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Visszatekintés a védooltasok évtizedeire

Budai Jozsef dr.

Févarosi Szent Laszl6 Koérhaz, Budapest (féigazgato féorvos: Rapi Katalin dr.)

A szerz6 nagy vonalakban attekinti a vakcinolégia
fejlédését a jenneri himléoltastél kezdve napjainkig,
a korszer( oltasokig, kilonos tekintettel a hazai vi-
szonyokra. Felvillant néhany képet az alakuld jovo-
bél is (géntechnolégia, mucosalis immunizalas stb.).
Foglalkozik a véaltozasokkal, amelyeket a jarvanytgyi
helyzet akar kedvezé (polio), akar kedvezétlen (per-
tussis) alakuldsa, valamint a modern oltéanyagok
megjelenése tesz szukségessé, illetve lehetéve. Ismer-
teti az oltasokkal kapcsolatos klinikai jellegd, illetve
oktatasi tevékenységet, amely a ,Klinikai védd&oltasi
szaktanacsadas” keretében, a Févarosi Szent Laszlo
Kérhazban és az orszagos halézatban zajlik.
Kulcsszavak: védboltasok, védboltasok klinikuma, valtoza-
sok a vakcinologiaban

Looking back upon the decades of vaccinology. Au-
thor makes a survey upon the progress of vaccinology
from the Jennerian times up to the modern vaccines
of our ages, particularly as far as Hungary is concer-
ned. Some pictures of the vaccinology to come are
dealt with, too, e.g. genetic methods, mucosal immu-
nization etc. Some changes in vaccinology caused by
either favourable (polio) or unfavourable (pertussis)
impacts and by introduction of new vaccines are
described. The activity of the ,Clinical vaccination
service” (clinical consultation, teaching) is detailed.

Key words: vaccines, clinical aspects of vaccinations, chan-
ges in vaccinology

A vakcinologia, amelynek alapjait a himlGoltds kidol-
gozasaval Jenner (1796) rakta le, a nagy mikrobiolo-
giai felfedezésekkel egyidejileg, a XIX-XX. szdzad
fordulojan indult igazan fejlodésnek. EIobb a bakte-
rialis oltbanyagokat dolgoztdk ki, majd a viruste-
nyésztés korszerusitésével, az 1950-es évek utan le-
hetdvé valt a modern virusvakcinak elGallitasa is.

Magyarorszag a védéoltasok alkalmazasaban a
kezdetektol fogva élen jart. A himldoltas mar 1876-
ban megkezdodott, majd 1887-ben, Euréopaban el-
sGk kozott itt vezették be a kotelezd djraoltast. Az
1930-as években, a fejlett orszagok tobbségéhez ha-
sonloan, hazankban is szerveztek mar nagy tomege-
ket érintd, teriileti véddoltasokat. Ezek elsGsorban a
gyermekpopuldcio védelmét szolgaltdk a legjelento-
sebb, pusztité, jarvanyos, bakteridlis betegségekkel
szemben (diphtheria, pertussis) (25). A kibontakozo
sikerekre sotét arnyékot vetett az 1950-ben beko-
vetkezett tragikus oltdsi szerencsétlenség, amelyben
a pertussis hiperimmun gyogysavoba keveredett te-
tanusztoxin 10 csecsemd haldlat okozta (36).

Az oltasok korének boviilésével, a gyermekkori ol-
tasok mellett, napjainkra mind nagyobb a lehetdsé-

A szerkesztoség felkérésére irt tanulmadny.

Roviditések: AFP = akut flaccid paralysis; BCG = Bacille-Cal-
mette-Guérin; CMV = cytomegalovirus; DNS = dezoxiribonukle-
insav; DPT = diftéria-tetanusz-pertusszisz oltoanyag; EEE = cas-
tern equine encephalitis (keleti 16encephalitis): HAV = hepatitis
A-virus; HBV = hepatitis B-virus; HbsAg = hepatitis B-virus felszi-
ni (surface) antigénje; HIV = human immunodeficiencia virus;
HIB = Haemophilus influenzae b; 1G = immunglobulin; IgAsecr =
szekretoros immunglobulin-A; IPV = inaktivalt Poliovirus (vakci-
na); MALT = nyalkahdrtydk nyirokrendszere (mucosal associated
lymphoid tissue); MMR = morbilli-mumpsz-rubeola oltéanyag;
OPV = ordlis poliovirus (vakcina); Pa = acellularis (sejtmentes)
pertussis vakcina; PRP = poliribozil-ribitol-foszfat; Pw = teljes sejt
(whole) pertussis vakcina; RSV = respiratory syncytial virus; Vi-
antigén = virulencia antigén (S. typhi); WEE = western equine
encephalitis (nyugati I6encephalitis)
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ge ¢s jelentGsége a felnditek, kiilonosen az iddsek olta-
sainak is. A rendszeresen végzett, nagy tomegeket
érinté oltasok mellett tobb specidlis csoport oltasi igé-
nye mertilt fel, igy az egyre boviilé nemzetkozi utaza-
sok részivevoinek kell6 védelme, a sériilt immunitasu-
ak, a korasziilottek és bizonyos munkakorokben dolgo-
zok védooltasai.

Kotelezd, gyermekkori oltasok;
el6zmények és ujabb valtozasok

Napjainkban a modern orszdgok tobbségében, igy ha-
zankban is H. influenzae b, hepatitis B-fert6zés, diphthe-
ria, pertussis, tetanus (DPT), poliomyelitis (Salk, illetve
Sabin oltéanyag); morbilli, rubeola, mumps (MMR) és
a tuberculosis (BCG) ellen oltjdk a gyermekeket (34,
37). Bizonyos eltérés van néhany kiilonosen fejlett al-
lam gyakorlataban: a BCG-oltas és a pertussis vakci-
nacié nem mindentitt tartozik az oltdsi naptarba.

A hepatitis B elleni hatékony védelem kidolgozasat
megel6zden, az 1960-as években, hazankban jelen-
t0s kisérletes oltasok torténtek, amelyek élénk nem-
zetkozi visszhangot is kivaltottak. Oltéanyagként a
betegség heveny szakaszaban levett, alkohollal kezelt
vérsavo szolgalt. A modszer sikeresnek mutatkozott
ugyan, de gyakorlatban torténd alkalmazasat szamos
technikai nehézség akadalyozta (18).

A kanyard elleni oltas bevezetése elott is széleskorti
hazai vizsgalatok zajlottak, részben a betegség immun-
globulinnal (IG) torténd mitigdldsdt kovetd immuno-
logiai viszonyok tisztdzdsa, de [Gleg az olidsra legin-
kabb alkalmas vakcina kivalasztasa érdekében (2).

Hasonlé vizsgdlatok el6zték meg a rubeola elleni
oltas bevezetését is. EIGbb a normalis IG passziv védd
hatdsat kutattdk — ez nemleges eredményt hozott -
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majd itt is az optimalis oltoanyag kivalasztdsa volt a
cél (3).

A BCG-oltasban madr kordbban is tobb jelentds val-
tozast vezettek be. A kozelmultban a tuberculosis
epidemioldgiai adatai, a BCG-oltas hatékonysagara
iranyulé vizsgdlatok eredményei, valamint a WHO
javaslata alapjan sziiletett az a dontés, hogy az uj-
sziilottek kotelezd oltasanak fenntartasa mellett, az
Ujraoltasokat — hatastalan voltuk miatt - fel kell fiig-
geszteni. Emellett ismét valtoztattdk az oltdéanyag-
ban 1évo vakcinatorzset is (27, 33).

A pertussis elleni immunizalasban napjainkban is
jelentds valtozasok zajlanak. Az oltasok évtizedeken
at a klasszikus ,teljes sejt” (pertussis whole = Pw)
vakcindval torténtek, ebben az antigén az inaktivalt,
virulens Bordetella pertussis torzs. Az oltasok dontd
tobbségét vilagszerte jelenleg is ezzel végzik, fGleg a
kevésbé tehetGs orszagokban. Az elmilt 15 év alatt
azonban szamos acellularis pertussis (Pa) vakcinat
fejlesztettek ki, elsGsorban a Pw okozta mellékhata-
sok kikiiszobolése, csokkentése érdekében. A Pa
vakcindk a korokozé f6bb protektiv antigénjeit tar-
talmazzak. A mellékhatasok eléfordulasinak aranya
a Pa oltdsok utdn kisebbnek latszik, mint a Pw utdn,
ezért a Pa-t mind tobb orszagban vezetik be (11).
Megjegyzendd azonban, hogy a Pa vakcindkkal kap-
csolatosan felmertild, barmely elldtasi nehézség ese-
tére — ezek {Gleg anyagi jellegiiek — a WHO a a Pw
tovabbi alkalmazasat javasolja.

A pertussis epidemiologidja az utobbi években
egyes fejlett nyugati orszagokban kedvezétlentiil ala-
kul, novekedik a megbetegedések szama csecsemo-
korban, valamint serdiilok és felnéttek korében is.
Utobbiak elhuzodo kohogésében. 10%-ban pertus-
sisfertdzés igazolodik. Ezeken a tertileteken az emlé-
keztetd oltdsok kérdése is felmertl. Hazankban a per-
tussis helyzet kiemelkedGen jo. A csecsemdk ¢s
gyermekek kozott a klinikailag pertussisnak tartott
megbetegedések szama évente 10 alatti, ami az eldirt
oltdsok kozel 100%-o0s végrehajtasanak koszonhetd.
Jollehet a hazai diphtheria-pertussis-tetanus oltéanya-
gok Pw antigént tartalmaznak, az oltasok mellékha-
tdsai — akdr az el6fordulds gyakorisdgat, akar pedig
az esetek stlyossagat vessziik figyelembe — jelenték-
telenek. Az igen kedvezd jarvanyiigyi helyzet pedig
a vakcindk hatékonysagat igazolja.

A poliomyelitis elleni véddoltds a XX. szdzad egyik
legnagyobb sikere. E téren hazankban a kezdetektol
fogva kiemelkedd jelentGségl vizsgalatok folytak
(19, 20, 21). Jelenleg az oltasokat — szemben a ko-
rabbi kampanyoltasokkal —, folyamatosan végzik, a
hatéves korig esedékes DPT-, illetve MMR oltasokkal
egyidejileg. JelentdGs valtoztatas volt, hogy az elsé ol-
tas (3. ho) inaktivalt poliovirust tartalmazé vakcina-
val (Salk; IPV) torténik, bizonyos mérvii humoralis
immunitas kialakitdsa érdekében, ami védelmet
nyujt a késobb adott, €16, attenualt vakcina (Sabin;
OPV) okozta esetleges oltasi poliomyelitis kialakuldsa
ellen. Ez utobbi veszélye — ami korabban, az elso al-
kalommal oltottak kozott akdr 1:150 000 koriili is le-
hetett — az 1ij vakcinacios rend bevezetésével meg-
szint. A jovat illetGen az OPV teljes elhagyasa, és he-
lyette az eldlt vakcina (IPV) altalanos alkalmazasa
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varhato. Ezt a gyakorlatot az USA-ban maris bevezet-
ték, itt az OPV-oltds kizarolag specidlis esetekre kor-
ldtozott.

A poliomyelitis a himlé utdn a masodik jarvanyos
betegség, amelynek teljes kiirtdsdra elvben adott
a lehetéség. Az 1980-as években meginditott eradi-
kacios folyamatot az eredeti tervek szerint 2000-re
kelett volna lezarni, ez azonban szamos kozbejott
szakmai, de foleg szervezési nehézség miatt (habo-
ruk, tomeges migracié stb.) csak részben sikertilt.
Neheziti a helyzetet, hogy a WHO altal kidolgozott
és eldirt acut flaccid paralysis (AFP) program, amely-
nek végrehajtasaval egy adott orszag vagy terilet
poliomentessége azonos szempontok szerint bizony-
latolhato, validalhatd, sok esetben nehézkesen ha-
ladt (22, 36).

A H. influenzae b elleni oltds az 5 éven aluliak, kii-
londsen a csecsemdk védelmét szolgdlja. Az oltoa-
nyag konjugdlt vakcina, a H. influenzae b protektiv
tokantigénjét (poliribozil-ribitol foszfat = PRP) fe-
hérjével kapcsolt formaban tartalmazza. A vakcina a
kéthonapos kor feletti csecsemdkben is kivalo haté-
konysdgt, ezért az immunizalast ebben a kiilonosen
veszélyeztetett korban kezdik meg. Az oltas beveze-
tése dramai eredménnyel jart, egyes orszagokban a
H. influenzae b invaziv korformdi (meningitis, epi-
glottitis, sepsis stb.) teljesen eltiintek, hazankban is
igen megritkultak (17).

A hepatitis B elleni immunizalds el6bb csak a
HBsAg-hordozo anydk ujsziilottjei részére volt eldir-
va aktiv + passziv immunizalds formajaban. Napja-
inkban a 14 évesek oltdsa is kotelezd, mivel e kortol,
a szexualis aktivitds induldsaval egyre nivekedik a
HBV-fertozodés kockazata. Kotelezo az egészségligyi
felsGoktatasban résztvevé hallgatok, valamint egyes
munkakori csoportok védelme is.

A morbilli Gjraoltast a 11 ¢éves korban MMR-vakci-
naval végzik, ezaltal nem csupan a kanyaro, hanem
a mumpsz €s a rubeola elleni csoportimmunitas ara-
nya is jelentdsen javithato (32).

Emlitésre érdemes, hogy a széles kirben végzett
immunizacio eredményeképpen a morbilli nagy
tertileteken, szamos orszagban maris eltiint vagy
legfeljebb behurcolt eset fordul elé. Igy Eszak-, Ko-
z€p- és Dél-Amerika madris kanyaromentes, de a
megbetegedések szama Eurdpdban, hazankban is,
kordabban soha nem tapasztalt minimumra csokkent.
Véltozatlanul pusztit viszont a betegség szamos
fejlédd orszagban. A WHO a morbilli teljes eradika-
ciojat tervezi, ennek eldkésziiletei maris meg-
kezdodiek. Az MMR-oltds igen kedvezd hatasua a
congenitalis rubeola szindroma, valamint a mumpsz
epidemiologidjara is.

Megbetegedési veszély esetén
adando oltasok és valtozasaik
A hazai oltasi rend typhus abdominalis, diphtheria,

morbilli, pertussis, tetanus ¢s veszettség veszélyének el-
haritasara ir el6 aktiv immunizaldst. Passziv védelem

2002 = 143. évfolyam, 40. szém



biztositando hepatitis A- €s B-fertozéssel szemben,
valamint a morbilli kontaktus bizonyos eseteiben.
Preventiv, aktiv oltas lehetséges még influenza, S.
pneumoniae-fertozés, varicella és kullancsencephalitis
megelozése érdekében.

Hepatitis A-fertézés elleni védelemre évtizedek ota
kizarolag a passziv immunizalds szolgalt, normalis hu-
man immunglobulin (IG) alkalmazasaval. A korab-
ban kivalé modszer hatékonysaga azonban bizony-
talanna valt, mivel a betegség eléfordulasa a higié-
nés helyzet javuldsdaval parhuzamosan évek 61a egy-
re csokken, emiatt a gyujtott vérsavok ellenanyag
tartalma is mind csekélyebb. Igy kérdéses, hogy a
normal immunglobulin megfelelG-¢ még kellG véde-
lem kialakitasahoz (35). Biztonsagosabb az aktiv im-
munizdlds elolt hepatitis A-virust tartalmazo olto-
anyaggal, igy évekre szOl6 védettség jon létre, ami
emlékeztetd oltasokkal hosszan fenntarthaté. Kiilo-
nosen a fejlédé orszagokba torténd utazasok eseté-
ben fontos a megbizhat6 védelem kialakitdsa (14).

A hepatitis B elleni, mar emlitett kotelezé oltasok
mellett tovdbbra is indokolt a fert6zésnek kiilonosen
kitett csoportok (egészségiligyben dolgozok, borton-
lakok, kozbiztonsagi alkalmazottak, iv. kabitoszert
élvezok, homoszexualisok stb.) aktiv immunizalasa.
Passziv védelem specifikus HBV-immunglobulinnal
biztosithato. KotelezG6 a HBsAg-hordozé anyak 1j-
szuillottjeinek passziv védelme, de alkalmazando vér-
rel szennyezett eszkozzel tortént sériilések (injekcios
1d, szike stb.), vérnek nyalkahartyara kertilése (fel-
szivas, szembe freccsenés stb.) esetében is (31).

Mind tobb orszagban tervezik a lakossag diphthe-
ria és tetanus elleni, 10 évenkénti, rendszeres emlé-
keztetd oltasanak bevezetését. Kideriilt ugyanis,
hogy a csoportimmunitas szintje - [6leg a diphtheria
esetében — bizonyos idé utan az oltottak kozott joval
nagyobb mértékben csokken, mint azokban, akik-
nek védettsége természetes atvészelésbol szarmazik.
Ez a jarvanytanilag kedvezdtlen jelenség nem ma-
gyarazhato csupan azzal, hogy az immunizacioval
szerzett védettség altalaban kevésbé értékes és tartos
a természetes fert6zésbél eredGhoz képest. Az is sze-
repet jatszik itt, hogy a magas ardnyu atoltottsag, il-
letve védettség miatt a toxikus diphtheria torzsek
szinte teljesen elilintek, igy az a természetes anti-
génstimulus, ami a populaciét korabban a toxikus
torzsek hosszabb-rovidebb ideji hordozdsa révén
rendszeresen érte, minimalis vagy elmarad (29).

A hastifusz elleni oltdsok terén kedvez$ valtozas,
hogy az Gjabb vakcinakban a S. typhi Vi (virulencia)
poliszachariddja az antigén, ezek a korabbi oltbanya-
gokhoz képest joval hatasosabbak és sokkal kisebb a
reaktogenitasuk. Javitott effektusa, peroralis készit-
mény is forgalomba keriilt, ez az apathogén Ty2la
jeld torzset tartalmazza.

Az influenza elleni fajlagos védelem kialakitasaban
valtozatlanul sok a probléma. A nehézség tovabbra
is abban van, hogy az influenza A-virusok nagymeér-
vi valtozékonysaga miatt a vilagszerte mikodo fi-
gyeloszolgalat adatainak birtokdban is csak megko-
zelito pontossaggal lehet prognosztizalni, hogy a Ko-
vetkezd influenzaszezonban milyen antigenitasua vi-
rusok szerepelnek majd korokozoként, vagyis mely
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torzsek kertljenek az oltdbanyagba. A készitmények
rendszerint két kiillonbozé A, és egy B influenzavi-
rust tartalmaznak, az egyes torzseket a WHO évente
hatdrozza meg (16). Kutatasok folynak €I6, attenu-
alt virust tartalmazo oltéanyagok elGallitdsara, ezek
intranasalis beadasa varhat6an mucosalis immuni-
tast hoz létre. A vakcina ily modon valo bejuttatasa
foleg a gyermekek oltdsat konnyiti meg (1).

A S. pneumoniae elleni oltas szorosan kapcsolodik
a virusos influenza elleni védelemhez, mivel utobbi
szovodményeinek dontd tobbségét, a halalozast is
beleértve, a masodlagos, pneumococcus-lertézések
okozzak. A Pneumococcus-vakcinak a korokozo
tobb mint 90 szerotipusa koziil az emberi megbete-
gedésekben leggyakoribb, 23 szerotipus poliszacha-
ridjait tartalmazzak. A 60 éven feliiliek, a csecsemdk
és a kisdedek, a splenectomian atesettek, az immu-
nologiailag kdrosodottak, €s az idiilt sziv-, tiidd-,
mdj- és vesebetegségben szenveddk rutinszerd vé-
delme indokolt (13). Az oltds — nem konjugalt poli-
szacharid vakcinarol 1évén szo — kétéves kor alatt
gyakorlatilag hatdstalan, €és immunmemoridat sem
alakit ki. Mar forgalomban van viszont a gyermek-
kori, invaziv fert6zésekben leggyakoribb 7 szerotipus
konjugalt vdltozatat tartalmazo készitmény (10).

Varicella elleni aktiv véddoltas az €lo, attenualt
Oka-torzset tartalmazo vakcina bevezetésével valt le-
hetové. Az oltds hazankban is hozzaférhetd, kilono-
sen azok védelmére alkalmazzak, akikre a barany-
himlé barmely okbol kilonosen veszélyes (leukae-
mia, felnéttkor stb.) (30). Passziv védelem is lehetsé-
ges, de csak kiilonleges helyzetekben jon szoba.

A kullancsencephalitis elleni aktiv és passziv véde-
lem hazankban mar jo ideje elérhetd. Az aktiv immu-
nizdaldsra elolt virust tartalmazo készitmények szol-
gdlnak, a passziv oltas pedig hiperimmun gamma-glo-
bulinnal végezhetd. A védettség megteremtése kiilo-
nosen hazank fert6zott teriiletein fontos (Zala, Vas,
Belsé-Somogy, Budai-hegyvidék, Matra).

Rabies. Igen eldnyds valtozas, hogy a sulyos mel-
Iékhatasokkal jaro neurovakcindkat (birkaagy) biz-
tonsagos, pontosan adagolt, reakciomentes szoveti
vakcinak valtottdk fel; hazankban két torzskonyve-
zett készitmény van forgalomban. A vakcina beszer-
zése a sériiltet ellato orvos feladata lett, a rendelést a
(06-26) 501-009 (tel/fax, 0-24 h) szamon kell felad-
ni. Az oltassal kapcsolatos teenddkrol és az admi-
nisztracios feladatokrol az OEK Madszertani Levele
intézkedik (Epinfo 2000, 7, 2. Suppl. marcius 31. (Ma-
gyar Alapellatdsi Archivum 2000, 2, 313-317, Hippoc-
rates, 2000, 2, 232-235).

A fejlodo orszagokba torténd utazdsok esetén szamos
tovabbi véddooltas johet még szoba. Ezeket, az epide-
miologiai kortilmények figyelembevételével vagy a
WHO irja elo (sargalaz), vagy a hazai, illetve a célor-
szagok egészségligyi hatosagai javasoljak (hastifusz,
A- ¢s B-hepatitis, meningococcusinfekciok, japan B
encephalitis — JBE, rabies stb.). Kritikus tertiletre
torténd utazasok elott célszeri kell6 idében szakmai
konzultacio révén segitséget kérni (26).

A biologiai fegyverek elleni immunizalds a kozelmult
terrorista tamadas kapcsan ismét elotérbe kertilt.
Szamos mikroba és biologiai termék szerepelhet bio-
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logiai fegyverként, és az ellentik val6 védekezésben
az aktiv immunizaldsnak is kiemelt jelentésége len-
ne. Torzskonyvezett vakcinak azonban csak az anth-
rax, a himlo és a pestis ellen léteznek. Az anthrax
elleni vakcina alkalmazdsa nehézkes, a himlg elleni
vakcinaval ellatdsi gondok vannak, a pestis elleni ol-
toanyag nem korszerli. Lakossdgi hasznalatra,
gyogyszertari forgalomban egyik sem elérhetd. Ki-
sérleti szinten lévé termékeket tarolnak még egyes
katonai laboratoriumokban tularaemia, Q-laz, vene-
zuelai léencephalitis (VEE), botulizmus, valamint
néhany mas betegség ellen is (keleti, illetve nyugati
l6encephalitis — EEE, WEE; Rift Valley Fever stb.).
Mas agensek elleni oltdsok kifejlesztése, valamint a
meglévok jobbitdsa is folyamatban van (12).
Sikertelenségek, elvdrdsok. A vakcinoldgia igen je-
lentds eredményei mellett, szamos, kozegészség-
ligyi-jarvanytigyi szempontbdl kiemelten fontos be-
tegséggel szemben ez ideig nem sikeriilt megfelelé
véddoltast kidolgozni. igy nem all rendelkezésre ha-
tasos, specifikus védelem a rendkiviil nagy tomege-
ket érintd, magas morbiditasu €s mortalitasu mala-
ria, valamint a B szerocsoporti meningococcus ellen
(5). Nincs biztonsagos védelem a csecsemao- €s gyer-
mekkorban kiemelkedGen silyos rotavirus és RSV-
infekciok ellen, a gyermekgyogyaszatban €s a szerv-
atiiltetésekben egyarant nagy gondot okozdé CMV-
fertézésekkel, valamint a HIV-fertdzéssel szemben.
Nem megoldott a Lyme-betegség elleni és a pandemi-
as méretd kolera, valamint a szamtalan enteralis in-
fekcio elleni fajlagos védelem sem. A felsoroltakon
kiviil még tovabbi szamos fertGzéses betegség elleni
hatasos vagy hatasosabb véddoltasra lenne igény.

a vakcinologiaban

Sorra jelentek meg ¢s sikeresek a baktériumok ok
poliszacharidjait tartalmazo vakcinak (H. influenzae b,
meningococcus, S. typhi, S. pneumoniae). Hatranyuk,
hogy T-sejt-independens antigének lévén, a 2 éven
aluliak védelmére nem alkalmasak, és immunme-
moriat sem indukalnak. Rovid fehérjelanc kovalens
kotésével, konjugdldssal azonban teljes értékd, azaz
kéthonapos kortol hatékony, T-sejt-dependens anti-
génné alakithatok at. A madszer teljes sikerrel jart a
H. influenzae b, egyes Meningococcus €s a Pneumo-
coccus-torzsek esetében, ezeket a konjugalt vakcina-
kat a csecsemdk és kisdedek védelmére mar széles
korben alkalmazzak (10).

Ujabb oltéanyag-kombindcidk jelennek meg rend-
szeresen. Nem ritka, hogy az egyszeri beadasra szol-
galé ampulldk 5-7 antigént is tartalmaznak. A sok-
szorosan kombinalt vakcinak alkalmazasa elsdsor-
ban a fejlédé orszagokban latszik indokoltnak, ahol
az oltasok szervezése nehézkes. Hazankban jelenleg
nem elérhetdk.

Intenziv kutatasok folynak az oltéanyagok gén-
technologia révén torténd elGéllitasara. E téren az elsé
jelentds siker a hepatitis B elleni vakcinaval sziiletett
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meg, a HBsAg-antigén eldallitasat kodolo génsza-
kaszt a kozonséges pékélesztébe (Saccharomyces cere-
visiae) épitették be, igy lehetdvé valt az antigén ipari
méretl termelése.

Jelentds kisérletek folynak a vektorvakcindk eldal-
litasara és alkalmazasara. Ez esetben egy adott kér-
okozo protektiv antigénjének genetikai kodjat vala-
mely apatogén, vagy az emberi szervezetben korla-
tozott életképességli mikrobaba épitik be. A szerve-
zetbe juttatott hibrid az immunrendszert stimulalja,
majd hamarosan kipusztul. Ujabb elképzelések van-
nak arra nézve is, hogy a protektiv antigén termelését
szabalyozo génszakasznak kozvetlen, intramuscularis
bejuttatasaval lehet majd hatasos, celluldris és humo-
ralis védettséget indukdlni (,csupasz DNS-vakcina’y.
Emberi kiprébéldsrol nincsenek adatok (23, 24 ).

Mas iranyzatok az ,immun-DNS” novényekbe va-
16 beépitésének lehetdségér vizsgdljdk. Az ily modon
preparalt, ugynevezett transzgenikus novények (ba-
nan, burgonya, paradicsom stb.) elfogyasztasdval be-
juto antigén a vékonybél nyirokrendszerében (MALT
= mucosa associated lymphoid tissue) antigénhatast
valt ki, és IgA,. -termelés révén lokalis, masrészt alta-
lanos immunvalaszt is indukadlna (8, 28).

Uj, technikai jellegii kezdeményezés a konzervald-
szer nélkiili készitmények elGallitasa. A prezervatu-
mok alkalmazasat az 1930-as években vezették be,
legelterjedtebb a thiomersalum, {Merthiolat, |natri-
um-o-(etil-higany-II-tio)-benzoat] } alkalmazasa. Ki-
valo hatasu, a gennykeltokkel szemben a szublimat-
nal 8-szor erésebb. A szervezetben etil-Hg-ra €s tio-
szalicilatra metabolizdlodik. Noha artalmas hatasarol
kozvetlen bizonyitékok nincsenck, tekintettel az ol-
tasok mind fiatalabb kori megkezdésére és szamuk
novekedésére, a higanyos készitmény alkalmazasa-
nak csokkentése, majd kivondsa elkertilhetetlennek
latszik. Maris tobb, higanymentes, oltdanyag (hepa-
titis A, kullancsencephalitis, influenza) van gyogy-
szertari fogalomban. A termelést azonban megdragit-
ja, hogy az eldGallitasi technoldgiaban fokozottabban
kell a sterilitast biztositani, valamint az is, hogy kiza-
rolag egyadagos letoltés engedélyezhetd (15).

A védooltasok klinikai
vonatkozasai

A kotelezé oltdsok csak kivételesen okoznak je-
lentésebb egészségkdrosodast (10). A DPT-vakcina-
cié helyi reakcioi kellG oltasi technika alkalmazasa
esetén alig fordulnak eld. Hasonloan igen ritkdk az
altaldnos tiinetek, a magas laz és az idegrendszeri
jellegll szovodmények is, utobbiak a pertussis kom-
ponens rovasdra irhatok. A Hib oltéanyagok reakto-
genitasa kulonbozo lehet.

Az €10, attenualt korokozot tartalmazo készitmé-
nyek (BCG, MMR, OPV) mikrobadi a szervezetben
szaporodnak, ezalial ,oltasi betegség” alakulhat ki.
Ez az immunologiailag karosodottak szamara ve-
sz€élyt jelenthet, ezért itt alkalmazasuk egyénileg
mérlegelendé. Az immunkompromittaltak kornye-
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zetében OPV helyett — a vakcinatorzs szorodasa mi-
att — IPV adand6! A HIV/AIDS esetében azonban,
mivel a megbetegedés nagyobb veszéllyel jarna,
mint az oltds, az immunizalas €16 mikrobakkal elvé-
gezhetd, a BCG kivételévével.

Ritka, de redlis gond lehet a véddoltasok siir-
g0s vagy akdr programozott miitétekkel valé titkozése
(9, 10).

A védboltasi tanacsadas,
tovabbképzés

Az elmult évek soran mindinkdbb tapasztalhato volt,
hogy az oltéanyagok korének fokozatos boviilésével
¢s a beavatkozdsok szamanak novekedésével az ol-
tasokat végzé orvosok kozott egyre tobb olyan szak-
mai, technikai de leginkabb klinikai jellegii problé-
ma mertilt fel, amelynek megoldasara kell§ tajéko-
zottsaggal vagy tapasztalattal nem rendelkeztek, és
rendszeres segitségre szorultak. Ennek alapjan szii-
letett a dontés, hogy az egyre inkabb igényelt, de
nem szervezetten folyd tanacsadast, — amely a Lasz-
16 korhazban indult meg, és Csapo Jozsef professzor
mikrobioldgiaban is jartas gyermekinfektologus ta-
nitvanyai (Budai és Nyerges) végezték — szervezett és
szabalyozott tevékenységgé kell atalakitani (4).

A, Védooltdsi klinikai szaktandcsadds” 1979-ben
kezdte meg munkdjat a Fovarosi Szent Laszlo Kor-
hazban, majd 1982-re az egészségiigyi fGhatdsag a
szolgaltatast minden megyében megszervezte, igy a
hél6zatot az egész orszagra kiterjesztette. A tanacs-
adas munkdjdnak egyrészt az a ¢€lja, hogy az oltasok
minél magasabb szamban teljestiljenek, és a gyakran
indokolatlan , ellenjavallatok” ne csokkentsék a po-
puldcié optimalis atoltottsagat. Emellett meghataro-
z0 feladat az is, hogy az oltdsokat végzé klinikusok-
kal torténd konzultdciok segitségével minimalisra
kell redukalni a vakcindk altal kivaltott egészségiigyi
artalmak el6fordulasat. A tandcsadas {6 feladatai en-
nek megfelelGen az alabbiakban foglalhatok dssze:

— az olthatdsag elbirdlasa;

— az oltasi naptarban megszabott oltasi rendtdl
valo eltérések korrekcidja, oltdsi terv készitése;

- oltasi szovodmények, balesetek megitélése, ese-
tenként ellatésa;

— barmely okbdl problematikus oltasok elvégzése;

- a véddoltasokkal kapcsolatos ismeretek bovité-
se, terjesztése.

Ez ut6bbi, oktatasi és tovabbképzési feladatok el-
latasara szamtalan tovabbképzd tanfolyam, konfe-
rencia zajlott, klinikusok, tisztiorvosok, valamint
védondk szamara, jorészt az OEK (OKI), a Laszlé
Korhaz és a minisztérium kozos szervezésében. A t1é-
makorben tobb tudomanyos és tovabbképzs céli
kozlemény jelent meg az orvosi szaklapokban (6, 7,
39), és az OEK évente adja ki az oltasokrdl sz6lo, ki-
valo modszertani leveleit. Egyre béviilé volumen-
ben, négy alkalommal kertilt kiadasra a , Véddoltdasok”
cimd konyv, kordbban Budai Jozsef és Nyerges Gdbor
tolldabol, majd a tovabbiakban Timdr Ldszlo, illetve Je-
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lenik Zsuzsanna, Mészner Zsofia és Velkey Gydrgy érté-
kes kozremuikodésével (10).

A |, Védooltdsi klinikai szaktandcsadds“munkaja val-
tozatlan célokkal és korszertsitett modszerekkel je-
lenleg is folyik, elérhetd az alabbi honlapon: www.
elender. hu/~oltinfo

Végezetlil alljon itt azon mikrobiolégusok, epide-
miologusok és klinikusok névsora, akik az elmult
évtizedekben a véddoltasok hazai kutatasiaban, fej-
lesztésében, alkalmazdsaban tevékenykedtek, de
mar végleg eltavoztak koziiliink, vagy visszavonul-
tak az aktiv munkatdl (bar néhanyan szakértGként
ma is hasznositjak tapasztalataikat). Legtobbjiik nem
csupan €rtékes munkdjdval jarult hozza a specifikus
megel6zés terén elért eredményekhez, hanem a pre-
vencio iranti elkotelezettségiiket tanitvanyaikba,
utddaikba is atplantaltak:

Backhaus Richadrd, Csapo Jozsef, Domok Istvdan, Erdos
Ldszlo, Farago Ferenc, Farkas Elek, Fornosi Ferenc, Havas
Andrds, Johan Béla, Joo Istvan, Lontai Imre, Lovrekovich
Istvan, Lugosi Ldszlo, Nyerges Gdbor, Nyerges Gaborné,
Petrilla Aladar, Réthy Lajos, Rudnay Otto, Solt Katalin,
Straub llona, Takdtsy Gyula, Tomesik Jozsef, Ujhelyi Ka-
roly, Vass Addm és Budai Jozsef.
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A tanulmanykétetben olyan témak is szerepelnek, amelyek a hazai szakirodalomban alig Mﬁr ;'J
hetéek. llyen példaul a csecsemékor pszicholdgiaja vagy a gyermekpszichiatria jogi vonatkozasai.
Olvashatunk tobbek kozott a drogfogyasztasrol, illetve az ahhoz vezeté utrél , a csaladterapiardl,
o az autisztikus korképek diagnosztikajarol és terapiajarol. A szerzok felhivjak a figyelmet a en-
-l kor fontos organikus tényezék jelentéségére, atfogé képet adnak a gyermekkori epile%d
PSZICHIATRIA amely idejekoran torténé diagnosztizalasanak fontossagat nem lehet eléggé hangsulyozni.
A konyvet elsésorban gyermekpszichidtereknek ajanljuk. :
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A klinikai endokrinolégia és anyagcsere-betegségek
kézikdnyve
Szerkesztette: Ledvey Andrés

~

E lllanypéﬂb Y yvj;fogé képet nyujt mindazon ismeretekrél és korképekrol, melyek
- a korszer(i endok . , valamint a legfontosabb anyagcsere-betegségek megérté-
~ séhez nétkulozhe‘t& enek. Az elméleti alapokra épitkezve targyalja a neuroendokrin
szervezodést, az. életta 88 genetikai tényezok szerepét, valamint az in vitro és a kep-
alkoté diagnosztika Gjabb, fontos ismérveit kovetnek.Ez.a felépitése kovete az endok-
rinologia 14 részletes, gyakorlati jellegii fejezetének, amelyek ismertetik a gyermek- és
idéskor, valamint a n6gyégyaszati endokrinolégia sajatossagait, tovabba a sziikséges
mitéti megoldasokat is. Mindezeket a ma népbetegségnek szamitd, legfontosabb
anyagcsere-betegségek (elhizas, cukorbetegség, zsir- és csontanyagcsere-zavarok) is-
mertetése koveti. Az attekinthetséget és a megértést szamos abra és tablazat segiti.
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OSSZEFOGLALO REFERATUMOK

A diurnalis vérnyomas-ingadozas
és cardiovascularis kovetkezményei

Kékes Ede dr.

International Medical Services, Kardiologia, Budapest (igazgato: Kékes Ede dr.)

A szerz6 irodalmi adatok alapjan elemzi a circadian
ritmus okozta vérnyomas- és szivfrekvencia-valtoza-
sokat és azok hatasat a hypertonia betegségben ki-
alakuld, vagy tarsult ischaemias szivbetegségben
megjelend, életet veszélyezteté klinikai allapotok
(hirtelen halal, stroke, infarctus, ischaemias epizé6-
dok) kialakulasara. A legveszélyesebb napi idészak-
nak a reggeli érakat tartjak, de legalabb ennyire
gondot jelent a nap barmely idészakaban kialakulé
vérnyomaskiugras. A diurnalis vérnyomasvaltozaso-
kat (vérnyomas-variabilitas) szivfrekvencia valtozasok
(szivfrekvencia-variabilitas) is kisérik, melyekhez az
éjjeli vérnyomasesés elmaradasa tarsul. Ez a ,halalos
harmas”, melynek hatterében legtobbszor fokozott
szimpatikus aktivitas all a szervi szovodmények egyik
f6 kivaltoja hypertonia betegségben. Ma mar elen-
gedhetetlen kovetelmény, hogy egy antihypertensiv
szer a napi minden peridédusaban képes legyen
egyenletes és hatasos vérnyomascsokkentésre oly
modon, hogy gatolja a vérnyomaskiugrasok kialaku-
lasat. Ennek legjobb mérdje a maradék/cstcshatas
magas értéke.

Kulesszavak: diurnalis vérnyomas, diurnalis index, vérnyo-
mas-variabilitas, dipper és nem dipper tipust vérnyo-
masprofil

Diurnal distribution of blood pressure and its conse-
quences. Author analyses the daily blood pressure
and heart rate alterations due to circadian rhythm
and their effects to development of dangerous clini-
cal situations (sudden death, stroke, myocardial in-
farct, ischaemic episodes) in hypertension with or
without ischemic heart disease. The most dangerous
time-period is the morning hours, but serious prob-
lems are the sudden increases in blood pressure in
any time of day as well. The daily changes in blood
pressure (rise in blood pressure variability) are often
associated with the alteration in heart rate (decrease
in heart rate variability) and loss of dipp at night. The
main cause of this “death-three” is the overactivity of
the sympathetic nervous system. An antihypertensive
drug with good quality can be capable to depress the
high blood pressure continuously during the whole
day inhibiting the rapid rise periods of blood pressu-
re. The best measure of this effect is the high through/
peak ratio.

Key words: diurnal changes in blood pressure, diurnal in-
dex, blood pressure variability, dipper and non-dipper type
blood pressure pattern

Klinikai megfigyelések

A nagy klinikai és epidemioldgiai tanulmanyok
alapjan jol ismert, hogy a betegségek aktivitasa bizo-
nyos napi, havi vagy szezonalis ingadozast mutat
(31). A tiinetek napi (diurnalis) megoszlasa kiilono-
sen jellemzé a cardiovascularis megbetegedésekre,
kiemelten a magas vérnyomasra, stroke-ra, vala-
mint az ischaemias szivbetegség egyes manifeszta-
cidira (hirtelen haldl, ischaemias epizodok, myocar-
dialis infarctus) (1). Mar a régebbi kozlemények is
utaltak arra, hogy a veszélyes kamrai arrhythmiak
(kamrai tachycardia, kamrafibrillicié) tobbsége
rendszerint kora reggel 1ép fel. Az tjabb, pontosabb
- részletes Holter-monitorozasra alapozott — vizsga-
latok jelezték, hogy a veszélyes kamrai arrhythmidk

A szerkeszi6ség felkérésére irt tanulmany.
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illetve a hirtelen haldl elGforduldsi gyakorisaganak
cstcsa reggel, déleltt 6 és 12 6ra kozé tehetd (10).

Az ischaemias epizodok fellépésének napi ritmu-
sat régota elemzik. Klasszikus vizsgdlatok igazoltak,
hogy a fajdalommal jaro és a fajdalom nélkiili (né-
ma) ischaemias jelenségek leggyakrabban kora reg-
gel halmozodnak, de megfigyelheté egy masik, késo
délutani cstucsérték is (18, 28). Kiilonosen részlete-
sen tanulmanyoztak a heveny myocardialis infarctus
napszakonkénti megjelenési gyakorisagat. A MILIS
vizsgalatban(19) két megjelenési csucsot taldltak:
reggel 9 orakor ¢s délutan 6 orakor. Az éjjeli , sleep-
suppression” utan rendszerint az ébredést kovetd
4-6 Oraban kezdddnek az ischaemias jelenségek. Az
ISAM tanulmany (36) szerint a kora reggeli megjele-
nés csaknem kétszerte gyakoribb, mint a nap tobbi
idészakaban. Masok haromszoros elGfordulasi gya-
korisagot irnak.

A prognozis szempontjabol igen fontos volt a ce-
rebrovascularis események diurnalis megoszlasanak
elemzése. Marler és mtsai (14) nagy tanulmanyukban
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(1167 beteg) kimutattak, hogy reggel 10-12 ora ko-
zott mindig tobb stroke fordul el6, mint a nap bar-
mely mas kétoras idészakaban. Gallerani és misai (4)
szerint nincs kiillonbség az agyi esemény kiillonb6zo
formai (vérzés, TIA, emollitio) kozott.

A publikdlt f6bb tanulmanyok adatait Gsszesitet-
tik az 1. tablazatban és az 1. dbraban. Ezek alapjan
latszik, hogy a reggeli 6rakban sokkal gyakoribb a
cardiovascularis szovodmények (események) meg-
jelenése, masrészt egy masodik késd délutdni megje-
lenési hullamhegyet is megfigyelhetiink.

1. tablazat: Cardiovascularis események megjelenési aranya

Reggeli/mas id6pontu
Események események arénya
Hirtelen halal 241
Heveny myocardialis infarctus 1,731
Stroke 1.8:1
Néma ischaemia 291
% 0 AMI

206ra 4 6 8 10 12 14 18 20 6ra

1. abra: A myocardialis infarctus (AMI), a hirtelen halal (HH) és
az anginas epizodok (AP) napszaki megjelenésének gyakorisa-
ga az irodalmi adatok alapjan. A kora reggeli és késé délutani
cstics megjelenése egyértelmd

A cardiovascularis események
diurnalis megoszlasanak okai

A vérnyomas és a szivirekvencia napi ingadozasa
igen jellemzd és alapvetden a szimpatikus/paraszim-
patikus aktivitas aktualis egyensulyi helyzetét tiikro-
zi. Egészséges egyének tilnyomo tobbségében a
nappali és éjjeli vérnyomas, illetve szivirekvencia-
értékek kozott legalabb 10%-o0s kiilonbség all fenn,
mert €jjel — normdlis paraszimpatikus aktivitas mel-
lett — az atlagértékek alacsonyabbak. Hypertonia be-
tegségben a 24-6ras vérnyomas-monitorozas igazol-
ta, hogy harom vérnyomasprofil-tipust lehet elkulo-
niteni egymastol: extrém dipper, dipper és nem dip-
per tipusokat. A nappali €s ¢€jjeli vérnyomas-diffe-
rencia legnagyobb extrém dipper esetében (20% felett),
dippernél 10-20 % kozott van, mig nem dipper tipus-
ndl 10% alatti a kiilonbség, vagy egyaltalan nem kii-
loniilnek el az atlagértékek, sot lehetséges, hogy éj-
jel magasabb értékeket kapunk (2. dbra). Az extrém
dipper és a dipper tipusnal latjuk, hogy a vérnyomas
napi ingadozasa ugyanolyan viéltozasokat mutat,
mint a klinikai események hullamzasa, a nem dip-
per tipusndl a vérnyomas allandoan magas. A fenti-
eken tul még két fontos jelenség van:
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1. Extrém dipper esetében nagy a nappali variabili-
tds, masrészt igen alacsony értékek fordulhatnak elé
az éjjeli orakban. Ez a jelenség egyébként normotonia
mellett is kialakul, gondoljunk csak a kifejezetten
hiperkinetikus keringésti egyénekre, akikben ¢jjel
oriasi vagotonia figyelheté meg. Ilyen jelenség jatszo-
dik le a mitralis prolapsusban szenvedd holgyeknél is.
Az extrém dipper tipusnal jelentés gondot jelent az
éjjeli nagymértékidi vérnyomasesés (esetleg tarsulo
frekvenciacsokkenéssel), mely kedvezétleniil befo-
lyasolja az agyi vérellatast, akar tiinet nélkiili (silent)
agyi ischaemias epizodok is kialakulhatnak (6).

2. A nem dipper tipusnal gyakoriak a nappali és €j-

jeli vérnyomas kiugrasok, azaz nagy a napi és ¢jjeli

vérnyomas-variabilitas (13), ugyanakkor gyakorlatilag
az ¢jjeli 6rakban sem esik a vérnyomas atlagéricke.

Az életet veszélyeztetd cardiovascularis esemé-
nyek hatterében az esetek tilnyomoé tobbségében
idGszakosan kialakulo szimpatikus aktivitds fokozodds és
kovetkezményes vérnyomads- és szivfrekvencia-emelkedés
all. Narkiewicz és mtsai (20) irtak le, hogy normotoni-
as egyénekben, akikben extrém dipper tipusu a 24
oras vérnyomasgorbe, igen magas az izomzat szimpa-
tikus ideg aktivitasa (MSNA). A szimpatikus aktivitas
emelkedése nagyobb mértéki és veszélyesebb hyper-
tonia betegségben, kiilonosen azoknal, akiknél tarsu-
16 coronaria betegség is fenndll, hiszen ilyenkor az
ischaemias epizodok (angina, silent ischaemia, hirte-
len haldl) parhuzamos megjelenését figyelhetjiik
meg a szivirekvencia- és vérnyomas-emelkedéssel
(35). A kora reggeli 6rakben a vérnyomas-emelkedé-
sen tal leirtdk a katecholaminszint, cortisolszint
emelkedését, a thrombocytaaggregacio fokozodasat
és az endogén fibrinolysis csokkenését is (32). A nem
dipper tipusban éjjel sem csokkend vérnyomas okat
egyre inkabb a szimpatikus idegrendszer aktualis al-
lapotaval magyarazzak. Sherwood és mtsai (15) nem-
rég kozolték, hogy a nem dipper tipust egyénekben
¢jjelre nem csokken sem a noradrenalin, sem az ad-
renalin exkrécios rata, osszehasonlitva a dipper
tipustiakkal, masrészt fokozout alfa-1-adrenoreceptor
valaszreakciot figyeltek meg a nem dipper esetekben.
Az értékelés igen fontos, mert ez azt is jelenti, hogy
normotoniasban is talalkozunk ilyen jelenséggel, am
hypertonidaban megnd a jelentGsége, hiszen az egy¢éb
okok miatt kialakult vascularis remodellinget tovabb
rontja a fokozott szimpatikus aktivitas.

A vérnyomas és szivfrekvencia
napi ingadozasanak mérése

Ha a vérnyomas és ezzel parhuzamosan a szivirek-
vencia napi ingadozasat kivanjuk elemezni, akkor er-
re a leghasznosabb modszer a 24-6ras vérnyomas
monitorozas. Az elemzés ma mar sokkal tébbet kivan
t6liink, mint a vérnyomastrendek megtekintése, hi-
szen ezen beliil tobb olyan numerikusan kifejezheté
paraméter all rendelkezésre, mely jelzi szamunkra

— a rossz, vagy jo életkilatdst, a prognozist,

— a szervi szovodmények kialakulasanak veszélyét,

2002 = 143. évfolyam, 40. szdm
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2. abra: A harom vérnyomasprofil

- az aktudlis veszélyhelyzetet,

— a gyogyszeres kezelés eredményességét.

A legegyszer(ibb modszer a diurnalis index meghata-
rozasa, azaz a nappali és éjjeli vérnyomasértékek kii-
lonbségének szazalékos kifejezése. A systolés és dias-
tolés érték vonatkozasaban kiilon szamitast végziink.
Ennek alapjan a fentiekben mar bemutatott harom
tipus koziil az extrém dippernél a két diurnalis index
(DI) 20% felett van, a dipper tipusnal (ez tartjuk nor-
malisnak) 10 és 20 % kozott, mig nem dipper tipus
esetén 10% alatti értéket mutat, s6t negativ is lehet.

Ezen egyszeri modszer értékelése révén igen
mélyrehato elemzéseket kozoltek az irodalomban,
mely dllitdsokat azonban csak nagy ovatossaggal ér-
tékelhettink. Kétségtelen tény, hogy a nem dipper
tipust esetekben gyakoribb a szervi szovidmények
(bal kamra hypertrophia, vesefunkcié-karosodas,
agyi esemény) kialakuldsa, masrészt az extrém dip-
per esetekben sokkal gyakoribb a cerebrovascularis
események eldforduldsa, kiilonosen idds hypertonids
betegekben (25, 30, 33) (2. tabldzat). 1d6s embereknél
kilon problémat jelent, hogy az é€let aktivitascsokke-
nése, a kognitiv funkcio, valamint a mentdlis allapot
romlasa megvaltoztatja a diurnalis variaciot, alacso-
nyabb nappali vérnyomasértékek mellett nem alakul
ki a sziikséges méretli vérnyomasesés az éjjeli orak-
ban (nem dipperszeri jelenség) €s ez tovabbi klinikai
tineteket (zavartsag, nyugtalansag, dlmatlansag)
okozhat (22). Az ¢jjeli emelkedett vérnyomas ¢és a
szervi szovodmények megjelenése kiilonosen gyako-
ri hypertonias diabetesek esetében (5). Fenti tények
ellenére mégis tébb ellentmondas figyelheté meg:

2002 = 143, évfolyam, 40. szam

2. tablazat: A célvszerkarosodasok és napi vérnyomasprofil
tipus kozotti osszeflggés az irodalmi adatok alapjan

Extrém . Nem
Események dipper Dipper dipper
LV-massza nem jellemz6é 25% 65%
Stroke 50% ( 65 év) 3% 24%
Vesekarosodas nem jellemzé 4% 25-30%
Mikro- magas nem magas
albuminuria el6fordulas jellemzé  el6fordulas

LV massza = balkamrai izomtomeg

- egészséges egyénekben is eldfordul nem dipper
tipusi vérnyomas trend,

- nem hatarozhat6 meg minden esetben ponto-
san a diurnalis index, kiillonosen gyakori napi vér-
nyomadskiugrasok mellett, sét sokszor a systolés és
diastolés DI egymassal ellentétes értéket mutat,

- feltételezhetd, hogy sok esetben az éjjeli magas
vérnyomasérték mogott a paraszimpatikus aktivitas
erdteljes csokkenése figyelheté meg anélkiil, hogy
szervi manifesztaciok lennének.

Fenti ¢rtelmezési nehézségek miatt az utdbbi
években a hangsuly mas paraméterek vizsgalata felé
fordult:

1. a vérnyomas variabilitds mérése,

2. a napi atlagos-vérnyomas (24-oras, illetve a
MAP) , pulzusnyomas mérése,

3. a napszakok (nappal, éjjel, reggel) vérnyomas-
atlagainak vizsgalata,

4. a vérnyomas- és szivirekvencia-variabilitas par-
huzamos mérése,
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5. a gyogyszeres kezelés hatékonysdganak mérése
tekintetében a maradék/csticshatds elemzése .

Vérnyomas-monitorozds sordn automatikusan
nyerhetd legfontosabb mérési valtozokat a 3. tabla-
zatban mutatjuk be. A vérnyomds-variabilitds jel-
lemzésére az SD-érték szolgal. Minél nagyobb az SD-
érték, annadl nagyobb a szords, ez kiilonosen akkor
jellemzd, ha az egymast kovetd dsszehasonlito mé-
réseknél az atlagértékek kozott mérsékelt a kilonb-
ség. Minél nagyobb a maximalis és minimalis érték
kozotti vérnyomas-differencia, annal inkabb valoszi-
ni vérnyomaskiugrasok megjelenése.

3 tablazat: A vérnyomas-monitorozas 24-6rasra vonatkoz-
tatott legfontosabb valtozoi

Systole Diastole  MAP PNY  Pulzus
(Hgmm) (Hgmm) (Hgmm) (Hgmm) min’

Atlag 160,90 79,41 106,57 81,50 55,81
Maximum 207,00 113,00 144,33 110,00 95,00
Minimum 128,00 56,00 80,00 3800 44,00
SD 16,16 11,84 11,48 1482 11,39

MAP = k6zépnyomas; PNY = pulzusnyomas

A vérnyomas- és szivfrekvencia-
valtozasok mérésébdl eredd
kovetkezmények

Mancia (12) és Parati (24) munkacsoportja révén
tisztazodott, hogy a vérnyomas napi ingadozasat leg-
jobban a vérnyomads-variabilitas mérésével tudjuk
jellemezni. Onmagaban a vérnyomas emelkedésével
parhuzamosan nd az atlagérték szorasa (atlagnyo-
mas + standard deviacio). Minél stlyosabb adott
esetben a magasvérnyomas-betegség, minél t6bb a
szovodmény (szem, sziv, vese, agy), annal magasabb
szorasériékeket fogunk kapni. Meredith és Elliot (16)
igazolta, hogy elsGsorban a 24 6ras vérnyomdas-mo-
nitorozasra vonatkozé , hossza ideji” mérésnél
nyert MAP (artérias kozépnyomads) és annak szorasa
(MAPSD) jelzi legjobban, hogy a vérnyomas nem jo-
indulata. Ez azt jelenti, hogy a napi diurnalis valto-
zasok mellett a nap barmely idGszakaban kialakuld
gyors vérnyomas emelkedés legaldbb annyira ve-
sz€lyt jelent a szervkdrosoddsok kialakuldsa szem-
pontjabol, mint a reggeli, vagy kora esti emelkedé-
sek (34). Parati (23) ma mar a vérnyomads-variabilitdst
ondllo cardiovascularis rizikdfaktornak nevezi. Mivel a
fokozott szimpatikus aktivitas gdtolja a frekven-
ciaszabalyozast, ezért az ,alap” (nyugalmi) szivirek-
vencia mellett a frekvencia szorasa —szivirekvencia-
variabilitas — kisebb lesz. Tehadt a vérnyomads variabi-
litds novekszik, mig a szivirekvencia variabilitas
csokken (az atlagérték novekedésével parhuzamo-
san csokken a szoras nagysaga (7, 13) (3. abra).

A szoras novekedése a 24-6ras vérnyomasmeéré-
seknél egyttal azt is jelenti, hogy a megfigyelési
id6ben szamitani lehet gyakori kiugrasokra, azaz az
un. maximalis-minimalis értékek erdsen eltérnek
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3. abra: A kilonb6z6 sulyossagu vérnyomasallapotokban (no =
normotonia, h1 = kozepes hypertonia, h2 = stlyos hypertonia)
a MAP-érték SD-je (Hgmm-ben) egyre nagyobb. Ezzel parhu-
zamosan a szivfrekvencia SD-je egyre kisebb lesz. Mancia
(1983) adatai alapjan

MAP = kb6zépnyomas

egymastol. Ez a nagy vérnyomas-ingadozas predisz-
poziciot jelent veszélyes szervi szovodmények kiala-
kulasara.A vérnyomas-variabilitasban bekovetkezo
valtozasok jobban jelzik a nappali és ¢jjeli napszak-
ban érvényesiilo kiilonbozé biologiai, kronobiologi-
ai vagy idegrendszeri hatdsokat, mint a diurnalis in-
dex, bar kétségtelen, hogy a variacios koefficiensek
(szoras/atlag x 100) kiszamitasa csokkenti a diffe-
renciat (8). A 4. dbra Mancia adatai alapjan késziilt,
mely szerint, az atlagos vérnyomads, valamint ennek
szdrasa nappal és éjjel is egyarant jelzi a magas vér-
nyomas sulyossaganak mértékét (13, 25).

A vérnyomads-variabilitds novekedése egyutt jar az éj-
Jeli vérnyomdsesés elmaraddsdval, a szivfrekvencia-varia-
bilitds csokkenésével és a szervi manifesztaciok gyako-
ri eléfordulasaval. Ezen , haldlos harmas” nagyon
jellemzd a szovodménnyel jard diabetesre (9), a hy-
pertonia betegségben kialakuld metabolikus szind-
rémara (2, 11, 27). A metabolikus hormonalis egyen-
suly megbomldsat bizonyitja Noto és misai megfigye-
lése, akik azt tapasztaltak, hogy a klimaxos, meno-
pausaban léva hypertonids néknél sokkal kifejezet-
tebbek a diurnalis véltozasok, az éjjeli vérnyomas-
eseés elmaradasa, €s ezzel egyiitt gyakoribb az agyi
vascularis események jelentkezése (21).
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4. abra: Normotonias (norm) egyén esetében a MAP (bal ol-
dalon) és annak szérasa (jobb oldalon) mindig alacsonyabb
nappal (n) és éjjel (é) egyarant, mint enyhe, vagy sulyos hyper-
tonia esetén

MAP = kozépnyomas
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A vérﬁyoméssékkén-t& szerek
hatasa a diurnalis ingadozasokra

A vérnyomads napi ingadozasanak ismeretében keze-
1ési stratégiank is atalakult. Ma mar a vérnyomas-
monitorozas adatainak felhasznalasaval egy jo hata-
st antihypertensiv szer esetében tobb feltételnek
kell teljestilnie.

Ezek a kovetkezok:

1. A normalis vérnyomas tartomanyok clérése a
nap teljes idoszakaban.

2. Igény, hogy a 24-6ras atlagérték 130/80 Hgmm
alatt legyen, illetve ennek megfeleléen a MAP atlag-
értéke is csokkenjen.

3. Az ¢jjeli értékek normalizdlasa.

3. Diuretikus index 10% {6lé kertiljon, de ne le-
gyen 25% felett.

4. Ne legyenek kiugro vérnyomasériékek (maxi-
malis érték ne haladja meg a 150/95 Hgmm-1.

6. A 24-0ras vérnyomasériékekhez tartozé SD-ér-
ték a kezelés hatasara kisebb legyen, mint az indulo
érick.

7. Maradék/csticshatas minél nagyobb legyen,
minimadlisan 50% felett.

A felsorolds kiegészitéséhez tartozik, hogy mai
tudasunk szerint a magas maradék/cstucs hatds
(70-80% vagy ennél nagyobb érték) biztositja legin-
kabb a legkedvezdbb 24 ords dtlag vérnyomds ¢ér-
tékeket és az egyenletes vérnyomas-csokkenté ha-
tast (17).

Fentiek alapjan egyértelmien ma azon antihy-
pertenziv szerek keriiltek elotérbe, melyek a teljes
24 oraban képesek a vérnyomast egyenletesen ala-
csony, illetve normalis szinten tartani (magas mara-
dék/cstics arany biztositasa). Igy a vérnyomas-varia-
bilitas csokken, kisebbek lesznek a kiugrdsok, ala-
csonyabb lesz a monitorozasnal észlelt napi maxi-
malis systolés és diastolés érték. Ilyen tipusu kezelé-
sek egytitt jdrnak a célszervkdrosodasok ritkdabb
megjelenésével (3, 15). Ebben a torekvésben elGtér-
be kertilnek a régi és 4j kombinalt kezelések (béta-
receptorok-blokkolé+kalcium antagonista, ACEI +
thiazid, ACEI + AT 1-receptor-blokkold).
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KLINIKAI TANULMANYOK

A bulimia négyogyaszati és endokrinolégiai
kovetkezményei — hormonalis eltérések

Resch Maria dr.", Szendei Gyérgy dr.” és Haasz Péter’

Sopron Megyei Jogu Varos, Erzsébet Korhaz, Pszichiatriai Osztaly (igazgato: Vargha Péter dr.)'
Semmelweis Egyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar, |. Sz. Sziilészet-Négyogyaszati Klinika,

Budapest (igazgaté: Papp Zoltan dr.)’

Orszagos Sportegészséguligyi Intézet, Kutaté Osztaly, Budapest (igazgato: Jako Péter dr.)’

A taplalkozas zavarainak szovédmeényei kozil fonto-
sak a n6gyogyaszati jellegliek. Cél: A jelen tanulmany
célja a menstruacios és anovulacids panaszok hatteré-
ben feltételezetten szerepet jatszd helytelen taplal-
kozasi szokasok jelentéségének és a kovetkezményes
hormonalis valtozasok felmérése. A tanulmany ko-
zéppontjadban a rejtettebb bulimia nervosa allt,
ugyanis az anorexia nervosaban az amenorrhea diag-
nosztikus feltétel. Modszer: A n6gyégyaszati szakam-
bulancian az infertilis n6k korében altalanos vizsgala-
tot kovetéen laboratériumi vizsgalatok (luteinizald
hormon, folliculust stimulalé hormon, androsztendi-
on, dehidroepiandroszteron-szulfat, progeszteron,
tesztoszteron, SHBG nemi hormont kot6 fehérje, pro-
laktin), majd kismedencei ultrahangvizsgalat (uterus
és ovarium) torténtek. A kivalasztott infertilis nék
(n = 34) a bulimia felmérésére a BITE (Bulimia nervo-
sa onbecslé kérdoiv) tesztet toltotték ki. Eredmények:
A BITE tuneti és sulyossagi alskalai, valamint a test-
tomegindex kozott szignifikans volt a korrelacio (p =
0,003 és p = 0,033). A korabbi eredményekkel 6ssz-
hangban az EDNOS (Eating Disorder Not Otherwise
Specified) 48%-os prevalenciat mutatott. A hormona-
lis eltérések kozll a szubklinikai taplalkozasi zavarban
szenvedok (n = 6) korében a kérosan alacsony luteini-
2alé hormon és folliculust stimulalé hormon szintjei
(6/6), valamint a kérosan emelkedett androsztendion-
érték (5/6) voltak jelentések, az evészavarban nem
szenvedd infertilis (normalis kontroll) csoporthoz ké-
pest (n = 18, 7/18, 8/18). Kovetkeztetések: Az eredmé-
nyek arra engednek kovetkeztetni, hogy bulimiaban
a helytelen taplalkozas (falasrohamok, ,crash diet” =
rohamszerd, massziv diétazas) szerepe legalabb olyan
fontos a hormonalis diszfunkcidok, menstruacios zavar,
infertilitas kialakulasaban, mint az anorexia esetén a
kérosan alacsony testsuly. A terapiaban a kontracep-
tivumok talzott hasznalata megfontolandé.

Kulcsszavak: bulimia, anovulacié, amenorrhea, infertilitas, lu-
teinizalé hormon/folliculust stimulalé hormon, androsztendion

Bulimia from a gynecological and endocrinological
view: hormonal changes. Introduction: Gynecologi-
cal problems are one of the most frequent somatic
complications of eating disorders. Aims: The purpose
of the present study was to assess the role of impro-
per eating habits causing menstrual disturbances,
anovulation and related hormonal changes. Latent
bulimia nervosa is in the focus of attention since
amenorrhea is considered as a diagnostic criterium of
anorexia nervosa. Method: Subjects of the BITE (Buli-
mia Investigation Test, Edinburgh) test were infertile
patients (n = 34) of the gynecological outpatient de-
partments after medical examination, blood-test (LH,
FSH, androstendion, DHEAS, progesteron, testoste-
ron, SHBG, prolactin) and ultrasonic examination
(uterus and ovaries). Results: Symptoms and severity
subscales of the BITE test and body mass index (BMI)
were close correlation (p = 0.003, p=0.033). In compa-
rison with previous results, EDNOS (Eating Disorders
Not Otherwise Specified) prevalence was 48%. Of
hormonal changes, low LH and FSH levels (6/6) and
hyperandrogenism (5/6) were significant in patients
with subclinical eating disorders (n = 6) by infertile
women as compared with the ,normal” infertile gro-
up (n=18, 7/18, 8/18). Conclusion: The recent results
suggests that unsatisfactory nutrition (bulimic bin-
ges, ,crash diet”) is as relevant in hormonal dysfunc-
tion, menstrual disturbances and infertility as patho-
logically low weight in anorexia nervosa. Excessive
application of contraceptives in therapy has to be ta-
ken into consideration.

Key words: bulimia, anovulation, amenorrhea, infertility,
LH/FSH, androstendion

Roviditések: ACTH = adrenocorticotrop hormon; BED = binge ea-
ting disorder; BITE = Bulimic Investigatory Test, Edinburgh; BNO =
betegségek nemzetkozi osztalyozdsa; BMI = body mass index, test-
tomegindex; BN: bulimia nervosa; DEAS = dihidroepiandroszteron-
szulfat; DSM = Diagnostic and statistical manual of mental disor-
ders; EDNOS = cating disorder not otherwise specified, evészavar
egyéb megjelolés nélkiil; FSH: folliculust stimuldlé hormon, LH =
luteinizalé hormon; PCOS = policystds ovarium szindréma, MCO:
multicystas ovarium; SHBG = nemi hormont koétd fehérje

2002 = 143. évfolyam, 40. szdm, 2279-2283. -

A taplalkozas zavarainak szamos szomatikus szo-
védményét publikaltdk (15). Koziiliik kiemelkedd je-
lentdségliek a ndgyogyaszatiak, amelyek részben ma-
gas elofordulasi gyakorisaguk, részben a tarsulo sulyos
kovetkezmények miatt valtak egyre inkabb a kutata-
sok targyava (2-4, 9-11, 14, 15, 18, 20, 24). Hazank-
ban Resch és misai vizsgalatai szerint az infertilis ndk
korében (n = 75) a klinikai anorexia nervosa 4%-0s,
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1. tablazat: A bulimia nervosa meghatéarozasa a DSM-IV diagnosztikus rendszer alapjan

Kritériumok

A. ismétl6dé falasi epizodok, amelyeket az alabbi két ismérv jellemez:
- meghatarozott rovid id6 alatt lényegesen nagyobb mennyiségl étel elfogyasztasa, mint amennyit az emberek altalaban
hasonlé idé alatt, hasonl6 kértalmények kozott fogyasztananak
- az étkezés feletti kontroll elvesztésének éiménye az epizdd soran (a beteg Ggy érzi, hogy az evést nem lehet abbahagy-

ni, sem azt befolyasolni, hogy mit é&s mennyit egyen)

B. a hizas megel6zése céljabol rendszeres koros kompenzacios magatartas (példaul onhanytatas, beontések, hashajtok, vizhaj-
tok és mas gyogyszerek alkalmazasa, koplalas, erdltetett testedzés)
C. falas és kéros kompenzaciés magatartas egyarant eléfordul, atlagosan hetente legalabb két alkalommal, legaldbb harom

hénapon keresztul

D. az 6nértékelést a testsuly és az alak tulzottan befolyasolja

E. a tinetek nem kizarélag anorexia nervosa epizodjai alatt észlelheték

Tipusai

Purgdcios: az aktualis epizod soran a személynél rendszeresen el6fordul onhanytatés vagy hashajtok, vizhajtok és beontések

alkalmazasa

Nem purgéciés: az aktuélis epizdd sordn a személy egyéb koros kompenzaciés magatartast tanusit (példaul koplalas, talzott
testmozgas), de nem fordult el rendszeresen onhanytatas vagy hashajtok, vizhajtok és beontések alkalmazasa

a klinikai bulimia nervosa 12%-o0s és az EDNOS (ea-
ting disorder not otherwise specified, evészavar kiilo-
nos jellemzok nélkil) 44%-o0s prevalenciat mutatott
(17). Ezek az adatok megegyeztek a hasonlo feltéte-
lekkel mért nemzetkozi eredményekkel. Stewart és
mtsai 66 infertilis nd korében a klinikai szinti evésza-
vart 16,7%-ban, az EDNOS el6fordulasat 58%-ban
allapitottak meg (22). Ezekhez a mar jol ismert té-
nyekhez kapcsolodhat Gjabb informacioként az evé-
szavarokban a ndgyogyaszati panaszok tin. , indikator
szerepe” nemcsak a mar klinikailag manifesztalodott,
hanem a szubklinikai evészavar formdkban is kifeje-
zett lehet a menstruacios zavar ¢s az infertilitas, ame-
lyeket jellemz6 hormonalis valtozasok kisérhetnek.

A diagnosztikus kritériumrendszerek (DSM-IV:
Diagnostic and statistical manual of mental disorders,
4"ed, BNO-10: Betegségek nemzetkizi osztdlyozdsai
10.) meghatarozasai szerint a nem klinikai szintd
evészavar formdknak szamos elnevezése (szubklini-
kai, atipusos, altipus, alcsoport. tb.) terjedt el (1, 2).
Emiatt attekintésiik egyre nehezebbé vadlt, ami a
nemzetkozi kutatdsok eredményeinek Osszevetésé-
ben is fennakadast okozott. Az Amerikai Pszichiatri-
ai Tarsasag kozleményében atfogo technikai diagno-
zist hozott létre EDNOS (= eating disorder not other-
wise specified) néven. Ezek a betegek foként a fiata-
labb korosztalybeliek kozul kertiltek ki, az evészava-
rok tobb tiinetével rendelkeziek, de a szikebb érte-
lemben vett anorexia nervosa vagy bulimia nervosa
diagnozisanak valamennyi feltételét nem meritették
ki (2, 16, 23). A tanulmany szempontjabol fontos bu-
limia nervosa diagnosztikus feltételeit a DSM-IV di-
agnosztikus rendszer szerint az |. tdbldzat mutatja be.

Kozismert, hogy az anorexia nervosds betegek vé-
kony, szinte csontsovany testalkatdval szemben a
klasszikus bulimia nervosaban szenvedokre nem jel-
lemzé a testsulyeltolodas. Ezek a betegek altalaban
normal testsulytak. Obesitas altaldiban akkor jelent-
kezik, ha a két vezetd tlinetben diszkrepancia van,
azaz a testsulycsokkentd mandverek (hanyas, hashaj-
tozas stb.) elmaradnak a falasrohamokhoz képest.
Ilyenkor beszéliink a binge eating disorder korképral.

A jelen tanulmany célja a nGgyogyaszati panaszok,
az infertilitds mogott a rejtettebb evészavar, a klinikai
és szubklinikai bulimia nervosa el6forduldasanak fel-
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mérése, valamint a helytelen taplalkozasi szokdsok
mogott megligyelhetd hormonalis diszfunkciok vizs-
galata volt. A megfigyelés jelentdsége abban allt,
hogy a nogyogyaszati szakambulanciakon menstrua-
ciés problémadk miatt jelentkezé nék nem organikus
eredetd infertilitasa hatterében el6fordulhat rejtett
tapldlkozasi zavar. Fontos ezek korai felismerése a
prevencio tekintetében, hiszen a kevésbé rogziilt pa-
tologias szokasok mind gyogyszeres, mind pszichote-
rapias-edukativ oldalrol kevesebb faradsag és koltség
mellett jobb prognézissal javithatok.

Modszerek

Klinikank Endokrinologiai Szakrendelésén végeztiink kér-
ddéives felméréseket. A tesztlapokat olyan fiatal néknek osz-
tottuk ki, akik bar [6ként menstrudacios zavaraik miatt jelent-
keztek az ambulancian, de a késobbi vizsgalatok sordan a nem
organikus eredeti infertilitds egyértelmden igazolhaté volt.
A panaszok kozou leggyakrabban a menses késése vagy el-
maradasa (oligomenorrhoea, raromenorrhoea, amenor-
rhoea), illetve a kivant terhesség elmaraddsa miatti aggoda-
lom szerepeltek. A vizsgalatban valo részvétel onkéntes volt.

A jelen felmérésben részt veva ndk eldszor nogyogyasza-
ti kivizsgaldason estek at. A hormonstatusz megdllapitasara a
ciklusnap figyelembevételével a szérum LH-, FSH, progesz-
teron-, prolaktin-, tesztoszteron-, androsztendion-, DEAS-,
SHBG- szint meghatarozasat végeztiik el. Az eredmények
ismeretében és a klinikum fiiggvényében tovabbi kiegészito
vizsgalatként a kismedence (az uterus és az ovarium) ultra-
hangos képét hasznaltuk a polycystas ovarium szindroma
(PCOS), illetve a multicystds ovarium (MCO) megerdsitésé-
re vagy kizdrdsdra. A vizsgalt n6k kozou 8 esetben szekun-
der amenorrhoea, 13-ban raromenorrhoea igazolodott, a
tobbi esetben (n = 13) anovulatio allt az infertilitas hatteré-
ben. A hormonzavar hatterében 5 esetben allt PCOS, amit
a kiegészit6 ultrahangos vizsgalat is két esetben igazolt. A
dilferencialdiagnosztikai hormonvizsgdlatokat, valamint
egyéb kiegészitGd képalkoto eljarasokat (hasi UH, koponya-
CT, illetve MR) csak olyan mértékben végeztik el, ami a
korrekt diagnozis feldllitasahoz, az organikus hauér teljes
kizarasahoz sziikséges volt. A vizsgalatba bevalasztott bete-
gek nem szedtek kordbban antikoncipienst.

Az igy kivalasztott nok korében (n = 38) kertilt kiosz-
tasra a BITE (= Bulimia Investigation Test, Edinburgh)
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teszt, a menstruacios zavarok mogotti taplalkozasi zavar,
torténetesen a rejtettebb bulimia nervosa prevalencidja-
nak meghatdrozdsara. A megkérdezett ndk (n = 38) koziil
osszesen 34 esetben (n = 34) volt teljesen kitoltott és érté-
kelhetd a kérddiv.

A vizsgdlatban felhaszndlt evészavar teszt a bulimia
nervosa onbecslé kérdéiv (BITE = Bulimia Investigation
Test, Edinburgh) volt (13).

A teszt a bulimia nervosa megdllapitasahoz sziikséges
kritériumok egyszerusitett, tételekben feldolgozott valto-
zata. Interjuval aldtamasztva a klinikai és a szubklinikai
bulimia nervosa és a binge eating disorder (falasrohamok-
kal jaro evészavar, ahol nincsenek stlycsokkenté mandve-
rek, ezért gyakori az obesek korében) diagnozisok megal-
lapitasara alkalmas.

A teszt két részbdl all: elso fele 16 tétel, amely az dla-
lanos demografiai adatokon il az étkezési szokdsokra, az
idedlis testsilyra, valamint az addikcidkra és a depresszio-
ra (ehhez kapcsoltan az ongyilkossagi késztetés és kisérlet,
a csaladon beliil is) vonatkozik. Mig a masodik rész a
»Taplalkozasi magatartas” cimszé alatt a tineti skala 33
kérdésében a bulimidra jellemzé tiineteket, a sulyossagi
skala tovabbi harom pontjaban a falasrohamok és a sily-
csokkentd mandverek mennyiségét és mindgségét méri fel.

A tiineti skéla alapjan 30-20 pont kozotti 6sszpontszam
esetén beszélhetiink klinikai bulimia nervosarél. A 19-10
pont kozoui értékek a szubklinikai formdnak felelnek
meg, mig a 9 és ennél kevesebb pontszamok jelentik a
normalértékeket. A silyossagi skdlanal az 5 ¢és az afeletti
oOsszpontszamot nevezziik klinikai sulyossagunak.

Statisztikai modszerek

Az adatok elemzése szamitogéppel, SPSS programcsomag
felhaszndlasaval késziilt (21).

Leiro statisztikaval az egyes valtozok (életkor, testma-
gassag, testsuly, testtomegindex, hormonkoncentraciok,
BITE-0sszpontszam, BITE-sulyossag) minimum €s maxi-
mum értékeit, valamint ezek szamolt atlagait vizsgaltuk.
A korreldcidanalizis az egymintds t-probdval a fenti vdlto-
zok kozotti osszefiiggéseket igazoltak, amit akkor tekintet-
tiink szignifikansnak, ha p < 0,01 volt.

Eredmények

A ndgyogyaszati panaszokkal, menstruacios zavarral
kiiszkodG ndk korében osszesen 34 (n = 34) esetben
volt értékelhetd a kitoltott BITE-teszt.

A mért demografiai adatokbdl az életkort, a test-
sulyt, a testmagassagot €s az ezekbdl szamitott testto-
megindexet (= body mass index, BMI), valamint ezek
atlagat emeltiik ki. Az adatokat a 2. tdbldzat szemlélte-
ti. Megjegyzendd, hogy 1 esetben taldltunk az anore-
xia klinikai (BMI < 17,5 kg/m’, 16,96kg/m?) és tovab-
bi 5 esetben a szubklinikai (BMI < 19,00 kg/m?) for-
majanak megfelelGen korosan sovany pdcienst.
A vizsgaltak kozott négyen voltak korosan elhizottak
(BMI < 30,00 kg/m?) és 12-en (35,3%) jartak mar fo-
gyokirds szalonban, vagy kondicionalé klubban.
A teljes populaciot (n = 34) tekintve négy (11,8%)
nét kezeltek mar korhdzban vagy jarobeteg keretek
kozott a koros taplalkozasi szokasai, evészavara miatt.

Az altalanos adatok koziil kiemelendd, hogy a
megkérdezettek koziil 17-en (50%) vallottak magu-
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2. tablazat: A vizsgalt betegek fontosabb demografiai adatai

sqmoaréfialy  Minimum Maximum Atiagérték /sD
Eletkor (év) 19 35 25,26/4,72
Testmagassag (m) 1,55 1,76 1,66/0,055
Testsuly (kg) 48 95 64,3/12,5
Kivant testsaly (kg) 45 68 55,44/10,3
Testtomegindex 16,96 371 23,3/4,6
(kg/m?)

kat depressziosnak, kozilik 5 né (14,7%) suicid
gondolatokrol is beszamolt. A csaladi terheltséget
mutatta, hogy 6 esetben depresszios és 7 esetben al-
koholista csaladtagokrol tettek emlitést a betegek.

A BITE-tesztben kapott értékeket az alskdlak sze-
rinti felosztasban a 3. tdbldzat szemlélteti. Eszerint
egy esetben fordult el§ interjuval alatamasztott kli-
nikai bulimia nervosa. Megjegyzendd, hogy az illetd
személyt korabban kezelték depresszio és evészavar
tiinetei miatt. A szubklinikai bulimia nervosa felté-
teleinek 6 személy (6/34) felelt meg. A hét beteg
BMI atlaga 27,2 kg/m?, ami az enyhén tilsilyos ka-
tegoridba tartozik. Ezen betegek tovabbi adatait a 4.
tablazat foglalja Ossze. 9 esetben talaltunk néhany
tiinetben eltérést a taplalkozdsi magatartds vonatko-
zasaban, de ez a szubklinikai bulimia nervosa diag-
nozis megdllapitdsdhoz kevésnek bizonyult, ezért ezt
L,atmeneti” formanak neveztiik el (3. ribldzat). Ez
utobbi két csoportot egytittesen EDNOS néven tart-
ja szamon az irodalom. Ebben a csoportban az 5
(5/34) binge eating disorder személy testtomegin-
dex dtlaga 26,95kg/m’ volt. Naluk a stlyossagi ska-
laban kapott értékek patologiasak (5 feletti pont-
szam), mig a csoportra jellemzd tiineti skala alacso-
nyabb értékd. Az un. ,normalis kontroll” csoportba
(n = 18) tartoztak azok az infertilis ndk, akik a teszt
értékélése alapjan nem szenvedtek evészavarban.

A nogyogydszati eredmények koziil kiemelendd,
hogy a klinikai bulimia nervosaban szenvedd paci-
ens négyogyaszati panaszként raromenorrhoedt,
anovulatiot emlitett, amihez a laboratoriumi ered-
mények szerint korosan alacsony SHBG-, FSH- és
LH-, illetve korosan magas androsztendionszintek
tarsultak. Figyelemre mélt6, hogy a teljes vizsgalt
populdcioban jellemz4 volt a raromenorrhoea
(30,5/20,4SD ciklusnapatlag). A BITE altal szelektalt
(n = 18) normalis kontroll csoportban ez az atlagér-
ték azonban 25,5 nap volt. A szubklinikai bulimia
nervosa (n = 6) csoportban ehhez képest jelentGsen
magasabb (43,8) volt a ciklusnapatlag.

A betegek csoportonkénti hormonprofiljabél az
FSH- és LH-, valamint az androsztendionszint valto-
zasai emelenddk ki. (3. tabldzat). A szubklinikai buli-
mia nervosa mind a hat esetében korosan alacsonyak
voltak az FSH és LH értékek. A laboratériumi ered-
mények kozott tovdbbi eltérést jelzett a kérosan ma-
gas androsztendion hormonszint 5, a tesztoszteron 2,
DEAS 2 és a prolaktin 1 esetben. Az un. ,atmeneti”
csoportban 2 esetben voltak kérosan alacsonyak az
FS- és LH-szintek, mig 5 esetben az androsztendion-,
kettében a tesztoszteron- és szintén kettGben a DHE-
AS-szintek voltak korosan magasak. A ,normalis
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3. tablazat: A BITE-teszt alskalai szerint megoszlas és a csoportokban észlelt koros hormonértékek el6fordulasa

EDNOS (n)
Kiinikai bulimia (1) szubklinikai bulimia atmeneti forma Normidlis:(n)
BITE taneti skala (30-20 pont) (19-15 pont) (14-10 pont) (< 10 pont)
1 6 9 18
sulyossagi pont 6/1 35/6 43/9 34/18
BITE sulyossagi skala (< 5 pont) (4-5 pont) (3-1 pont) (0 pont)
5 9 14 6
FSH/LH | * 1 6 2 7
androsztendion T ** 1 5 5 8
tesztoszteron T 0 2 2 7
DHEAS T 0 2 2 4

1 * = a normaéltartomany alatti érték; T ** = a normaltartomany feletti érték

4. tablazat: A BITE altal kivalasztott klinikai és szubklinikai bulimia nervosaban szenvedé betegek hormonprofilja

Beteg 1 2. 3.
BMI (kg/m?) 371 27,33 21,48
Ciklusnap 42 63 38
FSH (Un) 5,68 3,61 1,97
LH (Un) 12,61 8,49 2,18
Progeszteron (ng/ml) 0,32 1,355 0,950
Prolaktin (ng/ml) 7,34 7,59 10,61
SHBG (nmol/l) 15,2 65,96 68,54
Osztradiol (pg/ml) 54,00 107,00 52,00
Tesztoszteron (nmol/l) 4,861 2,350
Androsztendion (ng/ml) 5,427 4,616 4,200
DHEAS (ug/ml) 5,408 1,200
TSH (mU/1) 1,421 2,199 1,842
Cortisol 150,40

4, 5. 6. 7.
31,14 28,01 18,34 27,3
3 28 3 29
4,57 2,2 3,0 2,02
30,9 2,7 2,3 3,33
0,410 0,420 2,8
12,50 12,4 12,88 30,54
54,00 14 23,17
56,00 187,00 31,00
2,292 52 3,9
3,310 71 6,100
2,448 38 5,523
3,245 2,312 2,802 1,223
320,00 182,4 169,90

kontroll” csoportban (n = 18) hét esetben volt ala-
csony FSH- és LH- érték, mig 8 esetben az androszt-
endion- és hét esetben a tesztoszteron-értékek (3.
tdbldzat) voliak magasabbak a normadlis standardnal.

Megbeszélés

A jelen tanulmany az infertilitas, az anovulatio és a
szekunder amenorrhoea hatterében a tapldlkozasi
magatartds egyik klasszikus zavardnak, a rejtettebb
bulimia nervosanak a prevalencidgjat mérte fel a
BITE-teszt segitségével. Tovabbi cél az evészavarhoz
kapcsolodva megjelend nogyogyaszati hormonelté-
rések felmérése volt. A figyelem a szubklinikai for-
mara terelGdott, ahol még nem fixalodott a taplalko-
zasi zavar, igy a helyes taplalkozasi szokas visszaalli-
tasaval az esetleges hormonalis eltérések konnyeb-
ben visszafordithatok lehetnek. A figyelem a nem-
zetkozi irodalomban is egyre inkdbb a latens, nehe-
zebben felismerhetd, szubklinikai formadk felé for-
dult. Ugyanis ezek terapias befolyasolhatésaga re-
ménykeltébb, nagyobb a remissziora az esély.

Az altalunk kivalasztott infertilis nok (n = 34) ko-
rében az organikus hattér kizarasa utan a BITE-teszt
segitségével a bulimia nervosa el6fordulasi gyakori-
sagat mértiik fel. Eszerint az evészavar prevalenciaja
(47%) megegyezik a korabbi hazai és a nemzetkozi
adatokkal (16-18, 22). A magas szamadat az evés-
zavarok és a n6gyogyaszati panaszok, torténetesen a
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bulimia és az infertilitas kozotti szoros korrelaciot
jelzi. Ezt igazoltdk Kreipe és mtsai tanulmanyai is,
amelyben a szubklinikai evészavarban szenveddk
(n =15 és n = 7) kozou 93,4% illetve 100% volt a
menstruacios zavar, a normalis kontroll csoporthoz
(n =17, 11,7%, illetve 15%) képest (12). Beals és
mtsa a szubklinikai evészavarban szenvedé ndi atlé-
tdk (n = 24) kozou a fiziologiai, viselkedésbeli €s
pszichés valtozasokat vizsgaltak. A szerzdok szerint az
atlétdk ezen csoportjaban gyakoribb volt a menstru-
acios zavar (oligomenorrhoea, amenorrhoea, irregu-
laris ciklus) eloforduldsa (61%), mint a nem evés-
zavaros kontrollcsoportban (35%). Figyelmet érde-
melt, hogy a szubklinikai evészavar csoportban tébb
(51% versus 33 %) kontraceptivum felirasara volt
sziikség (3). Ez is azt a korabban mar emlitett gon-
dolatot tiikrézi, miszerint sokkal gyakoribb a rejtet-
ten maradt evészavarban tiineti kezelésként a kont-
raceptivumok adasa.

Az infertilis nok taplalkozasi zavara mogott a hor-
monstatus valtozasanak feltérképezésére korlatozott
létszam (n = 34) allt a rendelkezésre. Az altalunk
vizsgalt populaciot elsGsorban a korosan alacsony
LH- és FSH-értékek (p = 0,001), valamint a korosan
magas androsztendionszint jellemezték, amelyek az
evészavar tiineteinek sulyossagaval aranyosak vol-
tak. A legnagyobb prevalenciat a szubklinikai buli-
mia nervosaban taldltunk. Az andosztendionszint
emelkedése és a BITE egyes faktorai kozotti szoros
korrelacio (BITE tiineti skala, p = 0,264, BITE stilyos-
sagi skdla, p = 0,123) mutatkozott, de ez nem volt
szignifikdns. Ha figyelembe vessziik, hogy a BITE su-
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lyossagi faktora nem csak a falasrohamokat, hanem a
sulycsokkenté mandvereket (példaul a testedzést) is
magaban foglalja, akkor az eredmény érthetd.

Az evészavarban jelentkezd infertilitas mogotti
hormonalis valtozasokrol szolo elméletek koziil azo-
kat emeltiik ki, amelyek osszefoglaloé jellegliek
és/vagy tobb szerzé altal is megerdsitést nyertek.
Warren és mtsa szerint talzott testedzéskor a hypota-
lamus diszfunkcioja a GnRH gatlasan keresztiil
hypooestrogenismushoz vezethet, és ez okozhatja a
menses késését, a cikluszavart, mig hyperandroge-
nismust ritkdbban taldltak kérokként (24). Erdemes
megjegyezni, hogy Constantini és mtsai uszokban vi-
szont nem az Osztrogénszint csokkenését, hanem a
hyperandrogenismust gondoltak a menstrualis disz-
funkciok hatterében (5). Tény azonban, hogy az LH
szelektivebben gatolt, érzékenyebb valtozo, mint az
FSH. Az elégtelen lutedlis fazis pedig oligomenor-
rheat és anovuldciot eredményezhet (6, 7, 12, 19,
24). Souza és misa szamos tanulmanyt attekintve ha-
sonlo kovetkeztetésre jutottak. A szerzok atlétdkban
és anorexia nervosdban tanulmdnyoztdak a hormon-
haztartast. Mindkét esetben a gonadotrop serkentd
hormon (= GnRH) pulzatilitasinak zavarat, alacso-
nyabb LH- és FSH-hormonszinteket és szekunder
hypooestrogenismust észleltek. Kiilonbség abban
addodott, hogy a sportoloknadl a fizikai aktivitas foko-
zOdasa, mig anorexidban a helytelen és elégtelen
taplalkozas, az emdocionalis stressz (ACTH- és corti-
sol-szint-emelkedés) dominalt a kivalto tényezdok
kozott (20). Sajat vizsgalatunkban tgy tlinik, mint-
ha a hyperandrogenismus lenne a dominalo az
EDNOS csoportjaban, a szoros korrelacio is a BITE
értékei valamint az androsztendionszint patologias
foku emelkedése kozott jelentkezett.

Kreipe és mtsai kivalto faktorként nem annyira az
alultaplaltsagot, az alacsony testsilyt, mint inkdabb
az étkezésben valo dramai valtakozast, az in. , crash
diet” hatasat teuék felelGssé (12). A hormonalis val-
tozasok magyarazatat keresve ehhez az elgondolas-
hoz kapcsolédnank, mert az altalunk vizsgalt szub-
klinikai bulimia nervosa csoportban sem volt kéro-
san sovany (BMI: 25-30kg/m’). Megjegyzendd,
hogy a betegeknél (n = 34) a BMI mind a BITE tii-
neti skdlajaval (p = 0,003), mind sulyossagi skalaja-
val (p = 0,033) szignifikdnsan korreldlt. Hasonlo
eredményre jutottak Kopp és mitsai, akik a taplaltsag,
diétazas és a testedzés hatasat vizsgaltdk a menstru-
acios ciklus valtozasara vonatkozoan (11).

Tobb szerzG Osszefoglalo munkdjaban a feltétlen
osztrogénpotlas sziikségességét kérdajelezi meg: a
korai evészavar rendezésével a hormonalis dllapot
visszafordithatosagat mérlegelték (7, 10, 11, 24).

Osszefoglalasként elmondhatd, hogy az infertili-
tds, a menstrudcios panaszok mogott az evészavarok
koziil a rejtettebb bulimia nervosa elGfordulasa gya-
kori. A négyogyaszati tiinetek érzékeny mutatoi, in-
dikatorai lehetnek a gyakran normadlis testilyu,
vagy kissé elhizott bulimias betegeknek, akik titkol-
jak ugyan koros tapldlkozasi szokdsaikat, azonban
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nemi identitasuk, szexualitas iranti igényiik norma-
lis, vagy fokozottabb az atlagnal, de semmiképpen
sem gatolt, mint példaul anorexia nervosaban. Ezért
amig a szubklinikai formaban vagy kezd6dé korkép-
ben levo betegek szamara az evészavar onmagaban
nem okoz intrapszichés vagy interperszonalis prob-
lémat, addig a n6gyogyaszati panaszok miatt mar je-
lentkezhetnek a nogyogyaszati szakrendeléseken. A
sikeres prevencié érdekében, fontosak az epidemio-
l6giai vizsgdlatok és a korai diagnozis.
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Connexin 26/35delG mutacio gyakorisaga
és jellemzo fenotipusa Magyarorszag
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Bevezetés: Az 6rokl6dé nagyothallas egy heterogén
megbetegedés, melyet szamos gén és azok kuldon-
b6z6 oroklédési modja hataroz meg. A nem szindré-
mas nagyothallas egyike a leggyakoribb érzékszervi
megbetegedéseknek a vilagon. A gap junction prote-
int (connexin 26) kédolo GJB2 génben tortént muta-
ciok az autoszomalis recessziven o6roklédé esetek
50%-ért, mig a sporadikusan fellép6 esetek 15-30%-
ért felel6sek. Célkitlizés: A tanulmanyban Eszakkelet-
Magyarorszagrol 15 nagyothallo csalad és 30 sporadi-
kusan fellépé hallassérilt eset analizalasa tortént
molekularis biolégiai médszerekkel a GJB2 génben
el6fordulé leggyakoribb mutaciora (35delG) nézve.
Modszer: Az emlitett mutacié kimutatasa polimeraz
lancreakcié utan BsiYl enzimemésztéssel tortént. A
35delG mutaciéra homozigéta 52 beteg esetében az
audiogramokat évekre visszamendleg lettek kiérté-
kelve. Eredmények: Az esetek 70%-aban praelingua-
lis eredetd, szenzorineuralis tipusua, bilaterélis, szim-
metrikus nagyothallas volt megfigyelhet6 progresz-
szi6 nélkul. A kiiszob audiometria gorbéje kozel azo-
nos aranyban ereszkedé vagy lapos volt. A mutacié
hordozasi gyakorisdga a szerzék altal vizsgalt kont-
rollcsoportban 5,1%. Kovetkeztetés: A maradék eset-
ben a fenotipus ettél eltért, mely az azonos genetikai
hibéra visszavezetheté nagyothallas valtozé klinikai
képben torténé megjelenésének el6forduldsat ta-
masztotta ala.

Kulcsszavak: Connexin 26/35delG mutacid, halldsvesztés, fe-
notipus, audiogram, hordozasi frekvencia

The phenotypic manifestation and frequency of the
35delG mutation in the Connexin 26 gene in North-
east-Hungarian individuals and patients with hearing
impairment. Introduction: Hereditary hearing impair-
ment is a heterogeneous disorder showing different
pattern of inheritance and involving a multitude of dif-
ferent genes. Mutations in the GJB2 gene, especially
the 35delG mutation, have been established as a major
cause of inherited and sporadic non-syndromic deaf-
ness in different populations. Mutations in GJB2 gene,
encoding gap junction protein (Connexin 26), may be
responsible for up to 50% of cases of autosomal reces-
sive non-syndromic hearing impairment and in 15-30%
of sporadic cases. Study design: The authors analyzed
15 north east Hungarian families and 30 sporadic cases
with nonsyndromic hearing impairment for the 35delG
mutation. Methods: DNA were tested for the common
35delG mutation by a polymerase chain reaction based
restriction enzyme assay (BsiYl). Results: Fifty two pati-
ents showing a homozygous 35delG mutation were au-
diological examined. Ordinarily these patients showed
a prelingual, sensorineural, bilateral, symmetric hea-
ring loss without progression. The audiograms were
characterized by sloping or flat patterns. The carrier
frequency of the 35delG mutation among control
group was 5.1%. Conclusion: The phenotypic mani-
festation varied in 30% of all analyzed patients, ma-
king genetic counseling extremely difficult. Due to
this knowledge mutation analysis of GJB2 cannot dis-
tinctly predict the degree of hearing impairment.
Key words: Connexin 26, 35delG mutation, hearing impair-
ment, phenotype, audiogram, carrier frequency

A nagyothallas tébb mint 350 millié érintettel az
egyik leggyakoribb szenzorineuralis megbetegedés a
vildgon (World Health Organisation). A gyermek-
korban fellépd nagyloka nagyothallds prevalencidja
kb. 1/1000 (9). A halldaskarosodas feloszthaté 6rok-
16d6 és szerzett esetekre. Ezen beliil a gyermekkori
nagyothallds kb. 60%-ért genetikai defektus a fele-
16s, bar ez csak az esetek kis részében deriil ki. Ko-
zel 150-200 gén altal kodolt és a belsd fiilben fon-
tos szerepet jatszé génproduktumot tartanak fele-
I6snek az orokletesen fellépd nagyothallasért (9).
Ennek nagy része ma még ismeretlen, hiszen eddig
csupan 23 gén ismert, melyeket az elmult 5 évben
azonositottak.

2002 = 143. évfolyam, 40. szam, 2285-2289.

A szindromas nagyothallassal ellentétben, ami in-
kabb domindns 6roklGdésd, a nem szindromas hal-
lasvesztés 70-80%-a recessziv oroklésmenetet mu-
tat. Ezekben az esetekben dltalanossagban elmond-
haté, hogy a fenotipus praelingualis kezdetd és
nagyfoki nagyothalldssal jar, mely minden frekven-
ciat érint. Ezeknél a gyermekeknél késve és alig in-
dul be a beszédtanulas, specidlis kezelésre szorulnak.
A recessziv esetek kozott a klinikai kép alapjan nem
lehet kulonbséget tenni, molekularis diagnosztika
nélkilozhetetlen a pontos kérisme megdallapitasahoz
(12). A genetikai hiba tisztazasa elengedhetetlen a
klinikai kép és a patomechanizmus megértéséhez,
ill. az esetleges terapia beallitasahoz.
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A nem szindromds nagyothallds mds klinikai
szimptomaval nem tarsul. Az elsé nem szindrémas
nagyothalldsért felelGs lokuszt (gén helye a kromo-
szoman) — DFNB1 (DFN = deafness, B = recessziv) —
1994-ben azonositottak a 13ql1 kromoszoman (4).
Pér év mulva a gén (GJB2) identifikdlasaval kideriilt,
hogy ez egy gap junction proteint kodol, melyet
connexin 26-nak hivnak. Ma mar kozel 60 halldsért
felelos lokusz ismert, melynek szama évente no
(14). Mégis kiilonosen fontos szerepe igazoloédott a
GJB2 génnek a recessziven 0roklodé nem szindro-
mas esetek kozel 50%-aban, ill. a sporadikusan fel-
1épa esetek 15-30%-aban (2). A gén altal kodolt gap
junction protein szerepe a belsé fiil sejtjei kozott
lévs ionhomeosztazis kialakitasban van. Maga a fe-
hérje négy transzmembran, harom citoplazmatikus
és két extracelluldris egységbdl all. Hat connexin fe-
hérje alkot egy connexont, €és két szomszédos sejt
connexonja tényleges gap junction csatornat képez.

Immunbhisztokémiai vizsgalatok kimutattak, hogy
a connexin 26 a szivizomban, simaizomban, vesé-
ben, mdjban és a cochledban is expresszalodik. A
cochledn beliil két nagy halozata figyelheté meg: 1.
a szorsejteket koriilvevé epithelialis sejtek csoportja,
2. mesenchymalis sejtek a stria vascularisban és a
limbus, ill. a ligamentum spiralisban (6, 7). A conne-
xin 26 pontos funkciéja még nem ismert, bar annyi
bizonyos, hogy a belsé fiilben térténd kaliumion-cir-
kulacioban vesz részt.

A GJB2 gén 681 bazisparral kis génnek szamit,
mely csupdn egy kddolo exont tartalmaz. Eddig ko-
zel 50 féle mutacié ismert a génen beliil, mely akar
recessziv, akar domindns oroklésmenetet is mutat-
hat. A recessziv esetek 50%-aért egy bizonyos mu-
tacio, a 35delG a felelds (2). Ennek sordn egy hat gu-
aninbol allo szekvenciaszakaszbol egy guanin kiesik,
ami kereteltolodashoz (frameshift) és egy ezt kovetd
stop kodonhoz vezet. Igy a transzlacio soran funkci-
oval nem rendelkezé polipeptidlanc képzadik, mely
csupan 12 aminosavbol all az eredeti 226 helyett.
Ezaltal a kaliumion cirkuldci6ja a Corti-szervben za-
vart szenved, s feltételezik, hogy a lokdlisan kialaku-
16 K*-intoxikadcio kovetkezménye a hisztopatologiai
vizsgalatokkal is kimutatott szérsejt-degeneracio,
stria vascularis agenesia ¢és a membrana tectoria
szerkezeti felbomlasa (5).

Tanulmanyunk célja, hogy meghatdrozzuk az észak-
kelet-magyarorszagi populdcioban a 35delG mutacio
gyakorisagat, valamint a 35delG homozigéta hallds-
sériilt betegekben észlelhetd klinikai kép (fenotipus)
feldolgozasaval segitséget nyujtsunk a congenitalis
eredetl, nem szindromas hallascsokkent esetek ere-
detének diagnosztizalasahoz.

Anyag és modszer

Eszakkelet-Magyarorszag teriiletérdl (Hajdui-Bihar megye,
Szabolcs-Szatmdr-Bereg megye) dsszesen 15 olyan hallds-
sériilt csaladot vizsgaltunk meg, ahol a csaladban két vagy
t6bb személynél congenitalis eredetd, szenzorineuralis ti-
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pusu, bilaterdlis hallasvesztés (minden [rekvencidan > 50
dB) volt kimutathaté. A csaladok kozott nem ismert vér-
rokoni kapcsolat. Ezen kiviil 30 sporadikusan fellépé (nor-
malis hallast sziilGk hallassériilt gyermeke), ismeretlen
eredet(i nagyothallé, valamint 215 normalis hallast sze-
mélyt vizsgaltunk ugyanerre a mutaciora nézve. Az utob-
bi esetben a mutacio hordozasi gyakorisaganak megallapi-
tasa volt a célunk. A betegek a genetikai kutatasban sajat
clhatdrozasukbdl vettek részt, melyet a Debreceni Egye-
tem Etikai Bizottsaga dlial jovahagyott beleegyezé nyilat-
kozat alairasaval erésitettck meg.

Tanulmanyunkban szereplé minden egyes beteg eseté-
ben az anamnézis kikérdezése utan legaldbb harom gene-
raciora visszamend csalddfakészités tortént. A nehezen
kommunikal6 paciensek esetében a beszélgetés jeltolmacs
segitségével folyt. Ezt kivetden a betegek egy altalanos, de
mindenre kiterjedd fiil-orr-gégészeti fizikdlis vizsgalaton
estek at, kizarva ezzel az esetleges szindromas vagy mas
eredetl halldaskarosodas lehetdségét. Kiiszobaudiometria-
vizsgdlattal hallaskiiszob-meghatarozas tortént — légveze-
1és 125-8000 Hz, csontvezetés 250-4000 Hz frekvencia-
kon — melyet minden esetben tympanometria kovetett.
Otoakusztikus emisszio, ill. BERA-vizsgalatot csak abban
az esetben végeztiink, ha a gyermek a hagyomanyos szub-
jektiv vizsgdlati modszerekkel nem volt megvizsgalhato.
Képalkoté eljarasos vizsgalat csupan harom esetben vé-
geztiink az esetlegesen felmeriilé koponyan beliili csont-
deformitds, ill. neuroldgiai eltérés kizarasa céljabol.

A paciensektdl 3 ml EDTA-val kevert alvadasgatolt vért
vettiink, és standard metodika szerint (Puregene Kit Gentra
System, USA) leukocytdkbol DNS-t izoldltunk. A 35delG
mutdciora nézve a DNS-mintak szirése specidlis primerrel
torténd PCR-reakcio (polimeraz lancreakcio) utan BsiY]
enzimemésztéssel tortént. A keletkezett PCR-termék 207 ba-
zispar nagysagi. A 35delG mutdcio esetén az enzim felis-
merve ezt a régiot, megemészii a PCR-produktumot, €s egy
181 bazisparnyi fragment képzodik, melyet 6%-o0s poliak-
rilamid gélen futtatva teutiink kimutathatéva. A paciense-
ket genotipusuk alapjan harom nagy csoportba soroltuk:
35delG vad tipus, 35delG heterozigota és 35delG homozigota.

Eredmények

Az Eszakkelet-Magyarorszag teriiletérdl szarmazo 15
hallassériilt csaladbol 11 csaladnal (73,3%) tudtuk a
35delG mutaciot a GJB2 génben identifikalni. Ez
osszesen 39 homozigota nagyothallot jelent. A 30
sporadikus eset kozil 13 esetben (43,3%) okozott
nagyfoka hallaskarosodast az emlitett genetikai hiba.
Az 52 esetbdl 28 {6 volt {érfi és 24 nd, az atlagos élet-
kor a vizsgalatkor 24,6 év volt. A legfiatalabb paciens
2 éves, a legiddsebb 74 éves. Tovabbi 19 familiaris, ill.
13 sporadikus esetben taldltunk 35delG mutaciora
nézve heterozigota hallassérilt pacienst. Ezekben az
esetekben a GJB2 génen beliili egyéb mutdciok ana-
lizalasa szekvenalassal jelenleg folyamatban van.

A tympanometria eredménye mindegyik esetben
L A”lipust gorbét mutatott, mely kizdrta a kozépliil
érintettségét. Az elvégzett egyensilyszervi vizsgdla-
tok (spontdn nystagmus, Romberg-, Barany-proba,
kalorikus ingerlés) a vestibularis funkciéban eltérést
nem jeleztek. Az adatok feldolgozdsa az alabbi szem-
pontok szerint tortént.

2002 = 143. évfolyam, 40. szém




Hallaskarosodas mértéke

A nemzetkozileg elfogadott szabalyok értelmében
kisfokt a hallasvesztés, ha a hallastartomany kiiszob-
audiometrias vizsgdlattal 25-39 dB; kozepes [okd,
ha 40-69 dB mig nagyfokd, ha a hallaskiszob
70-95 dB kozott van az 500, 1000 és 2000 Hz frek-
venciatartomanyban. Siketséggel hataros hallas-
kdrosodasrol beszéliink, ha a halldskiiszob > 95 dB.
Kapott eredményeinket grafikusan dabrazoltuk (1.
dbra). Lathato, hogy homozigéta betegeink 92,3%-
aban (48 {3) a hallasvesztés mértéke > 70 dB. Csu-
pan 4 esetben (7,7%) volt a halldskiiszob < 65 dB
(500, 1000, 2000 Hz). A nemek kozott szignifikans
kiilénbség nem volt kimutathato.

Progresszio

A hallasvesztés mértéke mellett masodik tényként a
hallasvesztés romlasat néztiik az ¢évek soran. Prog-
ressziorol beszéliink, ha 10 év alatt a hallaskarosodas
mértéke > 15 dB az 500, 1000, 2000 Hz tartomanyban.
fgy a fiatal gyermekek adatai ebbél kimaradtak (7 16).
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1. abra: A 35delG homozigota genotipusu betegek hallascsok-
kenésének mértéke alapjan torténé csoportositas nemzetkozi-
leg elfogadott beosztas szerint (kisfoku 25-39 dB; kozepes foku:
40-69 dB; sulyos foku: 70-95 dB; siketséggel hataros: > 95dB)
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3. abra: A nagyothallas progresszidja 10 év alatt egy 35delG
homozigota né esetében kiiszob audiogramokon. [A) 1 év; B)
3. év Q) 7. év; D) 10. év]. A kék vonal jelzi a légvezetést, a piros
vonal a csontvezetést. Az abrak csak az egyik oldali ful adatait
tartalmazzak

Csupdn az esetek egy negyede (26,7%) mutatott
progressziot (2. dbra), ebbdl 2 esetben a hallasromlas
nagyobb volt, mint 30 dB (3. dbra). Ebben az esetben
sem volt kimutathaté kiillonbség a nemek kozott.

Gorbe alakja

Az audiogram gorbéjét figyelembe véve két tipus volt
megfigyelhetd: lapos gorbe, ill. a mély frekvenciak
fel6l a magas frekvencidk felé ereszkedd gorbe, ami-
kor is a frekvencidkhoz tartozo kiiszobértékek ko-
zOtt a kiillonbség > 20 dB. Az esetek 55,8 %-aban (29
fd) volt az audiogram ereszkedd és 44,2%-ban lapos.

Aszimmetrikus nagyothallas (két oldal kozott a
hallaskiiszob > 15 dB) 12 f6nél (23%) volt regiszt-
ralhato, de szignifikdns dominancia a két oldal ko-
zott nem volt bizonyithaté. Az esetek 77%-ban a
nagyothallds szimmetrikus. Szintén nem volt kimu-
tathat6 a nemek kozott jelentés kiilonbség (4. abra).
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2, abra: A nagyothallas progressziéjanak mértéke (10 éven be-
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4. abra: Kétoldali szimmetrikus, ill. aszimmetrikus nagyothal-
las (két oldal kozott a hallaskiszob > 15 dB) aranya betege-
ink kozt
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1. tablazat: Nyolc 35delG homozigéta testvérpar dsszehasonlité tablazata a nagyothallas mértéke, a progresszio, a gorbe le-

futasa és a szimmetrikus hallas alapjan

Testvérpar Hallasvesztés Progresszié
A < 65 dB; 80-95 dB pozitiv; negativ
B > 95 dB; 80-95 dB negativ; negativ
C 65-80 dB; 65-80 dB pozitiv; negativ
D >95dB; > 95 dB pozitiv; negativ
E > 95dB; > 95 dB negativ; negativ
F <65dB; > 95 dB negativ; negativ
G 80-95 dB; > 95 dB negativ; negativ
H 80-95 dB; > 65-80 dB pozitiv; pozitiv

Goérbe lefutasa Két fll kézti aszimmetria
lapos; lapos nincs; 15-20dB
ereszkedd; lapos nincs;  nincs
lapos; lapos 15 dB; nincs
lapos; ereszkedd nincs; nincs
ereszkedd; ereszkedd nincs;  nincs
lapos; lapos nincs; nincs
ereszkedd; ereszked6 20 dB; 25dB
lapos; ereszkedé nincs; nincs

Testvérpar-analizis

Az 52 homozigita beteg koziil 8 testvérpart (16 {6)
tudtunk a fent emlitett szempontok szerint osszeha-
sonlitani (1. tdbldzat). A hallasvesztés mértéke a 8 par
koziil 5 esetben kiilonb6zG volt. Harom, a mutacio
genotipusat tekintve azonos testvérparndl eltéré a
progresszid, a gorbe lefutasa és a kétoldali szimmetria.

Kontrollcsoport

A kontroll csoport 215 normalis hallast személybdl
allt (105 férfi, 110 n6). Az atlagos életkor 23,4 év. A
connexin 26/35delG genotipizdlas soran 11 esetben
volt megfigyelhetd a mutdciora nézve heterozigota,
azaz hordozo allapot (5,1%).

Megbeszélés

Recessziven 0rokl6dé nem szindromds nagyothallo
esetek kozel 50%-aért a GJB2 génben tortént 35delG
mutacio a felelds (2). Az emlitett mutacio leggyak-
rabban az eurdpai populaciokban okoz megbetege-
dést, joval magasabb gyakorisagot mutatva mas fold-
részek orszagaihoz képest (3). Korabbi vizsgalatok
Eszakkelet-Magyarorszagon 65,9%-0s gyakorisagot
mutatott a 35delG mutacio familiaris eseteiben (13).
Eppen ezért tartjuk fontosnak a mutacié altal meg-
betegedett hallassériiltek adatainak klinikai szem-
pontbdl t6rténd feldolgozasat. Osszesen 52 homozi-
gota beteg adatai alltak rendelkezésiinkre. Tanulma-
nyunkban homozigota betegeink legjellegzetesebb
fenotipus sajdtsagait tessziik kozzé tobb évre vissza-
mendleg feldolgozott adatok alapjdn.

Megegyezve mas 35delG homozigota betegek fe-
notipusarol szolo tanulmanyokkal, a mi beteganya-
gunkban sem volt kimutathat6 kisfoki nagyothallo
(1. dbra). Viszont négy paciens esetében 70 dB-nél
jobb hallaskiiszobszint volt mérheté az 500, 1000,
2000 Hz tartomanyban (7,7 %). Ezzel szemben tobb,
mint 80%-ban a hallaskarosodas nagyfoku, ill. a si-
ketséggel hataros volt (> 80 dB). Ellentétben Murgia
és munkatarsai megfigyeléseivel, mi a betegeink
26,7%-anal progressziot tudtunk kimutatni (10). Ez
az érték magasabb a Denoyelle és misai (1) altal kozolt
adatoknal, de korrelal Lefebvre méréseivel (8). Ho-
mozigota betegeink halldsgorbéi ereszkedd (55,8%)
vagy lapos (44,2%) alakzatot mutatnak. Mas minta

2288

nem volt megfigyelhetG, megegyezve azzal, hogy
eddig a szakirodalomban sem tettek emlitést mas ti-
pust gorbéral.

A Eszakkelet-Magyarorszagrol szarmazo6 kontroll-
csoport vizsgalata soran a hordozasi frekvencia gya-
korisdga 5,1% volt, mely érték kissé magasabb, mint
a tobbi eurodpai orszagokban eddig mért adatok (2.
tablazat). A magyar populdciéra jellemzG pontosabb
epidemiologiai adatokhoz kiterjedtebb tertletre vo-
natkozo nagyobb esetszamra van sziikség. Viszont ez
az érték mégis jelzés értékl, magyarazva a hallassé-
rilltek kozott a mutdcié magas eléfordulasi gyakori-
sagat, s ezért is tartjuk fontosnak a GJB2 gén vizsga-
latat a rutin medicindban.

Altaldnossagban osszefoglalva a 35delG homozi-
gota beteg legjellemzobb tulajdonsaga a praelingua-
lis eredet(i, nagyfokii, szenzorineuralis tipusi, bila-
terdlis, szimmetrikus hallasvesztés progresszio nél-
kiil. A jellemzé kiiszobaudiogram ereszkedd vagy la-
pos lefutasu, kozel azonos aranyban. De megjegyez-
ziik, hogy az altalunk vizsgalt kritériumok alapjan
betegeink fenotipusvariabilitdsa kozel 30%-os volt.
Ezt kiilonosen jol szemlélteti a testvérparok adatai-
nak oOsszehasonlito feldolgozasa (1. tdblazar). Akdr a
hallaskarosodas mértékét, a progressziot, a gorbe le-
futdsat vagy a szimmetrikus megjelenést nézziik,
egyértelmd a kiilonbség. A fenotipus megjelenése
meglehetdsen véletlenszerd, még az egyébként erre
a génre nézve azonos genotipusu testvérparoknal is.
Hiszen ha a halldsvesziés az egyik testvérnél csak ko-
zépes foku, mig a masiknal a siketséggel hataros, ak-
kor az utébbi beszédfejlodése joval elmarad a jobban
hallo testvérétdl. De a genetikai vizsgdlatot mindkét
esetben fontos elvégezni, hisz a mi beteganyagunk
7.7%-aban is 40-65 dB kozti hallasa volt a pacien-
seknek.

2. tablazat: A 35delG mutacié hordozasi gyakorisaga kii-
16nb62z6 eurdpai orszagok normalpopulacidiban

Normalpopulacié Hordozasi frekvencia (%)
Csehorszag 2,1
Dania 2.1
Franciaorszag 1
Gorogorszag 3,03
frorszag 4,4
Nagy-Britannia 0,8
Németorszag 2
Norvégia 0,5
Olaszorszag 31
Spanyolorszag 2,5
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Ellentétben azzal az édltalanos mendeli megfigye-
Iéssel, hogy az autoszomadlis recessziven oroklodo
betegségek fenotipus megjelenése kozel allando és
mindig salyos foki, a GJB2 gén 35delG homozigota
genotipus esetében ez nem teljesen helytdllo. Ez
megneheziti a feltart genotipus altal a korrekt feno-
tipus megjosolasanak lehetdségét is. Az sem mond-
hato ki biztosan, hogy az évek soran a halldsvesziés
nem progredial. Pontos magyarazat erre a variabili-
tasra ma még nem ismert, de feltételezésck vannak.
Legnagyobb a valoszinlsége annak, hogy egyéb fak-
torok adllnak a hattérben, melyek befolyasoljak a be-
tegség megjelenését és lefolyasat. Ilyen befolyasolo
tényezd Iehet a hallasgenetikaban is csupdn egy éve
ismert ,modifier gene” jelenléte, melyet egy
DFNB26-hoz kapcsolodd nagyothallé pakisztani csa-
ladban irtak le. A gén (DFNMI) aktiv allapotban
szuppresszalni képes a homozigota beteg vart feno-
tipusat, aki normalis hallo lesz (11), de akar mas, ed-
dig ismeretlen gének is befolydsolhatjak a klinikai
képet. Eppen ezért fontos, hogy genetikai vizsgélatot
nem csak a nagyfoka halldssériilteknél, hanem a
kozepes foku, velesziletett nagyothalloknal is elvé-
gezziik, melyre a klinikdnkon a lehetGség adott.

A vizsgalat beteganyagdban kiemelkedd fontossa-
gu az otoakusztikus emisszioval kiszdrt ajsziilotek
csoportja. A néhany honapos korban elvégzett gene-
tikai vizsgalat 35delG homozigota esetekben egyér-
telmden bizonyitja a hallaskdrosodas tényét, megki-
mélve ezzel a csecsemat a sorozatos egyéb vizsgaloel-
jarasoktol (példaul altatdsban térténé BERA-vizsga-
lat), valamint lehetdséget nyujt a korai hallokészii-
lék-ellatdsra, ill. a cochlearis implantatum beiilteté-
sére. Ezaltal nagyobb esélyiik van a gyermekeknek
az idében torténd beszédtanulashoz, a jobb mentalis
fejlédéshez, ill. a hallo vilagba torténd beépiiléshez.

Koszonetnyilvanitas: Jelen publikdcié a magyar-német Kor-
manykozi tudomanyos és technoldgiai egytittmiikodés, az
OM Kutatas-Fejlesztési Helyettes illamlitkérséga és kiil-
foldi szerzodéses partnere, BMBF altal taimogatott kutata-
si egyuttmukoddés, ill. T037255 OTKA tamogatas kereté-
ben jott létre.

Koszonetet mondunk a Debreceni Széchenyi utcai Al-
talanos Iskola, Ovoda, Didkotthon, Hallassériiltek Korai
Fejlesztd ¢s Integraciot Segitd Kozpontnak, Pasku Tibor
igazgato urnak, valamint Harasztosi Erzsébet igazgatohe-
lyettesnek a jeltolmacsoldsért, szervezésért. Koszonjik a
Mediroll Orvostechnikai Kft-nek (Debrecen), hogy tanul-
manyunkhoz hordozhaté sziiré audiométer késziiléket
biztositott. Valamint készonet illeti a debreceni klinika au-
diologiai asszisztenseit Nagyné Nagy Katalin vezetésével a
figyelmes és segitGkész munkajukért.

IRODALOM: 1. Denoyelle, E, Marlin, S., Weil, D. és mtsai: Clinical
features of the prevalent form of childhood deafness, DENBI, due
to a connexin-26 gene defect: implications for genetic counsel-
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35delG mutation in the connexin 26 gene. Hum. Mol. Genet.,
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(Sziklai Istvan dr., Debrecen, Nagyerdei krt. 98. 4012
e-mail: isziklai@jaguar.dote.hu)

. A megfigyelés teriiletén a lehetoség csak a felkesziilt elméknek kedvez.
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HORUS

Arany Janos — a demografus,

az epidemiologus*

Arany Janos Nagyszalontan, 1817. marcius 2-an szii-
letett és Budapesten, 1882. oktober 22-én halt meg.
Mindossze 65 éves volt. Arany Janos, legnagyobb
epikus koltonk, aki poéta volt, Kossuth Lajos hive,
Petéfi Sandor bardtja — és hadd emlékezziink rea
mint demografusra, epidemiologusra. Milyen volt
személyisége, hogyan alakult sorsa, miként alkotha-
tott maradandot az utébb emlitett szép dgakban? A
valaszt utolso polihisztor géniuszunk, Keresztury
DezsG adta meg, palyajanak sok allomasat szentelve
a koltoorias emlékezetének. 1dézziik elsé idGszakarol
irott konyvének okmagyarazo gondolatait (4).

. Tiz évig szolgdlta varosat mint masodjegyzo. Fonokei
altalaban passziv, kényelmes emberek voltak, mar csak
azért is szivesen rabiztak mindent, amit csak lehetett. Vi-
lagosan olvashato, gyongybetis irdasa kezdettél fogva ne-
vezetes volt; gyorsan, pontosan, a lényeget egyszerien at-
tekintheté médon fogalmazott: jegyzékonyv-vezetdiil is 6
bizonyult a legalkalmasabbnak. Amit nem ismert, annak
alapos tanulmdnnyal utanajart; jogi konyveket mar régeb-
ben forgatott, most megtanulta az altalaban hasznaltakat:
az aprébb, a tanacs elé tartozé vitdkban, porokben birds-
kodott is. A 10 000 fényi lakost vdros hagyomanyos tigy-
intézése akkor kezdett az 1ij termelési formakkal kapcsola-
tos feladatok egész soraval béviilni. A kisvarosi tarsadalom
osszetétele sem volt egészen egynemu. A varosi tanacstol
fliggetlentil mikodott a nemesek elséfoku birdsagi szerve,
a hadnagyi szék, ahol a valasztott fGhadnagy ¢s a székve-
zetGség folytatott eljarasokat. S bar az egész vdros refor-
matus volt, a maga korében 6ndllé alkotmanyos életet élt
az egyhaz is, €élén a presbitériummal. Arany mindharom
testiilet jegyzdje lett; a helybeli nemesek maguk koziil va-
I6nak tartottdk; nyilvdn ezért is szolitottdk »nemzetes
jegyz0 ur«-nak. A targyalasokon hamarosan Kitint jozan
itéletével, fegyelmezett, tekintélytarté modoraval, nyelv-
tuddsaval: a vdros, a hadnagyi sz¢ék, a paraszt-polgarsag s
a nemesség is egyre gyakrabban kiildte el {igyeinek képvi-
scletében ahova kellett: Nagyvaradra, Debrecenbe; Bécsbe
is. Azzal, hogy az inges, varossz€li parasztfiucskabol a va-
ros esze lett, nemcsak tarsadalmi helyzete, de az emberek-
hez, az €lethez vald kapcsolata is megvaltozott. A varos
életének kozepére keriilt; beleldathatott sok olyasmibe,
amirdl azelott legfeljebb sejtelme lehetett. A tanul6 ifja-
nak s a tanitonak is taldlkoznia kellett emberekkel, szoka-
sokkal, indulatokkal s korlatokkal; a hivatalbeli felnétinek
allast is kellett foglalnia, még ha ez az allasfoglalas eleinte
inkabb csak tanacsadas formajaban nyilatkozhatott is meg.
Kicsiny vilag volt Szalonta, de annak, aki odafigyelt embe-
reire, aprobb-nagyobb csetepatéira, nagyremény( villal-

* Legnagyobb epikus kolionk szuletése 185., halala 120. éviordu-
l6jara
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kozdsaira s kicsinyes lehetdségeire: tiikrozte az egész or-
szag €letét. Ott is, hova — még 1848-ban is — »csak késon,
csak nagy néha téved a hir szézatdnak egy mulo vissz-
hangja; hol nincsen jelen, csak multban €l az életg meg-
volt azért annak a lehetdsége is, hogy a helyi viszonyokat
ossze lehessen vetni az orszagos nagy mozgalmakkal.
Mindez rendkiviili mértékben prébdra tette, befolydsola
Arany fejladését. Kozéleti munkajanak ez az elsé korsza-
ka alakitotta ki s szilarditotta meg egyéniségének Gjabb lé-
nyeges vonasait.

Bebizonyosodott, hogy nemcsak szellemiekben, de a
gyakorlati életben is mindent meg tud tanulni, s az oria-
sok munkdjat képes zaj nélkiil elvégezni. Ezért is lett min-
tatisztvisel6. Nemcsak iratait koroztették kovetendd pél-
daként fénokei, hanem rd is biztdk magukat, s6t — ami
1849-ben egrisztencidjat, taldn életét mentette meg -
nyugodtan vallaltak érte teljes hivatali s politikai [elelGssé-
get. Egyszerre tiszteletet parancsolo s szivszoritd latvany
hivatali iratainak mintaszeri gondossaga, tomege és sok-
félesége. A tisztviselGi pdlyatér, amelyen élete lefolyt, in-
kabb csak tagassagaban, osszetettségében és jelentGségé-
ben novekedett késobb: az Akadémia [Gtitkdraként is
ugyanolyvan kortiltekintéssel, aprolékos pontossaggal, ki-
nos feleldsséggel és — sajat keze irasaval végezte munkajat,
mint aljegyzé koraban.

Annak ellenére, hogy az idé s a mostoha kortilmény -
helyenkint nagyon erdsen s minden rendszer nélkiil — valo-
gatott-pusztitott — beléliik, rank maradt hivatali iratai terje-
delemre nézve joval meghaladjdk koltéi miveit. Vannak
koztiik nagy szamban a hivatalos ténykedéssel kapcsolatos
tipusszovegek — az elszamolasoktol kezdve a marhapasszu-
sokon at az egyéni mindsitésekkel kitoltott Grlapokig —, van-
nak teljesen személytelenek — térképek, szabdly- és tor-
vénytervezetek, hivatalos levelek —, de olyanok is, amelyek-
ben irojuk is megjelenik mint tana, magyarazd, birdld vagy
biré; vannak egyszeru tanacsi jegyzikonyvek, de vannak a
magyar szellemi élet egy-egy tertiletérdl értékelé képet
nyujlo autekintések; s vannak a személyes megindulisagot
targyilagos abrazolassa fegyelmezo eleven tajképek, besza-
molok, alakrajzok: olyan iratok tehdt, melyekben mar sok
nyoma, sot teljes jelenléte érezhetd az irodalomszervezd, a
tudos, s6t a kol dllasfoglalasanak, személyes, formalo bea-
vatkozasanak. Annak bizonyitékai tehat, hogy Arany soha-
sem tudta teljesen kiilonvalasztani hivatali munkajat életé-
nek mélyebb rétegeitdl, alkotd tevékenységétdl.”

Dr. Fehér Janos professzor, a Magyar Eletbiztosi-
tasi Orvostani Tarsasag elnoke vezetésével emlék-
ilést tartottunk a biztositasi orvostan egyik korai
zsenialis alkotoja, Fay Andras tiszteletére (5). Vazol-
tuk Fdy Andrés hatalmas adatgyjté tevékenységét,
majd kozleménytinkben (2) részletesebben foglaltuk
0ssze a magyar nép legdicsébb iddszakdban, a XIX.
szazad elsé felében torténteket.
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Fdy Andras , Adatok Magyarorszag bévebb ismer-
tetésére” cimi konyvében (1) irta Szalontardl: , Né-
pessége 1846-ban volt 10393. Az egész népesség
folvétetett. 95 éven feliil, 10 év alatt 9 halt el, s ezek
kozt 3 egyén 100 éves koron feliil, mi valoban ritka
jelenet. A lakosok leginkdabb lazakban halnak el.
1839-ben és 1841-ben itt a skarlat dithongott.”

Arany Janos és Fay Andras levelezésének nyomai-
ra orvostudomanyi szakfolyoiratban nem leltiink.
Kutatasaink soran Kdpolnai Ivan cikkére (3) bukkan-
tunk. Mind Fay Andras kérG, mind Arany Janos va-
laszlevelét csatolja a szerzo, csak eredeti irasban. Em-
liti: , Némely helységben, ahol a lelkész személye is-
meretlen volt, helyette valamely mas vezeté ember,
tobbnyire a jegyz6 kapta meg a rendkiviil udvarias
hangt adat kérd sorokat. Igy kapott levelet Fiy And-
rastol 1847. februar 28-i keltezéssel Arany Janos is,
Nagyszalonta varosanak aljegyzdje”. Nem véletlentil
idéztiik az eldbbiekben Keresztury Dezsé jellemzését
— igencsak jogos volt Fdy Andras cimzett-vdlasztasa.
Arany Janos a legrovidebb idén beliil tett eleget Fay
Andrds kérésének, 1847. marcius 9-én valaszolt. Ka-
polnai Ivan méltatja Arany Janost: ,A téle megszo-
kott gonddal és lelkiismeretességgel Gsszesitette a he-
lyi reformadtus egyhaz anyakonyveinek éves vég-
osszegeit.” Megemliti, hogy feltehetGen a Kisfaludy
Tarsasag révén ismerte 6t Fay Andras. Arany Janos
adatai a tobb szaz felkért adatszolgdltato koziil leg-
pontosabbak és a tovabbi feldolgozas szempontjabol a
leghaszndlhatobbak kozé tartoznak. Tény az is, hogy
Arany Janos valaszlevele utan néhany héttel, 1847.
dprilis 17-¢én Szalonta nagy rész€ét tiizvész pusztitotta.
Az elkészilt tdjékoztaté adatok kiilonosen értékesek,
hiszen a nagy tlizvészt megel6zo évek helyzetét tiik-
rozi. 1dézzik az elemzG kozlemény befejezé megall-
apitasait: , Megismerhetjik Arany Janos tevékeny
kozremikodését a hazai népességtudomany — ezen
beliil az altalanos népességelmélet és a konkrét de-
mografiai clemzés — torténetében rangos helyet elfog-
lal6 munka létrejottében. Arany Janos €s a statisztika,
illetve a demografia kapcsolatainak bemutatasaval Gj
vonasokkal gazdagodik a 150 évvel ezelGtt sziiletett
nagy magyar kolté emberi és szellemi profilja.”

Keresztury DezsG azon konyve, amely Arany Ja-
nos valaszlevelét ismerteti, 1967-ben jelent meg (4).
ElGbb a levél szovegét talaljuk, majd néhany meg-
jegyzést. Polihisztorunk hangsuilyozza: , A kérdések-
re adott valaszok kiilon érdekessége, hogy az
1837-1846 kozotti Nagyszalonta népesedési viszo-
nyait tiikrozik, képet adnak a lakossag foglalkozasi
agairol, s mindezt nem egészen két honappal a nagy
tzvész eldtt. E vdlaszokbdl ismereteink is gazdagod-
nak a szildvarosrol, amelynek ligyeit ekkor mint
masodjegyzo, a kolté intézte.” Kiderul az is, hogy
»Arany Janos nem puszta udvariassagbol irt. Fdy
Andras mint irot, kozéleti férfit, s mint pénzugyi
szakembert egyarant nagyra becsiilte”. ,Arany Ja-
nosnak nem volt oka talzott szerénységre. Munkaja
mindségét dicséri az is, hogy adatait Fay Andras
Adatok Magyarorszag bévebb ismertetésére cimu
munkadjaban fel is hasznalta”.

Ezutan csatoljuk mind Fay Andras, mind Arany Ja-
nos eredeti levelének masolatat és bettihiv leiratat.
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A betihiv masolat:
Tekintetes Ur!

Hogy ismeretlen létemre is faraszto kérdéssel terhelni batorko-
dom, szolgdljon mentségemiil azon hazai szent tigy, mellyben
bizodalmas felszélitdsomat intézem. A hazai elsé Takarékpénz-
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tar, felfogva és méltanyolva helyzetének, fekvés, kozlekedés és
kereskedelem tekinteteinél fogva, kizéppontisdgat a hazaban, s
czen okbul tobb oldalrdl felszollitatva a honnak olly férfiai al-
1al, kik a jovendot megérteni képesek, leggkozeleb mult janua-
ri Kozgy(lésében, egy kilcsonosségre alapitandd Elet — vagy
Kor - biztosité intézetnek Pesten leendd felallitasat hatarozta
el. Nlly intézeteknek kiszdmithatatlan idveik, dltalanosan elis-
mertetvék immar egész Europdban, s nem is hianyzanak elot-
tiink jeles mintdk, miket sok részben utdnzdsra hasznalhatunk.
Azonban a kiilfoldi mintdknak, kiilonisen pedig haldlozasi tab-
ldknak - Sterblichkeits-Listen — hazankrai alkalmazdsa, mi
fodolog ¢és szemiigy illy nemii intézetek felallitdsaindl, sajat
adat-gytjiéseink és teenddink soraba tartozik, s mellézhetlen
kotelességlink, ha biztos sikerrel és allandosaggal kivanunk
munkdlkodni. E részben mi magyarok nem vagyunk olly sze-
rencsések mint Franc ¢és Svéd-hon, s Gjabb idében Russia,
melly orszagok alkalmas politicai nép-osszeirasokkal birnak, s
ennélfogva kénytelenek vagyunk haldlozasi némi adatok gyfij-
1ése végett, egyediil egyhazi konyvek jegyzéseire és lelkesebb
egyhdzi személyeink nemesek buzgalmaira tamaszkodni. E
cz€Ibol orvosi geographia kivanataihoz képest, a honnak kii-
16nbozd vidékeiben, felszolitottuk a kozjoért buzgdbb egyhazi
férfiakat, sikert reménylve buzgdsagaiktol. Miutdn azonban ezt
csak olly helyeken tehettiik hol a tisztelt lelkész urak elétiink
ismeretesek volanak, Nagy-Szalontan - pedig illy szerencsések
nem vagyunk: batorkodunk azonnal a Tekintetes urat mint is-
meretes buzgo hazalfit, teljes bizodalommal felszélitani az irdnt,
hogy becses kozbenjarasa dlal, a helybeli lelkész uraknal, sza-
munkra az ide mellékelt kérdések nyomdn adatokat gydjteni s
azokat nekiink megkildeni kegyeskedjék. Bizakodva azon
tigynek szentségében, mellyben felszolitasunkat tessziik, s
mellynek egyediil emberiség és hazafisag, nem pedig nyereség-
vagy a rugoja (:melly utobbinak a kolcsonos biztosito intézetek-
nél alig is lehet helye) nem kétkediink, hogy a Tekintetes Gr eb-
beli faradalmat téliink megtagadni nem fogja. Ezen teljes biza-
lombol bator vagyok ide mellékelni azon kérdéseket, mikre
gytjtendd adatokért aldsan esedeziink:

1., Mi a lelkek szama a Varosban, vagy helységben, egyha-
zi Schematismus vagy popularis consceptio nyomain, minden
vallast lakosokat egybe véve?

2., 1837ik éviol kezdve, 1846ik évig bezarva, és igy 10 évet
véve fel, mennyi gyermek sziiletent évenként?

3., Mennyi ember halt el 10 év alaut évenként, de életkor
szamra feljegyezve? nevezetesen: a., mennyi gyermek halt el
harom éves kordig? b., mennyi 10 éves kordig? ¢., mennyi 10161
20 éves korig? d., mennyi ifji 2016l 30ig? e., mennyi [érfia 30
1ol 40ig? 1., mennyi 40161 50ig? g., mennyi 50161 60 évknri;,”

4., Hany ember ¢l a hclysc;,bcn jelenleg ki 60 éven felil
van? Es van-¢é példa 95 éven feliili életkorra?

5., Mi betegségben halnak el legtébben?

6., Jar-¢ a vidékben egyszer-masszor valami ragaly vagy
uralkodo jarvany-nyavalya?

7., Mi élet-nemet kivetnek leginkabb a lakosok?

Atlatjuk mi azt: miként a 3ik és 4ik kérdésre felelni, koriil-
ményeinkben nem Kis feladat, mit teljes bizonyossaggal meg-
oldani csak nem lehetetlen, azonban nekiink a minél na-
gyobb hihetdség is kedves adat lenne. Ugy hissziik, hogy kii-
londsebben az utobbi 3 évet u. m: 1844, 1845, 1846iki éveket
egy kis tudakozddas utan alkalmasint kiegészithetni. Es sza-
badna-e feltenniink, hogy akadjon lelkész, ki ¢ kis faradalmat
tehernek tekintené? Ha tobb vallds felekezetek adatait meg-
kapni nem lehetne, szivesen vessziik maganak a legnépesb fe-
lekezetnek adatait is.

Ha szives kérelmuink részvétre taldl, miben kéikedni sem
akarunk, bator vagyok mint intézeti segéd-igazgato azon ese-
dezni, hogy felelé nagy becsi valaszat, ha lehet e folyé év Sz.
Gyorgy napjdig, hanem lehet, késdbb, hozzam, Pestre (:Ka-
lap-utcza 207ik szam:) biztos alkalommal, s csak ennek hia-
nyaban postan bekiildeni kegyeskedjék. — Ki is dri becses
ajanlott tisztelettel maradtam
Pesten februar 28" 1847
Tekintetes tirnak aldzatos szolgaja:

Fay Andras
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Arany Jdnos vdlaszlevele:

Tekintetes Tablabiro Ur!

Kedvesen fogadott megkeresd soraira sietek ezennel vdlaszol-
ni, mégpedig, az utasitds ellenére, postan, — mert ezen vi-
dékrdl nagyritkdn szokott alkalom akadni Pestre. A Kitzott 7.
pontra igyekeztem volna minél hivebben felelni meg; né-
melly részben, ugy hiszem, cz¢€lt is értem: de mas részben csak
hozzavetdleges felelettel szolgalhatok. A lelkek szamat, egy
régiebb néposszeiras utdn, a sziilottek és haltak szama egybe-
hasonlitasaval, egészitettem ki. A sziiletett magzatok szamat
teljes teljes pontossaggal adom, az egyhazi anyakonyv utan:
mert nalunk tisztan reformdlé egyhaz van, egyéb semmi.
Azon néhdny mdsvalldsi, ki az egyhazi schematismusokba
felszokott jegyeztetni, holmi cseléd és tekergd, kik itt szami-
tasba nem johetnek. - A meghaltakat — éveik szerint, — ma-
gam dolgoztam ki a haloutas jegyzékonyvbdl, nem akarvén e
munkat magamnal, ugy lehet hanyagabb, vagy konnyebben
gondolkozo emberre bizni: melly munkam pontossagarol ke-
zeskedem. A meghaliak életkora hitelesen fel van jegyezve az
emlitett halotti jegyzékonyvekben. E két rendi - anya- és
jegyzGkonyvi — kivonatot taldn az illetd egyhazi egyének altal
hitelesitetnem kellett volna: azonban ¢én jot dllok a hitelessé-
gérol. — A negyedik kérdés azon része: hany ember €l itt je-
lenleg, ki feliil van a hatvan éven? e tekintetben semmi ossze-
irdasunk nem lévén, egyenesen meg nem felelhetek: hanem, a
halottak tablajabol vonna kovetkeztetést, mellyszerint éven-
kint egyre masra 50-60 ember hal el feliil a 60-on, talain nem
csalatkozom ha a jelenleg €él6k szamadt két — st talan harom
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annyira is teszem; a kérdés masik részére pedig szinte a halot-
tak tabldja felel meg, mellybdl vilagos hogy 10 év alatt 9 ember

AT X4 o sl e l/dv}'tf-r/a;l 35
volt, ki a 95 éven, ezek koziil pedig 3, ki a 100 éven is tul élt. - ,(/ Yetink invivws - At 1L e timins pueelilos nepirmarsy o GHTT
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Tekintetes Tablabiré urnak
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Evfordulok fényében emlékezziink Arany Janosra,
igazolando sokréti egyéniségét, értékallé kreativi-
tasat demografusként, epidemiolégusként.
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IRODALOM: 1. Fiy, A.: Adatok Magyarorszig bévebb ismerteté- ',’..'31.'}:.'}'2.'} e ’:'.'.';':‘: ;., g ?ﬁ’x.:'.’f,:." l
sére. Pest, 1854. 46. old. — 2. Horvith, 1., Garai, J., Vértes, L.: Fay it & ? ol e T G4, = anbited i
Andras akadémikus, az életbiztositasi szakember. Orv. Hetil. V.. ”—--_Au‘« Lees /179- fom -«/”/-f:‘:" s A

2001, 142, 1510. — 3. Kdpolnai, I.: Arany Jinos és a statisztika. ""’:5‘:7:-. R l:'.,".: el :.::i;;.- .4.2.;“' =
Statisztikai Szemle, 1967, 45, 1010. — 4. Keresztury, D.: ,S mi W 2 Y, maeda e
vagyok ¢én...” Arany Janos, 1817-1856. Szépirodalmi Konyv- »’“/;:“.‘,'1 /.:'/‘:::?,I,“ ,‘m_.‘,.z.;f//gf“l ‘:..;’

kiado, Budapest, 1967, 69. old. - 5. Vértes, L.: Fay Andras emlék- . et 4

ilés, Gomba, 2000, mdjus 16. Orv. Hetil. 2000, 141, 1748.

: Szalonta m. varosban.
I. Lelkek szama: Az 1841-ben tortént potlékos néposszeiras szerint: 9875.

Azota szuletett 1887
meghalt 1369
gz szaporusag BB - eonierainininarespie 518.
szesen a lelkek szama 1847 elején ....... 10393.

I, I1l. Szdletést és halalozast kimutatoé tabla 1837-t6l 1846-ig.

M e g h a | t
0-3 49 10-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-94 95

Evszam Sziletett évig évig évig évig évig évig évig évig fé:;e? Osszesen Jegyzet

u
1837 381 104 17 7 1 1 15 19 48 1 233 Ezek kozt 1 van 102 éves
1838 428 119 4 1" 8 n 17 1 39 1 221 Koztik egy 103 éves
1839 423 240 80 19 10 12 8 15 37 1 422 Egy 95 éves
1840 402 96 14 1" 1 12 12 1 42 - 209
1841 413 278 87 28 5 | 9 15 1" 34 2 475 Egy 95, s egy 96 éves
1842 384 113 27 1" 15 15 8 18 73 - 280
1843 360 121 32 12 22 17 1 16 68 1 300 Egy koztuk 100 éves
1844 386 101 18 18 13 14 16 19 35 - 234
1845 389 113 23 " 1 1" 17 20 51 1 258 Egy van 98 éves
1846 368 17 32 17 17 17 16 15 64 2 297  Egy 96 és egy 95 éves

V. Mi betegségben halnak el legtébben? - Erre felelni nehéz, minthogy a halottak kéonyvében nem orvosi, hanem rendesen csak ahoz nem érté
paraszt u. n. fuszeratorok jelentése szerint van az elhaltnak nyavalyaja feljegyezve. Varosunk orvosa mindazonaltal, ki par év 6ta itten lakik, a
valtolaz nyavalyatérést mondja leginkabb uralkodonak.

VI. A gyermekek kozt 1839-ben és 1841-ben az ugy nevezett ....himl6 uralkodott; s ugyanaz, orvosunk jelentése szerint jelen év eleje 6ta megint
nagy mértékben dulong.

VII. A lakosok f6 foglalkozasa a szantas-vetés, marhatenyésztés. Csizmadia és borkészité mesteremberek vannak, czéheik is, - de nyarban ezek
is inkabb csak foldmuveléssel foglalkoznak.

Horvdth Imre dr., Garai Judit, Vértes LaszIlo dr.

Kérjiik Szerzéinket, hogy a folyéiratreferatumokat, leveleket, beszamolékat, kényvismertetéseket
elektronikus aton (floppy-lemezen vagy e-mailen) és nyomtatott formdaban jutassak el a Szerkesztdségbe.
A hireket, palyazati hirdetményeket a gépelt viltozat mellett lehetGség szerint elektronikus titon is kérjiik.

Szerkesztoség
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Magyar orvosok Bécsben

Schenk Lipét (1840-1902)

Schenk Lipot neve orokké jelentés marad az orvostu-
domdny torténetében, hiszen a béesi egyetemen 6
szervezte meg €s iranyitotta a vilag elsé embriologi-
ai tansz¢ket. Késobb sajnos bizonyos tanitasai olyan
cllenallast valtottak ki a korabeli tudomanyos koz-
véleményben, hogy katedrajarol végil is le kellett
mondania - allaspontjat azonban sohasem valtoz-
tatta meg.

Schenk 1840. augusztus 23-an, a magyarorszagi
Urményben sziiletett. Kozépiskolai tanulmanyait
Budapesten végezte. Husz évesen iratkozott be a bé-
csi orvosi fakultasra, 1865-ben nyert orvosdoktori,
majd 1866-ban sebészdoktori cimet. A hirneves
Ernst Wilhelm von Briicke professzor vezetése alatt al-
16 bécsi Elettani Intézetben kezdte meg miikodését:
hat évet toltout itt. Rendkiviil szorgalmas volt, és sza-
mos embrioldgiai tanulmdanyt publikdlt a bécsi Tudo-
mdnyos Akadémia Kozleményeiben. 1868-ban huszon-
nyolc évesen mar magantandrra nevezték ki.

A kovetkezd években Briicke arra az elhatdrozdsa
jutott, hogy az embrioldgia tanitasara 6nallo tanszé-
ket kell alapitani. Ausztria egyetemein, Grazban és
Innsbruckban az embriologiat a szévettannal egyttt
oktattdk. Bécsben a hisztoldgia tandra Carl Wedl nem
mutatott érdeklodést az embriolégia irant; Briicke
pedig az élettannal volt elfoglalva. Igy tortént, hogy
a Bécsi Egyetem 1873-ban, vildgviszonylatban is
elsoként, embriologiai katedrat alapitott Schenk Li-
pot szamara: rendkiviili tanarra nevezték ki.

Az embriologiai laboratorium az Alte Gewehrfabrik
nevl épitményben kapott helyet, az anatomiai, a
szovettani €s a gyogyszertani intézet mellett. Schenk
kis¢rletez6 mihelye nem csak a Monarchia, hanem
az egész vilag tudosainak érdekladését folkeltette, és
rovidesen éppen olyan népszerd lett, mint a masik
magyar szarmazasu professzor, Stricker Salamon pa-
tologiai laboratoriuma. Medikusok, orvosok, tudo-
sok latogattak az intézetbe. A kutatok kisérleti ered-

. L T

1. abra: Az ,Alte Gewehrfabrik” utcaképe
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2. abra: Az , Alte Gewehrfabrik” udvar feldli nézete

ményeiket 6nallo fiizetben kozolték: Mitteilungen aus
dem k. k. Institut fiir Embryologie der Universitdat Wien ci-
men. A szerzok kozott Bécs leghiresebb professzora-
it is megtalalhatjuk, mivel Schenk szivesen nyujtott
segitséget az egyetem klinikusainak.

Schenk elsé konyve 1874-ben jelent meg Lehr-
buch der vergleichenden Embryologie der Wirbeltiere ci-
men. Masodik konyve Lehrbuch der Histologie des
Menschen cimmel 1885-ben ldtta meg a napvilagot.
Hihetetlen munkabirasat bizonyitja, hogy bokros te-
endoi mellett ideje maradt a bakteriologia tanulma-
nyozasdra is: 1893-ban jelent meg Grundriss der Bak-
teriologie cim kotete.

Ezekben az években Schenk magandorakat is adott
bakteriologiabol, mivel a havi fizetése nem volt ele-
genddé szaporodé csaladja eltartdsira. Az emberi
embrioldgia tankonyvét 1896-ban adta Ki: Leharbuch
der Embryologie cimmel. Ugyancsak ebben az évben
rendes nyilvanos tanarrd nevezték ki. Hirneve mesz-
sze a Monarchia hatarain tdl terjedt, szamos kiilfoldi
tudomanyos tdrsasag valasztotta tiszteletbeli tagjava.

1898-ban tjabb munkdja hagyta el a sajtot, Uber
den Einfluss auf das Geschlechtsverhdltniss des Menschen
und der Tiere cimmel. E konyv megjelenése megtorte
felfelé ivelo palyajat, hiszen itt fejtette ki az ugyne-
vezett Schenk-elméletet, amely szerint a sziletendd
csecsemd neme elore megvalaszthato, ha az anya
meghatéarozott modon taplalkozik terhessége folya-
man. A kor tudosai, €liikon Virchowval heves tdma-
dast inditottak Schenk ellen, amelynek kovetkezté-
ben le kellett mondania tanszéke vezetésérdl. Allas-
pontjat azonban, harminc éves gyakorlati tapaszta-
latara hivatkozva, mindennek hatasara sem adta fel.

1900-ban, 60 éves kordban hagyta el az elGado-
termet, és a kovetkezd évben, 1901-ben megjelent
Gj konyvében a Lehrbuch des Geschlechisbestimmung-
ban megismételte elméletét. Ebben az évben adta ki
onéletrajzat is Aus meinem Universititsleben cimmel.
Biografiajaban ismertette tudomanyos vitdinak és
meghurcoltatdsanak torténetét.

Schenk Lipot 1902. augusztus 17-én hunyt el a
stajerorszagi Schwanbergben.
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Kassowitz Miksa (1842-1913)

A XIX. szazadban a rachitis igen gyakori és stlyos
betegségnek szamitott. A betegség okat nem ismer-
ték, ezért a kezelés is lehetetlennek latszott. Kasso-
wilz volt az els6 orvos, akinek — szerencsés véletlen
folytan — egy rachitises gyermekeket sikeriilt ered-
ményesen kezelnie.

Kassowitz szegény szabomester fiaként sziiletett
Pozsonyban. Erettségi utan a bécsi egyetemre iratko-
zott be, és ott is promovealt 1863-ban. Gyakorlati
képzést az Allgemeines Krankenhaus kiillonboz4 oszia-
lyain nyert: hat éven at dolgozott ebben a korhaz-
ban. 1869-161 az Offentliches Kinderkrankeninstitut-
ban lett — az egyébként szintén magyar, aradi szar-
mazasa — Politzer Lipot asszisziense.

A Kinderkrankeninstitut az egyetemi Poliklinika
mintajara €piilt, azonban csupan gyermekek kezelé-
sére szolgalt. Kassowitz 1881-ben lett az intézet igaz-
gatoja, miutan Politzer nyugalomba vonult. Igazga-
tosaga idején élte virdgkordt az intézet: 1879-ben
még csak 2910 gyermeket lattak el a klinikan, az év-
szazad végére cz a szam a tizszeresére emelkedett.

Kassowitz iranyitdsa alatt fiatal kutatok tevékeny-
kedtek: koztiik két gyermekorvos, egy-egy dermato-
logus, sebész, belgyogyasz, neurologus €s orr-fiil-gé-
gész. A klinika ideggyogyasza Sigmund Freud volt.

Kassowitzot 1891-ben a pediatria rendkiviili ta-
narava nevezték ki. A modern pediatria aktualis
problémait kutatta, részt vett nyilvanos vitdkban,
gazdag irodalmi tevékenységet fejtett ki, alapvetd bi-
ologiai és filozofiai konyveket is irt, legfontosabb fel-
fedezéseit azonban a rachitis kutatdsa terén tette.

A szazad kozepén egy heidelbergi sebész, Adolf We-
ber megfigyelte, hogy kis mennyiségti foszfor adagola-
sa kovetkeztében a fejlédésben 1évé dllatok csontszo-
vete tomorebbé valik. Ez a felledezés keltette fel Kas-
sowitz érdeklddését. Ezutan kezdte el a rachitises
csont szovettani vizsgdlatait a vagujhelyi sziiletést
Stricker Salomon patoldgiai laboratériumaban. Mikro-
szkOpos vizsgdlatainak eredményeit 1877-ben kozolie
Uber periostale Knorpelbildung und Aphophysenwachstum
cimen. Kassowitz elmélete szerint a rachitis gyullada-
sos folyamat, amelynek kovetkeztében fokozodik a fi-
zioldgias vascularisatio és meggyorsul a kalcium fel-
szivodasa. A foszfor — Kassowitz elmélete szerint —
mindezt képes megakadalyozni. 1879-ben 0,5 mg
foszforral kezdte kezeli a rachitises gyermekeket. Mi-
vel megfigyelése szerint a foszfor csukamajolajban ol-
dodott legjobban, evvel vegyitette a gyogyszert. A
csukamajolaj D-vitamin-tartalma kovetkeztében a
hatas csodalatosnak bizonyult. A gyermekek meggyo-
gyultak, és Kassowitz oriasi hirnévre tett szert.

Negyven év telt el, amig K. Huldschinsky felfedez-
te a D-vitamint: az 6 , Lebertran™ja azonban immar
foszfor nélkil valt vilagszerte alkalmazott orvossag-
ga. Kassowitz 1883-ban fiatal nyulakon kutatta a
foszfor hatasat. 1885-ben haromkotetes munkaban
foglalta 6ssze munkdssagat Die normale Ossifikation
und die Erkrankungen des Knochensystems bei Rachitis
und hereditdrer Syphilis cimen.
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Schick Béla, a hires magyar szarmazasu gyermek-
gyogyasz a bécsi iskolarol sz6l6 megemlékezésében
emliti, hogy azidotajt a fiatal anyak legszivesebben
Kassowitz rendelGjében vették a gyogyszert, mivel
csak 6benne biztak.

Kassowitz, klinikusként 1892-ben fiizetet adott ki
Vorlesungen iiber Kinderkrankheiten im Alter der Zah-
nung cimen. Ebben cafolta a tévhitet, amely szerint
bizonyos betegségek oka a fogzas folyamata. 1902-
ben jelentds cikkben ismertette a myxodema €s a
mongolismus klinikai és rontgenképét.

A szazadfordulon bekapcsolodott az alkoholizmus
elleni kiizdelembe is. Berlinben tette kozzé Alkoholis-
mus im Kindesalter cim(i flizetét. Ugyancsak ekkoriban
jelent meg hatalmas munkdja, az Allgemeine Biologie.

1907-ben kellett volna nyugdijba vonulnia, de
Kassowitz tovabb dolgozott és irt. Ekkoriban adja ki
Metabolismus und Immunitdt, illetve Praktische Kinder-
heilkunde cimi tankonyveit, am emellett még filozo-
fiai munkakat is publikalt.

Kassowitz o6nallé kutaté és rendkiviil sokoldala
egyéniség volt, jollehet a tudomany nem mindig iga-
zolta feltevéseit. Gyanakodva fogadta a diphtheria el-
leni szérumot és hasonloan Kaposihoz, ugy vélte, hogy
a variola és a varicella egyazon betegség két valtozata.
Kortarsai azonban tudasat igen nagyra becsulték.

Clemens von Pirquet, aki Schick Bélaval egyiitt az al-
lergia egyik uttorgje volt, gyonyoru megemlékezeseé-
ben vitakészségére, emberségére, eredeti kutatoi te-
hetségére és humanizmusara hivja fel figyelmiinket.
. Igazi zseni volt” - igy fejezi be fejtegetéseit Pirquet.

Stork Karoly (1832-1899)

A cseh sziiletést élettantanar, Johann Nepomuk Czer-
mak és a bécsi neurologus Ludwig Tiirck egymassal
majdnem egy idében, 1857-58-ban talaltdk fel és
mutattdk be az elso gégetiikrot. Kozleményiik ko-
vetkeztében Bécs lett a modern laryngologia koz-
pontja. A laringoszkép elsé vdltozata a napsugarak
visszaverGdése utjan tette lehetdvé a torok és a gége
vizsgdlatat. A laryngologia, mint tudomany, fejlodé-
sében idGben megeldzte a fiilészetet.

A modern klinikai gégészet megteremtésében és
fejlesztésében jelentds szerep jutott Stork (Stoerk) Ka-
rolynak. Stork orvoscsaladban sziiletett Obudén. Pes-
ten érettségizett, és ott is iratkozott be az orvosi fa-
kultasra, am utobb Bécsben folytatta tanulmanyait.
Itt is avattdk orvossd, 1858-ban. Gyakorlati képzését
az Allgemeines Krankenhaus-ban nyerte el, majd az
ideggyogyasz Ludwig Tiirck asszisztense lett.

Stork egész €letét a laryngologia szolgalataba alli-
totta. Tiirck csupan vizsgalatra haszndlta laringo-
szkopjat, Stork azonban mar 1858 novemberében
a laringoszkop segitségével végzett terapiardl is cld-
adast tartott a bécsi Orvostarsasagban.

1859-ben jelent meg elsé kozleménye: Zur Laryn-
goskopie Uber Erkrankungen des Kehlkopfes und das ope-
rative Heilverfahren bei demselben cimmel. 1862-ben
boldogan szamolt be egy gégepolypus eltavolitasarol
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(ez a masodik efféle mutét volt az orvostorténelem-
ben!), 1863-ban tGjabb ismertetést irt Laryngoskopi-
sche Mitteilungen cimmel.

1864-ben magantanarra nevezték ki a bécsi egyete-
men, igy Stork elkezdhette eléaddsait a laringoszkop
hasznalatarol ¢s tjabb miuszerek szerkesztésébe is bele-
fogott a mutéti beavatkozasok megkonnyitése céljabol.

Stork kinevezése torténelmi jelentoségd, hiszen 6
lett a gégészet elsG magantandra Bécsben, 1870-ben
4j konyve jelent meg Laryngoskopische Operationen
cimmel. Stérk kordaban a bakterologia még gyerek-
cip6ben jart. Nem ismerték a syphilis korokozojat,
Koch és Pasteur még nem publikalta forradalmi tana-
it. Az orvosok ezért tébbnyire helyi kezeléssel pro-
balkoztak. Stork nagy megelégedéssel szamolt be ar-
rol, hogy eziist-nitrdt ecseteléssel sikerilt eltavolita-
nia a lues valadékat a gége nydlkahartydjabol.

Ujabb mdszereket is kifejlesztett ekkoriban: 1873-
ban a Stork-féle laringoszkop érmet nyert a bécsi Vi-
lagkidllitason. (A bécsi Kultuszminisztériumban ek-
kor mar 30 Stork-taldlmany volt bejegyezve!)
ElsGsorban neki koszonhetGen Bécs lett a laryngolo-
giai miszergyartas kozpontja. Stork azonban nem
csak a gége orvosa volt. 1874-ben egy 1j légzikészii-
léket épitett, amivel a légutak betegségeit kivanta
gyogyitani. Gépe muikodését Ein neuer Athmungsap-
parat cimmel ismertette. 1875-ben mdr az asthma
kezelésére is ajanlotta 1égzokésziilékét.

1875-ben nyerte el a rendkiviili professzori cimet.
Legjelentosebb irodalmi mive, szakmajanak elsé
osszefoglalo tankonyve 1880-ban latott napvilagot

Stuttgartban, Klinik der Krankheiten des Kehlkopfs, der
Nase und des Rachens cimmel. 1881-ben tovabbfej-
lesztett gégetiikrével sikerilt az oesophagusba is be-
vildgitania, majd 1887-ben megszerkesztette az elsé
oesophagoscopot.

1890-ben a laryngologiai klinika igazgatojava ne-
vezték ki: e hivatalat haldla napjaig viselte. 1894-
ben nyilvanos rendes tanar lett. Idés koraban is foly-
tatta miszerkisérleteit. 1896-ban Die Untersuchung
der Speiserohre cim( tanulmdnyaban mutatta be leg-
tjabb oesophagoscopjat.

Stork nevét a Monarchia hatdrain tdl is tisztelet-
tel emlegették. Az orosz car Szent Anna renddel
tintette ki, a New-York-i Laryngological Society pedig
tiszteletbeli tagjava valasztotta. Stork Karoly alkoto-
ereje teljében, 67 éves kordban hunyt el Bécsben.

IRODALOM: |. Eisenberg, L.: Das geistige Wien. Wien, 1898, 2.
kot., 288. old. - 2. Fischer, S. I. (szerk.): Biographisches Lexicon der
hervorragenden Arzte der letztenfiinfzig Jahre - Wien und Leipzig,
1933. 2. kot. 456., 528. old. - 3. Hochsinger, K.: Wiener Medizini-
sche Wochenschrift. 1913, 63, 1658. - 4. Kagan, S.: Jewish Medici-
ne. Boston, 1952, 155, 357. = 5. Lesky, E.. Die Wiener Medizinische
Schule im 19. Jahrhundert. Graz-Kéln, 1965, 366-372., 406-414.,
513-515. old. = 6. Majer, E. H., Skopec, M.: Zur Geschichte der Oto-
Rhino-Laryngologie in Osterreich. Eine Text-Bild-Dokumentation.
Wien-Miinchen, 1987, 70-74. old. — 7. Osborne, S.; Germany and
her Jews. New York, 1939, 405. old. - 8. Pagel, W. (szerk.): Biogra-
phisches Lexicon hervorragender Arzte des 19. Jahrhunderts, Wi-
en und Leipzig, 1901. = 9. Pirquet, C. P: Nekrolog. Wiener Klinische
Wochenschrift, 1913, 26, 1135. — 10. Ujvdri P. (szerk.): Magyar Zsi-
do Lexikon, Bp., 1929. 455.
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Bioterrorizmus

Bioterrorizmus, kozegészségiigy
és polgari szabadsagjogok. Annas,
G. (Health Law Dept. Boston Univ.
School of Med., Boston, USA): N.
Engl. J. Med., 2002, 346, 1337-1342.

A szerzd a bioterror (BT) megfékezésé-
re eldkészitett USA-torvényt ismerteti
¢s biralja: a kitGizou ¢élt nem éri el, vi-
szont a polgdri szabadsagjogokat csor-
bitja. Szeptember 11-¢ el6ut a BT le-
kiizdésére szolgalo eljarasok feltétele-
z¢sen alapultak. Clinton figyelmét ¢ té-
ma irant egy ezzel foglalkozo regény —
amelyben Ebola-virust szélesztenek el
az USA-ban - kellette fel. Az anthrax-
eset jelezte, hogy a szovetségi kor-
manynak jobb tervezést, koordinaldst
¢s a lakossdggal szorosabb kapcsolato-
kat, tovabba hatékonyabb gyogyszer- és
vakcinaellatast kell kiépitenie. Kérdés,
vajon ezek ¢rdekeben fel kell-e adni
barmely polgdri szabadsagjogot; milyen
elokésziileti Iépéseker kell megtenni és
ezeket szovetségi vagy allami szinten.

A BT-tamaddsok utan ujra kellett
gondolni az USA kozegészségligyi szer-
vezetél. Az orszag megalapitasa 6ta a
kozegészségligy az egyes allamok fe-
lelGsségébe tartozott. A szovetségi kor-
many, alkotmdnyos jogdnal fogva, be-
folyast gyakorolhatott erre: anyagi esz-
kozokkel, az dllamok kozotti és a kiil-
kereskedelem szabdlyozasaval, az or-
szagos védekezés megszervezésével. A
Kongresszus szovetségi pénzbdl fenn-
tartotta a Kozegészségiigyi Szolgalatot,
a Betegségellendrzd és Megel6z6 Koz-
pontot (CDC) és az Elelmiszer- és
Gyogyszerhivatalt (FDA), azonban a
feleldsséget az egyes dllamok viselték,
ezen az anthraxeset valtoztatott.

A BT olyan kozegészségligyi fe-
nyegetés, amely minden eddigitél
kiilonbozik, mind az allamok, mind
az unio szintjén bintetnek mindsiil,
hiszen a fejlett kozlekedési halozat
kovetkeztében a fert6zd betegségek
rovid ido alatt messzire terjedhetnek.
Mivel a BT szovetségi ligy, az FBI és a
CDC vezette az anthraxeset vizsgdla-
tat; ha kulfoldi szalak is vélelmez-
hetok, a CIA is bekapcsolodik. Kor-
hazak, varosok, allamok és szovetségi
hivatalok protokollokat kezdiek ki-
dolgozni a BT ellen. A szovetségi va-
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lasz: gyogyszerek és vakcindk készle-
tezése; a kozegészségiigyi infrastruk-
tira orszagos javitasa; a katasztrofa-
osztalyokon a gyors diagnosztizalasi
lehetoség megteremtése; ¢s kataszt-
rofaegészségligyi személyzet kiképzé-
se a legvaloszinibb betegségek —
anthrax, himlG és pestis — kezelésre.
Lépések torténnek a katasztrofa ese-
tén illetékes helyi, allami €s szovetseé-
gi hivatalok mikodésének jobb Osz-
szehangolasdra. Mindezek logikusak
¢s fontosak. A CDC azt ajanlotta az
allamoknak, vizsgdljak meg és modo-
sitsdk elavult kozegészségligyi torveé-
nyiiket, kiilonos tekintettel a karan-
ténok felallitdasanak mdodjaira, ¢és
egyuttal kibocsatott egy javasolt tor-
vénymintat. Eszerint a kormdnyzok
KoOzegészségligyi  katasziréladllapotot
hirdethetnének; az allami kozegész-
ségligyi tisztviselok atvehetnék az
egészségligyi intézmények iranyita-
sat; utasithatndk az orvosokat, vala-
mint a lakossagot vizsgdlatokra és
gyogykezelésre, és aki a felszolitasnak
nem tesz eleget, azt karantenizalhat-
ndk vagy biintethetnék. A kozegész-
ségiigyben dolgozok széles kor( joga-
ikat bizonyité jelvényt kapnanak,
nem lehetne felelosségre vonni oket
cselekedeteikért, még ha ezek tartos
kdrosodast vagy haldlt okoznak is, ki-
véve a szandékossag esetét. Termé-
szetesen nekik maguknak ismernitik
kell jogaikat. A torvénymodell annyi-
ban konstruktiv, amennyiben arra
Osztonzi az dllamokat, hogy vizsgal-
jak meg katasztrofarendelkezéseiket.

A javaslat, hogy a kozegészségligyi
alkalmazottak utasitdsi jogot kapja-
nak a korhazak és az orvosok felett és
karantént rendelhessenck el anélkiil,
hogy a torvény szabalyzokrol is szol-
na, azon a feltevésen alapszik, hogy
sem az orvosok, sem a civil kozonség
BT-akcio esetén nem akarnak egyiitt-
mukodni a kozegészségligyi hatosa-
gokkal. Ezt egy két éve tiartott BT-
gyakorlat tapasztalataira alapozzak,
ami helytelen, hiszen az anthraxeset-
ben kiilonosen magas szintd onkén-
tes egylttm(kodés volt tapasztalha-
16. A modelltorvény til széles felha-
talmazast biztosit, influenza- vagy
AIDS-epidemidra is vonatkoztathato
lenne. Logikus, hogy a kozegészség-
tigy legyen felelds egy himlé BT-tam-
adds elhdritdsaért, de ne legyen az
minden BT-akcio esetében.

Az egyes allamok kozegészségligyi
hatésagainak a feladata csokkenteni a
lakossag expoziciojat, azonositani a
korokozot ¢s laboratériumi kapacitast
biztositani. A fertozottek felismerése és
kezelése a gyakorlo orvosok feladata.
Nincs bizonyiték arra sem, hogy BT-
akcio esetén akar az orvosok, akar a la-
kossag ne mikodne egyiitt, st beko-
vetkeztekor mindkét réteg onként fel-
ajanlotta segitségét, és a lakosok sor-
ban dlltak vizsgdlatért, gyogyszerekért.
Az sem bizonyitott, hogy sziikségesek
lennének a szigort karanténszabadlyok.
A himlével fertézottek a hosszi inku-
bacios idGszak miatt messzire kertilhet-
nek, miel6tt karanténba zarndk ket a
betegség kitorésekor pedig olyan el-
esettek, hogy ugysincs erejiik ellenkez-
ni. Ha mégis sziikséges karanténrende-
let, annak szovetséginek kell lennie, és
nem allamonkéntinak; a hatdlyos sz6-
vetségi karanténtorvény alkotmanyos,
¢és korszerdsitve jol alkalmazhato.

A CDC torvénytervezete egy 1905.
¢évi tigyon alapszik, amikor a vakcina-
last megtagadokat 5 dollarra buntet-
1€k, de akkor egészen mdsok voltak az
egészségligyi lehetGségek. Természete-
sen megengedhetd a silyosan fert6zé
betegek, példaul the-sek elkiilonitése,
de csak ha nem fogadjdk el a kezelést,
¢s igy masokat veszélyeztetnek. Azon-
ban ilyen esetekben is megkoveteljiik,
hogy a legkevésbé restriktiv eljarast al-
kalmazzak, és a karantént csak akkor,
ha a tobbi maodszer csédot mondott.

A Karantenizdlashoz sziikséges
megfeleld eljarasjogi szabalyok kidol-
gozasa, koztiik a torvényi feliilvizsgd-
lat lehetdségéé is. A CDC dlal javasolt
szabaly inkabb a XIX., mint a XXI.
szazadi USA szamdra késziilt. Ma al-
kotmanyos jog a vizsgdlat és — akar az
életmenté — kezelés megtagadasa is. A
fert6zo betegségre gyantsakat privadt
orvosok vizsgalhatjak meg, és ha izo-
lacié sziikséges, ez a sajat otthonuk-
ban torténhet. A kovetelmény, hogy
egy orvos, blintetés fenyegetése mel-
lett, betegeket azok akarata €s a tulaj-
don orvosi megitélése ellenére kezel-
jen, példa nélkiil all6 és értelmetlen.

Ugyanilyen fontos kérdés, hogy
megorizheté-e a tarsadalom bizalma
a kozegészségligy irant. Binténnyé
nyilvanitani, ha valaki nem engedel-
meskedik, bizalmatlansagot sziil,
mert azt jelzi, hogy a tisztviselének
nincs tényleges indoka a cselekedete-
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ire. A drdkoi karanténrendeletek ko-
vetkezményeként az emberek elke-
rilnék az orvosokat. A polgari sza-
badsagjogok védelme tehdt alapvetd
a BT-tamadas sikeres megvalaszolasa-
hoz. Ha a lakossagot ellenségként ke-
zelik, ez sokkal inkabb életek elvesz-
tését, mint megvédését eredményezi.
Ez az egyik ok, amiért az USA-ban
tobb, mint 80 éve nem volt széles ko-
rd karantén, és kétséges, hogy ez egy
BT-tamadas esetén hatdsos lenne.

A kritikakra vdlaszul ij rendeletter-
vezetet bocsdtottak ki, de az Osszes
alapveté probléma megmaradt. Az \j
valtozat szerint a kozegészségligyi
tisztviselok vizsgalatra és kezelésre vo-
natkozé utasitasainak nem teljesitése
nem bincselekmény ugyan, de karan-
tenizalast vonhat maga utan, amely 15
napig feliilvizsgdlat nélkiil fenntartha-
16. Karantén elrendelhetd, ha a meg-
tagadas bizonytalansagot okoz az illetd
fertozotisége tekintetében, vagy a te-
kintetben, mdas modon jelent-e ve-
sz€lyt a kozegészségligyre nézve, ga-
tolja-e annak miikodését. Ez is értel-
metlen, mert a kozegészségligynek az
cgyén cgészségére kell figyelnie, ¢és
nem arra, 6 maga tud-¢ mikodni. Az
orvosok tovabbra is alda volnanak
rendelve a kozegészségiigyi hatosag-
nak, az egytittmuikodés az orvosi jogo-
sitvany megtartasanak a feltétele (ahe-
lyett, hogy megtagadasat biintetnék).

A kozegészségiigyben dolgozok
immunitasa cselekedeteikért tovabbra
is megmaradt. Ez aladssa a kozonség
bizalmat. A lakossagot sose kezelje a
kormanyzat az elGbbi akarata ellené-
re, de ha mégis megteszi, akkor teljes
kompenzacié illeti meg azt, aki a tor-
vénytelenséget elszenvedte. A BT-1a-
madasok elleni javaslatok egy része —
mint példaul a veszélyeztetett helyek-
re érkezo levelek besugarzasa — hasz-
nos; masok veszedelmesek; igy a tit-
kos katonai torvényszékek feldllitdsa,
azok az wasitasok, amelyek aldashat-
jak az tigyvéd-kliens bizalmat, ame-
lyek semmibe veszik az alkotmanyos
értékeket, és ezzel gatoljdk az USA-1
abban, hogy hasonlé eljarasokért kri-
tizalja a totalitdrius rendszereket. A
polgdri szabadsagjogok nem aldozha-
1ok fel a BT-tamaddsra adandé hata-
sos kozegészségligyi valasz oltaran.

Dési 1llés dr.

Csecsemo- és
gyermekgyogyaszat

A gyermekkori rosszindulata da-
ganatos betegségek talélginek is-
meretei alapbetegségiik diagnoé-
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zisarél és kezelésérdl. Kadan-Lot-
tick, N. S. és mtsai (Department of Pe-
diatrics, 420 Delaware St SE, Mayo
Mail Code 715, Minneapolis, USA MN
55455 [e-mail: kadan@epi.umn.edu]):
JAMA, 2002, 287, 1832-1839.

Az utébbi néhany évtizedben a gyer-
mekkori rosszindulati daganatos be-
tegségek gyogyuldsi aranya dramai
emelkedést mutatott. Az dsszesitett
Otéves talélés ma mar meghaladja a
70%-ot. NoOvekszik tehdt egytttal
azoknak a szama is, akiknek malig-
nus betegségiik, illetve ennek kezelé-
se kapcsan fellépé mellékhatdsok
kockdzatdaval (mdsodik tumor, Korai
halél, ktilonboz6 szervi, endokrin- és
idegrendszeri-pszichologiai rendel-
lenességek) kell szembenéznitik. A
malignus betegségek tulélGinek tisz-
taban kell lennitik eredeti betegségiik
diagnozisaval és az alkalmazott keze-
léssel annak érdekében, hogy sarkall-
va érezz€ék magukat az ellendrzo vizs-
gdlatokon valé rendszeres megjele-
nésre és arra, hogy dokumentacioju-
kat az illetékes szakember rendelke-
zésére bocsdssak.

A szerzok altal jelen tanulmanyban
vizsgalt 635 egyén kb. 5%-nyi hanya-
dat adja annak a 12 156 talél6t maga-
ban foglalo 18 évnél idésebb csoport-
nak, melynek tagjai a CCSS (Childho-
od Cancer Survival Study) résztvevai.
Malignus betegséglik diagnozisat 21
évesnél fiatalabb életkorukban, 1970
és 1986 kozott allitottdk fel. 1994-ben
a résztvevok részletes kérddivet tolton-
ek ki, amelyben a kérdések a demo-
grafiai jellemzGkon til az egyén tdrsa-
dalmi-gazdasagi helyzetére, egészségi
dllapotdra, egészséggel kapcsolatos
szokasaira és a csaladi anamnézisre
terjedtek ki. A diagnozisra ¢és kezelés-
re vonatkozo informaciokat képzeu
adatbaziskezeldk nézték at és azono-
sitoudk. Nagyjabol ot év elieliével
(2000 majusatol) ajabb kérddiv kitol-
tésére kertilt sor, hogy frissithessék az
adatokat.

Jelen tanulmény célja annak fel-
mérése volt, hogy mit tudnak a gyer-
mekkorukban diagnosztizalt rosszin-
dulati daganatos betegségek tulélGi
betegséglk diagnozisarol és kezelé-
sérél. Roviden megfogalmazva, alap-
vetd ismerethidany tapasztalhat6 naluk
ezen a téren. A helyzettdl fiiggden a
kelleténél 1obb és az elégtelen infor-
maciokozlésnek is hatrdnyos kovet-
kezményei lehetnek. A tanulmdnyban
résztvevoknek csupan 74%-a szolgalt
dltaldnos é€rtelemben vett helyes ada-
tokkal betegségiik valamennyi el6z-
ményét illetden; senki sem tudott
azonban pontos €s részletes 6sszegzést
adni (példaul a malignus daganatos
betegség pontos diagnézisa, doxorubi-
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cint vagy daunorubicint kapott-¢, a
besugarzott tertilet lokalizacidja).

A szerzOk eredeti feltételezésével
szemben a vizsgalat soran nem taldltak
olyan tényez6t, amely kisziirte volna
azokat az egyéneket, akik betegségiik
diagnozisaval és terapidjaval nem ren-
delkeznek megfelelé ismeretekkel. Fi-
gyelemre mélé kortilmény, hogy nem
talaltak kapcsolatot a beteg diagnozis
felallitasakori ¢letkora és akozou, hogy
melyik évtizedben sziiletett a diagno-
zis. Azok sem voltak tdjékozottabbak,
akik rendszeresen jartak ellendrzo
vizsgdlatokra és osszefoglalo zarojelen-
tést kaptak. Sokan azzal sem voltak
tisztaban, hogy egyaltalan &testek-e
valamilyen beavatkozason.

Meghokkentd volt az anthracyclin
kezeléssel ¢és a besugarzas helyével
kapcsolatos ismerethiany. A betegek
tobb, mint fele nem volt tudatdban a
kezeléssel kapcsolatos informaciok-
nak. Az anthracyclin kezelés veszé-
lyei kozé tartozik a cardiomyopathia
és a korai szivhaldl. Ugyancsak
hosszu v szovodmények lehetdsé-
gét hordozza magaban a sugartera-
pia, amelyek a besugdrzas helyétdl
fliggenek. A mellkas besugarzasa pél-
ddul korabban elkezdett és gyakrab-
ban végzett mammografiat tesz sziik-
ségessé noknél.

Jelen tanulmanyban a résztvevok
93%-a legalabb azt tudta, hogy vala-
mikor daganatos betegségben szenve-
dett (mas szerzoknél ez az arany csak
77-90%). Talan az eponim diagnozis
miatt legpontosabban a Wilms-tu-
morra ¢s a Hodgkin-koérra emlékez-
tek. Ezzel szemben a kozponti ideg-
rendszeri tumorok és a neuroblasto-
ma iléldinél varhatd legkevésbé,
hogy diagnézisukar és kezelésiiket
helyesen idézzék fel. A kozponti ideg-
rendszeri daganatos betegek voltak a
legkevésbé tajékozottak, mindossze
84%-uk tudta, hogy valamikor rossz-
indulatd betegség miatt kezelték.

A résztvevok valaszmindségén
nem javitottak jelentosen az anam-
nézisre vonatkozo ravezetd kérdések
sem; csaknem egyharmaduk elna-
gyolt vagy pontatlan valaszt adott. A
sugdrterapiat illetéen a valaszadok
10%-a hibds informadciét k6zolt. Eb-
ben szerepet jatszhat az is, hogy so-
kan osszetévesztettcék a diagnosztikus
céllal végzett képalkoto vizsgalatokat
a sugarkezeléssel. A téves értelmezés
felesleges és koliséges vizsgdlatok el-
végzéséhez vezethet, masrészt a be-
tegben sziikségtelen aggodalmat és
stresszt valthat ki.

A Hodgkin-koéros tilélgk 1ajéko-
zottsaga a splenectomia kérdésében
hagyott kivannivalokat. A splenecto-
mian dtesett betegek egyharmada
nemmel vdlaszolt arra a kérdésre,



hogy atesett-e valaha sebészeti be-
avatkozason. A splenectomizalt egyé-
nek azonositasa azért fontos, mert igy
nem maradhat el a tokkal bird koér-
okozok elleni véddoltas, valamint az
idében lekezdet antibiotikus kezelés.

Mas szerzokhoz hasonldan jelen
vizsgalatbdl is az dertl ki, hogy a
megkérdezetteknek csak kis hanyada
vélekedik ugy, hogy a gyermekkor-
ban elszenvedeu rosszindulati daga-
natos betegség a késdbbiek soran si-
lyos kovetkezményekkel is jarhat. A
késdi szovodmények lehetdségével
tisztaban léviknél sem volt tapaszial-
hat6 azonban, hogy betegségiik diag-
nozisarol és a kezelésrél tobbet tud-
tak volna. A fentiek szerint tehat 6k
azok, akik a jovobeni tanacsadas cél-
csoportjat kell, hogy alkossdk.

Az egészségligyi ellatast biztosité
szakembereknek tudatositaniuk kell
onmagukban, hogy a beteg — még
irdnyitott kérdésekkel is tamogatott -
anamnézisének nagy része nem meg-
bizhaté és nem iranyithatja az orvos
ténykedésér. Amennyiben lehetsé-
ges, a hosszi tava kovetés érdekében
a kezelést végzs intézménytdl be kell
szerezni a betegséggel kapcsolatos
dokumentumokat. Valamennyi be-
tegnek még sok év multan is hozza-
férheto osszefoglald zarojelentést kell
kapnia minden esetben. Informacios
korunkban erre kivdlé lehetGséget
biztosit az elektronikus adattarolas.

Szalok Imre dr.

Diabetologia

1-es tipusu diabetes tdrsuldsa
anorexia nervosdval hatéves le-
anyban. Franzese, A. és mtsai (Dept.
of Pediatrics, via S. Pansini 5, 80131
Napoli, olaszorszag): Diabetes Care,
2002, 25, 800-801.

Etkezéssel kapcsolatos gondok 1-es
tipusti diabeteses serdiilé leanyok ko-
rében kétszer olyan gyakran fordul-
nak eld, mint hasonlé kort nem dia-
betesesekben. Az inzulinkezelés ha-
tasdra létrejovo testsiulygyarapodas, a
di¢tds megszoritasok ¢s az étkezéssel
jaro fo gondok némelyik diabeteses
leanyt pszihésen annyira megviselik,
hogy inkdbb hajlanak az inzulin elha-
gyasara is azért, hogy sulyuk ne gya-
rapodjék. Ezek a megfigyelések
elsdsorban serdild diabeteses la-
nyokra vonatkoznak, fiatalabb gyer-
mekek ilyen irdnyi adatai hidnyosak.

Az olasz szerzicsoport egy olyan
kislany kortorténetét kozli, akinek
hatéves kordban mdr anorexia nervo-

saja alakult ki a diabetes mellett. A
kisldnyt 4,5 éves kordban vették fel
klinikdjukra 1-es tipust diabetes mi-
att. Igen jo remissiot sikertlt elérnitik
16 honapon at napi kétszeri 0,2-0,3
E/kg-nyi inzulin addsdval, a HbA, .-
szint is normalis tartomanyban volt
ebben az idében. A 16 hénapos re-
missios idészak utan egyszerre a
HbA, -szint 9,6%-ra emelkedett,
ezért napi haromszori inzulinozasra
téritek ar 0.8 E/kg/nap adagban. A
gyermek magassaga és teststlya ck-
kor a normadlis tartomanyban volt, és
szénhidrat-anyagcseréjének egyensii-
lydt is tudtdk biztositani, 1 hénappal
késobb a kislany ,fellazadt”, kezdet-
ben a tobbszori étkezéseket, késGbb
barmilyen 1aplalékfelvételt elutasitott.
Testsulycsokkenés mellett stir(in je-
lentkeztek hypoglykaemias epizodok,
az inzulin adagjat csokkenteni kellett.
Amézve esetleges szervi betegségek
irdnyaban, eltérést nem talalak.

A panaszokat anorexia nervosa-
nak fogtak fel, a pszichidtriai vizsgalat
sordn kideriilt, hogy az édesanya st-
lyos depresszioban szenved. A keze-
Iést f¢l éven at enteralis taplalassal
folytattdk, és végiil sikeriilt a kislanyt
10,5 éves kordra meggyé6zni arrol,
hogy jol beallitott diabetese mellett
egészségesnek szamit és nincs oka ar-
ra, hogy inzulinozdsdt, valamint az
eloirt diétdt elhagyja. Esetiikben
rendkiviil fontos volt, hogy a puber-
tas elott allo lednyt megfeleld irany-
mutatassal atsegitsék a varhato6 nehe-
zebb peridduson és meggy6zzEék ar-
rol, hogy jol bedllitott diabetesével
egészséges tarsaihoz hasonloan élher.

Ivanyi Janos dr.

Endoszkoépia

A submucosus invazidju colorec-
talis carcinoma miitét elotti felis-
merése 15 MHz ultrahangos mi-
niszonda segitségével. Harada ¢s
mtsai (Kyushu Univ. and General
Hosp., Fukuoka, Japan): Endoscopy,
2001, 33, 237-240.

A submucosus invaziéju colorectalis
carcinoma (SUCC) endoszkopos
polypectomidval, ill. endoszkdépos
mucosaresectioval gyogyitott esete-
irdl tobb kizlemény jelent meg. A ke-
véssé invaziv beavatkozast az teszi le-
hetévé, hogy ilyen esetben ritka a
nyirokcsomo-érintettség. (Tsuruta,
O.: Int. J. Oncol. 1997, 10, 677-684.)

E kozlemény célja a 15 MHz ultra-
hangos miniszonda hatdsossaganak
vizsgalata SUCC eseteiben.
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A vizsgalat lényege, hogy prospek-
tiv tanulmanyt végeztek SUCC eseté-
ben az UH-miniszonda segitségével.
A vizsgalt betegeket 3 csoportba 0sz-
tottdk: csak a submucosa felsé har-
maddra terjed ki az invazié (SM1),
k6zéps6 harmaddra (SM2) és a mély-
be (SM3) terjedé SUCC.

1994-1998. szeptemberig 102
SUCC-esetet gyogyitottak EMR-val.
Ezek kozil 35 esetben [17 [érfi és 18
né, atlagos életkor 62,9 év (39-83)]
volt el6zetes UH-miniszonda vizsgalat.

Az elvaltozasok a vastagbél kilon-
bozé tertiletein alakultak ki, kb. 2/;-
uk a bal colonfélben, nagysaguk 7 és
40 mm kozott volt, atlagosan 18 mm.
Endoszkopos mindsités szerint 11
protrudalo, 8 sessilis és 16 , flat” tipu-
st elvaltozas volt.

Az UH-miniszondat az endoszkép
munkacsatornajan keresztiil vezették
be, a procedtira kb. 10 percig tartott.
Az UH-képel €s a szoveuani eliérése-
ket osszevetették. Szovédményt, nyi-
rokcsoméG-metastasist egy esetben
sem észleltek ebben a tanulmanyban.

Megel6z6 vizsgalatuk sordn 5,5%-
ban figyeltek meg regiondlis nyirok-
csomo-metastasist. Ha az invazio a
submucosa mélyére terjedt, 7,7%-
ban volt jelen a propagatio, felszines
submucosaérintettség esetén nem
fordult el6. Ezért fontos a mélybe ter-
jedés mértékének pontos vizsgdlata,
ill. meghatdrozasa.

Az UH-miniszonda magas UH-
frekvenciaval dolgozik, mely javitja a
feloldoképességet, de csokkenti a
mélybe hatoldst. A miniszonda az en-
doszkop csatorndjan levezethetd, kii-
lonosen jol hasznalhaté az SM1 és
SM2 stadium kozotti differencialas-
hoz, mellyel az EMR terapias effektu-
sa javithato.

Farkas Ivin dr.

Gerontolégia és
geriatria
A korhazi és ambuldns geriatriai
allapotfelmérések és ellatasi for-
mak eredményességének ossze-
hasonlitasa. Cohen, H. J., Feussner,
J. R., Weinberger, M. és mtsai (Vete-
rans Affairs Medical Center, 508 Ful-
ton St., Durham, NC 27705, USA): N.

Engl. J. Med., 2002, 346, 905.

A szerzok 1388, 65 éves ¢és idGsebb
személyt (az intézményrendszer jel-
legébdl adoddan ebbdl a szambol csak
33 nét) vontak be a multicentrikus
kovetéses vizsgalatba, ami minden
esetben akut korhazi ellatas utdn
kezdodott. A vizsgélatba kertilés kri-
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tériumai, valamint a geriatriai alla-
potfelmérések, ellatasok és egészség-
tigyi szolgdltatasok azonosak voltak a
11, egységes iranyitdsi kozpontban,
az USA Vetcerans Affairs korhazaiban.
Négy vizsgalati csoportba kertiltek a
résztveviok, azonos szamban, vélet-
lenszerd kivdlasztds alapjan. A cso-
portok a kovetkezok voltak: 1. ha-
gyomanyos fekvd, majd hagyoma-
nyos ambuldns utokezelés, 2. hagyo-
manyos fekvd, majd geriatriai ambu-
lans utokezelés, 3. geriatriai fekvd,
majd hagyomanyos ambuldns utoke-
zelés, 4. geriatriai fekvé, majd geriat-
riai utokezelés. Kidertlt, hogy bdr
sem a fekvd, sem az ambulans geriat-
riai utokezelés nem befolydsolta a
mortalitast, a geridtriai fekvGoszia-
lyon ellatottak elbocsatasukkor jobb
ADL-értékeket és fizikai teljesitoké-
pességet produkaltak, mint a hagyo-
manyos kronikus osztdlyon kezeltek.
Egy év elteltével az ambuldns geridt-
riai ellatdsban részesiiltek szellemi
funkciéi jobbak voltak, a kiindulasi
értékekre korrigalva is, mint a hagyo-
manyosan gondozottaké. Figyelemre
mélo, hogy az eredményektdl [fig-
getlentil az utokezelés egy évre veti-
tett koltségei azonosak voltak mind-
egyik csoportban.

[Ref.: A kozlemény erénye, hogy a geri-
dtriai jelentdségét ismételten hangsiilyozva,
tjabb eredményekkel is alatamasztja, hogy
az idosek gyogykezelése és dapoldsa céljara
Jontos lehet komplex, célzott és szakavatott
geridtriai centrumok kialakitdsa.]

Gergely Istvan dr.

latrogén artalmak

Amlodipin dltal okozott gynae-
comastia. Cornes, P. G. S., Hole A. C.
(Department of Radiotherapy and
Pharmacy, Royal Marsden Hospital,

Sutton SM2 5PT, Anglia): Breast,
2001, 10, 544-545.

A 70 éves férfi magas vérnyomas mi-
att tobbek kozott amlodipint (dihyd-
ropyridint) szedett. Haromhonapos
szedés utan bal oldalon a mellében
¢rzékeny, csomés duzzanat keletke-
zett. A kétoldali mammografia a bim-
boudvar alatt aszimmetrids fokozou
denzitasu képletet mutatott, de gya-
nus goécot nem. Az amlodipin helyett
diltiazem hydrochloridot adva az ér-
z€kenység 3 hét alatt megszint és a
gynaecomastia visszafejlodott.

A gynaecomastia rendszerint tii-
netmentes. Gyogyszerek csak az ese-
tek 10-20%-aban idéznek el6 gynac-
comastiat. Amlodipinnel kapcsolat-
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ban az Egyesiilt Kiralysagban 22 és az
Egyesiilt Allamokban 31 gynaeco-
mastia esetet jelentettek a kozlemény
megirasdig. Ismeretes még, hogy a
spironolacton, ketoconazol, cyprote-
ron acetat, flutamid, cimetidin, dig-
oxin, phenothiazinok, metoclopra-
mid ¢és domperidon valthatnak ki
gynaecomastiat.

Jakobovits Antal dr.

Képalkoto eljarasok

A magzati foramen ovale szono-
grafids vizsgdlata. Kiserud, T., Ras-
mussen, S. (Department of Obstetrics
and Gynecology, POB 1, N-521 Ber-
gen, Norvégia): Ultrasound Obstet.
Gynecol.,, 2001, 17, 119-124.

A foramen ovale jelentds véreloszio a
magzati életben. Elldtja a bal pitvart a
perctérfogat '/;-aval a terhesség koze-
pén, és '/s-ével a harmadik trimesz-
terben. A foramen ovalén befolyo vér
nagyobb oxigéntartalma a ductus ve-
nosuson ¢s bal vena hepatican at fo-
ly6 vérnek tulajdonithato, amelyek a
vena cava inferiorba torkollnak. A
vena cava inferiorban a vérdaramlas
majdnem fliggdleges. A vér a fora-
men ovale nyildsan at jut a foramen
ovale billentyii és a pitvari septum al-
tal alkotott csatorndba, majd a bal
pitvarba.

A szerzGk 138 kis kockazati sin-
gularis magzatot hordo terhest vizs-
galtak. A 138 koziil egy magzat mé-
hen beliil meghalt. A terhességek a
34-43. héten végzodtek, az njszulot-
tek silya 1400 és 4950 g kozott volt.
A foramen ovale aumérGje a kijarat-
nal a 18. terhességi héten 3 mm, ami
a 32. héten 6 mm-re nd, késobb ke-
vésbé novekszik. A foramen ovale at-
mérgjét a kimenetnél konnyebb
meghatdrozni, mivel az egész korfo-
gatot nehéz latotérbe hozni. A valvu-
la foraminis ovalis feltling szabdlyos-
saggal gy kapcsolddik a septumhoz,
hogy jelentdsen korldatozza a septum
nyilasan athaladé vért. Altalanos né-
zet, hogy a vér a vena cava inferior-
bdl a jobb pitvarba, majd vizszintesen
a foramen ovalén at a bal pitvarba
jut. A szonografias vizsgalatok azon-
ban megerdsitették a régi angiografi-
as leleteket, hogy a vena cava inferi-
or ascendens vére nekiomlik a pitva-
ri septumnak, ami mint crista divi-
dens kettéosztja jobb és bal daramlat-
ra. A jobb pitvar és a vena cava infe-
rior atmérGjének folyamatos noveke-
déséhez képest a foramen ovale ki-
menetének atmérdje csak mérsékel-
ten no a terhesség 32. hete utan. Ez

2002 = 143. évfolyam, 40. szam

osszhangban van azzal a szamitassal,
hogy a foramen ovalén atdramlé vér
mennyisége a terhesség 2. felében re-
lative csokken. Ez arra utal, hogy a
magzat centrdlis keringése az érettség
4j szintjének meglelelGen valtozik,
ahol a tiidékeringés elGtérbe kertiil.
A tlid6 vascularis ellendllasa, a bal
szivi€l és ductus arteriosus alkalmaz-
kodasa fontos meghatarozoi a fora-
men ovale vérdaramlasdnak és fejlé-
désének.
Jakobovits Antal dr.

A magzat magatartdasanak ha-
romdimenziés szonografias vizs-
gdlata a korai mdsodik trimesz-
terben. Kuna, A. é misai (Depart-
ment of Perinatology, Kagawa Medi-
cal University, 1750-1 Ikenobe, Miki,
Kagawa 761-0793, Japan): J. Ultra-
sound Med., 2001, 20, 1271-1275.

A szerzOk 11 magzat aktivitdsat vizs-
galtak 3D szonografids késziilékkel a
terhesség 14-18. hete kozott. A ter-
hességek szovédménymentesek vol-
tak. 30 perces agynyugalom utan 60
percig figyelték és videoszalagra rog-
zitették a magzat aktivitasat. Vizsga-
lataik a fej (retroflexio, rotdcio, ante-
flexio), szdj (nyitas, asitas), kar (fle-
xio, extensio), torzs (nyujtézds, haj-
las, flexio, extensio), also végtag (fle-
xio, extensio) mozgasanak felmérésé-
re terjedtek ki.

A legaktivabb magatartasforma a
karmozgas, mig a legkevésbé aktiv a
szdjmozgds. Az aktiv [dzis (a mozgd-
sokkal eltoliont idé) 59,4%-ot és a pi-
henés 40,6 %-ot tett ki, A szajnyitas a
terhesség 10. hetétdl lathato, a refle-
xes nyelés a 12. héudl, a szajreflex a
18. héudl. A magzat aktivitdsa a sziv-
veréssel kezdddik a 7. héten, a torzs-
mozgassal folytatodik a 8. héten és
kulmindl a 9. héten a végtagmozga-
sokkal.

Jakobovits Antal dr.

Neonatologia

Gyakorlati vezérfonal a magzati
echokardiografidhoz. Huggon, 1. C.
(Fetal Cardiology Unit, Harris Birth-
right Research Centre for Fetal Medi-
cine, King’s College Hospital, Den-
mark Hill, London, Anglia): Prenat.
Neonat. Med., 2001, 6, 38-53.

Nagy szivhiba ezer sziilésre egy jut, az
Osszes Gjszulott és csecsemd veleszii-
letett rendellenességek okozta hala-
lozdsanak azonban kb. 50%-aért fe-
lelos. A sziviejlodési rendellenessé-




gek, bar gyakran izolaltak, sok eset-
ben mads defektusokkal, kromoszo-
malis abnormalitassal ¢és genetikai
szindromdkkal tarsulnak. A legtobb
nagyobb szivhibat a k6zépsd trimesz-
terben lehet felismerni. Stlyos defek-
tus esetén a sziil6k a terhességmeg-
szakitast valaszthatjak.

A jobb kamra 6 tomege elol és a
bal kamratél jobbra van. Egyetlen
sikbol az Osszes szivelvdltozast nem
lehet kimutatni, de a nagy abnorma-
litasok donté tobbsége egy vagy tobb
standard sikban demonstralhato.

A sziv négy tiregének megjelenité-
se harant sikban a magzat mellkasa-
nak also felén keresztiil érheto el. A
legjobb a magzati mellkas kozép-nyil-
irdnyu metszetének abrazolasa utdn a
vizsgalofejet 90°-kal elforditani. A
helyes sikban a gyomor vagy mas ha-
si szerv nem, a borda tokéletesen lat-
haté.

A négyiiregi dbrdzolas [0 jellegze-
tességei: 1. a sziv a mellkas harant te-
riiletének tobb mint 1/3-at foglalja el,
2. a szivesuces a magzat bal oldala felé
mutat, 3. nincs folyadékgyiilem a pe-
ricardiumban, 4. a két pitvar azonos
sz€lességl, 5. a jobb és bal kamra
azonos szélességl, 6. a kamrai sep-
tum intakt, 7. az atrioventricularis
septum intakt, 8. a tiidévéna a bal
pitvarba torkollik, 9. a szivmiikodés
gyakorisaga €s ritmusa normalis.

A bal kamra kiaramlasi palydja a
magzat jobb valla felé iranyul.

A jobb kamrai kifolyas hatrafelé, a
magzat gerince felé iranyul. A ferde
paraszagittdlis sikban két kidramlds
demonstralhato. A tiiddartéria eny-
hén nagyobb. A jobb kamrabdl elol
ered a [6 tiiddarteria, amelynek jelleg-
zetessége az egyenes lefutds a gerinc
felé. A tidoartéria nagyon rovid és
azonnal 3 dgra: a jobb és bal tiid6arté-
ridara ¢s a ductus arteriosusra oszlik.
Hatul a bal kamrabol ered az aorta.

A 3 ér latotérbsl megallapithato,
hogy: 1. a magzat bal oldalarél jobb
felé van a tiidéartéria, aorta és vena
cava superior, a tiddGartéria van leg-
elol, 2. az aortaiv, a tiidGartéria/duc-
tus arteriosus iv kozel egyforma szé-
lesek a terhesség 20. hetéig. Késibb a
tidoartéria kissé nagyobb az aorta-
nal. Ha az aorta jelentGsen kisebb, az
aortacoarctatiora utalhat.

Cardiomegalidra gyanus, ha a sziv
a mellkas harantatmérgjének tobb
mint '/;-at foglalja el. Az arany elto-
lodasat okozhatja csontvazdisplasia,
oligohydramnion vagy szivmegna-
gyobbodas.

A sziv helyzetét megvaltoztathatja:
rekeszsérv, a tiidé cystas adenomato-
id malformatidja, mellkasi folyadék-
gyulem vagy egyoldali tiid6hypopla-
sia, kiillonbozd cardialis defektusok.

Szivburokbeli folyadékfelszaporo-
dast okozhat: szivbetegség, placenta-
elégtelenség, magzati anaemia, gyulla-
das, kromoszomalis rendellenességek.

Echogén gocok 20 hetes terhes-
ségben 5%-0s gyakorisaguak. Vilagos
csonthoz hasonlé egyes vagy tobbes
foltok az egyik vagy mindkét kamra
falaban. A szivmikodésre nincsenek
hatranyos hatassal.

A kamrai septumdefektusok egy-
szerti nyilasok. Az atrioventricularis
defektusok viszont gyakran tarsulnak
kromoszomalis rendellenességekkel
és részei lehetnek osszetett szivrend-
cllenességeknek.

A legtobb szivrendellenességet a
standard nézetekbdl a rutin szdrés al-
kalmdval ki lehet mutatni. A szivde-
fektusok részletes vizsgdlata és a szii-
I6kkel a prognozis megbeszélése a szak-
ember feladata.

Jakobovits Antal dr.

Az ujsziilottkori hypoglykaemia
el6forduldsa a terhesség korahoz
viszonyitva nagy dichorialis ik-
rekben. Suzuki, S. és mtsai (Depart-
ment of Obstetrics and Gynecology,
Nippon Medical School, Tokyo, Ja-
pan): Acta Obstet. Gynecol. Scand.,
2001, 264, 27-28.

A szerzok 277 dichorialis ikerujszii-
lottet vizsgaltak 201 terhességbdl,
akik 1988 ¢s 1997 kozout a Klinikdju-
kon szilettek. Az ujszilottek hypo-
glykaemiaja 2,1%-ban fordult el6. Az
ikerstandardhoz viszonyitva 28 1ij-
szulott volt a gestatiéhoz viszonyitva
nagy magzat ¢és kettonek (7,1%) volt
hypoglykaemiaja. A = 2500 g-os, ter-
minusban 1évé ikrekben az ujsziilot-
tek hypoglykaemiajanak 2,1%-0s
elofordulasa nem kiilonbozik az atla-
gostol Tokioban. A szerzdk ebbdl arra
kovetkeztettek, hogy a glukozanyag-
csere nagy ikermagzatokban majd-
nem azonos a lerhességi kor szerint
megfeleld nagysagu szinguldris Gjszii-
lottekével.

Jakobovits Antal dr.

Onkolégia

Férfiben észlelt lobularis invaziv
rak esetén Klinefelter-szindroé-
mara kell gondolnunk? Chandra-
sekharan, S. és mtsai (Breast Unit,
Essex County Hospital, Lexden Road,
Colchester, Anglia): Breast, 2001, 10,
176-178.

1. 53 éves [érfi jobb oldali mellrdkjat
a klinikai, mammogratids és citologiai

—

vizsgalat igazolta. A rakos mellet a
rak, a masikat a szimmetria miatt ta-
volitoudk el. Szoveutanilag invaziv
lobularis raknak bizonyult. A fizikalis
vizsgalat ¢s a karyotypizalas Klinefel-
ter-szindromat igazolt. A beteget ke-
mo-, radioterapiaban részesitették és
tamoxifent kapott.

2. 71 éves [érli jobb mellbimbdja
vérzett. Ductalis excisiét, majd mast-
ectomiat végeztek in situ ductalis car-
cinoma miatt.

3. 73 éves férfi jobb mellében cso-
mo volt, ami raknak bizonyult. Jobb
oldali mastectomiat végeztek honalji
dissectioval. Szoveuanilag lobularis rak
igazolodott. A lobularis rdk férfiakban
ritka, ezért kromoszomavizsgalatot vé-
geztek: XXY karyotypus eredménnyel,
ami Klinefelter-szindromat igazolt.

4. 79 éves férfinek Paget-kor miatt
jobb oldali mastectomiat végeztek.
Négy éve mar a bal mellét eltavolitot-
tdk rdk miatt és tamoxifen kezelést
kapott. A most eltavolitott mellben
invaziv ductalis rakot kérisméztek. A
karyotypusvizsgdlat eredménye: nor-
malis XY.

A férfiak mellrakja [6leg ductalis
carcinoma. Klinikailag egvoldali, fdj-
dalmatlan csomd. Az invaziv lobularis
rdk ritka, mert férfiakban nincs lobu-
lus. Viszonylag hosszi idon at tarto
osztrogénhatas eredménye Ichet, ami
Klinefelter-szindromaban fordul eld.

Jakobovits Antal dr.

Perinatalis kérdések

Az enyhe magzati pyelectasia vi-
lagrajovetel utdni jelentdsége.
Chudleigh, T. M., Chitty, L. S. Ultra-

sound Obstet. Gynecol., 2001, 18,
Suppl, 27-28.

A szerzok 101 600 terhes 425 magza-
taban taldltak enyhe pyelectasiat. A
vesemedence-tagulat 270  esctben
kétoldali és 155 esetben egyoldali volt.
Multicystas vagy patkdvesét 4 esetben
korisméztek. A praenatalis pyelectasia
90 esetben javult, 124 esetben valto-
zatlan maradt és 177 esetben stlyos-
bodott. Az wjsziilouek veselelete 185
esetben a normalistol eltért. Koros le-
let volt 48 esetben, amelyek koziil 16-
ot megoperaltak. Az elsodleges diag-
nozis 15 esetben obstructio volt, 11
esetben kettds vese, 22 esetben felso
higyuti traktustagulat. Utobbiak ko-
ziil 8-at megoperdltak.

Enyhe pyelectasidnak tekintették az
5-10 mm-es antero-posterior atmérat.
Ha az atméré a 10 mm-t meghaladta a
3. trimeszterben, jelentdsen tobb koros
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eset fordult elé. Postnatalisan enyhe
felsé hugyiti tagulatot mutattak ki
43,9%-ban. Patoldgids elvezetd rend-
szert 11,4%-ban taldltak és 3,8%-ot
megoperdltak. A perziszialo pyelectasisa
minden esetét, foleg ha a tagulat prog-
ressziv, a vilagrajovetel utan ki kell
vizsgalni.

Jakobovits Antal dr.

Eranomalidk praenatalis kéris-
méje. Marler, J. J. és mtsai (Fishman,
S. J.: Vascular Anomalies Center, De-
partment of Surgery, Children’s Hos-
pital, 300 Longwood Ave, Boston,
MA 02115, USA): J. Pediatr. Surg.,
2002, 37, 318-326.

A szerzOk egy év alatt 29 méhen beliil
kérismézett vascularis malformatiorél
szamolnak be. Ezek koziil 16 nyirok-
ér, 7 haemangioma, 3 capillaris-nyi-
rok-vena malformatio, 1 arterioveno-
sus malformatio, 1 kék naevus szind-
rOma ¢és 1 neuroblastoma volt. Helye-
sen korisméztek 17 beteget, mig 12-t
nem. A klinikai viselkedés alapjan 2
nagyobb kategoria kiilonithetd el: a
daganatok és malformatiok. A leggya-
koribb vascularis daganatok a haem-
angiomak. A haemangiomadk 30%-a a
vilagrajovetelkor mint folt mutathaté
ki, mig ?/;-uk sziiletés utdn, tipusosan
2 hetes korban tinik fel. A congenita-
lis haemangiomak egy része gyorsan
visszafejlodik, mdsok késG gyermek-
korban is fennallnak. A fejbér haem-
angiomai hajlamosak a kifekélyese-
désre, alopeciat okozva. A haeman-
giomdk altaldban kevés problémat
okoznak vilagrajovetelkor. A szerzok
anyagaban azonban el6fordult panga-
sos szivelégtelenség a haemangioma-
val kapcsolatos arteriovenosus shunt
kovetkeztében.

Reoldgiai szempontbol az artérids
malformatiok gyors, mig a capillaris,
nyirok és venas anomaliak lassu
dramlastak. A nyirokér-malformatiok
predilekcios helyei a nyaki-arc régio,
hénalj, mediastinum és végtagok. Szo-
vettani és radiologiai szempontbol
micro- és macrocystasak, ezenkiviil le-
hetnek egy és tobb treglek. Ultra-
hanggal cystas, echomentes, egy- vagy
tobb tiregl képletek. A nyaki nyirok-
ér-malformatio egy- vagy kétoldali,
lehetnek eldl vagy oldalt, szemben a
nuchalis cystdkkal, amelyek mindig
kétoldaliak, szimmetrikusak és hatul
vannak. Egy esetben valldystociat ko-
zoltek veliik kapcsolatban. A magzati
cysticus hygroma tipusosan a 20. ter-
hességi hét el6tt visszafejlodik. A
hydrops foetalis vascularis anomalia-
val tarsultan kedvezétlen prognoszti-
kai jel.

Jakobovits Antal dr.
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A magzat véndas rendszerének
Doppler-vizsgdlata. Huisman, T. W.
A. (Spaarne Hospital Haarlem, Van
Heijthiuijzenwag 1, 2012 CE Haar-
lem, Hollandia): Seminars Perinatol.,
2001, 25, 21-31.

A sziv csak azt a vért képes pumpal-
ni, amit a véndkon keresztiil kap. A
vénds rendszer élettananak vizsgdlata
kulcs a kiilonbozé magzati betegsé-
gek megértéséhez. A magzat legfon-
tosabb véndi klinikai és élettani
szempontbol: 1. a koldokvéna, 2. a
vena cava superior és inferior és a
ductus venosus. A koldokvéndan at
kertil az oxigéndus vér a magzat ke-
ringésébe, closzlik a majban ¢és a jobb
sziviélben. A magzat vena cava infe-
riorja nem folytatédik a hasbdl a
mellkas felé, mert szerkezete a rekesz
alatt kozvetleniil megvaltozik. Domi-
nans része tolcsérszerd vénas szerke-
zetben végzadik (vénds vestibulum),
amely a vena cava inferior nyildsa
mellett a vena hepatica és ductus ve-
nosus torkolatat is magdban foglalja.
A ductus venosus caudalis eredetétdl
(sinus umbilicalis) a cranialis végéig
rekesz alatti vestibulum. Vita targya,
hogy az izmos sphincter mikodd za-
roizom, vagy csak a vilagrajovetel
utan zarodasban van szerepe. Ez a
magzati Osszekottetés az oxigéndus
vért a foramen ovalén at a bal pitvar-
ba juttatja, megkeriilve a jobb pitvart
és kamrat, kihagyva az intakt tiidGke-
ringést.

A jobb oldali it a vena hepatica,
vena cava inferior ¢s superior keveés-
bé oxigéndias vérét tartalmazza,
amely a jobb pitvaron at a jobb kam-
raba és a pulmonalis rendszerbe
dramlik. Ennek a vérnek egy része a
ductus arteriosuson dt egyenesen az
aorta descendensbe omlik.

A koldokvéna dramlasi profilja
csaknem mindig folyamatos. Valtozas
a magzati légzGmozgasok, arrhythmia,
testmozgasok alkalmaval fordul eld.
Koros pulzacié a jobb sziviél decom-
pensatiéja nem immun hydrops, su-
lyos retardalt novekedés €s arrhyth-
midk esetén jelentkezik. Ilyenkor a
magzati szivfunkcio rosszabbodasanak
és a jobb pitvari telddés zavardanak je-
le. A koldokvéna pulzacidja az elsé tri-
meszterben fiziolégias és koros retar-
dacio esetén valoszintileg a lepény
vascularis ellendllasat tiikrozi.

A vena cava inferior vérének elo-
refelé¢ dramldsa kétfazisi a systole és
korai diastole alatt, amit regurgitdcios
komponens kovet a késGi diastolét
tiikrozve. A vena cava inferior vér-
dramldsanak sebessége a vena cava
superioréhoz hasonlé. A vena cava
Doppler-vizsgélata segit a szivizomzat
kapacitasanak megitélésében.

T R ——

A ductus venosus egyike az emberi
test legérdekesebb ereinek. A vénds
eredet ellenére ez az oOsszekouetés
(shunt) oxigénduis vért tartalmaz. A
vilagrajovetel utdn gyorsan zarodik a
véraramlas és vérnyomas csokkenésé-
nek kovetkezményeként. A ductus
venosus véraramldsi sebesség hullam-
formaja két eltéro elorefelé tarté kom-
ponensbél, a cardialis systolébdl és
diastolébdl dll. A 8. terhességi héudl
kezdve novekszik. Normalis terhes-
ségben a ductus venosusban regurgi-
tacio nincs. Ez az egyetlen direkt 0sz-
szekottetés a koldokvéna és a magzati
sziv kozott, biztositva az elegendd oxi-
géndus vért a magzat szamara. A duc-
tus véraramlasi profiljanak valtozasai,
kiilonosen a késddiastolés aramlasi
komponens megelézheti a magzati
szivhanggyakorisag valtozasait lepény-
elégtelenségben. Mérése értékes lehet
a szulészeti beavatkozasok kezelésé-
ben. A placentaelégtelenség azonban
olyan betegség, amit eltérd korélettani
rendellenességek okozhatnak, mint
hypertonia vagy praeeclampsia, diabe-
tes, genetikai eredet kis placenta,
ikerterhesség, virusfertdzések.

A ductus venosus véraramlasi se-
bességének csokkenése a diastole vé-
gén és a koldokvéna pulzdcidja olyan
hatarozott elvéltozasok, amelyek a
cardiotocogram romldsa el6tt kimu-
tathatok.

Jakobovits Antal dr.

A praenatalisan kérismézett tii-
dobeli cisztds adenomatoid mal-
formatio kimenetelét elére jelzé
térfogathdanyados. Crombleholme,
T. M. és mtsai (The Center for Fetal
Diagnosis and Treatment, The Child-
ren’s Hospital of Philadelphia, 34" St.
and Civic Center Blvd, Philadelphia,
PA 19104, USA): J. Pediatr. Surg.,
2002, 37, 331-338.

A szerzok az intézetiikben 1999. szep-
tember és 2001. marcius kozot gon-
dozott 58 cisztas adenomatoid malfor-
matioban szenvedGé beteg adatait
osszegezték. Csak az ultrahanggal
vagy magzati magneses rezonancia
vizsgalattal megerdsitett cisztas adeno-
matoid malformatiékat vagy hybrid
adenomatoid malformatiokat vették
be vizsgdlati anyagukba. Hybridnek
itélték a szonografidval vagy madgneses
rezonancia vizsgalattal jellegzetes kép-
leteket, ha Doppler-ultrahanggal vagy
magneses rezonancia vizsgdlarttal
szisztémas taplalo ereket dokumental-
tak. Mindegyik hybrid cisztas adeno-
matoid malformatiét resectio utdn
szdvettani vizsgalattal erdsitették meg.

A cisztds adenomatoid malformati-
Okat ultrahangvizsgalat soran a le-



benyre terjedés, a macro- és mic-
rocystas alak, a gatoreltolédas és a
hydrops jelenléte vagy hidnya jelle-
mezte. A malformatio hossza, magas-
saga ¢s szélessége alapjan szamitottak
ki a térfogatot, és az eredményt osz-
tottdk a fejkorfogattal. A vizsgalati
idoszakban az emlitett hanyados
osszehasonlitast tett lehetové a kii-
16nboz46 terhességi korokban. Az 1,6-
nél nagyobb hanyados fokozott ve-
szélyeztetettséget jelent. A hydrops
kifejlddése a beavatkozds sziikséges-
ségét mutatja. 1,6-nél nagyobb ha-
nyadost észleltek 16 magzatban, 6k a
hydrops fejlodésére fokozottan vesz-
élyeztetettek voltak, < 1,6 hanyados
esctén (42 magzat) a veszélyeztetett-
ség kisebb volt. A 42 alacsony riziko-
ja koziil hétben és a 16 fokozottan
veszélyeztetett kozil 12-ben fejlodon
ki hydrops. A < 1,6 hanyadosu koziil
8-at és a >1,6-esek koziil 9-et operal-
tak. Nyitott magzati mutét 7 volt, 2
tilélt koziiliik, 6 magzatnal végeztek
thoracoamnialis shuntot, mind a 6
talélt 4 magzatnal végeztek cystaaspi-
raciot, mind a 4 tidlélt. Minden tilélé
rovid ideig ventildciés 1amogatdsra
szorultak.

Jakobovits Antal dr.

Plasztikai sebészet

Macromastia: mennyi a zsirtar-
talma? Cruz-Korchin, N. ¢s mtsai
(Division of Plastic Surgery, Univer-
sity of Puerto Rico School of Medici-
ne, P.O. Box 365057, San Juan, Puer-
to Rico 00936-5067): Plast. Reconstr.
Surg., 2002, 109, 64-68.

A szerzok 25 nénél végeztek kétolda-
li emléredukciét macromastia miatt.
Mindegyik személynél kiszamitottak
a testtomegindexet = testsuly kg/
(testmagassdg m)’. Mitét kozben
mikrohulldmi és szovettani vizsga-
latra mintdt vettek az emlé centralis,
oldalso €és honalji részeébol.

A Nemzeti Egészségligyi Intézet
ajdnldsa alapjan a < 25-0s testtome-
gindexeket tekintették normalisnak.
a 25-29,9-eseket talsilyosnak, a
30-39,9-eseket kovérnek, €s a 40 fe-
lettieket tilzottan kovérnek. Ilyen
megitélés alapjan betegeik 20%-a
normalis sulyd, 56%-a tulsilyos,
20%-a kovér és 4%-a extrém kovér
volt. Az emld zsirmennyisége pozitiv
kapcsolatban volt a testtomegindex-
szel, az ¢letkorral viszont nem. A
centralis rész 61%-o0s zsirtartalma
csak a tilsdlyossagot tiikrozi, és nagy
a valtozatossag (= 22%). A lateralis
és praeaxillaris tertiletek 74 + 9 vs.

73 + 8%-a kevésbé valtozo, ezért eze-
ken a helyeken a zsirleszivas mindig
sikeres. Az eltdvolitott emldrészek
térfogata 300 és 2250 cm’ kozott in-
gadozott. Atlagosan a macromastia
centralis részében csak 7% volt a mi-
rigy €s 29% a kotGszovet. A lateralis
¢s praeaxillaris részeknek 1-3%-a
volt mirigy és 5%-a kotoszover. A
szOovettani vizsgdlat is azt bizonyitotta,
hogy a macromastia elsésorban zsir-
bol all és a mirigyes elem igen kevés.

Jakobovits Antal dr.

A resuscitatio kérdései

Teljes javulds 45 perces, bal-
esetb6l ad6dé vizbemeriilés utan.
Perk, L. és mtsai (J. W. van’t Wout =
Dept. of Internal. Med., Bronovo
Hosp., Bronovolaan 5., 2597 AX The
Hague, Hollandia): Intensive Care
Med., 2002, 28, 524.

A hagai szerzok ligyelemre méhio
esetismertetést kozolnek. Egy 21 éves
fiatal né eredményes életmentésérdl
van szo, aki gépkocsibaleset kovet-
keztében belezuhant a Schevenin-
gen-i kikotd sos tengervizébe 11 mé-
teres mélységbe, 4°C-os homérsékle-
i vizbe. A baleset soran a gépkocsi
teteje kiszakadt és utasa ugy esett a
vizbe, hogy laba a kocsi ala szorult. A
balesettdl szamitva 45 perc milva
kezdte meg a mentdszolgalat a no Ki-
szabaditasat.

Amint a mély tengervizbdl a liatal
noét kihaztdk és a mentdok siirgdsségi
osztalyra szallitottdk, a Glasgow-co-
maskadla 3-as fokozataban volt, fény-
merev pupilldkkal, pulzus és légzés
nélkiil. Azonnal kiilsé szivmasszast
kezdtek és 100%-0s oxigénventildlast
alkalmaztak, s 0sszesen 8 mg adrena-
lint adiak jugularis vénan keresztiil.
Ezutan dtszallitottdk a szerzok korha-
zaba, ahova 15 perccel késébb érke-
zett teljes asystoliaban €s gaspolo lég-
zéssel, valamint rectalisan 26°C hd-
mérséklettel. A Kkiilsé szivimasszast
folytattak. és ismételten adtak intra-
véndsan adrenalint. Intubalas tortént
és nyomaskontrollalt mesterséges lé-
legeztetést kezdtek. 12 perccel késébb
a pitvari ritmus visszatértét észlelték,
és femoralisan is pulzaciot talaltak.
Ekkor abbahagytdk a kiilsé sziv-
masszast, és a beteget elektromosan
felmelegithetd lepedében atvitték az
intenziv osztalyra. A laboratériumi
értékek sulyos metabolikus acidosist
és hypernatraemiat mutattak, a mell-
kas radiologiai vizsgdlata pedig
tidéodémat. A kezelést intravénds
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bicarbonat és 5%-os glukoz bevitelé-
vel folytattak. Az intenziv osztdlyon
valo észlelés elsé Ordjaban kamrafib-
rillacio lépett fel, ezt eredményesen
lekiizdouék elektromos cardioversio-
val. 24 oraval a mentéstol szamitva a
beteg testhémérséklete normalizdlo-
dott, és megjelent a pupillareakcié is.
Ekkor a pozitiv végnyomadsos és frak-
cionalt oxigénlélegeztetést abbahagy-
hattdk. A tubust a harmadik napon
tavolitottdk el, s tovabbi megligyelés
utan 15 nappal késGbb a balesetet
szenvedett noét teljes fizikai és men-
talis jollér allapotdaban bocsatottak
haza.

Esetiiket azért tartjak a szerzok
kozlésre érdemesnek, mert felnGuek
ilyen hosszu ideig tarto vizbe merulés
utan eredményes kimentésérél nin-
csenek tapasztalatok. FeltehetGen a
teljes javulashoz hozzajarulhatott az
is, hogy a hypothermia bizonyos ide-
ig az agy szamara protektiv hatast je-
lenthetett, masrészt a hosszas kiilsé
szivimasszas is segitett a beteg allapo-
tanak rendbehozataldban. Egyetlen
kozlésre hivatkoznak a szerzék, e sze-
rint 4,5 Ords resuscitatio utdn is lehet
sikeres feléptilés mély hypothermia-
bol. (Stoneham M. D., Squires S. J.:
Anaesthesia, 1992, 47, 784-788.)

Ivanyi Janos dr.

Sziv- és keringési
betegségek

Kockazati tényezdGje-e a koszoru-
veréér-meszesedés okozta szivbe-
tegségnek az emelkedett plazma-
homociszteinszint és a metilén-
tetrahidrofolsav-reduktaz gén
C677T helyének polimorfizmusa?
Blankenberg, S. és mtsai (II. Medizi-
nische Klinik und Poliklinik, Johan-
nes Gutenberg-Universitaet Mainz,
Langenbeckstrasse 1, 55101 Mainz,
Németorszag): Dtsch. Med. Wschr.,
2002, 127, 728-734.

Az Osszes koszoruverdér-meszesedés
okozta ischaemias szivbetegségnek
(CHD) csak kb. 50%-aban mutatha-
tok ki a klasszikus rizikotényezok
[a hagyomanyos kockdzati tényezok jelen-
léte nem magyardaz meg minden scleroti-
cus veroérbetegséget; ref.].

A homocisztein — szamos epidemi-
olégiai tanulmdny eredményeit te-
kintethe véve — a CHD 1j, jarulékos,
fiiggetlen kockazati tényezéjének te-
kinthetd [a plazma homociszteinszintjé-
nek koros emelkedése az érelmeszesedés
kockdzatdt nem csak a sziv koszori-
verdereiben fokozza, de a végtagok arté-
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ridiban és a cerebrovascularis rendszer-
ben is, és noveli azok silyos elvaltozasai-
nak — a coronariaocclusio, a stroke és a
periférids arterids elzdrddds — kockdzatat;
emellett a hypertonia, a dohdnyzds és a
diabetes mellitus kdrosito hatdsat is je-
lentésen fokozza; a hyperhomocysteina-
emia rizikdindexe megkozeliti a koleszteri-
nét; kiilonosen a myocardialis infarctussal
mutat szoros korreldcior: a plazma hono-
cisztein- (HC-) szintjének 5 mikromolos
novekedése a koszoriiveroér-betegség koc-
kdzatat ugyanolyan mértékben fokozza,
mint a 0,5 mmol/l-es koleszterinkoncent-
rdcio-szaporulat; mindazondltal rendel-
keziink ezen adatoknak ellentmondo vizs-
galati eredményekkel is; ref.].

A plazma homociszteinszintjének
patologias emelkedése karositja az
endothelfunkciot. Egészséges endo-
thel mellett a véraramlas-fokozodas
az EDRF (endothelin derived relaxing
factor; ref.) = az NO altal kivaltott ért-
agulathoz vezet; az endothel karoso-
dasakor ez a mechanizmus nem mi-
kodik. Hyperhomocysteinaemiaban
az endothelium koros mikodéséhez
vezet$ sejtkdrosodds ugy alakul ki,
hogy az endothelt fokozott hidrogén-
peroxid-(H,0,-) képzéssel jard oxida-
tiv stressz karositja. A HC azon til,
hogy gatolja az endothelsejtek oxida-
tiv jelenségekkel szembeni védekezé-
s€t, elGsegiti a vascularis simaizom-
sejtek novekedését: a vascularis sima-
izomsejtek proliferatiéja az athero-
sclerosis egyik legjellegzetesebb vo-
nasanak tekinthetd; az endothelkéro-
sodas ¢és a simaizomsejt-proliferatio
egyiittes érvényesiilése a hyperho-
mocysteinaemia altal indukalt arteri-
osclerosis hdtterének magyarazatat
adja.

Az endothelmikodés romlasaval
fugg ossze hyperhomocysteinaemia-
ban a fokozdddé thrombogenesis is,
amelynek hatterében az alvadasi
rendszerben végbemend valtozasok
allnak: a thrombomodulin nem jele-
nik meg a sejiek feliiletén, irreverzi-
bilisen inaktivalodik mind a throm-
bomodulin, mind a protein-C; foko-
z0dik a von Willebrand-antigén (vW-
FAg) faktor termelése, amely a vascu-
laris karosodds indikatora és rizikoé-
nyezGje: a hyperhomocysteinaemia
csokkenti a szoveti plazminogénakti-
vatornak az endothelreceptorokhoz
[annaxin-11; ref.] korodésér.

A hyperhomocysteinaemia kiala-
kulasanak tobbféle lehetdségét is-
merjiik: 1. A ritka, silyos, homocys-
teinuridval jar6 homociszteinanyag-
csere-karosodas okozta plazmaho-
mociszteinkoncentracio-emelkedés
atherothrombosissal kisért érelme-
szesedéshez vezet [ez a szindroma a
cisztatio-béta-szintdz enzim defektusdn
alapulo autoszomalis recessziv oroklodésii
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rendellenesség, amely a homocisztein-sze-
rin dtalakulds elégtelensége miatt a vér-
plazma HC-koncentrdcidjanak nagyfoku
emelkedéséhez és mar gyermekkorban sii-
lyos atherosclerosishoz vezet; ref.]. 2.
Ennél lényegesen gyakoribb az eny-
he-mérsékelt foki HC-szintnoveke-
dés; ennek eredete is lehet genetikai
rendellenesség [a metilén-tetrahidro-
folsav-reduktaz génpolimorfizmus
(MTHFR/C677T)]| [a metilén-tetrahid-
rofolsav-reduktdz  termolabilis/hdvel
inaktivalhatd genetikai mutdnsa nem fejt
ki teljes aktivitast, és igy teremt lehetdséget
arra, hogy a HC-szint tovabb emelkedjék;
ez a forma okozza az enyhe-mérsékelt
fokii hyperhomocysteinaemia nagyobb
részét; ref.]; mindazonaltal egyéb té-
nyezok is okozhatjak, mint folsav-,
B,-itamin- és B,,-vitaminhiany [az
MTHFR koenzimje a B12-vitaminbol ke-
letkezd metil-kobalamin, és ezért a reakcid
BI12-vitamin-dependens; ref.], vesefunk-
cio-karosodas, dohanyzas.

Inverz oOsszefiiggés all fonn a szé-
rum folsav-, valamint a szérum-B,,-
vitamin- €s a szérum-HC-szint kozou
[folsav-, B,,- és B,-vitamin-szubsztitiicio-
val a hyperhomocysteinaemidval tarsuld
érbetegségek follépése a koszortiverdér-be-
tegségek 20%-dban kivédheto; e hdrom
vitamin alkalmazasaval a scleroticus
érbetegségek kockdzata 0,38-ra, illetve a
kialakulo esetek szama °/5-dal csokkent-
hetd; ref.].

Jelen tanulmadny célja: 1. Nagysza-
mu személyen megvizsgdlni, van-e a
CHD-t eldre jelzé jelentdsége a plaz-
ma HC-szintnek; 2. meghatarozni bi-
zonyos taplalkozasi tényezok (folsav,
B,,-vitamin) jelentGségét a CHD-koc-
kdzat szempontjabol; 2. megallapita-
ni, hogy a HC gyakori génpolimor-
fizmusa (MTHFR/C677T) mutat-e
ok-okozati osszefliggést a CHD-rizi-
koval.

Nagyszamu beteget és kontrollsze-
mélyt felolelé randomizalt, kontrol-
lalt vizsgalatrol van sz6. A tanul-
manyt 1996. november és 1998. juli-
us kozott végezték. 982 stabil angina
pectorisban, illetve acut coronaria
szindromaban szenvedd beteget ha-
sonlitottak ossze 332 kontrollsze-
méllyel. Minden betegen coronaro-
graphia tortént: azokat veuék be a
vizsgdlatba, akiknél legalabb 1 nagy
koszoruverdéren 30%-o0s vagy anndl
kifejezettebb szikilet volt detektal-
hatd. Azokat a betegeket nem vették
fol a vizsgalatba, akiken a kovetkezo
kisérébetegségek valamelyikét észlel-
ték: hemodinamikailag jelentés sziv-
billentyti-rendellenesség, cardiomyo-
pathia, rakbetegség, iztileti bantalom.
A 332 kontrollszemély a haziorvosok
beteganyagabol keriilt ki: ezeknél
sem a klinikai, sem az anamnesztikus
adatok nem utaltak arterioscleroticus

2002 = 143. évfolyam, 40. szam

sziv- és/vagy érbantalom meglétére,
tovdbba a kontrollprobanduszok
nyugalmi EKG-ja negativ volt [mindez
vajmi kevés az arterioscleroticus szivbeteg-
ség nagy valosziniiséggel torténd kizdrdsd-
hoz, a kontrollkohorsznal ugyanis nem
tortént koszoriiverdér-festés, csak nyugal-
mi EKG, jelentds résziiknek CHD-rizikdja
volt: 13,5% dohanyos, 13,6 % cukorbetey,
28% hypertonids és csalddi kdrelozmé-
nyiik 21,4%-ban pozitiv; ref.]. Mindkét
csoportban a kovetkezé laboratoriu-
mi vizsgalatokat végezték el a vérbal:
homocisztein (HC); C-reaktiv protein
(CRP); lipidstatus (0sszkoleszterin,
LDH-C, HDL-C, triglicerid); genotipi-
zaldas a MTHFR/C677T pontmutacio
kimutatdsara.

A vizsgalati eredményekbdl a ko-
vetkezdket emeljiik ki:

- a nem, a kor és a BMI (kg/m’°) a
2 csoportban nem mutatott szignifi-
kans kiilonbséget;

— a CHD-s betegeken - a kontroll-
kohorszhoz viszonyitva a klasszikus
kockazati tényezok lényeges preva-
lencidjat (p < 0,001) észlelték;

— a CHD-kohorszban - a kontroll-
csoporttal egybevetve — a plazma-
HC-szint szignifikdnsan magasabb
volt (13,2 versus 10,4 mmol/l; p <
0,0001); 11,5 mmol-t meghalado
HC-koncentracio [6lott a szignifikan-
cia még nyilvanvaldbba valt;

— amennyiben a CHD-s probandu-
szokat HC-szint szerint kvartilisekre
osztottdk, a legmagasabb HC-kon-
centracioju kvartilis-szubkohorszban
a CHD OR-ja (esélyhdnyadosa) 8-szo-
rosa volt a legalacsonyabb szintd
kvartilis OR-janak; A HC-szint vala-
mennyi prediktoranak (szérum-B,,-
vitamin, szérumfolsav, szérumkreati-
nin, kor, dohdnyzas) illesztése utan az
OR 3,8-szoros, valtozatlanul szignifi-
kans (95% CI; 1,9-7,5; p < 0,0001)
maradt;

- ha a CHD-s csoportot a szérum-
B,,-vitamin-szint szerint kvartilisekre
tagoltdk, a legmagasabb koncentrdci-
Oju szubkohorszban (> 478pg) a CHD
80%-0s OR-redukciojat konstataltak
(p-trend < 0,0001); ugyanezt talaltak
folsav viszonylataban is;

— ambar az MTHFR/C677T genoti-
pus és a HC-koncentracié kozott jelen-
16s korrelaciot talaltak (p < 0,0001), az
MTHFR/C677T genotipus és a CHD-
prevalencia kézott nem volt szignifi-
kans osszefiiggés (OR 1,1; 95% CI; 0,9
- 15 p=0,3).

A szerzOk vizsgalati eredményeik
¢és az idevonatkozO szakirodalom
adatai alapjan a kovetkezo végkovet-
keztetésekre jutottak:

— az MTFHR/C677T genotipizala-
sat nem ajanljak, mivel annak a
CHD-kockdzat eldrejelzésében nin-
csen jelentGsége/prediktiv értéke;




— az olyan CHD-ban szenvedd be-
tegekben, akiknél a CHD klasszikus
rizikokonstellacioja nem észlelhetd, a
plazma-HC-szint rutinszeri megha-
tdrozdasanak elvégzése ajanlhato;

— a klasszikus kockazati ténye-
zoket nélkiilozd CHD-s betegekben
¢rdemes volna fontolora venni a fol-
sav- €s a B,,-vitamin-kezelés lehets-
s€gét [eqy nemrég az USA-ban publikalt
tanulmany szerint, ha minden nem coro-
nariabeteg 45 évesnél idosebb férfi és 55
évnél idosebb nd folsav- és B,,-vitamin-
potlasban részesiilne, akkor az mintegy 4
millidrd amerikai dolldr megtakaritdst je-
lentene a CHD-morbiditas és -mortalitds
csokkentése miatt; ref.].

Fischer Tamads dr.

Sziilészet és
nogyogyaszat
A magzati plexus chorioideus
cysta hatdsa a terhesség kimene-
telére. Tolaymat, L. L. és mtsai (Uni-
versity of Miami, Miami, FL, USA):
Obstet. Gynecol., 2002, 99, 100S.

A szerzok 1997. okidber és 2000. de-
cember kozott 107 magzatban allapi-
tottak meg chorioidalis cystat, akiket
235 kontrollal hasonlitottak ossze. A
35 évesnél idGsebb terhesek inkabb
fogadtak el az amniocentesist (66,4 %
vs. 24,1%) ¢€s gyakoribb volt magza-
taiknal az abnormadlis karyotypus
(6,3 vs. 1,4%). A 35 évesnél idGsebb
terhesek terhességének gyakoribb az
abnormadlis kimenetele (4,6% vs.
1,2%). A plexus chorioideus cysta
amniocentesis javallatat képezi kro-
moszomalis abnormalitas kimutatasa
céljabol.

Jakobovits Antal dr.

A csaszarmetszés fokozott kocka-
zataval tarsult magzati elhelyez-
kedés nullipardk ikerterhességé-
ben. Suzuki, S. és mtsai (Department
of Obstetrics and Gynecology, Nippon
Medical School, Tokyo, Japan): Acta
Obstet. Gynecol. Scand., 2001, 80,
273-274.

A szerzok retrospektiv modon tanul-
manyoztak 121 nullipara ikerterhest,
akik 1987 és 1999 kozou a 36. ter-
hességi hét utan sziiltek. Csaszarmet-
szést 31 (25,6%) esetben végeztek.
Fej-fejveégl fekvés esetén, ha az elso
magzat elérenézett (positio anterior),
szignilikansan gyakoribb volt a csa-
szarmetszés. llyenkor lehetséges a
masodik magzat fejének beékelGdése

az elsé magzat tarkoja ala, ha a maso-
dik magzat feje hatrafel¢ néz (positio
posterior). Az elsd magzat fejét és tes-
tét a masodik magzat leszallo feje
komprimdlja, még akkor is, ha az el-
s6 magzat feje mélyen a medence
uregében van. BeékelGdés kovetkez-
het be és a sziilés nem halad. A szer-
z0k utalnak arra, hogy bar mindkét
magzat fejvégl fekvésben van, az el-
sG positio anteriorja elGszor sziil ter-
hes esetében a beckelddésre vesz-
¢lyeztet és a terhesség 36. hete utan a
csaszarmetszés rizikoja fokozott.

Jakobovits Antal dr.

A koldokzsinér tapadasa és a
diszkordans sziiletési suly kettes
ikerterhességekben. Hanley, M. L.
és mtsai (St. Peter’s University Hospi-
1al, 254 Easton Avenue, MOB-4" Flo-
or, New Brunswick, NJ 08903-0591,
USA): Obstet. Gynecol., 2002, 99,
477-482.

A szerzok sziilészeti osztdlyan 1993.

januartol 1996. juniusig 447 kettes

ikersziilés volt: 358 (80,1%) dichori-
alis diamnialis, 84 (18,8%) mono-
chorialis diamnialis és 5 (1,1%) mo-
nochorialis monoamnialis. 25 iker-
parbol egyik vagy mindkét ujsziilon
sziiletési sulya hianyzott a korlapok-
bol. Husz monochorialis  ikerpdr
(23,8%) mindkét tagjanak a koldok-
zsinor-tapaddsa normalis volt. A nor-
malis €s a vitorlds tapadas kombinaci-
6ja kozel haromszor gyakoribb a mo-
nochorialis dichorialis ikrekben (5:
17,9%), mint a dichorialis diamniali-
sokban (22: 6,1%). A szerzok disz-
kordans novekedésnek tekintették a
20%-osnal nagyobb sziiletési sulykii-
lonbséget. Monochorialis diamnialis
diszkordans sulya ikreknél 15-szor
gyakoribb az egyik magzat koldokzsi-
norjanak vitorlds tapaddsa, mint
mindkét iker normadlis tapadasu kol-
dokzsindrja esetén. Ezzel ellentétben,
a dichorialis diamnialis ikrek abnor-
malis koldokzsinér-tapadasa nem je-
lent fokozou veszélyt a diszkorddns
sziiletési sulyt illetéen. A szerzdk sze-
rint a vitorlas tapadas a monochoria-
lis diamnialis ikrekben 78%-0s etio-
logiai tényezd, azaz a monochorialis
diamnialis ikrek diszkordancidja
78%-ban a vitorlas tapadasnak tulaj-
donithato.

A monochorialis ikerparokbol 15
volt diszkordans, ezek koziil egy par-
nak a koldokzsinor-tapadasa norma-
lis volt, haromnak mindkét koldok-
zsinor-tapaddsa abnormalis és 11-nek
csupan az egyik koldokzsinor-tapada-
sa volt koros, mig a masik normalis.
Abnormalis tapadas esetén 2-3-szor
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nagyobb a retardalt novekedés valo-
szintisége. A diszkorddns magzatok
lepényében egyetlen koros eltérést
taldltak: az elérehaladott boholyérést.
Az abnormalis koldokzsinor-tapadas
a monochorialis diamnialis ikrekben
iker-iker transzfizios szindromaval
tarsul. Doppler-szonografiaval a kol-
dokzsinor tapaddsat kordn ki lehet
mutatni. A normalis kéldokzsinor-ta-
padas monochorialis diamnialis ik-
rekben megnyugtaté lelet. Dichorialis
diamnialis ikrekben a koldokzsinor-
tapadas dokumentdcidja nem jelenti
a diszkorddns novekedés veszélyér.
A szerzok szerint az abnormalis kol-
dokzsinor-tapadas az iker-iker transz-
fuzios szindroma jelentds rizikoté-
nyezéje. Monochorialis diamnialis ik-
rekben a sztiletési sily diszkordancia-
janak rizikoja vitorlas tapadas esetén
50%-0s.

Jakobovits Antal dr.

A normalis vese funkcionadlis
vizsgalata haromdimenziés (3D)
szonografiaval - érankénti mag-
zati vizeletprodukcié. Jun, J. K. és
mtsai Ultrasound Obstet. Gynecol.,
2001, 18, Suppl 1., 28.

A magzatviz [0 forrasa a magzati vize-
let, ami fontos jelzGje a magzat jollé-
tének. A legmélyebb szabad magzat-
viz tasak nagysdga osszhangban van a
magzatviz térfogataval.

A szerzok 3D ultrahanggal mérték
az orankénti magzati vizeletproduk-
¢iot 157 normalis terhességben a 20.
terhességi héttdl kezdve. Kezdetben a
magzati huagyholyag térfogatat mér-
1€k, ¢s figyelték, hogy a kezdeti mérés
utan 5 és 10 perccel tirtilt-e vagy nem
a hugyhodlyag. 35 magzatot kizartak,
mivel 5 percen beliil Giresnek talaltak
a hugyholyagot. A szerzok képletet
dolgoztak ki az 6rankénti vizeletpro-
dukciéra (HFUPR = 241,4 - 20,1 X
terhességi kor + 0,43 x terhességi kor;
r=0,849, F=153,9, p=0,001).

A szerzok véleménye szerint a
magzati higyhdlyag térfogatanak so-
rozatos 3D-szonografids vizsgdlata al-
ternativ modszer a magzatviziérfogat
mérésére.

Jakobovits Antal dr.

Uroldgia

Herecarcinoma: gépkocsibaleset
utani postmortem diagnézis. de
Boer, H. D. és mtsai (Dept. of Anaest-
hesiol., Univ. Med. Centre, St. Rad-
boud, Hollandia): Lancet, 2002, 359
1666.
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Erdekes esetkozlés arrdl, hogy a beteg
halala utdni boncolasa deritette ki
gyogyithatatlan alapbetegségét, mely-
r6l a haldlos autébalesetet elszenve-
dett fiunak életében nem volt tudo-
masa.

A 17 éves liatalembert otthondban
eszméletlendl talaltak. Helikopterrel
szallitottdk intézetbe, ahol a pulzus
nélkiili betegen cardiopulmonalis re-
suscitatiot kezdtek. Mint kideriilt, 4
nappal kordbban a péaciens gépkocsi
utasaként mérsékelt sebességgel [a-
nak ttkozot. Viszonylag jelentékte-
len kiilsé sériiléseker észleliek rajta,
és az észleld orvos hazakiildte anél-
kiil, hogy részletesebb vizsgalatokat
végeztek volna. Annyi kidertlt, hogy
a fiatalembernek progredidlo hasi és
hatba sugdrzo fajdalmai voliak, egy¢b
jelentGsebb betegségrél nem volt tu-
domadsa. Az intézetben végzett cardi-
opulmonalis resuscitatio mellett né-
hany kiegészitd vizsgalat is tortént,
mivel a jobb inguinalis hajlatban és a
herezacskoban tisztazatlan masszat
talaltak, amely haematoma is lehe-
tett. Ugyanerre hivia fel a figyelmet
az elvégzent hasi ultrahangvizsgalat
is. Mivel a cardiopulmonalis resusci-
tatio 30 percen keresztul eredmény-
telen volt, tovabb nem folytattdk és a
beallt haldlt konstataltdk.

A retroperitonealis haematoma-
nak vélt elvdltozas a boncolds soran
egész masnak bizonyult. Nevezetesen
a jobb herébdl kiindulé nagy tumort
talalak, és egy 23 cm-es retroperito-
nealis masszat, amelyik beszirte a
vena cava inferiort massziv intravé-
nas thrombosissal. Ezen Kkiviil mdj-
metastasist és lovaglo tiidéemboliat is
taldltak. A hasi aorta teljesen ép volt.
Szovettani vizsgalattal kétféle tumort
taldltak, részben seminoma és rész-
ben  nonseminomatosus  0ssze-
tevikkel, ez utobbiak teratomanak és
szikzacskotumornak bizonyultak. A
retropenitonealis massza nyirokcso-
mo-metastasis volt, mindhdrom sz6-
vettani jellemzével. A tiidéembolia
nem tartalmazott tumort.

Az esetkozlés azért tarthat ér-
deklGdésre szamot, mert a fiatalem-
bernek életében a progredialo hasi
fdjdalmakon kiviil mas olyan panasza
nem volt, amelyik ilyen kiterjedt és
metastasissal is jar6 eldrehaladott tu-
moros elvdltozdsa utalt volna. Ehhez
autobalesetben kellett életét elveszi-
tenie, hogy utélag a boncolds deritse
fel a valodi diagnozist.

[Ref.: Ez az esetkozlés emlékeztessen
benniinket a kozelmilthan elhunyt Kol-
lar Lajos kollégankra, aki eldszeretettel
referalt az Orvosi Hetilapban hasonlo ér-
dekes kazuisztikdkat, igy a Lancet-bol is.]

Ivanyi Jdnos dr.
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Who-tajékoztato

Egy felmérés szerint a fejlédoé or-
szagokban ot iskolds gyerekbdl
egy dohdnyzik. World Health Orga-
nization (1211 Geneve 27, Svdjc. e-
mail: inf@who.int) www.who.int

A dohényipari cégeknek a fejlett or-
szagokban birdsagi eljarasokkal ¢és
erosodé  dohanyzasellenes  kam-
pannyal kell szembenéznitik, igy egy-
re inkdbb a fejlédd orszagok felé ori-
entalodnak. A WHO és az amerikai
CDC alal kozosen végzett ¢és a WHO
Bulletin 2000. juliusi szamaban (Ch.
Warren és mtsai) kozzétett felmérése
(GYTS, global youth tobacco survey —
a tervek szerint val6ban globdlissa
fejlesztik) szerint az ilyen orszagok-
ban az iskoldsok kb. 20%-a rendsze-
res dohdnyos. A szerzék szerint a vi-
lag jelenlegi gyermek- és serdiilépo-
puldcigjabol mintegy 250 millioba a
dohdnyzasbdl eredéen halnak majd
meg, 70%-uk fejlédé orszagban.

A 12 fejlada, ill. rendszervaltozason
atesett orszaghol [Barbados, Costa Ri-
ca, Dél-Afrika, Fidzsi-szigetek, Jorda-
nia, Kina (csak négy tartomany), Len-
gyelorszdg, Oroszorszag (csak Moszk-
va), Sri Lanka, Ukrajna (csak Kijev),
Venezuela, Zimbabwe (csak két va-
ros)] szarmazé adatok szerint a do-
hanyzé gyermekek kb. egynegyede
tizéves kora eldtt szokott rd, ¢és legalabb
kétharmaduk le akar szokni. A kérdé-
sekre mintegy 50 ezer, 13-15 éves
gyermek valaszolt. Az ukrdn gyerme-
kek 70%-a allitotta, hogy valaha mar
dohanyzott. Jelenleg is dohanyzo
gyermekbol Lengyelorszag volt a leg-
tobb (30%), Oroszorszagban és Ukraj-
naban 9%. A megkérdezeu gyerme-
kek mintegy fele volt otthondban do-
hanyfiistnek kitéve. Barbados és Jor-
ddnia kivételével a gyermekek t6bb,
mint fele allitotta, hogy le akar szokni,
és kétharmaduk probalkozott is ezzel a
felmérést megelézG 12 honapban.

A szerzOk kovetkeztetése szerint a
fiatalokra iranyulé dohdnyzdasellenes
tevékenységnek ki kell terjednie nem
csak a raszokas megelozésére (ami
hagyomanyosan a sulypont volt), ha-
nem céliranyos ifjasagi leszokasi
programokra is.

Papp Andbras dr.

A szarvasmarhak szivacsos agy-
kdrosodasa. World Health Organisa-
tion, Fact Sheet No. 113. Feliilvizs-
gdlva 2001 janiusban

Viszonylag ritkan kertil az ember olyan
helyzetbe, hogy egy feladat elvégzése-
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kor ne legyen elképzelése arrdl, ho-
gyan is kellene elindulnia. Eddig, ami-
kor érdekes cikkeket kaptam az Orvo-
si Hetilap szerkesztoségébdl, hogy is-
mertessem Oket, foglaljam oOssze a sza-
momra, szamunkra fontos lizeneteket,
tudtam mit kell tennem. Elolvastam
oket, hagytam, hogy leiilepedjen ben-
nem mondanival6juk, majd a mara-
dando - lesziirt — részeket papirra ve-
tettem, majd erre néhany alkalommal
visszatérve véglegesitettem és elkiild-
tem Oket a szerkesztoségbe.

Mindezt azért bocsatottam elore,
hogy elmondhassam, mennyire mas
helyzetbe kertiltem par honappal ez-
elétt, amikor a WHO két — egymashoz
kapcsolodé - fact sheet-jét kaptam
kézhez. A dokumentumok korunk
két fenyegetd egészségligyi probléma-
jardl, a szarvasmarhak szivacsos agy-
karosodasardl (BSE) és a varians Cre-
utzfeldt-Jakob-betegségrdl (vCID) ad-
tak részletes tajékoztatast. Az elbbi a
113. mig az utébbi a 180. sorszamot
és mindkettd a 2001. juniusi felilvizs-
gdlati datumot kapta.

Mi itt a probléma, kérdezhetik
most sokan, hiszen nem kell mast
tenni, mint ismertetni a dokumentu-
mok lényegét, de éppen ez itt a bok-
kend. Ez a két anyag annyira tomori-
tett és alaposan dtgondolt mar, hogy
alig van lehetéség arra, hogy tovabbi
érdemleges kivonatot lehessen beléle
késziteni anélkiil, hogy valamilyen
fontos elem ne esne ki beléle. Marad-
na az a megoldds, hogy szo és értelem
szerinti forditast készitek beldle és azt
adom kozre, ez azonban csak forditds
¢és nem ismertetés lenne. Az a megol-
das jutott eszembe, hogy kiemelem az
ismertetett tényanyagbdl a szamomra
leglontosabbnak tind elemeket, és
ezeken keresztiil hivom fel kollégaink
ligyelmét a teljes dokumentum meg-
ismerésének fontossagara, melyet is-
mertetésem természetesen nem kivan
és nem is tud potolni.

Az elsé ténylap a szarvasmarhak
szivacsos agyi kdarosodasaval foglalko-
zik, mely 1986-ban az Egyesiilt Ki-
ralysagban jutott a tudomanyos vilag
tudomdsdra. A részletes, pontokba
szedett szakvélemény a jarvany for-
rasdt a szarvasmarhdk tdpldlkozasi
lancdba bekertilt hasonlé betegség-
ben — surlokorban (scrapie) — elhul-
lott juhok [elhaszndlasaban latja, no-
ha a fertézG agens természetére vo-
natkozoan csak megalapozott feltéte-
lezéseink - prion elmélet — vannak,
de a virusszerd korokozo feltételezé-
sét sem vetették még el teljes mérték-
ben. 1986 és 2001 kozott kb. 180 900
igazolt BSE eset fordult el6 az Egye-
stilt Kirdlysagban. 1989-ben kozoliék
- az elsé nem szigetorszagi el6fordu-
last, azéta kb. 1900 esetet regisztral-




tak €s bevezették ezek, valamint a
szarvasmarhdak szarmazasanak szoros
nyilvantartdsat. Ez a ténylap is meg-
emlékezik a varidans ClJ-betegségrol,
melyet a BSE-vel hoznak oki Ossze-
fliggésbe, ¢és amely ezen dllat-egész-
ségiigyi probléma human vonatkoza-
sara, igy lehetséges kovetkezményei-
re utal. Legfontosabb kovetkeztetése
az, hogy a BSE egyedek kiirtasaval le-
hetetlenné kell tenni, hogy a feltéte-
lezett fertdz6é anyag bekertljon az al-
lati ¢s emberi tapldlkozasi lancba.

Jardanhdzy Tamas dr.

A varians Creutzfeldt-Jakob-be-
tegség. World Health Organisation,
Fact sheet No. 180. Feliilvizsgalva
2001 juniusban

Ez a dokumentum a lehetséges ko-
vetkezmény, a humdn vCID problé-
madival foglalkozik, amit 1996-ban ir-
tak le elészor.

Megallapitjdk, hogy ez is az awvi-
hetd szivacsos agyi elfajuldas (TSE)
egyik formadja, melynek egyéb formai
mar régebbral ismertek. Leggyako-
ribb kozottiik az an. sporadikus CJ-
betegség (a TSE esetek 85-90%-a),
melynek évenkénti eléfordulasi ara-
nya 1000000 lakosra 1 eset. Kb.
5-10%-ra tehetd a csaladi eléfordu-
lasu, genetikailag meghatarozott ese-
tek ardanya, mig kevesebb, mint 5%-
ra tehetd a véletlen — sebészeti eszko-
z0kon, cornea- és duratransplantatu-
mokon alapul6 - iatrogén esetek ara-
nya. Ezen utébbi, un. tradicionalis
esctek sok klinikai vonatkozasukban
kulonboznek az uj varianstol: a bete-
gek dtlagos életkora ezekben 65, az
tjban 29 év, a betegség lefolyasa it
atlagosan 4,5, ott 14 honapig tart és

ott altalaban kimutathat6 a BSE eset-
leges kapcsolata a taplalkozassal.

1996 oktoberétdl 2001 jliniusaig
kb. 101 esetet regisztraltak az Egye-
stilt Kirdlysdgban, 3-at Franciaorszag-
ban és 1-et [rorszagban. Ebbdl a 101
esetbdl 88 egyértelmiien igazolt volt,
7 valészin( és 6 olyan eset is adédott,
ahol a részletes szovettani vizsgalat
még nem tortént meg. Megemlitik,
hogy t6bb pdciens részesiilt vérdtém-
lesziésben betegségének kialakuldsa
elott, és bar ez ideig nem igazolhato a
kor ily modon torténd atvitele, mégis
ledllitottdk lakosaik vérplazma-szol-
galtatdsat, és transzfuziokor csokken-
tett leukocyta tartalmi vérkészitmé-
nyeket haszndlnak. Néhdny orszag-
ban nem fogadjdk el véradoként azo-
kat, akik 6 vagy 12 hénapnal tobbet
oltottek az Egyesiilt Kirdlysdgban.

Kiemelik, hogy az 0j varians be-
tegség altalaban pszichidtriai tiinetek-
kel indul, leggyakrabban depresszio-
val vagy ritkdbban schizophreniasze-
rli psychosissal. A betegek tobb, mint
fele ragadossagot érez a bérén a be-
tegség korai stadiumaban, ezt késobb
ncurologiai tiinetek: bizonytalansa-
gérzés, jarasi nehézség, akaratlan
mozgasok kovethetik, majd a betegek
mozdulatlanul és néman érik el a be-
tegség végstadiumat.

A diagnozisra a betegség cléreha-
ladtaval egyre sulyosbodé jellege és
mas betegség nem igazolhaté volia
kelt gyanut. Bar nincsenek abszolut
biztos igazolé vizsgdlati leletek, mégis
az MRI-vizsgdlatok, a tonsillaris biop-
szia ¢és a liquorvizsgalatok adhatnak
elegendd tampontot. Szinte vala-
mennyi esetben koros EEG-t észlel-
tek, de ez sohasem volt annyira jel-
legzetes, mint a tradiciondlis CJ-be-
tegség esetén. Jelenleg a betegséget
csak a szovettani vizsgdlat sordn ész-

lelhetd, margarétara emlékeztetd un.
florid plakkok alapjan lehet kétséget
kizardoan bizonyitani.

Bdr még tudomdnyos vitdk targyat
képezi, de elfogadhaté a vCID és a
BSE kapcsolata, igy az esetek a ferto-
zott szarvasmarha idegrendszeri ele-
meinek fogyasztasdval magyarazha-
tok.

Megemlitik, hogy egyéb TSE for-
mak is ismeretesek, igy a kuru, a
Gerstmann-Straussler-Schenker-be-
tegség, a fatdlis csalddi és sporadikus
insomnia, de ezek ritka eléfordulasuk
és jellegzetességeik miatt nem okoz-
nak akkora problémat a varians CJ
betegség diagnozisaban, mint a CJD
tobbi formadja.

Az alapos gyant miatt a WHO igen
szigoru rendszabalyokat rendelt el,
mellyel csokkenteni tudja a betegség
atvitelének lehetdségét, igy elsésor-
ban megtiltotta, hogy kérGdzdk anya-
gai mds kérGddzok tdpanyagdba beke-
riiljenek, és ezaltal a feltéielezent ok,
a BSE kiirthat6 legyen. Intézkedtek,
hogy szarvasmarhaban eléallitott al-
lati és human oltéanyagokat ne hoz-
zon forgalomba a gyogyszeripar, vagy
ha ez elkertilhetetlen, csak olyan or-
szagban allitsdk elS, ahol az alapos
felderités ezen betegség el6forduldsat
biztosan kizarta. Ugyanez vonatkozik
az allati eredetd alkotéelemeket tar-
talmazé kozmetikumok eléGallitasara
is. A TSE megeldzésére szolgdlo
iranyelveket egy dokumentumban
rogzitették, melyet a ww.who.int/-
emc-documents cimen a TSE fejezet-
ben lehet részletesen elolvasni.

Végezetil az internet ¢im, ahol a
tényanyagot teljes egészében elérhe-
tik: ww.who.int/inf-fs/en/factl13.-
html és www.who.int/inf-fs/en/fact-
180.html.

Jardanhdzy Tamas dr.

Kérjiik Szerzéinket, hogy dolgozataikat kinyomtatott formdban és elektronikus dton is juttassik el
az Orvosi Hetilap Szerkesztoségébe.

A Szerz6i Utmutatéban foglaltak tekintheték irdnyadénak.

E-mail cimiink: orvosi.hetilap@axelero.hu

az Orvosi Hetilap Szerkesztdsége
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Meghivo

Az Orszdagos Reumatolégiai és Fi-
zioterapids Intézet (ORFI) ¢s a Bu-
dai Irgalmasrendi Korhaz (BIK)
kovetkezd kozos programjat 2002. ok-
tober 14-én (hétfon) 14°-kor 1artja.
Téma: Dr. Bély Miklds, Dr. Szentjobi Sza-
bé Tamads, Dr. Kapp Pal, Rahdi Judit: A
BIK Patologiai Osztdly bemutatéja

A tudomanyos iilések helye tovabbra
is a Lukdcs Klub.

Megjelenésére feltétlentil szamitunk.

A VI. Magyar Alzheimer-kor
Konferencia 2002. oktéber 17-18-an
kertil megrendezésre a Gyori Nem-
zetkozi Kereskedelmi Kozpontban.

Erdeklodni lehet:

Ostorharics-Horvath Gyorgy dr., osztély-
vezeld [Gorvos

postacim: 9002-Gyor, Pf: 92,

tel: 06/96/4418-244/1987 m., 1339 m.,
fax: 06/96/418-244/1987,

e-mail: oharics@axelero.hu

A Févarosi Onkorményzat Szent
Janos Korhaz és RendelGintézet
Tudomadnyos Bizottsaga 2002. okto-
ber 31-én, (csiitortokon) 14 érakor tudo-
manyos eléadast rendez.

Uléselnok: Prof. Dr. Lipcsey Attila

Az elGadas cime: , A medicina fontos
kihivasa: a fajdalom”

Program:

Dr. Folyovich Andrds: A fejtdjasok ke-
zelése

Dr. Toth Sandor: A szilési fajdalom
csillapitasa

Dr. Szigeti Jdnos: A mutéti fajdalom
csillapitasa

Dr. Fehér Daniel: A sulyos allapoti be-
tegek fdjdalmanak csillapitdsa

Dr. Bazsika Anna: A fdjdalom csillapi-
tasa gyermekeknél

Dr. Fazekas Gabor: A mozgasszervi aj-
dalmak jelentdsége és kezelése

Dr. Bede Antal: Fajdalomcsillapitds
szisztémasan adott gyogyszerekkel

Dr. Magyar Erzsébet: Regiondlis inter-
vencionadlis fdjdalomcsillapitds

Dr. med. habil Julow Jend: Sebészeti le-
hetdségek a fajdalom csillapitasaban
Az eléadasok idétartama 10 perc.
Helyszin: a Szent Janos Kérhdz Audi-
toriuma (1125 Budapest, Didsarok
1-3.)

A Magyar Onkolégusok Tarsasaga
Eszakkelet-magyarorszagi Tago-
zata a Hajdu-Bihar megyei Ke-
nézy Gyula Kérhazzal és a Magyar
NGorvos Tarsasag Eszakkelet-ma-
gyarorszagi Tagozatdval tdrsszer-
vezésben 2002. oktober 18-dn, pénte-
ken 10%-16"-ig rendezi meg XLV. On-
koldgiai Tovabbképzd Tudomdnyos Ulését
Debrecenben, a Kenézy Gyula megyei
Koérhazban.

Téma: A ndi nemiszervi rakok. Az iilés
pontszerzd tovabbképzésnek mindsiil.
Minden érdeklddott szivesen latunk!

|

OH-QUIZ

A CXXVI. sorozat megoldasai: 1: C, 2: A, 3: A,4:D,5:D,6:C,7: A, 8D, 9:D, 10: A

Indokldsok:

CXXVI/1. C.

CXXVI/2. A.

CXXVI/3. A.

CXXV1/4. D.
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A mononucleosis infectiosa lazzal, tonsillitis-
re emlékeztetd garatképpel, generalizalt nyi-
rokcsomo-megnagyobbodassal, splenomega-
liaval jar. A jellegzetes vérkép, az IgM-oszta-
lyd EBV-antitest a diagnozist megerdsiti.

Cervicofacialis actinomycosisban a sdrgds gra-
nulumokat tartalmazé fistulak korjelzéek.

Fiatal gyermekek virusinfekciot kovetd -
legtobbszor szalicilat szedésével kapesolatba
hozhaté - fulmindns madjeléglelensége a
Reye-szindroma.

Myasthenia gravisban jellemzé a kétoldali
szemhéjcsiingés. A hyperthyreosis exopht-
halmusszal, a Reiter-szindroma conjunctivi-
tisszel jar.

CXXVI/5. D.

CXXVI/6. C.

CXXVI/7. A.

CXXVI/8. D.

CXXVI/9. D.

Rheumatoid arthritisben nem érintett a sac-
roiliacalis iziilet, ennek a gyulladasa tipuso-
san Bechterew-korban fordul eld.

A varicositds nem tiinete a szivelégtelenségnek.

Az emelkedett szérum-HDL-szint nem koc-
kazati tényezdje az atherosclerosisnak.

A sziv leggyakoribb benignus daganata a
(bal pitvari) myxoma, a malignus dagana-
tok koztil pedig a sarcoma.

Szamos tényezé hajlamosithat pitvarfibrilla-
ciora, nemcsak a hyperthyreosis, hanem
stressz, fizikai terhelés, laz és pericarditis is,
de a sziviamponad nem szokott kivaltani
pitvarfibrillaciot.

CXXVI/10. A. A sepsis nem okoz hypertoniat, hanem

2002 = 143. évfolyam, 40. szam

sokkal inkdbb hypotensioval jarhat.



CXXVIL. sorozat

Instrukcio: minden kérdés esetén az ot (vagy négy) valasz kozil vdlassza ki a legmegfelelGbbet!

CXXVII/1.

CXXVII/2.

CXXVII/3.

CXXVIl/4.

CXXVII/5.

CXXVIl/6.

Az artérids hypertensio kovetkezménye le-
het, KIVEVE:

A. bal kamra hypertrophia

B. pulmonalis fibrosis

C. apoplexia

D. epistaxis

Hypertonids beteg fizikalis vizsgalatanal me-
lyik a legkevésbé fontos mutato:

A. a bor szine CXXVII/7.
B. vérnyomas a felsé ¢s also végtagokon

C. fekva és dllo helyzetben mért vérnyomas

D. szemfenék

E. relativ sziviompulat nagysiga

Az aortadissectio legfontosabb kockazati té-

nyezdgje:

A. atherosclerosis

B. diabetes mellitus

C. aortastenosis

D. hypertoniabetegség

E. dohanyzas CXXVII/S.
56 éves nd 2 honap alau 8 kg-ot fogyott,

nyeléskor mellkasaban fdjdalmat érez, egy-

re nehezebben képes szilard ételt fogyaszta-

ni. Napi két doboz cigarettat sziv. Diagnézis?

A. brochuscarcinoma

B. refluxoesophagitis

C. achalasia CXXVII/9.
D. nyeldcsorak

E. paraoesophagealis hiatus hernia

A pulmonalis embolidval kapcsolatos allita-

sok kozil melyik nem igaz?

A. hajlamosité tényezd lehet a hosszan tar-

16 fekvés

B. a legtobb embolus a jobb kamraban ke- CXXVII/10.

letkezé thrombusbol szarmazik

C. pangasos szivelégtelenséghez is tarsulhat
D. femurtorés kapcsan nem ritka

F. hirtelen halalt okozhat

Kronikus alkoholfogyaszto [érfi hirtelen fel-
lépett stilyos epigastrialis fdjdalom miatt ke-

A meglejtések bekiildési hatarideje 2002. oktober 15.
A meglejtések levelezolapon kiildhetdk be a Hetilap szerkesztéségébe (1245 Budapest 5., Pf. 1012).

A helyes valaszt bekiildék kozott a Medicina Konyvkiaddé Rt. 5000 Ft értéki kinyvutalvanyat sorsoljuk ki.
A helyes megoldast (némi indoklassal) a kovetkezd havi feladvannyal egyiitt, a nyertes nevét a kovetkezd ha-
vi mdsodik szamunkban kozoljiik.

2002 = 143. évfolyam, 40. szam

ril felvételre. Veritékezik, hanyt. A fajda-
lom a hataba sugarzik, elorehajolaskor ke-
veset enyhitil. Mi a legvaloszintibb?

A. cholelithiasis

B. gastritis

C. pancreatitis

D. mesenterialis ischaemia

E. angina pectoris

50 éves né gorcesos hasi fajdalom, ismételt
hanyas miatt keresi [el az tigyeletet, 2 napja
nincs széklete. Hat hoénapja abdominalis
histerectomian esett at. Hasa elédomboro-
do, enyhén feszes, ¢lénk bélhangok, loccsa-
nas észlelhetd. Diagnozis?

A. pancreatitis acuta

B. epekoileus

C. obstructios ileus

D. ulcus

E. mesenterialis ischemia

48 éves kronikus alkoholizal6 férfi vérha-
nyas miatt kertil koérhazba. Mi lehet az ok?
A. nyelGesévarix-ruptura

B. peptikus ulcus

C. Mallory-Weiss-szindroma

D. refluxoesophagitis

E. mind

Vesecarcinomdban gyakran el6fordulo elté-
rés, KIVEVE:

A. hacmaturia

B. [djdalom, laz

C. tapinthat6 terime

D. faradékonysdg, anaemia

E. hypocalcaemia

Elhizott, 60 éves nének 3 honapja jobb tér-
de duzzadt, fajdalmas, egyébként mas pa-
nasza nincs, egészségesnek latszik. Diagno-
zis?

A. Reiter-szindroma

B. kOszvény

C. rheumatoid arthritis

D. osteoarthritis

E. arthritis psoriatica
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ELOZETES

AZ ORVOSI HETILAP KOVETKEZO SZAMAINAK TARTALMABOL

A SPECT-vizsgalatok jelentsége a cerebrovascularis
betegségek diagnosztikajaban
Borbély Katalin dr.

Prezentacios jelek és tunetek Gaucher-kérban
Erdés Melinda dr., Toth Judit dr., Maradi Laszlo dr.

Uj tipust miibillentyii Magyarorszagon:

kétéves tapasztalat a Pericarbon varrékeret nélkuli

(stentless) mdbillentydvel

Nagy Zsolt dr., Bodi Annamadria dr., Vaszily Mikl6s dr.,
Szerafin Tamads dr., Galajda Zoltan dr., Len Andras dr.,
Péterffy Arpéd dr.

Az epipharynxrak lokalis kitjulasanak ismételt
sugarkezelése

Lengyel Erzsébet dr., Baricza Kdroly dr., Somogyi Andras dr.,
Olajos Judit dr., Papai Zsuzsanna dr,, G6dény Madria dr.,
Németh Gyorgy dr., Esik Olga dr.

Vasovagalis syncope talajan kialakulo atmeneti

pitvar-kamrai Wenckebach-blokk

Makai Attila dr., Saghy Laszl6 dr., Rudas Laszlo.,

Szepes Attila dr., Vincze Dora., Fazekas Tamas dr.

Heveny coronaria szindroma elkalonité diagnosztikaja
Karpdti Pal dr.

Uj lehetéség a krénikus myeloid leukaemia
kezelésében: specifikus tirozinkinaz-inhibitor (STI571)
Molnar Lenke dr. és Losonczy Hajna dr.

Orvosok halallal és haldoklassal kapcsolatos attitidjei
Hegedds Katalin dr., Pilling Jdnos dr., Kolosai Nedda,
Bogndr Tamas dr., Békés Vera

A kilégzett nitrogén-monoxid koncentraciéjanak valtozasa
a tadé akut ischaemia-reperfuzios karosodasaiban

Kovesi Tamas dr., Royston David dr., Yacoub Magdi dr.,

R6th Erzsébet dr., Marczin Nandor dr.

A magyarorszagi cigany lakossag egészségi allapota
Késa Karolina dr., Lénart Bedta dr., Adany Réza dr.

A Doppler-ultrahangvizsgalat helye a magzati hypoxia
igazolasaban

Aranyosi Janos dr., Zatik Janos dr., Juhédsz A. Gabor dr.,
Fiilesdi Béla dr., Major Tamas dr.

A daganatos megbetegedés kockéazatanak

és a malignus transzformacio jelenségének néhany
kérdése a hematolégiai gyakorlatban

Varkonyi Judit dr.

Priméren kombinalt oralis antidiabetikus terapia
2-es tipusu diabetes mellitusban
Winkler Gabor dr., Baranyi Eva dr.

Eloregedés, elkedvetlenedés és megvaltozott életfelfogas
tizedeli a német orvosokat
Gaal Csaba dr.

A kozlemény sorrendje nem tekinthetd véglegesnek.

Percutan vertebroplastica: médszer, indikaciok, eredmények

Bardth Krisztina dr., Martin Jean-Baptiste dr.,
Fasel H. Jean dr., Tokugana Koji dr., Szikora Istvan dr.,
Marton Janos dr., Nydry Istvan dr., Riifenacht A. Daniel dr.

Akut ischaemias stroke thrombolysise intravénas
rekombinans szoveti plazminogén aktivatorral

May Zsolt dr., Kakuk Ilona dr., Ovary Csaba dr.,

Ricséy Gabriella dr., Skopal Judit dr., Szegedi Norbert dr.,
Varga Danicl dr., Nagy Zoltan dr.

A bélhamsejtek osztoédasanak és apoptézisanak
valtozasa colitis ulcerosa szoveti aktivitasanak
faggvényében

Sipos Ferenc dr., Zagoni Tamds dr., Molndr Béla dr.,
Tulassay Zsolt dr.

A gyermekkori diabetes mellitus klinikai heterogenitasa
Baranya megyében
Makovi Helga dr., Soltész Gyula dr.. Hermann Robert dr.

Szemléletvaltas a daganatterapiaban: a percutan
és vascularis tumor ablatiok helye az elérehaladott
primer és szekunder majrakok kezelésében
Engloner LaszI6 dr.

A diabetes szindroma uj diagnosztikai és klasszifikacios
rendszere
Halmos Tamas dr.

Tulélés kevert kotGszoveti betegségben (MCTD)
Bodolay Edit dr., Gadl Janos dr., Végh Judit dr.,
Soltész Pal dr., Szodoray Péter dr., Lakos Gabriella dr.,
Nemes Zoltan dr., Dezso Balazs dr., Szegedi Gyula dr.

Az arteria mammaria interna bypass graft endotheliuma
altal termelt nitrogén-monoxid stabil metabolitjanak
mérése a recipiens coronriaag gytjtéeres rendszerében.
Morfologiai vonatkozasok és kovetkezmények

Tarr Ferenc dr., Dudas Gabor dr., Tarr Marton dr.,

Racz Rozalia dr., Sasvari Méria dr., Tomcsanyi Istvan dr.

Polymyositis/scleroderma autoantitest pozitiv
scleroderma dermatomyositissel (scleromyositis)
Torok Laszlo dr., Danko Katalin dr., Cserni Gabor dr.,
Sziics Gabriella dr.

A korhazi betegélelmezés szerepe a koros taplaltagi
allapot kivédésében
Barna Maria dr.

A diabetes insipidus etiologidja, diagnosztikaja
és terapiaja
Laczi Ferenc dr.

Lehetéségek a hazai lakossag
n-3-zsirsav-ellatottsaganak javitasara
Perédi Jozsel dr.

Az autoszomalis recessziv polycystds vesebetegségért”
felel6s gén lokuszanak vizsgalata egy congenitalis
maéjfibriosisban és polycystas majbetegségben szenvedd
21 éves nébetegnél

Kosztoldnyi Szabolcs dr., Gasztonyi Bedta dr.,

Vincze Aron dr., Batthydny Istvan dr., Hegedis Géza dr.,
Czaké Marta, Par Alajos dr., Mozsik Gyula dr.



e Onkolégia - a géntdl a betegagyig
ONKO L()G JA  Szerkesztette: Kopper Laszl, Jeney Andras

’ﬁ" »ﬁ A daganatos betegségek ellen akkor vehetjik fel az eddigieknél sikeresebber
t&:\% delmet, ha minél jobban megismerjik létrejottik okait, kialakulasuk kéral
a géntgl g novekedésik és terjedésik jellegzetességeit. Ezekre a bévilé ismeretekre
a betegigyig szemléletmaédra alapozédhat a korszer(i megel6zés, a diagnosztika és 2
; tégiaja.
A konyv az onkolégia elméleti és gyakorlati kérdéseinek fontos és
oOssze, valéban a géntdl a betegagyig, a molekularis szintl szaba
daganat és a szervezet kapcsolatan keresztll a rehabilitacié lehe
a diagnosztika és a terapia kulcskérdéseivel, nem titkolva a még megvélaszolandé
problémakat, a gyakorlé orvosra varé kihivasokat. L
Elsésorban orvostanhallgatoknak és rezidenseknek ajanljuk, hogy eligazodjanak e szerteagazo mulﬁdisuiplinéﬂs
teriileten, de minden,,gg onkologla irant érdekl6dé szakember haszonnal forgathatja.

Diabetes mellitus
Elmélet és klinikum Diabetes

Szerkesztette: Halmos Tamas, Jermendy Gyorgy me l l il us

Harmadik, bévitett, dtdolgozott kiadds

‘A kényv els6 kiadasa 1997-ben jelent meg. Sikerét bizonyitotta, hogy hamarosan valto-
zatlan utannyomas kévette. Az ezredfordulora felhalmozodott uj ismeretek szikségessé
tették a kbnyv harmadik, bévitett és atdolgozott kiadasanak megjelentetését.
U] szerzoket is felkértek, és jelentésen bévitették az elméleti
A klinikai rész elsésorban az elmult 6t év ] terapias lehet&sé-
de tobb Gj fejezet is szamot tarthat a klinikusok érdek-
netd valtozasokat a kézikonyv alcime is tikrozi.
2amos szakteriletét érinti, igy a kézikonyv nem csak a
szok szamara ajanlhatd; az egyes fejezetek szemészek, neurolégusok, nefro-
llatéssal foglalkoz6 orvosok, endokrinolégusok és haziorvosok érdeklédé-
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Xeloda 150 mg és 500 mg filmtabletta R
Roviditett alkalmazasi elGiras: e

Osszetétel: 150 mg, illetve 500 mg capecitabinum filmtablettanként. Javallat: metasztatikus kolor
monoterapiaja. Ellen,avallatok Fluoropirimidin teraplbra adott st’llyos és varatlan reakC|o~a:

Mellékhatasok: Gyakrabban palmans-plantans erythrodysesthesia (kéz lab szindréma),
kevésbé gyakran alopecia, gyengeség, hasi fajdalom; ritkan fotoszenzitivitas, zavarts:
Gyogyszerkolcsonhatas: Kumarin szarmazékot szedS betegeknél rendszeresen el
sorivudin és analogjai nem adhaték capecitabinnal egydtt; a folinsavnak nincs
Eltartasa: Max. 30 °C. OGYI-T: 8195/01
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A SPECT-vizsgalatok jelentosége
a cerebrovascularis betegségek

diagnosztikajaban

Borbély Katalin dr.

Orszagos Idegsebészeti Tudomanyos Intézet, Nuklearis Medicina Osztaly

(osztalyvezet6 féorvos: Borbély Katalin dr.)

A cerebrovascularis megbetegedés (CVM) a korilbe-
lal 200-250 beteg/100 000 lakos/év el6fordulasi aran-
nyal, a leggyakoribb neuroldgiai megbetegedés. A
legtobb orszagban ez a harmadik leggyakoribb hala-
lok, csak a sziv és rakos betegségek el6zik meg. Ha-
zankban ~5000 Gj esettel szamolhatunk évente. Bizo-
nyos korulmeények arra utalnak, hogy a hazai megbe-
tegedések mindségileg sulyosabb betegségcsoportot
jelentenek, mint a fejlett orszagok analdég beteg-
anyaga. A stroke kialakuldsanak szamos oka van, de
a leggyakoribb az agyi véraramlas kritikus csokkené-
se, ami fokalis neuroldgiai deficithez vezet. Ezért az
agyi véraramlas funkcionalis megjelenitése ezen be-
tegek terapias vezetésében fontos. A SPECT-modsze-
rek szerepe a vizsgalati algoritmusban és a terapia
kovetésében alapvetd.

Kulcsszavak: PET, SPECT, cerebrovascularis megbetegedés

SPECT imaging in cerebrovascular diseases: impact on
therapy management. With an incidence of 200-250
in 100.000 persons/year, cerebrovascular disease
(CVD) is the most common neurological disorder. In
most countries, CVD is the third most frequent cause
of death, exceeded only by heart disease and cancer.
There are roughly 5.000 new cases per year in Hun-
gary. Additionally, it should be emphasized that the-
re are facts suggesting a more severe population of
patients with CVD compared to the analogue group
in more developed countries. There are several cau-
ses of stroke, but common to all is a critical reduction
in cerebral blood flow, resulting in a focal neurologi-
cal deficit. Functional imaging, particularly of cereb-
ral perfusion, should therefore have a major role to
play in the management of these patients. SPECT
methods are of high importance in the diagnosis of
CVD and in the patients follow-up.

Key words: PET, SPECT, cerebrovascular disease

Klinikai problémak

A funkcionalis és morfologiai elvaltozasok ismerete
dontd a stroke akut- szubakut fézisaban, ahol olyan
4j terdpias lehetoségek varhatok, amelyek a neuro-
I6giai karosodas csokkenéséhez, illetve megsziinésé-
hez vezethetnek. A terapia szempontjabol a betegség
késai stadiuma ugyancsak fontos. Itt a {6 ¢él a reha-
bilitacio, de esetleg mérhetdk olyan szoveti mutatok,
amelyek alapjdn a sebészi vagy gyogyszeres kezelés
szoba jon. Nem hagyhatok figyelmen kiviil tovabba
az olyan (példaul arteria carotis) megbetegedések, il-
letve vitalis ,figyelmeztetd” allapotok sem, ahol a
stroke kialakulasanak magas a rizikoja.

A szerkesztoség felkérésére irt tanulmany.

Roviditések: '*’I-HIPDM = '*’I-hidroxil-metil-jodobenzil-propan-
diamin; ""I-IMP = '”’I-N-izopropil-p-jédamfetamin; "*F-FDG = "*F-
fluorodezoxigluk6z; **'TI-DDC = *'TI-dietilén-ditiokarbamar;
P"Te-DTPA = ""Te-dietilén-triamin-pentaacetdt; “""Tc-HMPAO =
“"Tc-hexametilén-propilén-amin-oxim; AVM = arteriovenosus
malformatio; BZ = benzodiazepin; CVM = cerebrovascularis meg-
betegedés; CVR = cerebrovascularis rezervkapacitds ; EC/IC = ext-
racranialis-intracranialis; MID = multiinfarctus dementia; PET =
pozitronemisszios tomografia; RBC = vorosvértestek; rCBF = regi-
onalis agyi véraramlas; rCBV = regionalis agyi vértérfogat: rCGIM
= regiondlis agyi glukézmetabolizmus; rCO,M = regionalis agyi
oxigénmetabolizmus; SPECT = single foton emissziés komputerto-
mografia; TIA = tranziens ischaemids attack;

2002 = 143. évfolyam, 41. szdm, 2317-2326.

Jol koriilhatarolt populaciok hosszmetszeti koveté-
se alapjan megallapithato, hogy az iparilag fejlett or-
szagokban a cerebrovascularis ictus eléfordulasi gya-
korisdga az utdbbi évtizedben fokozatosan és jelen-
tosen csokkent. Ez a tendencia nalunk nem mutatko-
zott, a haldlozasi adatok idGsora sem ezt igazolja. El-
lenkezdleg, a CVM manifesztacios stulypontja a fiata-
labb korosztdlyok és a silyosabb korformadk iranyaba
tolodott el. A stroke betegek gyakran neuroldgiai ma-
radvanytiinetekkel gyogyulnak, intézeti ellatasra, tar-
tos munkaképesség-csokkenésre vagy teljes munka-
képtelenségre vannak itélve, igy a csalad és a tarsada-
lom szamara sokszor komoly tehertételt jelentenek.

A stroke-ok ~70%-at fokalis ischaemia, ~20%-at
intracerebralis haematoma és ~10%-at subarachno-
idealis vérzés okozza. A vénas thrombosis ritka. A
kronikus CVM a dementia masodik leggyakoribb
oka, az esetek kortlbeliil 20-30%-aért felelds; alta-
laban multiplex kis infarctusok kovetkezményeként
alakul ki, akut stroke tiinetei nélkiil.

Alkalmazhato radionuklid-technikak

A radionuklid mérések kozé tartozik a regionalis
agyi véraramlas (regional cerebral blood flow,
rCBF), regiondlis agyi vértérfogat (regional cerebral
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blood volume, rCBV), regionalis agyi oxigénmetabo-
lizmus (regional cerebral oxygen metabolism,
rCO,M), a regionalis agyi glukozmetabolizmus (re-
gional cerebral glucose metabolism, rCGIM) és a neu-
rotranszmisszio biokémiai jellemzdéinek mérése.
Mindezek a paraméterek nem invaziv modon, ismé-
telten mérhetok pozitronemisszios tomografias (PET)
és — bizonyos paraméterektdl eltekintve — single fo-
ton emisszios komputertomografias (SPECT) mod-
szerekkel.

Agyi vérataramlas SPECT-trészerek

A ""Mtechnéciummal (""Tc) jelzett farmakonok,
példaul: hexametilén-propilén-amin-oxim (HMPAO)

(6, 16, 26, 30, 39, 43), etiléndicisztein-dietilészter

(ECD) (20, 26, 29, 35); a radiojoddal jelzett ligandok,
mint a '“’I-N-izopropil-p-jodamfetamin ('“’I-IMP)
(17, 50), "*’I-hidroxil-metil-jodobenzil-propandiamin
('*’I-HIPDM) (22), tovabba a *"'Tl-dietilén-ditiokar-
bamat (*"'TI-DDC) (51) stb. jol haszndlhatok rCBF
SPECT-mérésekre.

A leggyakrabban haszndlt radiofarmakonok a
""Te-mal jelolt HMPAO és ECD, amelyek eloszlasa
az agyszovetben aranyos az agyi perfazioval. A
HMPAO-nak igen gyors az agyi felvétele, zavaro re-
disztribticié nem észlelhetd. A beaddstol szamitott 2
percen belil kb. 80%-a kotodik az agyszovethez
(csapdamechanizmus) €s a regionalis eloszlasa Ora-
kon at mérhets. A sziirke- és fehérallomanyban a
trészereloszlas ardnya 2:1. A ""Tc dltal okozott su-
garterhelés alacsony. Az ECD-nek szintén gyors az
agyi extractioja és a vérclearance-e, in vitro kortilmeé-
nyek kozott is stabil.

Agyi vérataramlas vizsgalatok

SPECT-modszerrel nem abszolat aramlasi egységben
mérjiik a regionalis agyi vérataramlast, hanem a ho-
molog agyi régiok osszehasonlitasa alapjan perfuzios
(vérataramlas) eltérésekrol beszéliink. Normalis
esetben az rCBF SPECT-vizsgalat metszetképein a
cerebellumok halmozasa magas, és a perfuzios elosz-
las supra- és infratentorialisan egyenletes. Korosnak
tekintjik, ha ,minusz” (alacsonyabb aktivitasu)
vagy , plusz” (magasabb aktivitasu) teriiletet latunk,
ilyenkor hipo-, illetve hiperperfiziorol beszéliink.
Adott kamera adottsagainak fliggvényében, de a
technikailag j6 mindségi gépek esetében a 10%-01
meghalado oldalkiilonbség koros.

A vérataramlds SPECT az agyi ischaemianak
rendkiviil érzékeny, nem invaziv vizsgalata (1. és 2.
dbra), akdr aumeneti, akdr tartos perfizios deficitr6l
van sz0. Akut stroke-ban az agyi rCBF SPECT-vizs-
gdlatok a torténés kezdetétdl pozitivak, az ischaemi-
as szoveteket az irreverzibilis karosodas kialakulasa
elott jelzik. A modszer tovabbi informaciot nyuijt ar-
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1. abra: Nyugalmi (,rest”) és terheléses (,,stress”) vérataramlas
SPECT-metszetképek. Bal oldalon temporalisan kismértékben
csokkent perfazio, ami terheléses képeken szignifikansan fo-
kozodik. Csokkent, illetve kiesett CVR. Az anamnézisben TIA

2. abra: Nyugalmi (,rest”) és terheléses (,stress”) vérataramlas
SPECT-metszetképek. Diszkrét jobb oldali arteria cerebri me-
dia taji egyenetlen hipoperfuzié (,rest”), amelynek kifejezett-
sege terhelésre (,stress”) fokozodik

rol, hogy a CT- vagy MR-vizsgalatokkal kimutathato
elvaltozasok milyen lokalis és korny¢éki rCBF-zavar-
ral jarnak és milyen a tavolabb esoé tertletek radio-
farmakon-eloszlasa, intenzitasa, aminek altalaban
terapias vonatkozasa van.

A /’('I(’}l(’/\' ¢I'Il'l-:.\}h«'//u'v,\dllhl'I\' /"Il'd\(’tll sorrendje

1. CT/MR-vizsgalatot kovetéen torténjenek a funk-
cionalis vizsgalatok, példaul rCBF SPECT. Amennyi-
ben alkalom nyilik a CT/MR-vizsgalatok mellett a
SPECT-mérésre is (kiilonosen fontos akut stroke be-
tegségben a beteget olyan centrumba szallitani, ahol
ezen képalkotasi modszerek mindegyike megtalal-
hato, ez biztositja a legoptimalisabb kivizsgalast),
ugy elso lépésben, a CT-vizsgalat elott, beadando a
SPECT-radiofarmakon, majd CT-t kovetden kovet-
kezhet az rCBF SPECT-mérés. A CT/MRI és SPECT/
PET adatok fazidja a morfologiai eltérések funkcio-
nalis értelmezését nyujtja, konkrétabba, megbizha-
tobba teszi a diagnozist (kisebb Kiterjedést laesiok
esetén, sebészi terapia megvalasztasanal kilonosen
fontos).
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3. abra: Nyugalmi vérataramlas SPECT-metszetképek. Stroke,
akut fazis (#1): jobb oldali frontocentralis kismértéki hipoper
fazio (CT negativ). Szubakut fazis (#2): ugyanott, luxusperfu-

4. abra: Nyugalmi vérataramlas SPECT-metszetkép. Szubakut
fazis, korulirt perfazidkiesés bal oldalon centroparietalisan,
frontalisan kiterjedt ,hiperperfuzié”

2. Carotis keringési zavarok, extracranialis-intra-
cranialis (EC/IC) bypass mitétek tervezés¢hez, arte-
riovenosus malformatio (AVM) stb. esetén a terdpia-
valasztashoz az autoregulacios, cerebrovascularis re-
zervkapacitds (CVR), steal mechanizmus és az agyi
keringés funkciondlis dallapotdnak felméréséhez
nyugalmi €s terheléses vizsgadlatok végzése célszerd.

3. Ha az anamnézisben TIA szerepel, mielGbbi
nyugalmi és (iv. acetazolamid alkalmazasaval) ter-
heléses vizsgalatok végzése sziikséges.

4. Ugyancsak sziikségesek a SPECT-vizsgalatok
minden olyan esetben, ahol a klinikum és a morfo-
logiai képalkoto eljardsok diszkrepanciat mutatnak,
nem egyértelmuek, vagy a CVR ismerete fontos.

SPECT-vizsqalattal kimutathatd eltérések az agyi
ischaemia kiilonbozo fazisaban

A klinikum és terdpia szempontjabol az akut szakot
3—6 oOrara szukitjuk. Az aramlasi deficitnek megfe-
leléen kilonbozo kiterjedési és mértéka hipoper-
fundalt terileteket (3. abra) latunk, amelyek kimu-

2002 = 143. évfolyam, 41. szam

5. abra: Nyugalmi vérataramlas SPECT-metszetképek. Kronikus
fazis, bal oldali frontotemporalis kiterjedt perfuzidkiesés (irre-
verzibilis karosodas), dorsal felé perfuziocsokkenéssel (reverzi-
bilis karosodas)

6. abra: Nyugalmi vérataramlas SPECT-metszetképek. Kronikus
fazis, jobb oldali parietalis perfuzidkiesés (irreverzibilis karoso
das) (B), keresztezett cerebellaris diaschisissel (A)

tatdsa a terapia szempontjabol fontos. A SPECT-vizs-
galatok prognosztikai értéke magas.

A 6 oOran tul végzett vizsgalatokat akut-szubakut-
nak (3. és 4. dbra) nevezhetjiik. Az akut aramlasi de-
ficitet jelz6 SPECT-képek jol parhuzamba allithatok
a klinikai tiinetekkel, prognosztizaljak a betegség Ki-
menetelét. A terapia helyes megvalasztasahoz az
agyszovet vérataramldsara vonatkozo adatok fontos
tampontot jelentenek.

Szubakut stroke-ban, kiilonosen a 2. hét koriili
vizsgalatokban az atlagos aramlasi deficit csokkenhet,
megjelenhetnek hiper-, akar luxusperfundalt tertile-
tek (4. abra). A ledalt tertiletben a fokozott radiofar-
makon-halmozas megjelenése hipoperfuziot ko-
vetden, tobbnyire progressziot valészindsit. Hiperak-
tivitas regisztralhato az infarctus teriiletében vagy
marginalis részében. A masodlagosan aktivabb tert-
let ott mutatkozhat, ahol a késGbbiekben a szovet
necroticussa valhat. A hiperaktivitasnak szamos eset-
ben semmi koze a hyperaemidahoz és a halmozas bar-
rierzavarra, illetve membrankarosodasra utal. Mivel
a kiilonbozo perfuzios radioligandok eltérd tulajdon-
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7. abra: Nyugalmi (,rest”) és terheléses (,stress”) vérataramlas
SPECT-metszetképek. Bal oldali tulsalyu temporooccipitalis
perfiziocsokkenés, amely terheléses metszetképeken szignifi-
kansan fokozodik

8. abra: Nyugalmi (,rest”) és terheléses (,stress”) vérataramlas
SPECT-metszetképek. Jobb oldali cerebellaris kifejezett hipo
perfazid, részben kiesés (,,rest”), terhelésre kiterjedtebb. Jobb
oldali tulsullyal kismértékben reaktivalhato szoveti perfuzié
(,stress”), amit jol demonstral a szubtrakcios metszetkép
(,subtract”)

9. abra: Nyugalmi (,rest”) és terheléses (, stress”) vérataramlas
SPECT-metszetképek. Jobb oldali frontalis laesio (aneurysma-
ruptura kovetkezményeként) teriletében perfuziokiesés. Va
sospasmus kovetkezményeként multiplex hipoperfuzio: jobb
oldalon kismértékben temporalisan, bal oldalon frontalisan és
kifejezettebb mértékben temporalisan. A perfazioécsokkené-
sek mértéke terhelésre fokozodik
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10. abra: Nyugalmi (,rest”) és terheléses (,stress”) vérataram
las és vértérfogat (blood pool) SPECT-metszetképek. Jobb ol-
dali temporomedialis AVM teruletében perfaziokiesés (nyillal
jelezve), vértérfogat felvételeken korulirt fokozott trészerfel-
vétel. Kornyéki teruleteken kiterjedt perfaziocsokkenés,
amely terhelésre kifejezetten fokozodik

saggal rendelkeznek, igy az eredmények értékelésé-
nél figyelembe kell venni az alkalmazott trészer jel-
lemzdit. A vizsgdlatot megelGzéen, célszer( tisztazni
a klinikai kérdést és a stroke fazisat, a megfeleld tré-
szer megvalasztasahoz. A vizsgalatok értékelésénél is
fontos a klinikum, valamint a torténéstdl eltelt id6-
tartam ismerete.

Magas aramldsi rata mellett az rCBF alulértékelt
té valhat a trészer csokkent felvétele és hangsulyo-
zott kimosodasa miatt. Az rCBF értékek """Tc-
HMPAO- és '”Xe-modszerrel mérve hasonloak, ki-
vételt képeznek az AVM betegek, akiknél az AVM te-
riilletében fokozott aramlas mérheto '’Xe-modszer-
rel és csokkent, illetve hidanyos (az agyszovet hianya-
nak jeleként) """ Tc-HMPAO-val.

Kronikus szakban tobbnyire maradando rCBF za-
vart latunk (5. és 6. dbra). Perfuiziokiilonbséget mér-
hetiink a homolog régiok kozott. Olyan, reverzibili-
sen karosodott teriiletek is kimutathatok, ahol a
gyogyszeres, esetleg sebészi beavatkozasnak még jo-
gosultsaga van. Szamos esetben nem csupan a mor-
fologiai elvaltozasok kornyezet€ben, hanem attol ta-
volabb esé régiokban is csokkent aktivitasu tertlete-
ket lathatunk (diaschisis jelensé€g) (6. dbra).

Kontroll rCBF SPECT-vizsgalatokkal az agyi ischa-
emidas folyamat dinamikaja jol kovethetd. Az agyi
véraramlas-valtozds korreldl a klinikai adatokkal és
a betegség kimenetelére utalo informaciot nyajt.

Terheléses SPECT-tel (példaul acetazolamid ada-
sat koveto véraramlas-valtozas mérés) a mikroke-
ringés autoreguldcios rezervkapacitdsa vizsgalhato
(7. 65 8 Al/”]l).

SPECT-vizsgalatok subarachnoidealis vérzésben,
arteria carotis megbetegedésekben, AVM-ben

Az ischaemiak egy specialis fajtaja a subarachnoide-
alis vérzésben észlelhetd, vasospasmushoz tarsulo is
chaemia. A vasospasmus idobeli kialakulasanak és
nyomon kovetésének érzékeny €s hasznos eszkoze a
SPECT-vizsgalat (27) (9. abra).
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Az agyi vérataramlas vizsgdlata SPECT-tel hason-
Ioképpen eredményes az arteria carotis megbetege-
dések, intracranialis AVM-k stb. hemodinamikai
viszonyainak, a margindlis részek perfuzidjanak, a
steal mechanizmus jelenlétének ¢és a CVR mérése-
nek megitélésében (10. abra).

Egyéb SPECT-vizsgalatok klinikai alkalmazasa

Az agyi vérataramlas terheléses SPECT vizsgalatok-
nak prognosztikai és differencidldiagnosztikai jelen-
tosége van, kilonosen rCBV vizsgdlattal kombinal-
va. A CBF/CBV arany mérheté SPECT-tel '*’I-IMP és
“"re-mal jelolt vorosvértestek (red blood cells,
RBCs) felhasznalasaval. A kettds trészer technikaval
végzett vizsgalatok, Ggy TIA (9. dbra), mint stroke
betegekben, a CBF- ¢és CBV-értékek csokkenését
mutatjak (21).

Az agyi hematokritértékek mérhetdk SPECT-tel
*mTc-mal jelzett erythrocytdkkal és humdan szérum
albuminnal (46). A normalis értékek a kovetkezok:
atlagos CBV: 4,81 0,37 ml/100 g agyszovet, atlagos
RBC térfogat: 1,5 £ 0,09 ml/100 g agyszovet, atlagos
plazmatérfogat: 3,34 = 1,8 ml/100 g agyszovet, agyi
hematokrit: 31,3 £ 1,8%.

CVM betegekben, a szignifikans nagyér-hematok-
ritértékeke-csokkenésének ellenére, az agyi hema-
tokritértékekben mutatkozhat akar csak minimalis
csokkenés. Szegényes gyogyulast mutato stroke be-
tegekben az ischaemias hemisphaerium regionalis
hematokritszintje az cllenoldalnal magasabb is lehet.
A SPECT-eredmények arra utalnak, hogy a fokozott
CBYV segit kompenzalni a csokkent regionalis perfu-
ziot. Kronikus CVM-ben a regiondlis CBF/CBV
arany normalizdl6dhat, de altalaban mindketté ala-
csony marad.

Az acetazolamid CBF-re kifejtett hatdsa egészsé-
ges idosebb egyénekben 30% feletti. A jol vezeto
EC/IC bypass a perltziot €s a regionalis vasodilatati-
6s kapacitast tébbnyire javitja. Jelentds javulas alta-
ldban azokban a betegekben észlelhets, akikben a
mutét el6tt silyos foki CBF-csokkenés mutatkozik
acetazolamid adasat kovetden.

Ischaemias laesiokban a """Tc-HMPAO regionalis
eloszlasa kiilonbohet a konnyen diffundalo trészere-
kétol, amelyek gyakorlatilag , kifolynak” az agyszo-
vetbol. Heiss és mtsai (15) a ”""Tc-HMPAO regionalis
eloszlasat '"F-fluorometan PET-vizsgalatok soran
mért rCBF-mintazattal hasonlitottak ossze. A képek
vizualis értékelése mindkét modszerrel hasonlo ered-
ményhez vezetett, kivéve egy beteget (19 nappal az
ischaemias infarctust kovetden), akinél a "*F-fluoro-
metan-vizsgalattal abrazolodo ischaemias tertiletben
a ”™Tc-HMPAO felvétel ugyanolyan magas volt, mint
a kornyezo, nem ischaemias szovetekben. Hasonlo
tapasztalatokrol mas szerzok is beszamoltak. A tré-
szer megjelenése az infarctusos tertiletben valoszint-
leg a polaris tulajdonsagot mutaté metabolitok vér-
agy gaton torténo atjutasanak kovetkezménye.
A vérzéses infarctust hatarolé agyszovet PET-ligan-
dokkal hipoperfundalt, de HMPAO-val mutathat ma-
gas aktivitast. Koincidencia SPECT-kamerakkal egy
iiléshen mérhetd a szoveti glukézfelhasznalas ['“F-
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fluorodezoxiglukoz (18F-FDG) alkalmazdsaval] és a
regiondlis agyi vérataramlas (rCBF trészerrel).
A szoveti viabilitds mérésére '*’I-dal jelzett farmako-
nokat is alkalmaznak.

Akut stroke

Az agyi ischaemia patofiziologidjanak megértésében
az utobbi évtizedekben sokat fejlodtiink. Akut stro-
ke-ban a szovet irreverzibilis karosodasanak (infarc-
tusanak) valoszintsége az ischacmia mértékétdl ¢és
idGtartamatol fiigg (19). Minél kifejezettebb a perfii-
zioesokkenés, annadl gyorsabb az irreverzibilis kdaro-
sodas kialakulasa, és annal révidebb idé all rendel-
kezésre a lehetséges terapias intervenciok alkalma-
zasara. Az aramlas jelentds csokkenése vagy meg-
szlinése esetén, a terapias idéablak a beavatkozast
esélytelenné vagy kivitelezhetetlenné teszi. Az érin-
tett régioban a perfizio heterogén, és a szovetek,
kiillonosen a penumbra régioban, potencidlisan
menthetdk. A még , helyredllithato veszélyes hemo-
dinamikai adllapot” csak néhdny o6raig tart. Bizonyos
idétartamon, , idéablakon”beliil (5) a perfiizio hely-
reallitasa vagy a collateralis keringés javitasa meg-
mentheti a szoveteket, de ezt kovetden adott terdpia
nem csak hogy ineffektiv, de akar karos is lehet.

Mindaddig, amig a szovet ischaemids, a veszélyez-
tetett allapotbol az infarctus felé szamos folyamat
egylittes hatasa sodorja. A vérnyomas, vércukor- és
elektrolitszintek, folyadékhaztartas-egyensuly stb.
szorosan ellendrizendok. Mai ismereteink alapjan a
masodlagos agyi folyamatok kaszkadja az ischaemi-
as karosodas kialakulasaban alapvetd fontossagu.
Kiilonosen az ischaemia kovetkezményeként kiala-
kulo magas intracellularis kalcium szint tehetd
feleléssé szamos, sejthalalhoz vezeté folyamatért.
Siesjo és mtsai (47) hangsulyoztak, hogy a cellularis
Ca*-bedramlas f6ként a neuroaktiv vegyiiletek be-
aramlasanak kozvetlen kovetkezménye. Az ischae-
mias karosodas mechanizmusai kozé sorolhaté az
acidozis és az erdsen reakcioképes toxikus szabad
gyokok felszabadulasa.

A kiilonbozé akut terapias beavatkozasi stratégiak
a fentiek alapjan kézenfekvien adodnak, ezek a per-
fuzio helyreallitasat célzo eljarasok (52) és a sejtvé-
delemre iranyulo farmakologiai beavatkozasok. A te-
rapias idéablak mindkét esetben véges. Bar ezt a pe-
riodust 3-6 oOraban jelolik meg vannak kutatdsi
adatok, amelyek nem csak megkérddjelezik a fix
idéablak koncepciojat (4), hanem azt is mutatjak,
hogy a 24 oran tuli beavatkozasok is hasznosnak bi-
zonyulhatnak (13). Elképzelhetd, hogy minden
stroke esetben vannak individualis ,idéablaktérké-
pek”, ahol a legalacsonyabb értékek az ischaemias
centrumban talalhatok.

A diagnosztikai képalkotasnak akut stroke-ban is
csak akkor van szerepe, ha a terapids beavatkozas
szempontjabol relevans, rovid idétartamban hasznos
informdciot ad. A CT szerepét garantdlja, hogy ki-
mutatja a vérzéseket. Viszont sem a CT, sem az MRI
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nem megbizhato az ischaemids szovet detektdldsara
a korai fazisban (33), mivel ilyen rovid idé alatt
nem, vagy csak minimalis morfoldgiai elvaltozasok
alakulnak ki. Akut stroke betegekben a kérdések
megvalaszoldsara a legigéretesebb képalakotasi elja-
rasok az MR-technikakkal kapcsolatosak (MR-diffu-
zi6, -perfuzio stb.) (7, 10, 42, 45, 55, 58).

A vérataramlas SPECT akut stroke-ban abnorma-
lis attol a pillanattol, amint a vérellatas romlik. Tel-
jes mértékben normalis lehet a CT, viszont a SPECT
szignifikans perfuzios deficitet mutat (1. dbra) (23).
SPECT-vizsgalatok szerint a perfizios deficit kiterje-
dése az elsG 24 oraban fokozodhat (3), vagyis amig a
masodlagos karosodasok zajlanak. Ebben a peri6-
dusban az aktiv farmakoldgiai beavatkozasok meg-
menthetik az ischaemias szoveteket az infarctus ki-
alakuldsatol. A perfuziés deficit 24 6ra és 11 nap ko-
z0tt még valtozhat, ami megerdsitheti azt az elkép-
zelést, hogy egyes esetekben az idGablak tillépheti a
24 Orat és a reperfuzios terdpia, még ha viszonylag
késén is torténik, javithatja a klinikai feléptilést (52).

Az angiogrdfia és Doppler-vizsgdlatok a nagyerek
ujramegnyilasanak vizsgalataban (52, 57) jol hasz-
ndlhatdk, de a reperfuzios terapia hatasfoka az agy-
szovetre kifejtett hatassal mérhets, amelyre viszont
a SPECT a megfelelé modszer. Baird és misai (2)
" Te-HMPAO SPECT-vizsgalatokat végeztek a reper-
fuzi6 mérésére, stroke-ot kovetd 8 és 24 dran beliil.
Mindkét vizsgalatsorozat eredményeként a reperfu-
zi6 jo klinikai kimenetellel tarsult. Eredményeiket
osszehasonlitottak azokkal a betegekkel, akik nem
kaptak kezelést és azokkal, akik streptokindz throm-
bolysisben részesiiltek. A masodik vizsgalatsorozat-
ban 65%-os perfuzidjavulast mértek azokban a be-
tegekben, akik streptokindz kezelésben részesiiltek;
de 55%-0s javulast azokban a betegekben is tapasz-
taltak, akik nem kaptak kezelést. Ezen stroke bete-
gekben a spontan reperfiizio gyakori jelenség volt. A
betegség kimenetele azokban a betegekben volt
jobb, akiknél reperfuzio tortént, fliggetlendl attol,
hogy az streptokinaz kezelés kovetkezménye vagy
spontan eredetd volt. A spontan reperfuizio dramai
illusztracidja a latvanyos , deficitzsugorodasként” (3)
ismert szindroma, amelyben a SPECT-mintazat-val-
tozasok parhuzamosak a klinikai tiinetekkel. Hanson
és mtsai (14) arra hivtak fel a figyelmet, hogy a kez-
deti perfazios deficitnek lehet olyan kiiszobértéke,
amelyen til a reperftizio oedemat vagy vérzést idéz
el6. Egy nagy kiterjedési perfuzios deficit tartalmaz-
hat olyan teriileteket, amelyek igen révid idén beliil
irreverzibilisen karosodhatnak, és amelyek szamara
semmilyen terapias ablak nem létezik. Ilyen esetek-
ben a reperflziora iranyulo torekvések katasztrofalis
vérzést eredményezhetnek.

Széleskort irodalom foglalkozik a SPECT prog-
nosztikus informdciotartalmaval akut stroke-ban.
Fontos felismerni, hogy ez nehezen megfoghaté cél,
hdarom {6 okbol: 1. Az akut stroke kimenetelének
szempontjabol, szamos betegben legaldabb annyira
meghatdrozé az altaldanos menedzsment, mint az
agyi infarctus maga. 2. A prognozis becslése valtoz-
hat, tekintettel az akut ischaemids torténés (elsé nap
folyaman mutatott) erdsen valtozo természete miatt:
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a) az elvaltozas progredialhat, b) teljesen eltlinhet
(példaul latvanyos ,zsugorodo deficit szindroma”).
3. 48 ora elteltével a prognozis felmérését szamos té-
nyezé neheziti, példaul hiperperfizié, hiperfixacié
(lasd késobb). Ebben az idészakban a CT mar jol mu-
tatja az infarctust.

Az ,akut”stroke kérdésével, illetve a SPECT prog-
nosztikai értékével foglalkozé szamos tanulmany-
ban a SPECT prognosztikai értékét alacsonynak vé-
leményezték, de fontos megemliteni, hogy a vizsga-
latokat a torténést kovetden néhany nappal végez-
ték. A stroke-ot kovetd 6-12 oraban tortént SPECT-
ek eredményébdl nyilvanvald, hogy a vizsgalatok
prognosztikai informdciétartalma parhuzamban dll a
hosszu tavu betegkovetéssel (14, 23), és jol kiegészi-
ti, sOt potolhatja a klinikai skalakat (23).

A SPECT a legfontosabb prediktiv informaciot az
elsé néhany éraban nyujtja, amikor a betegek klini-
kai vezetésében dontéseket kell hozni. Szamos cent-
rumban e célbol a mindenkori betegellatast biztosito
stirgGsségi team dolgozik nukledris medicina szak-
emberrel is ellatva. Marchal és mtsai (28) stroke-ot
kovetéen 5-18 oOraval késziilt rCBF és rCO,M PET-
térképeket harom csoportba soroltdk, és eredmé-
nyeiket Osszehasonlitottdk a klinikai kimenetellel.
Az 1. csoportban, kifejezetten csokkent perfizioval, a
klinikai kimenetel szegényes volt, mig a III. csoport-
ban, ahol a perfizié fokozott volt, a betegségkime-
netel kitiing volt. A IL. csoportban, enyhe vagy mér-
sékelt foku perfaziézavarral, a betegek valtozo be-
tegségkimenetelt mutattak. A szerzék véleménye
szerint az akut terdpias beavatkozas az I. csoportban
tdl késon tortént volna, a [II. csoportban ineffektiv
lett volna, ezért azt tandcsoltdk, hogy ezek a beteg-
csoportok ne kertljenek bele a klinikai beavatkoza-
sok csoportjaba. Véleménylik szerint gyakorlati
szempontb6l a SPECT elonyben részesitends. A
SPECT értéke igazolt (2, 3, 14), €s a vizsgdlatnak az
akut stroke diagnosztikai algoritmusba torténd in-
tegralasa is mielobb sziikségszert, amit a nagy stro-
ke-koézpontok zome kovet (lasd Melléklet).

Erdemes megemliteni, hogy a SPECT a PET-tel
szemben elénybe kertil, ha olyan perfuzios trészert
alkalmaznak, amely kémiailag csapdaba kertl
(példaul *’"Tc-HMPAO vagy “"Tc-ECD), mivel ez
esetben a SPECT az elsG 1épés a stroke betegek vizs-
galataban. A betegfelvétel alkalmaval a radioligan-
dot azonnal, lehetdleg mielGbb a betegbe kell juttat-
ni, és a SPECT-mérésekig az egyéb sziikséges
(példdul CT, MRI) vizsgalatok elvégezhetGk. A
,csapdaba keriill6” vérataramlas SPECT-trészerekkel
mért perfiziés viszonyok mindig annak az allapot-
nak felelnek meg, amikor a radiofarmakon bejutta-
tasara sor kertilt.

Szubakut stroke

Stroke-ot kovetden, dltalaban a madsodik naptdl a
28. napig, megjelenhet az ugynevezett luxusperfu-
7i0, vagyis a véraramlasnak a szovetek metabolikus
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igény¢chez viszonyitva sziikségtelentil magasabb mér-
téke (24, 34, 49). Ez a relativ aramlasfokozddas,
amely nem feltétleniil hiperperfundalt tertilet, Ossze-
hasonlitva a normalis szévetekkel, a korabbiakban
elzarodott ér bizonyos mértékid rekanalizacidjanak
kovetkezménye, amely a tényleges szoveti édllapot ja-
vitasahoz megkésett és tobbnyire szoveti karosodasra
utal. Az aramldsfokozodas, amit feltehetéen a karo-
sodott szovetbdl felszabadult anyagok okoznak, az el-
kovetkez6 2-3 hétben fokozatosan csokken, mind-
addig amig egyensilyba keriil a metabolizmussal.
Miutdn eléri ezt a pontot, a perfaziés mintazat jelle-
ge hasonlo lesz az akut stadiumban regisztralthoz.

A perlazios trészerek alapvetd kiilonbséggel ren-
delkeznek a luxusperfizié jelenségét illetGen: IMP-
vel és HMPAO-val detektalhaté, de ECD-vel nem
(25, 27, 49). Az ECD-nek az a tulajdonsaga, hogy
nem tiikrozi a valddi perfiziofokozodast, felte-
hetéen az ECD csapdaba jutasahoz sziikséges en-
zimaktivitds zavardaval magyarazhaté a kdrosodott
szovetben. A HMPAO csapdamechanizmusa je-
lentés. Az ECD-nek ez a metabolikusan limitdlt fel-
vételi képessége tobbek szerint alkalmas arra, hogy a
szOoveti viabilitast megbizhatébban mérje, mint a
HMPAO (36). Bar egy olyan tranziens allapot adata-
inak interpretalasakor, amikor kozismert, hogy az
dramlds és a metabolizmus kozotti szoros kapcsolat
megszinik, a funkciondlis paraméterek egyikének
jellemzését célzé trészer alkalmazasa soran a folya-
mat egészének interpretalasa kiegészitést kivanhat.

Korai szubakut periodusban megjelenhet vér-agy
gat kdarosodas, aminek kovetkezményeként a polaris
molekuldk bejutnak a szovetekbe és oedema alakul
ki. Ez az egyik lehetséges oka a hiperfixacios jelen-
ségnek, amelyet Sperling és Lassen (48) mutattak ki.
Ez a jelenség szubakut stroke-ban fordul eld, tobb-
nyire néhdany nappal a torténést kovetden, és csak
azokban a teriiletekben, amelyek késébb infarctu-
sossa valnak. Bar ezt a jelenséget HMPAO-val ta-
pasztaltak, de feltehetden egyéb perfuziés trészerek-
re is vonatkozik ¢és az agynak olyan teriiletében
eredményez tovabbi halmozast, amely mar hiper-
perfundalt.

Infeld és mtsai (18) szerint nem viabilis (életképes)
szovetre utal a hiperperfizi6, ha a hiperperfundalt
areaval contralateralis cerebellum csokkent perfizi-
Ot mutat (keresztezett cerebellaris diaschisis, ami a
karosodott szovet teriiletébdl a cerebellumhoz ve-
zeto afferens input csokkenését bizonyitja). A viabi-
litas tekintetében a trészerkimosédas jelenségét rele-
vansnak tartjak. Costa és Ell (8) azt tapasztaltak, hogy
a viabilis szovet magas HMPAO-felvételt mutat
hosszu retencids idovel, mig a nem viabilis szovet te-
riiletéb6l magasabb rataval mosodik ki a trészer,
ezért a késoi felvételek megbizhatobb informaciot
nytjtanak a szoveti viabilitasrl. Altalanos véle-
meény, hogy ha a szubakut stddium késobbi szaka-
szaban a hiperperfuziés mintazat mar nem detektal-
hatd, a szoveti kdarosodas teljessé valt, és ezt ko-
vetéen a f6 cél a rehabilitacios stratégidk felé ira-
nyul. Az agy kdrosodott teriiletei vissza is nyerhetik
funkcionalis aktivitdsukat, vagy az agy funkcionadlis
reorganizacioja kovetkezményeként az agyi , plaszti-
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citas” a neuronalis aktivitas részleges feléptiléséhez
vezethet (54). A felépiilés elérejelzésének a SPECT
ajanlott modszere, segitségével a hosszu tavu reha-
bilitaciora szant forrasok hatékonyan hasznalhatdk
fel. Mountz és mtsai (37) CT és "Tc-HMPAO SPECT
adatokat hasonlitottak 6ssze, és a kvantitativ inde-
xek azt mutattdk, hogy a neuroldgiai deficitek javu-
lasa kifejezettebb volt azokban a stroke betegekben,
ahol a SPECT-eltérések kiterjedése lényegesen na-
gyobb volt, mint a CT-n lathato infarctusos szovete-
ké. A SPECT-,penumbra” feltehetden olyan teriile-
teket reprezentdl, amelyeknek potencidlis lehetGsé-
ge van a feléptilésre. A szoveti feléptilés lehetdsége
bizonyithatd lehet normalis vagy éppen fokozott
CVR-valasszal (38), amely acetazolamid felhasznala-
saval vizsgalhat6. Dam és mtsai (9) szerint az enyhe
HMPAO-s perftzios aszimmetria (3 hénappal a tor-
ténést kovetden) a javulds jo eldrejelzGje volt az egy
évvel késabbi allapotot illetGen, még a kedvezdtle-
nebb klinikai paramétereket mutat6 betegekben is.

A stroke megel6zése

A perfuzios képalkotas szerepe fontos a stroke kiala-
kulasat illetéen rizikocsoportnak szamitd betegek-
ben is, kiilontsen arteria carotis megbetegedés ese-
tén. Szamos nagy klinikai tanulmany egybehangzo-
an bizonyitotta, hogy a 70%-ot meghaladé szimpt6-
mas arteria carotis stenosis esetekben az endarterec-
tomia hatdsosabb modszer az agressziv gyogyszeres
kezelésnél. A sulyos vagy fatadlis stroke riziko esetek
13%-r6l kevesebb mint 4%-ra csokkentek (40). A
muitéti beavatkozds hatékonysaga a szimptomas ste-
nosisok esetében elmarad, tekintettel az alacsonyabb
stroke-rizikora.

A betegszelekcio endarterectomia ¢€ljabol preciz
klinikai és vizsgalati kritériumok alapjan torténik,
amely magaban foglalja a stenosis mértékének pon-
tos tisztdzasat. Az endarterectomia impressziv sta-
tisztikai eredménye viszont nem leplezheti azt a
tényt, hogy minden elvégzett 10 m{tétbdl csak egy
személy élvez klinikai elonyt. Az ardny még maga-
sabb az aszimptomds betegekben és azokban, akik-
ben a stenosis alacsonyabb mértékii. A betegszelek-
ciés folyamat moédositasa, vagy specialis betegalcso-
portok meghatarozasa fokozhatna a matéti beavat-
kozasok hatékonysdgat.

Arteria carotis megbetegedésekben a perfuzios
mérések szenzitivitdsa alacsony, ha a keringés meg-
terhelése nélkiil torténik. Terheléses (stressz) vizsga-
latok kivitelezheték 5-7%-o0s szén-dioxid-inhalaci-
oval (kivitelezése kényelmetlen, de gyors a rever-
zibilitasa) vagy acetazolamid (karboanhidrazbénito)
iv. adasaval, amely fokozza a helyi szén-dioxid-kon-
centraciot az agyban. A nyugalmi és terheléses felvé-
telek osszehasonlitdsa alapjan megbecsiilhetd az
agyi perfuzios rezervkapacitas. A SPECT dltal nyuj-
tott vérataramlasi értékek megegyeznek mas techni-
kak altal nyert adatokkal, és zomében csokkent
CVR-t mutatnak arteria carotis megbetegedésben,
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ahol a stenosis mértéke meghaladja az 50-70%-ot
(44). Az rCBF mérésének fontossdgat az arteria ca-
rotiséval szemben az a szegényes korrelacio bizo-
nyitja, ami a carotis stenosis mértéke ¢s az ipsilate-
ralis CVR kozott tapasztalhato (1, 44). Ez hangsu-
lyozza a SPECT-vizsgalatnak az agyi collateralis ke-
ringés felmérésében jatszott vitalis szerepét, kiilono-
sen hemodinamikai zavarok esetén. Endarterecto-
miat kovetden javul a CVR és a javulds kiterjed az
ellenoldalra is.

Szamos szerzo bizonyitotta a CVR-mérések pre-
diktiv képességét szimptomas carotis megbetegedés-
ben (53, 56). A szegényes CVR fontos és figyelmez-
tetd elGrejelzdje a kiiszobon allo infarctusnak, a jo
CVR-1i betegekhez képest a stroke rizikoja a tizsze-
resére nd (53). Bar néhany tanulmanyban Doppler-
vizsgalatokat alkalmaztak, ami globalis agyi vér-
aramlas és CVR-értékekrdl informadl, az agyi hemo-
dinamika heterogenitasdnak jelentGségét kiemelték
(12). A SPECT azonositja a hemodinamikai szem-
pontbol szignifikdns arteria carotis megbetegedésben
szenvedd betegeket, és idedlis modszere a betegkiva-
lasztasnak endarterectomia céljabal.

A maodszer jol alkalmazhato mas cerebrovascula-
ris megbetegedésben is (pcéldaul moya-moya) (41).
A SPECT perfuzios képalkotas értéke magas, bar
csak néhany patofiziologiai tényezojét tiikrozi a
stroke-nak. SPECT-tel egyéb biokémiai folyamatok
is vizsgalhatok, amelyek az ischaemias karosodas
mechanizmusainak megértésében tovabbi segitséget
nytjthatnak. A nitroimidazolok olyan vegyiiletek,
amelyek elsgsorban a hypoxias szovetekben halmo-
zodnak és alkalmasak a viabilis, de veszélyeztetett
szovetek koriilhatarolasara. Ezek a vegyiiletek " ™Tc-
mal jelolhetok, kezdeti eloszlasuk erdsen fligg a vér-
aramlastol, ezért a korai és késoi felvételek kombi-
nacioja igen hatékony eszkoze a perlazio és szoveti
viabilitas mérésének (11).

Az ischaemids torténések primer okatol €s termé-
szetétdl fuggetlentil, agyi ischaemidban markansan
emelkedett a glutamat extracelluldris koncentracio-
ja. Utobbi neurotoxicus hatasu, mivel az NMDA glu-
tamdtreceptorok altipusanak extrém aktivacidjat
eredményezi, amely megnyitja a magas kalciumper-
meabilitdsi membrdn ioncsatorndkat, ami a Ca* le-
talis hatasu bearamlasahoz vezet (32). Az NMDA-re-
ceptor ioncsatorna komplexben vannak megkiilon-
boztetett kotési helyek, amelyeken a gyogyszerek
ugy hathatnak, hogy gyengitik a glutamat hatasat,
¢s emellett megfelelé radiotrészer kotésére is alkal-
masak. Ilyen példaul a dizociplin (MK-801)., amely
az ioncsatornan beltl kotddik, és a glutamathatas
nem kompetetiv agonistadependens blokadjat idézi
eld. Kisérleti allatokban fokalis agyi ischaemiaval a
jelzett (*H vagy '’I) MK-801 a korai (5-15 perc) fel-
vételeken a vérataramlast tikrozi. A késobbi
idépontban (60-240 perc) végzett adatgytijtések so-
ran az ischaemias tertiletben lathaté trészerretencio
a fokozott glutamatszintet és az ioncsatornak aktiv
Kinyitasat jelzi.

A '’I-jomazenil SPECT benzodiazepin- (BZ-) re-
ceptor vegylilet, egy masik megkozelitése a szoveli
karosodas vizsgalatdnak. A kozponti tipusu BZ-re-
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ceptorok a neuronalis synapsisokon helyezkednek
el, és az agykéregben kiterjedten el6fordulé GABA-
erg inhibitor rendszer részét képezik. Ezen recepto-
rok koncentracidja megegyezik a szinapszisok sza-
maval, és ezért feltérképezése alkalmas a kérgi neu-
ronok érintetettségének vizsgdlatara (13). A jomaze-
nil alkalmazhatosagat limitalja, hogy nem nyjt in-
formaciot a basalis ganglionokrol és thalamusokrol,
mivel a BZ-receptorok ezen struktirakban csak
szorvanyosan fordulnak el6. Akut stroke-ban,
HMPAO-val és jomazenillel végzett parhuzamos
vizsgalatokban jomazenillel alacsonyabb trészerfel-
vételt mértek, mint HMPAO-val, viabilis, de alulper-
fundadlt szovet jelenlétére utalva (31). Forditott kép
lathato kronikus fazisban, amely megegyezik a nem
komplettalt infarctus fogalmaval (13). Mindezen, az
utobbiakban emlitett vegytiletek hatranya viszont a
viszonylag késéi valasz, illetve a késéi leképezési id6
(beadast kovetGen 2-3 draval) sziikségessége, ami
akut stroke esetében késdi lehet ahhoz, hogy vitdlis
dontéseket befolyasoljon, amelyeket viszont a le-
heto legkorabban meg kell hozni.

A SPECT-trészerek eltérd tulajdonsaga és affinita-
sa jo lehetdséget nyujt a kiilonbozo klinikai kérdé-
sek optimalis megvalaszolasdhoz. A receptorvizsga-
latok uj korszakot nyitottak a farmakologiaban.
CVM betegekben, az alkalmazott terdpia hatasossa-
ganak objektiv megitélésében, elsodleges fontossagu
a fiziologiai ¢és biokémiai jellemzés. Az ischaemias
sejtkdarosodasban részt vevo alapveté membrantulaj-
donsagok ¢és biokémiai mechanizmusok terdpiat
megeldzoen és kovetGen megbizhatéan monitoroz-
hatok SPECT- ¢s PET-modszerekkel.
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MELLEKLET

NUKLEARIS MEDICINA VIZSGALATOK INDIKACIOI CEREBRO-
VASCULARIS KORKEPEKBEN

Diagnosztikai algoritmus: CT/MR (diffazid/perfazio), agyi vér-
ataramlas (rCBF) SPECT, receptor SPECT, PET

1. Ischaemias cerebrovascularis betegségekben: negativ CT-
vizsgalati eredmény birtokaban az ischaemias folyamat tisz-
tazasara agyi vérataramlas (rCBF) SPECT-vizsgalat szikseé-
ges. Sziikséges a vizsgalat minden esetben, amikor a klini-
kum és a morfologiai képalkoté eljarasok eredménye nem
osszeegyeztethetd.

2. Az rCBF SPECT-vizsgalat stroke akut stadiumaban az ischae-
mias folyamat igazolasaban, kiterjedésének meghataroza-
saban, thrombolyticus terapia indikalasaban sziikséges, a
betegség prognézisanak megitélésében fontos.

3. A kontroll rCBF SPECT-vizsgalatok az alkalmazott kezelés
hatasossagat objektiven mérik.

4. Atmeneti neurolégiai tinetekkel jaré ischaemias cerebro-
vascularis folyamat (TIA) tisztazasara miel6bbi nyugalmi és
terheléses (acetazolamid) rCBF SPECT-vizsgalat szukséges.
A tunetek hatterében megh(izodé agyi mikodészavar ob-
jektivizalhato.

5. Occlusiv eredet(i agyi ischaemia esetén az agyszovet veérata-
ramlasa, illetve az ischaemia szempontjabol veszélyeztetett
teruletek terheléses rCBF SPECT-vizsgalattal kimutathatok.

6. Subarachnoidealis vérzésben a vasospasmus kovetkeztében
kialakul6 ischaemia kimutatasanak érzékeny modszere az
rCBF SPECT-vizsgalat, amelynek eredményétél figgben az
adekvat terapia megvalaszthato.

7. Arteriovenosus malformatiok esetében a regionalis vérata-
ramlasi viszonyok, a veszélyeztetett régiok feltérképezésé-
re, nyugalmi és acetazolamid terheléssel kombinalt rCBF
SPECT-vizsgalat javasolt. A nidus megjelenitésére, illetve a
kornyéki perfuzios zavarok pontosabb megitélésére agyi
vértérfogat SPECT-vizsgalat végzendd.

8. Akut haemorrhagias stroke esetén az rCBF SPECT-vizsgalat a
reverzibilis funkcionalis deficit terlletek megjelenitésével
tobblet informaciét nyujt a morfolégiai képalkoté eljara-
sokhoz képest, de szerepe alarendelt.

9.Az agyszovet viabilitasanak tisztazasara receptor-SPECT-,
PET-vizsgalatok sziikségesek.

PET vizsgalatok indikacios korét I.: Borbély K.: A pozitrone-
misszios tomografia helye a korszer( betegvezetésben. Orv.
Hetil. 1999, 740 (4),171-178.

A 2. pontnak megfelel6en kiemelt fontossagl az akut rCBF SPECT uigyeleti ellatas megszervezése!

Akut/szubakut fazis:
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| nyugalmi / terheléses rCBF SPECT |

| receptor-SPECT |

v

-

PET (rOEF rCBF) |
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]

l anamnézis
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[ receptor-SPECT |
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KLINIKAI TANULMANYOK

Prezentacios jelek és tiinetek Gaucher-korban

Erdés Melinda dr.", Toth Judit dr.? és Marodi Laszlo dr.’

Debreceni Egyetem Orvos- és Egészségtudomanyi Centrum, Infektglégiai és
Gyermekimmunologiai Tanszék (tanszékvezeté: Marodi Laszlo dr.)'

Radiologiai Klinika (igazgato: Kollar Jozsef dr.)’

A kozlemény a Magyarorszagon diagnosztizalt 26
Gaucher-kéros beteg anamnesztikus adatai és vizsga-
lati leletei ismertetésével a betegség prezentacios ti-
neteit, tinetegyutteseit mutatja be. Gaucher-kérban
a glukocerebrozidaz-deficiencia miatt nagy mennyi-
ségl glukocerebrozid halmozédik fel testszerte a
macrophagokban. A kéros glukocerebrozid-akkumu-
lacié valamennyi szervet érintheti, igy a klinikai ta-
netspektrum rendkivul széles. A Gaucher-kéros bete-
geket altalaban jellemz6é maj- és lépnagyobbodas, a
hypersplenia és a csontvel6-infiltracié miatt kialakulé
anaemia és thrombocytopenia, valamint a csontde-
fektusok mellett a szerzék olyan ritkabb klinikai ma-
nifesztaciokrél is beszamolnak, mint a glomerulo-
nephritis, a pericarditis, a pericardialis kalcifikacio, a
haemorrhagias colitis és az amyloidosis.

Kulcsszavak: Gaucher-kér, splenomegalia, thrombocytope-
nia, glukocerebrozidaz

Presenting signs and symptoms in patients with Ga-
ucher disease. History and presenting signs and
symptoms in 26 Hungarian Gaucher patients are
described in order to promote recognition of non-di-
agnosed patients. Macrophages accumulating gluco-
cerebrosidase due to deficient glucocerebrosidase ac-
tivity may be present in many organs leading to a wi-
de variety of clinical manifestations. The most com-
mon presenting signs and symptoms are splenome-
galy, hepatomegaly, hypersplenism with anemia and
thrombocytopenia, and bone deterioration. Rare ma-
nifestations of Gaucher disease including glomerulo-
nephritis, pericarditis, pericardial calcification, hae-
morrhagic colitis and amyloidosis are also discussed.

Key words: Gaucher disease, splenomegaly, thrombocyto-
penia, glucocerebrosidase

A Gaucher-kor a leggyakoribb lysosomalis tarolasi
betegség, el6forduldsi gyakorisaga 1: 40 000-60 000;
a hordozok aranya 1: 100. Askenazi zsido populacio-
ban a gyakorisag 1: 500-1000, a hordozék ardnya
pedig 1: 14. A magyarorszagi Gaucher-regiszterben
mindossze 26 beteg adatai szerepelnek, ami a fenti
el6fordulasi gyakorisagot nem tiikrozi. Ismert, hogy
a betegség lehet tiinetszegény, illetve évtizedekig tii-
netmentes, de a vart és valos gyakorisag kozotti nagy
kilonbséget ez sem magyarazza. Gaucher-kor gya-
ndja elsdsorban azokban a betegekben mertil fel,
akikben ismeretlen eredeti splenomegalia, vérzé-
kenység, csontiziileti fajjdalom vagy spontan csontto-
rések jelentkeznek. A betegség gyakran sulyos szo-
vodményei, a hypersplenia miatt kialakulé throm-
bocytopenia, amely €letvesz€lyes veérzéseket okoz-
hat, tovabba a degenerativ csontiziileti elvaltozasok
¢és a patologias fracturak a ma mar rendelkezésre allo
enzimszubsztittcios terapiaval megelézhetdk. Koz-
leménytlinkben roviden ismertetjiik a Gaucher-kor
patomechanizmusat, klasszifikaciojat, laboratoriumi
diagnozisat, a betegség molekularis genetikajat, és
részletesen targyaljuk a Magyarorszagon regisztralt
26 beteg prezentdcios tiineteit és panaszait.

A szerkeszt6ség felkérésére irt tanulmany.

Roviditések: KIR = kozponti idegrendszer; RES = reticuloendo-
thelialis szisztéma; SP = savi foszfataz; TEP = total endoprothesis

A Gaucher-kér patomechanizmusa

A Gaucher-kor autosomalis recessziv 6roklodést be-
tegség, amelynek alapja a glukocerebrozidaz (B-D-
glukozidaz) elégtelen miikodése. Az enzim a gluko-
cerebrozidot glukozza és ceramidda bontja. A ¢sok-
kent vagy hidnyzo enzimaktivitas kovetkeztében
nagy mennyiségi glukocerebrozid halmozodik fel
testszerte a macrophagokban. A koros glukocerebro-
zid-akkumulacié hatterében ritkabban a saposin C
koenzim defektusa all (57).

A glukocerebrozidok a gliko-szfingolipidek épit6-
kovei, igy els6sorban a voros- és fehérvérsejtek fizi-
ologias elpusztulasabol szarmaznak. A betegségi tii-
netek jelentGs részéért a nagy méretd, akar 200 p-t
is elérd, lipidet tarolo sejtek, a Gaucher-sejtek felhal-
mozodasa felelés (1. dbra). E sejtek elsGsorban a
csontvelében, a majban, a lépben és a nyirokcso-
mokban taldlhatok. A Gaucher-sejtek felismerése a
csontvel6Gi kenetben vagy a maj-, 1ép-, illetve nyi-
rokcsomo-biopszias anyagban a diagnozis felallitasa-
ban nagyban segithet (2. dbra). Gaucher-szer( sejte-
ket mds, nagy sejtpusztulassal jaro betegségekben
(Hodgkin-lymphoma, leukaemia, myeloma multip-
lex) is leirtak (26, 48, 50, 60). A sejiek [okozotl
pusztuldsa miatt a glukocerebrozid tilzott mérték-
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ben termelddik és lebontasiahoz a megnovekedett
enzimaktivitas sem elegendé. A Gaucher-sejtek jel-
legzetessége a széles citoplazmaszegély, az excentri-
kusan elhelyezked6 mag, valamint a gyuarott zsir-
papirra emlékeztetd, halozatos, redozott, kotélszeri
(nem habos!) alapszerkezetii citoplazma, amely PAS
pozitiv zarvanyokat és fibrillaris tipusa inclusios tes-
teket tartalmaz (1. és 2. dbra). A Gaucher-sejtek ki-
mutatdsa onmagaban nem elegendd a diagnozishoz,
ehhez a leukocyta vagy fibroblast glukocerebrozidaz
aktivitas csokkenésének vagy hianyanak ¢és a glu-
kocerebrozidaz gén mutaciojanak a kimutatasa is

1. abra: Gaucher-sejt a 6. szamu, 22 éves nébeteg csontvelGke- sziikséges.
netében

A Gaucher-kor klasszifikacidja

A betegségnek hdarom, kiilonbozé sulyossagu tipusa
ismert (1. tablazat). Az 1. tipus (felnottkori, kronikus
nem neuropathias) forma a primer neuroldgiai érin-
tettség hianyaban kiilonbozik a 2. és 3. tipustol. Ez a
forma a legkedvezibb prognozisu és leggyakoribb, a
betegek 99%-a ebbe a csoportba sorolhato. Hepa-
tosplenomegalia, thrombocytopenia, anaemia, leu-
kopenia, fokozott infekciohajlam és csontlaesiok,
ritkdbban vese- ¢s tiidoérintettség jellemzi a klinikai
képet. A progresszio lassu, a tiinetek jelentkezhet-
2, ébra: Gaucher-sejtek az 1. széma, méstél éves figyermek nek cscmcm(fkur.ban is, de élle}lébfm késGbb mutat-
nyirokcsomé biopszias anyagéban koznak. Nem ritka a hosszti tiinetmentes szak,
el6fordul, hogy a Gaucher-kor idéskorban manifesz-

1. tablazat: A Gaucher-kor egyes tipusainak jellegzetessége

B SR Bt SR TS SV TN 577 BRI R
Erintettek gyermekek és felnéttek csecsemok és kisgyermekek nagyobb gyermekek és serdiilék
Betegség kezdete barmely életkorban fiatal csecsemékorban, altalaban iskolaskor el6tt
ritkan mar Gjszulottkorban
Szervérintettség lép, maj, csontveld, csont KIR, lép, maj KIR, l1ép, maj, csont
Hepatosplenomegalia + = +4++ (+) ++ (+) 3a+ — +++3b
Hypersplenia 4+ 4 ++(+) (+) = ++ (+)
Csontizileti degeneratio -+ (++4) - -+ > (++4)
KIR érintettség nincs +++ (+) +(+) — +++(+) progressziv
Neurolégiai tinet nincs fejlodés elmaradasa, 3a: dementia, progressziv
mentalis retardacio, myotonia, ismétlédé
pszichomotoros retrogresszio, myoclonusos rohamok,
trismus, hypotonia —» ataxia, spasticitas
spasticitas, bulbaris jelek, (lassu progresszio)
strabismus, apnoe, stridoros 3b: izolalt horizontalis
légzés, retroflektalt nyak, (supranuclearis)
flexioban rogzult végtagok tekintésbénulas
(veleszuletett: hydrops
foetalis, congenitalis
ichtyosis, arthrogryposis)
Progresszio lassu gyors elhizodo
Elettartam normalis <2-3év 20-40 év
Oroklsdés AR AR AR
El6fordulasi gyakorisag / 1:40 000-60 000 1:100 000 1:100 000
/ etnikai megoszlas (carrierfrekvencia: 1:100)
Askenazi zsid6 populacié: Norrbottnian populacié:
1:500-1000 1:50 000

(carrier frekvencia:1:14)
—: nincs; +: enyhe; ++: mérsékelt; +++: sulyos; ++++: nagyon sulyos; KIR = kozponti idegrendszer; AR = autosomalis recessziv
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talodik (8). Az 1. tipus az Askendzi zsido populacio-
ban kiilonosen gyakori (11).

A 2. tipusu, csecsemdkori (infantilis, akut neuro-
pathias) formdban a dominal6an neurolégiai tiine-
tek 3-6 honapos korban jelentkeznek €s 2-3 éven
beliil dltalaban halalhoz vezetnek. Jellemzé a hepa-
tosplenomegalia, a fejlédés elmaradasa és léguiti in-
fekciok jelentkezése. Az idegrendszeri tlinetek gyor-
san progredidlnak. A betegség korai tdplalkozasi ne-
hézséggel kezdGdik, késobb mentalis retardacio, hy-
potonia, spasticitas, strabismus, stridoros 1égzés ala-
kul ki. A betegekben jellemz6 modon a nyak retro-
flektalt, a végtagok flexioban rogziilnek. Ezen tipus
gyakran tarsul congenitalis ichthyosszal, hydrops
foetalisszal. Ebben a tipusban szamottevé etnikai
predominancia nem mutathato Kki.

A 3. tipusu, fiatalkori (juvenilis, szubakut neuro-
pathias) forma mind a tiinetek idGbeli megjelenését,
mind azok stulyossagat és a prognozist tekintve atme-
netet képez az 1. és a 2. tipus kozott. A kozponti
idegrendszer és a visceralis szervek egyarant érintet-

tek, a korlefolyas elhtzodd, a tiinetek a sziiletés és 14
éves kor kozott kezdédnek. Lassan fokozodo hepa-
tosplenomegalia, recidivalo infekciok jellemzik a kli-
nikai képet. A neuroldgiai tiinetek valtozatosak, az
intelligencia megtartott lehet (16). Ez a forma elso-
sorban Svédorszagban gyakori, el6forduldsa a Norr-
bottnian populdcioban 1:50 000 (I. tdbldzat) (23).

A Gaucher-koér klinikuma

Az 1. tipusu Gaucher-kor legfontosabb klinikai tiine-
teit a 2. tablazatban foglaltuk ossze. A betegség egyik
leggyakoribb (95%-ban eléfordulé) és legkorabban
jelentkezd jele az elédomborodo has, amely a spleno-
megalia kovetkezménye, és esetenként extrém foku
lehet (3. dbra). Beteganyagunkban a legnagyobb lép-
térfogat 7400 ml volt. A sziilGk gyakran a kifejezett,
sokszor hirtelen fellépd haskorfogat-novekedés miatt

2. tablazat: Szervi érintettség és klinikai manifesztaciok 1. tipusu Gaucher-kérban

Maj, lép

Klinikai manifesztacié
El6domborodé has

Hasi diszkomfort

Ritkan portalis hypertensiot okozé cirrhosis
Oesophagusvarix-vérzés

Heves, bal bordaiv alatti fajdalom (lépinfarktus)

Hypersplenia

Thrombocytopenia (suffusio, ecchymosis, orr-, inyvérzés,

menorrhagia, intracranialis vérzés)
Anaemia (faradékonysag, aluszékonysag, gyengeség, palpitatio)
Leukopenia (fokozott infekcidhajlam, gyakori légati és bérinfekciok)

Mozgasszervek

Diffuz csont- és izlleti fajdalmak, nyomasérzékenység

femur (Erlenmeyer-lombik-deformitas),
humerus, mandibula, bordak
Sulyos degenerativ elvaltozasok
— femur, ritkan humerus, fibula
Diffuz osteoporosis, osteopenia
foleg csigolyak, hosszu csoves csontok
Patoldgias fracturak
féként csigolyak (kyphoscoliosis), ritkabban
csoves csontok: femur, humerus, bordak,
radius, huvelykphalanxok
Migralo, szubakut polyarthritis
Bor Foltos vagy diffuz sargas, vildagosbarna pigmentatio,
Halvany, sapadt, anaemias killem
Flush, palmaris erythema, poknaevus

Nyirokcsomok Lymphadenomegalia
Lymphoproliferativ betegségek
Vérképzdszervek Malignus hematologiai betegségek (lymphoma)
Cryoglobulinaemia
Szem A scleran és a cornea két oldalan, sargasbarna lerakédas (pingueculak)
Tads Dyspnoe
Hypoxia, cyanosis, dobveréujjak, szekunder pulmonalis
hypertensio, cor pulmonale
Idegrendszer Agyi zsirembélia
GerincvelGkompresszio
Spontan haematomyelia
Neuropathia
Parkinson-kor
Fejlodés Novekedési retardatio, pubertas tarda
Vese Glomerulonephritis, proteinuria
Sziv Pericarditis
Gyomor-bélrendszer Hanyinger, teltségérzés
Colitis
Egyéb Amyloidosis

2002165 ovoyom, 4. [
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3. abra: El6domborodé has a 2. szamu, 7 éves, splenectomizalt
fiagyermeken

viszik gyermekiiket orvoshoz. A megnagyobodott,
gyakran az egész hasat kitolt6 1ép nyomasi tiineteket
okozhat, a betegek hasi diszkomfortrél, tompa hasi
fajdalomrol, nehezitett 1égzésrél, étvagytalansagrol
panaszkodhatnak. A betegek jellemzé médon csak kis
éreladagokat tudnak egyszerre elfogyasziani. A bal
bordaiv alatti, heves fajdalom lépinfarktus jele lehet.

A splenomegalia legtobbszor hypersplenismussal
(thrombocytopenia, anaemia, leukopenia) tarsul,
amely valtozo mértékben, de szinte valamennyi
nem kezelt betegben jelentkezik (30). Az anaemia €s
a cytopenia kialakuldasaban a hypersplenian kiviil a
csontveldben felgytilemlé Gaucher-sejtek is szerepet
jatszhatnak. Az anaemia altalaban normocytaer, ki-
alakulasahoz az ineffektiv erythropoiesis is hozza-
jarul. A fokozott vérzési hajlam miatt gyakoriak az
orr- és inyvérzések, a menorrhagia, a suffusiok ¢s
az ecchymosisok. A leukopenia és a phagocytasejt
diszfunkcié miatt fokozott az infekcidhajlam, amely
léguti fertdzésekben, visszatérd barinfekciokban, fu-
runculosisban nyilvanul meg (33). A faradékonysdg,
az aluszékonysag és a gyengeség gyakori altalanos
panaszok Gaucher-korban.

Jellemz4 a hepatomegalia, a majvolumen a nor-
malis térfogat masfél-kétszeresére néhet. Altalaban
nem tarsul majfunkciés eltéréssel; portalis hyperten-
siot okozo cirrhosis, majelégtelenség ritkan alakul ki
(2, 25). Nem splenectomizalt betegekben altalaban a
splenomegalia dominal, a hepatomegalia kisebb fo-
ki. A splenectomia azonban a lép tarol6 funkcioja-
nak kiesésével, elomozditja a Gaucher-sejtek invazi-
gjat és a degenerativ csont- és iziileti folyamatok
mellett a hepatomegalidt és a majdiszfunkciot is su-
lyosbithatja (46, 49).

A mozgasszervek érintettsége — az enyhe végtag-
fajdalomtdl a sulyos destruktiv csontelvaltozasokig —
a betegek életmindségét jelentGsen befolyasolja. A
tarolasi betegségek koziil a Gaucher-kor érinti
leggyakrabban a csont- és iziileti rendszert, amelynek
gyakorisaga 70-75%, ezen beliil a femur érintettsé-
ge kozel 100% (5, 41). A csontérintettség a mérsékelt

osteopenidatol az izilet teljes pusztulasat eredmé-
nyezd, sulyos csontdestrukcioig terjedhet. A laesiok
gyakran fdjdalmasak, jellegzetes a hosszi csoves
csontokban, epizodokban jelentkezd, hasité-szird
fajdalom, az un. csontkrizis, amely a sarlésejtes
krizishez hasonlé (59). A fdjdalom egy-két hétig is
tarthat, iziileti duzzanattal, pirral, mozgaskorlato-
zottsaggal. A csontvelé Gaucher-sejtes infiltracioja
azonban éveken at tiinetmentes is lehet, és csak a va-
ratlanul bekovetkezd patologias fractura figyelmeztet
a csont érintettségére. A Gaucher-sejtfészkek ron-
csoljdk a csontdllomdnyt, emiatt szabalytalan alaku
osteolyticus gocok jelenhetnek meg. A csontvelében
felszaporodd Gaucher-sejtek a veldGiireg kiszélesedé-
s¢t okozzak, a cortex elvékonyodik. A hosszt csoves
csontok kortilirt helyeken, dltaldaban a nagy iziiletek
kozelében kiszélesednek. Ez leggyakrabban a comb-
csont distalis részében kovetkezik be, amely a jelleg-
zetes haromszogletd Erlenmeyer lombik deformitast
eredményezi (4. dbra). Ez a Gaucher-korra jellemzo
csontelvaltozas a betegek mintegy 80%-aban kimu-
tathat6. Hasonlé elvaltozasok johetnek létre mas
hosszii csoves csontokban, a mandibulaban, a bor-
ddkban, késoi stadiumban a kis csoves csontokban is
(19). Klinikailag fdjdalom, nyomasérzékenység,
héemelkedés, laz kisérheti a velGlireg kiszélesedését,
amely periostitist utanozhat (6, 40).

Viszonylag gyakori szovodmény a femurfej asepti-
cus necrosisa, amely gyermekekben és felndGttekben
egyarant el6fordulhat (5. és 6. dbra) (27). A necrosis
kialakulasaban szerepet jatszik, hogy a Gaucher-sej-
tek infiltrdljak vagy komprimaljdk az epiphysis végar-
tériait. Radiologiailag a csontelvaltozasok leginkdbb a
Legg-Perthes-kor rontgen képéhez hasonlitanak.
Csontelvaltozasok a humerus- és fibulafejben is 1étre-
johetnek; a csontgerendak karosodasa diffiz osteopo-
rosist, helyenként koriilirt felritkulast okoz (43). En-
nek kovetkezmeényeként patologias torés, leggyakrab-
ban kompresszios csigolyafractura fordul el6.

4. abra: Erlenmeyer lombik deformitas Gaucher-koros férfibe-
teg jobb oldali combcsontjan
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5. abra: A bal oldali femurfej asepticus necrosisa T1 sulyozott
coronalis felvételen Gaucher-koros betegben

6. abra: A bal oldali femurfej destrukciéja 17. szamu, 26 éves
Gaucher-koros férfi beteg CT-felvételén

Gaucher-korban el6fordulhat szubakut, migrdlo
polyarthritis, az iziiletek orsoszerd duzzanataval, az
iziileti rés egyenetlen beszikiilésével, az iziileti fel-
szinek sclerosisaval.

A lymphadenomegalia nem obligat tiinet. Elsé-
sorban a nyaki, az axillaris és suboccipitalis, ritkab-
ban a hasi, mellkasi régiokat érinti.

A betegek bore halvany, sapadt; gyakori bérjelen-
ség Gaucher-korban a diffuz sargas-vilagosbarna
pigmentatio, amely a haemolysis kovetkeztében fel-
halmozodo hemosziderin miatt foltos lehet.

A sclera €s a cornea hataran ék alaku, alapjaval a
cornea felé tekinto barnassarga megvastagodas, pin-
guecula lehet jelen.

Az enzimpotlo kezelésben nem részesiilé betegek
fejlodése, novekedése lasst, a pubertas késik.

A Gaucher-sejtek infiltralhatjak az alveolusok fa-
lat, a tiidG kisereit, az alveolaris teret és a medias-
tinalis nyirokcsomokat (28, 37, 52). A kovetkez-
mény a bronchiolusok kompresszidja, sulyos tiidd-
infekciok jelentkezése, amely a 2. tipusii Gaucher-
korban szenvedd betegekben gyakori halalok. A
hosszabb lefolyasu felnéttkori formakban elsGsorban
pulmonalis hypertensio és cor pulmonale alakul ki
(42, 45).
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Gaucher-kdrban szenvedd ndkben gyakori a késai
menarche, a nagy vérveszteséggel jard, elhtizodo
menstruacio, a csokkent fertilitds. A teherbe esett
nokben gyakrabban fordul el spontan abortus. A
terhesség alatt a degenerativ csontfolyamatok exa-
cerbatidjdra, az anaemia €s a thrombocytopenia st-
lyosbodasara szamitani kell, bar antepartum transz-
[uziot igényld sdlyossdgi cytopenia ritkan alakul ki.
A rendelkezésre all6 adatokbdl ugy tinik, hogy az
enzimpotlo kezelés a fertilitast helyredllitja, és a ter-
hesség lefolyasat is kedvezden befolyasolja.

Gaucher-koros betegekben gyakori a daganatos
betegségek, kiilonosen a malignus hematolégiai be-
tegségek eldforduldsa (17, 50).

A Gaucher-kor felnéttkori formajaban a neurolo-
giai tiinetek (extrapyramidalis és pszichés tiinetek)
kivételesnek szamitanak, a koros glukocerebrozid-
felhalmozodas a kozponti idegrendszert nem érinti.
Szekunder karosodasok ritkdk, de elofordulhat agyi
zsirembolia vagy gerincvel6t komprimadlé csigolya-
torés (18, 31, 53). Finomabb mddszerckkel (példaul
elektroneurografiaval) a kornyéki idegrendszerben
esetenként polyneuropathiat lehet kimutatni.

Ritka tinetek

A betegekben Gaucher-sejtek csaknem minden szervben
megtalalhatok, infiltralhatjak a veséket, a szivet, a bélcsa-
torndt, a pajzsmirigyet, a thymust. A vesékben a mesangi-
umban ¢s a glomerulusokban egyardnt kimutathatdk Ga-
ucher-sejtek, aminek glomerulonephritis, proteinuria le-
het a kovetkezménye (37). Az irodalomban ismertek peri-
carditisszel, pericardialis kalcifikacioval, constrictioval
szovodott esetek (7, 21, 45, 54). Gaucher-kor és Parkin-
son-kor egyiittes eldforduldasakor az extrapyramidalis
mozgaszavar fiatalabb atlagéletkorban (47.5 vs. 61 év)
manifesztalodik, silyosabb lefolyasu és terapiara kevésbé
reagdl (39). Ismert a betegségnek stilyos haemorrhagids
colitisszel szovodott formaja is, ahol szovettanilag igazol-
tan a bélmucosa difftiz Gaucher-sejtes infiltracidja vezetett
a gastrointestinalis vérzés kialakulasahoz (22). A betegség
ritkdn amyloidosissal tarsulhat (20).

Laboratériumi leletek

A Gaucher-kor legfontosabb laboratériumi jeleit a 3.
tablazatban foglaltuk 6ssze. Jellemzd a thrombocyto-
penia, splenectomian atesett betegekben az anaemia,
a leukopenia, a majfunkcié karosodasa, a tartarattal
nem gatolhato savi foszfataz szint emelkedése. Az
enzim valdszintleg a Gaucher-sejtekbdl és a nagy sa-
vi foszfataz tartalmu, Iépben sequestralt thrombocy-
takbol kertiil a plazmdaba. A Gaucher-kér immunol6-
giai eltérésekkel is tarsulhat. JellemzG a gammopa-
thia, amely kezdetben poliklondlis, majd a betegség
elorehaladtaval monoklonalissa valhat (44, 47). Ga-
ucher-koros betegek monocytdiban ¢és macrophagjai-
ban kimutathat6 a szuperoxid-anion-termelés csok-
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kenése és a baktericid funkcié karosodasa (33). A
lymphoproliferativ korképekhez hasonléan a legtobb
Gaucher-koros betegben szérum ferritin-szint emel-
kedés mutathato ki. Jellemzé az emelkedett angio-
tenzin-konvertaz enzim érték. A definitiv diagnozis-
hoz vagy a hordozo dllapot kimutatdsahoz a glukoce-
rebrozidaz enzimaktivitds csokkenésének és a gén-
mutdcionak az igazoldsa sziikséges. Gaucher-koros
betegekben a glukocerebrozidaz-aktivitas a kont-
rollértéknek dltalaban kevesebb, mint 20%-a. Hete-
rozigéta hordozokban az enzimaktivitas a normalis
aktivitas fele. A glukocerebrozidaz enzim aktivitdsa-
nak mérése nem teszi lehetévé az egészséges és a biz-
tosan heterozygota egyedek teljes elkiilonitését, te-
kintettel arra, hogy a két populdcié enzimaktivitas-
értékei kozott az esetek 20%-aban atfedések vannak.

3. tablazat: Jellemz6 laboratériumi leletek Gaucher-kérban

Anaemia

Thrombocytopenia

Leukopenia

Emelkedett savi foszfataz és kitotriozidaz szint

Kéros majfunkcio

Poliklonélis gammopathia, ami késébb monoklonalissa
valhat

Emelkedett angiotenzinkonvertaz-aktivitas

Megnyult APTI és Pl

Emelkedett szérumferritin-szint

A glukocerebrozidaz-aktivitas csokkenése a leukocytakban
és a fibroblastokban

Glukocerebrozidaz gén mutacio

APTI = aktivalt parcidlis tromboplasztinidé;
Pl = prothrombinidé

A Gaucher-kor molekhlér;s
genetikaja

A Gaucher-kor mindhdrom varidnsa autosomalis recessziv
modon oroklodik. A glukocerebrozidazt kodolo gén az 1-es
kromoszoma hosszu karjan taldlhaté az 1g2.1-3.1 régiéban
(3). A gén 7604 bdzispar nagysagu, 11 exont és 10 intront
tartalmaz. A génnek tobb, mint 100 kiilonb6zé mutécidja
ismert (9, 24). Leggyakrabban az N370S, L444P és 84GG
(84insG) mutaciok eredményezik a glukocerebrozidaz ami-
nosavsorrendjének megvaltozasat. A mutdcio tipusa és a fe-
notipus kozott osszefliggés van (36, 51). Mutaciéanalizis
segitségével a betegség egyértelmien igazolhato, a progno-
zis el6zetesen megitélhetd és a tiinetmentes génhordozok
idejekordn, még a csalddalapitds eléu kisziirhetok.

A Magyarorszagon gondc;zott
betegek adatai

A hazai irodalomban kisszamu kézleményben, tobb-
nyire esetismertetésekben olvashatunk a Gaucher-
korrol (13, 15, 29, 30, 34, 35, 38, 56, 58). A magyar-
orszagi Gaucher-regiszterben jelenleg 26 beteg ada-
tai szerepelnek, valamennyien a Gaucher-koér fel-
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néttkori formajaban szenvednek. A ndk aranya
nagyobb, mint a férfiaké (a né6:férfi arany, 62:38%)
(4. tabldazat). A betegek koziil harom vallja magat As-
kenazi zsido etnikumba tartozonak. A betegek felé-
ben a Gaucher-kor diagnosztizalasa 20 éves kor elott
megtortént. Harom beteglinkben az 6todik, egy
esetben a hetedik évtizedben manifesztdlodott a be-
legs€g, addig a tarsbetegségektol eltekintve panasz-
és tiinetmentesek voltak.

Vezeld elsG betegségi jel a has elédomborodasa, a
haskorfogat gyakran hirtelen bekovetkezé noveke-
dése volt. A betegek tobbségében panaszokat nem
okoz6 vagy mérsékelt panaszokkal (haspuffadas,
tompa hasi fdjdalom, éivagytalansag, [ogyas) jard
splenomegalia miatt keriilt sor az elsé vizsgdlatra.
A splenomegalia az esetek kb. felében kifejezett anae-
miaval, vérzékenységgel is tarsult. A betegek alapos
kikérdezése dltalaban fényt derit gyermekkori gya-
kori orrvérzésekre, sériilések utan nehezen gyogyu-
16 véralafutasokra. Nok esetén a menstruacio szinte
kivétel nélkiil elhtizodo volt, bé vérzéssel jart. A fa-
radékonysag, aluszékonysag €s a gyengeség szinte
valamennyi betegben meglévé panasz. JellemzGek
voltak a recidivalo sinopulmonalis infekciok, tonsil-
litiseck. A Gaucher-kdrban szenvedd gyermekek alsé
végtagi fajdalomra gyakrabban panaszkodnak, mint
egészséges tarsaik, amit a sziilok legtobbszor nove-
kedési fajdalomnak gondolnak.

Az enzimpOtlé kezelés bevezetését megel6zéen felis-
mert esetekben a mozgasszervek érintettsége gyakori volt.
Erlenmeyer lombik deformitast cgy kivétellel (22.) min-
den vizsgalt betegben megfigyeltiink. Gyakori panasz volt
a hosszu csoves csontokban jelentkezs, hasito-szurd fajda-
lom, ¢és szinte valamennyi betegben kimutattunk kilon-
bozd stlyossagi osteopeniat. Patoldgias fractura négy be-
tegiinkben fordult eld, egy betegben TEP beiiltetésére is
sziikség volt (14.). A 17. szamu 26 éves [érfi betegiinkben
a Gaucher-kor csontmanifesztacidjanak rendkiviil rapid
progresszidjat észleltiik, amely a bal csipéiziilet teljes dest-
rukciojahoz vezetett (6. dbra). Betegségére mar haroméves
kordban fény deriilt, akkor splenectomian esett at.

Egy csecsemdkorban [elismert esetben (18.) a suly-
fejlodés stagnalasa volt az elsé figyelmeztetd jel.

Hét beteg esett at splenectomian. Hat betegben (még az
enzimszubsztitlicios terdpia bevezetését megel6zden) a ki-
fejezett hypersplenias tiinetek miatt valt sziikségessé a
mutéti beavatkozas, mig egy esetben (4.) az extrém foku
rebound splenomegalia miatt. Ez a beteg egy éven at ré-
szesiilt enzimszubsztitticios kezelésben, majd hat éven at
nem veue igénybe a felajanlott kezelést. Ez alatt az
iddszak alatt a léptérfogat extrém mértékben megndétt. A
megnagyobodott Iépben MR-vizsgalattal tobb helyen ko-
rabbi lépinfarctusok maradvanyanak megfelelo gocok, go-
bok voltak lathatok (7. dbra) (55). A tiinetek progredial-
tak, allando fejfajas, gyengeség, végtag- €s hasi fajdalom
jelentkezett. Ot év utan ismét elkezdtiik az enzimpotlo ke-
zelést, de az alapbetegség és a splenomegalia komplikacio-
jaként vese- és ureter kompresszioval és thrombocytope-
niaval jar6 haematuria lépett fel, amelyet konzervativ ke-
zeléssel nem tudtunk befolyasolni, igy Iépeltavolitasra ke-
riilt sor. A splenectomiat kovetéen a Gaucher-koros bete-
gekben fenndll a méjtérfogat gyors novekedésének és a
csontelvdltozasok kialakuldsanak a veszélye, ezért a muité-
tet kovetGen a gyogyszer dozisanak emelése sziikséges.
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4. tablazat: A magyarorszagi Gaucher-kéros betegek adatai

Betegek Nem ", Etnikuma = sckor (év) (életkor a tinetek jelentkezésekor) szer
1 F 16 K 1,5 Panaszokat nem okozé hsm Nyirokcsomo- + (20 ho)
(6 ho) és majbiopszia
2. F 16 K 2 Hsm, gorcsos hasi fajdalmak, Splenectomia + (22 ho)
tonsillitisek (2 év)
3: N 20 A 6 Hsm, orrvérzések Majbiopszia -
(4 év)
4, F 27 K 14 Panaszokat nem okozé hsm Csontvel6-aspiracié + (25 év)
(14 év)
5: N 33 K 16,5 Hsm, hasi diszkomfort Csontvel6-aspiracio -
(16,5 év)
6. N 31 K 22 Foghtzés utan nem csillapodé Csontvel6-aspiracié -
vérzés (22 év)
2 F 33 K 26 Panaszokat nem okozo6 hsm, sebi CsontvelG-aspiracio -
(26 év) végtagfajdalom (7 év)
8. F 18 K 1 Panaszokat nem okozé hsm Csontvel6-aspiracio -
(10 év)
9: F 62 K 32 Panaszokat nem okoz6 hsm CsontvelG-aspiracio +(32 év)
(gyermekkor)
10. N 35 K 19 Gyakori orrvérzések (gyermekkor)  Csontvels- és +(26,5év)
Purpura, hsm (19 év) majbiopszia
1 N 39 K 21 Gyengeség, koromgombasodas Csontvels- és -
(21 év) majbiopszia
12. F 68t A 58 Panaszokat nem okozé sm Csontvel6-aspiracié -
(58 év)
13. N 8 K 3 Panaszokat nem okoz6 hsm Enzimvizsgalat -
(2 év)
14. N 72 K 50 Hsm, subicterus Csontvel6-aspiracioé -
(50 év)
15. N 39 K 30 Anaemia, ecchymosis, labfajas CsontvelG-aspiracio -
(gyermekkor)
16. N 30 K 28 ElhGzédo vérzés, haspuffadas, Enzimvizsgalat -
+ csaladi anamnezis
17. F 25 K & Tonsillectomia utan nem csillapodé Majbiopszia +(3,3 év)
verzés, hsm (3 év)
18 N 27 K 1 Vontatott fejlédés, hsm, anaemia,  Csontvels- és -
haematemesis nyirokcsomo-
(6 ho) biopszia
19. N 62 K 59
20. N 54 K 43 Panaszokat nem okozé hsm Csontvel6-aspiracié  + (44 év)
21. N 27 K 26 Anaemia, thrombocytopenia Csontvel6-aspiracio -
22. F 24 K 22,5 Hsm Csontvel6-aspiracié -
23. N 12 K 10 Hsm, ecchymosis, hasfajas, Majbiopszia -
faradékonysag
24, N 6 K 16 ho Hsm, fejl6dés elmaradasa, anaemia Nyirokcsomo- -
(14 ho) biopszia
25 N 38 K Panaszokat nem okoz6 hsm -
26. F t K 70 Gyengeség, lymphadenomegalia Csontvel6-aspiracio -

(70 év)

enzimvizsgalat

K = kaukazusi; A = Askenazi zsid6; hsm = hepatosplenomegalia; sm = splenomegalia; sebi = szérumbilirubin

Ismert a Gaucher-kér malignus hematolégiai betegsé-
gekkel valo eldforduldsa, ez egy beteglinkben kovetkezet
be (26. lymphoma), illetve egy beteg édesanyjat Hodgkin-
lymphoma miatt kezelik.

Az altalunk gondozott betegekben migrénes fejfajastol,
epilepsziatdl eltekintve kdzponti idegrendszeri tiineteket
nem tapasztaltunk. Egyik betegiink gyermeke azonban
stlyos kozponti idegrendszeri karosodadssal sziiletett, aki
nagy valoszintséggel a betegség 2. tipusu akut neuropa-
thids formdjaban szenved. Masik betegiink (21.) 68 ¢éves
koraban Parkinson-kérban halt meg, ami azért érdemel
emlitést, mert irodalmi adatok szerint Gaucher-koérral tar-
sulva ez a kozponti idegrendszeri betegség silyosabb lefo-
lyasu és terdpidra kevésbé reagal.

Tdrsuld betegségként Henoch-Schonlein—-purpura,
syndactilia, cholelithiasis, psoriasis vulgaris, endometrio-
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sis, hypertonia fordult el6 egy-egy betegiinkben. Harom
esetben nem ossificalé fibroma, virusfert6zés és Budd-
Chiari-szindroma szerepelt hosszabb ideig elsd diagndzis-
ként. Silyos szovédményként egy betegben (17.) fordult
el6 tobb alkalommal is oesophagus varix ruptura €s gyo-
morverzés.

A betegség csaladi halmozddasat egy esetben figyeltiik
meg, ahol a csaladban két leanygyermek (SK és SA) gene-
tikailag is igazoltan 1. tipust Gaucher-kérban szenved.

Adataink szerint a korképre a haematologiai eltérések
és a hepatosplenomegalia miatt végzet csontvels-biopszi-
as minta, tovabba a nyirokcsomé-biopszids anyag, ritkab-
ban a majbiopszias minta szovettani vizsgalata derit fényt.
Tekintettel arra, hogy a betegség igazolasahoz a glukoce-
rebrozidaz enzimdefektus kimutatdsa is sziikséges, célsze-
rii elsé diagnosztikus lépésként e kevésbé invaziv modszer
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7. abra: Inhomogén gocos elvaltozas a 4. szamu, 26 éves Gau-
cher kéros férfibeteg megnagyobbodott lépének alsé polusa-
ban, T2 sulyozott, axialis felvételen

alkalmazasa, ha a tiinetek alapjan felmeriil Gaucher-kor
lehetGsége is. Ha csokkent enzimaktivitdst mériink, el kell
végezni a glukocerebrozidaz gén szekvenalasat, hogy a
mutaciot igazoljuk ¢és a diagnozist megerdsitsiik.

Terapia

Gaucher-korban a kezelés a 80-as évek végéig szup-
portiv volt, ami sulyos esetekben magédban foglalta a
splenomegalia ¢s a hypersplenia miatt elvégzett spel-
ectomiat is. Az enzimpo6tlo kezelés bevezetését meg-
elozoen a degenerativ csont- €s izileti folyamatok
miatt gyakran valt sziikségessé endoprothesis beiil-
tetése, amelynek rogzitése a csontfolyamat diffiz
jellegébal adodoan komoly ortopédiai feladatot je-
lentett. A fokozott fertozés- és vérzésveszély is no-
velte a mutéti kockdzatot.

Enzimszubsztitiicios terapiara 1991 oOta van le-
hetdség. A macrophagok manndzreceptorainak fel-
ismerése lehetOséget adott az enzim kozvetlentil
lysosomakba torténd bejuttatasara (1, 12). Ma két
készitmény is rendelkezésre all: az alglucerase (Ce-
redase®), amelyet human placentdbdl dllitanak eld,
valamint a rekombinans technoldgiaval elGallitott
imiglucerase (Cerezyme®). A készitmények kivalo
terapias hatasossagat — elsGsorban az 1. tipust Gau-
cher-korban - az altalunk kezelt valamennyi bete-
gekben mi is tapasztaltuk. A kezelés mellett a bete-
gek szubjektiv panaszai €s a betegség tiinetei je-
lentGsen enyhiiltek. A kezelés hatdsara a cytopenia
javul, idejekordn kezdve a terdpidt a sulyos csont-
destrukcio kialakuldsa megel6zhetd, a faradékony-
sag, az aluszékonysag mérséklodik, a betegek teher-
biré képessége fokozodik (10, 32). Az enzimpotlo
kezelésnek tulajdonithaté mellékhatast betegeink
kezelése soran eddig nem tapasztaltuk. A csontveld-
transzplantacio eredménye Gaucher-korban bizony-
talan, ezért korabban is csak sulyos esetekben alkal-
maztak. A szomatikus génterapia lehetdsége elvileg
adott, de a génterapias probdlkozasok eddig még
nem vezettek sikerre (4, 14). A betegek ellatasaban
a folyamatos enzimpotlas tekinthetd a ma és a koze-
li jové bazisterapidjanak.
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(Erd6s Melinda dr. , Debrecen, Nagyerdei krt. 98. 4012)

Koszonjiik, hogy 2002-ben figyelemmel kisérte az Orvosi Hetilap hasdbjain
megjelent dolgozatokat, referatumokat. Reméljiik, hogy tovdbbra is olva-
soink taboraban tudhatjuk, ezért felhivjuk szives figyelmét, hogy elofizetése
hamarosan lejar.

Megrendelését folyamatosnak tekintjiik 2003-ra is, igy kiilon ,Megren-
delo™ t nem kell kiildenie, csak tij megrendelés esetén és példdanyszamvadl-
tozasnal.

A csekket 2002. november 15-ig postazzuk.

Kérjiik, 2002. december 1-ig fizesse be, hogy a lap folyamatos kiildését
biztosithassuk!

Fekhivjuk figyelmét, hogy az Orvosi Hetilap 143. évfolyam 39. szamaban tévesen jelent meg
a befizetésre vonatkozo datum, az itt kozolt 2002. december 1. a helyes.

Megkoszoni bizalmat
az Orvosi Hetilap kiadoja,
a Medicina Konyvkiadoé
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Uj tipust mibillenty{i Magyarorszagon:
kétéves taptasztalat a Pericarbon varrokeret
nélkiili (stentless) mibillentytvel

Nagy Zsolt dr.", Bodi Annamaria dr.?, Vaszily Miklés dr.', Szerafin Tamas dr.’,
Galajda Zoltan dr.', Len Andras dr.' és Péterffy Arpad dr.’

Debreceni Egyetem, Orvos- és Egészségtudomanyi Centrum, Altalanos Orvostudomanyi Kar,

Szivsebészeti Klinika (igazgaté: Péterffy Arpad dr.)’'

Kardiolégiai Klinika (igazgaté: Edes Istvan dr.)?

Célkitiizés: A szerz6k 1999-ben a DEOEC Szivsebésze-
ti Klinikdjan Magyarorszagon elséként kezdték el a
varrokeret nélkuli biolégiai mbillenty(ik hasznalatat
az id6skori aortavitiumok kezelésére. Betegek, méd-
szer: 1999. december 1. és 2001. november 30. kozott
63 esetben Ultettek be Sorin Pericarbon stentless mi-
billentylt. MGtét el6tt a billentylkon mérheté nyo-
maskulonbség 80 + 11 Hgmm, a bal kamra falvastag-
saga 15,5 £ 0,7 mm, az ejekcios frakcié 54 + 8% volt.
Neégy beteg NYHA II, 47 NYHA Ill, 12 pedig NYHA IV
funkcionalis stadiumba tartozott. Negyvenkét beteg-
nél izolalt aorta mdbillenty( bedltetést, 21 betegnél
kombinalt szivmUitétet végeztek. Az aortalefogas 125
+ 27, a perfuziés id6 153 + 48 perc volt. Kilenc db 21
mme-es, 23 db 23 mm-es, 17 db 25 mme-es, 12 db 27
mm-es és 2 db 29 mm-es mdbillenty( kerult bedlte-
tésre. Eredmények: A korai mortalitas 6% volt (4 be-
teg). A leggyakoribb m(tét utani szovédmény az at-
meneti pitvarfibrillacié volt. A betegek 77%-a ese-
ménytelen labadozast kovetéen egy héttel a miitét
utan elhagyta a kérhazat. Valamennyi betegnél az
elbocsatas elétt, valamint 2001. decemberében
echokadiografias vizsgalat tortént. Az utankovetési
id6 9,7 + 5,8 hé volt. A betegek 86%-a az utanvizsga-
latkor I. funkcionalis stadiumban volt, a mibillentyG-
kon mért atlaggradiens 9,8 + 4,1 Hgmm, a csucsgradi-
ens 16,1 + 6,8 Hgmm volt. A bal kamrai falvastagsag
az utankovetési id6 alatt 12,5 £ 1,1 mm-re csokkent.
Kovetkeztetés: A Sorin Pericarbon varrokeret nélkuli
mabillentyl méretezése és bedlltetése technikailag
egyszer(. Tekintettel a kitiné hemodinamikai tulaj-
donsagokra és az anticoaguans kezelés sziikségtelen-
ségére, id6s betegeknél biztonsaggal alkalmazhato.

Kulesszavak: varrékeret nélkili mdbillentyd, echokardio-
gréfia, korai eredmények

Two years experience with the Sorin Pericarbon
stentless valve in Hungary. Objective: In 1999 stent-
less heart valves were introduced for treatment of
the aortic valve disease in elderly patients at the De-
partment of Cardiac Surgery of the University of Deb-
recen. Patients, methods: Between December 1999
and November 2001 63 patients underwent aortic
valve replacement with Sorin Pericarbon stentless
valve. The mean gradient was 80 + 11 mmHg, the left
ventricular wall thickness was 15,5 + 0,7 mm and the
ejection fraction was 54 + 8% preoperatively. 4 pati-
ents were in NYHA I, 47 in NYHA Il and 12 in NYHA
IV functional class. 42 patients had isolated aortic val-
ve replacement, the remaining 21 patients under-
went combined surgical procedure. The aortic x-
clamp and perfusion times were 125 + 27 and 153 =
48 minutes respectively. Nine 21 mm, twenty-three
23 mm, seventeen 25 mm, twelve 27 mm and two 29
mm valves were implanted. Results: The hospital
mortality was 6% (four patients). Transient atrial fib-
rillation was the most frequent postoperative comp-
lication. 77% of the patients had uneventful recovery
and left hospital one week after surgery. Transthora-
cic echocardiography was performed at all patients
before discharge and in December 2001. The mean
follow up time was 9,7 + 5,8 months. 86% of the pa-
tients were in NYHA | functional class at the time of
the follow up. The mean and peak transvalvular gra-
dients were 9,4 + 4,1 mmHg and 16,1 + 6,8 mmHg re-
spectively. The left ventricular wall thickness has dec-
reased significantly (12,5 = 1,1 mm). Conclusion: The
Sorin Pericarbon stentless valve is an easily implan-
table valve replacement device. Due to the excellent
hemodynamic properties and the unnecessary antico-
agulation it could be safely used in elderly patients.

Key words: stentless bioprosthesis, echocardiography, mid-
term results

Az elsé aorta-mibillenty( betltetést Dwight Harken
végezte Bostonban 1960. marcius 10-én (15). Az
aortabillentyd pétldsara golyos muibillentytt alkal-
mazott, melyet subcoronarias pozicioba tltetett be.
Az azota eltelt négy évtized folyamatos kutatdsainak
eredményeképpen szamtalan tipusi és fajtdji mu-
billentytit fejlesztettek ki, a tokéletes mubillentyd
azonban tovabbra is csak dlom maradt. Az idealis
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mibillentylinek a kovetkezd feltételeknek kellene
megfelelni: 1. tokéletes hemodinamika, azaz centra-
lis, turbulencia és ellendllds nélkiili véraramlds; 2.
korlatlan élettartam; 3. thromboembolids szovdd-
ménymentesség véralvadasgatlé kezelés nélkiil.

A humadn (cadaver) aortagyokbdl szintetikus anyag
felhasznalasa nélkiil késziilt homograftok hemodina-
mikai tulajdonsagai tokéletesek, nem igényelnek anti-
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coagulans kezelést, azonban atlagos ¢lettartamuk csak
12-13 év, és elérhetdséglik is jelentdsen korlatozott
(2). A mai mechanikus mubillentylk gyakorlatilag
korlatlan élettartamtak, hemodinamikai tulajdonsa-
gaik elfogadhatoak, azonban a leggondosabban veze-
tett anticoagulans kezelés mellett is szamitani lehet
thromboembolids és/vagy vérzéses szovédményekre
1-3% / beteg/év gyakorisaggal (13, 16). A bioldgiai
mubillentyk nem igényelnek folyamatos véralva-
dasgatlast, azonban hemodinamikai tulajdonsagaik
rosszabbak, élettartamuk pedig — az egyre javulo fixa-
16 eljarasok ellenére — legjobb esetben is 10-15 évre
korlatozodik (atlagosan 8 év) (10, 14). A hatvanas
évek masodik felében, amikor az elsé biologiai mubil-
lentytket tervezték, a mutét idején a szivizom védel-
me nagyon kezdetleges volt, ezért a betiltetés gyorsa-
saga és egyszerlsége igen lényeges szempont volt. En-
nek érdekében a kiilonféle anyagokbdl ¢s eljarassal
készitett biologiai mubillentytiket merev varrokeretre
rogzitették. A késébbi kutatasok azonban kimutattdk,
hogy a merev varrokeret jelentds aramlasi akadalyt
képez, torzitja és mereviti az anulust, és nem utol-
sosorban a rogzitési pontoknal jelentds erck hatnak a
biologiai komponensre, mely a billentytvitorlak szak-
adasahoz, vagy korai meszesedéshez vezethet (5, 17).
A problémadk logikus megolddsaként 1988-ban Ti-
rone David kanadai szivsebész kifejlesztett egy sertés
aortagyokbdl késziilt varrokeret nélkili (stentless)
biolégiai mubillentydt (6). Elényei, hogy minden
méretben korlatlanul elérhetd, kikiiszoboli az dram-
lasi akadalyt képezo varrokeretet, melynek eredmé-
nyeként javulnak a hemodinamikai tulajdonsagok,
valamint a rugalmas mibillenty( beilleszkedik az
aortagyok sinusokkal alkotott funkciondlis egységé-
be, ezalial csokken a commissurdkra hato erd, ami
elméletileg az €lettartam novekedéséhez vezethet.
A kezdeti jo eredmények (7) hatdsdra az elmult tiz
év soran tobbféle varrokeret nélkiili mibillentytit fej-
lesztettek ki a gyarak. A DEOEC Szivsebészeti Klinika-
jan 1999. decemberében Magyarorszagon elsoként
kezdtiik el a varrokeret nélkiili biologiai mubillentyk
klinikai alkalmazasat. Kozleménytinkben az azota el-
telt két év tapasztalatait és eredményeit foglaljuk ossze.

Betegek, modszerek

1999. december 1. és 2001. november 30. kozott 63 eset-
ben tltettiink be varrokeret nélkiili mabillenty(t a DEO-
EC Szivsebészeti Klinikdjan.

A Sorin Pericarbon stentless mibillenty(

A Sorin Pericarbon stentless mubillentyi (Sorin Biomedi-
ca) glutaraldehiddel kezelt borju pericardiumbol mester-
ségesen eldallitott mibillentyld, melyet 1992 6ta forgal-
maz a gyar (l. dbra). A pericardiumot gondosan megtisz-
titjak a kotdszovetdl, ellendrzik a vastagsagat, majd az al-
lat vagasatol szamitott tiz 6ran beliil megkezdik a feldolgo-
zast a szoveti karosodas megelozése érdekében. A pericar-
diumbol megfeleld szabasmintdk alapjan kiilonbézé mére-
ti mubillentydk alapjat vagjak ki. A szoveti szerkezet rog-
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zitése ¢és megfeleld alakra formazdsa egytilésben, novekvo
glutaraldehid-koncentracioju folyadékokban 72 o6ra alau
torténik.

A mibillenty két pericardiumlemezbdl dll. A belsé le-
mezbdl képezett harom billentytvitorlat a kiilsé pericardi-
umlemezhez specidlis, a commissuraknal megerdsitett
varratsorral rogzitik. A kiilso lemezt a commissurak kozott
ivelten kimetszik, hogy a betiltetésnél a koszoriér-szaja-
dékok szabadon maradjanak. A bearamlasi részen a kiilsé
lemezt rovidre vagjak, hogy a billentyt minél vékonyabb
legyen, igy kisebb kidramlasi akadalyt képezzen.

1. abra: A Sorin Pericarbon stentless mibillentyd

Beteganyag

A 63 beteg atlagos életkora 67,2 év volt, a legiddsebb be-
teg 81 ¢éves, a legfiatalabb 36 éves volt a mtét idején (36
éves nobetegiinkbe sajat kérésre, orvosi felvilagositas el-
lenére keriilt biologiai mibillenty betiltetésre). A vizsgalt
csoportban 35 nd6 és 28 [érfi beteg volt. Valamennyi beteg
szédiilés, fulladas miatt keriilt kardiologiai vizsgdlatra, 15
betegnél syncope is szerepelt az anamnézisben.

A Kkardiologiai vizsgdlat eredményeit az 1. tdabldzathan
foglaltuk oOssze. A {6 diagnozis 18 esetben silyos aortaste-
nosis 2 esetben endocarditis okozta jelentés aortainsuffici-
entia volt, mig 43 beteg kombinalt aortavitium miatt ke-
riilt matétre. Az aortabillentyin mért nyomaskiilonbség
80 = 11 Hgmm volt, ami csaknem minden esetben jelents
bal kamra hypertrophiat okozott (bal kamrai falvastagsag:
15,5 £ 0,7 mm). Ot betegnél silyos tarsuld mitralis vitiu-
mot, két betegnél pedig az aorta ascendens jelentos post-
stenoticus tagulatat is mutatta az echokardiografia. A min-
den esetben elvégzett coronarographias vizsgalat 15 beteg-
nél talalt szignifikans koszoraér-sziikiileteket. A bal kam-
ra funkcié a betegek tobbségénél megtartott volt (EF:
54,8%). Négy beteg NYHA I1, 47 beteg NYHA 111, 12 beteg
pedig NYHA IV funkcionalis stadiumba tartozott.

Mitétek

A 63 betegnél végzett miitéteket a 2. tablazathan Hsszegez-
tiik. Valamennyi miitétet median sternotomids behato-
lasbol, extacorporalis perfuzio védelmében, mérsékelt hy-
pothermiaban végeztiik. Negyvenkét betegnél izolalt aorta
mubillenty beiiltetés tortént, melybdl egy esetben az aor-

2002 = 143. évfolyam, 41. szam




1. tablazat: A f6 diagnézisok, mely miatt a vizsgalt betegek
mitétre kerultek

- iy Esetezam
AS 12
AS + ISZB S
AS + AAA 1
Al 2
AS + Al 28
AS + Al + ISZB 10
AS + Al + MI 3
AS + Al + MS + Ml + Tl 2

AS = aortastenosis; Al = aorta insufficientia; MS = mitralis stenosis;
MI = mitralis insufficientia; Tl = tricuspidalis insufficientia; ISZB = is-
chaemias szivbetegséqg; AAA = aorta ascendens aneurysma

ta ascendens plasziikdjara is sziikség volt. Tizenot esetben
szimultdn myocardium revascularisatiot is végeztiink (1,8
graft/beteg). Harom betegnél mitralis billentyd plasztika,
két betegnél pedig biologiai mitralis mibillenty( beiiltetés
¢és tricuspidalis anuloplasztika is tortént. Egy betegnél a je-
lentdsen tagult aorta ascendenst érprotézissel potoltuk.

A beteg aortabillentyi kimetszését ¢s az anulus teljes de-
calcificatidjat kovetoen 27 betegnél a billentytt egyszert,
csomos 3/0 TiCron oltésekkel, 15 esetben 3/0 TiCron U ol-
tésekkel, mig 21 esetben 4/0 tovafuté Prolene-varrattal rog-
zitettiik az anulushoz. A distalis subcoronarias varratsort va-
lamennyi betegnél 5/0 Prolene tovafuté oltéssel készitettiik
el, tigyelve arra, hogy a coronariaszajadékok szabadok ma-
radjanak. Az aortaleszoritas 125 + 27 perc, a perfuzios id6é
153 48 perc volt. Kilenc betegnél 21 mm-es, 23 esetben 23
mme-es, 17 esetben 25 mme-es, 12 betegnél 27 mme-es, ket-
t6nél pedig 29 mm-es mibillentyi kertilt betiltetésre.

2. tablazat: A 63 betegnél végzett mitéti beavatkozasok

© Mitét tipusa  Esetszam
AVR 42
AVR + CABG 15 (1,8 graft/beteg)
AVR + MAP 3
AVR + MVR + TAP 2
AVR + aorta ascendens potlasa
érprotézissel 1

AVR = aorta miibillenty(i beiltetés; MVR = mitralis m{ibillenty( be-
ultetés; MAP = mitralis anuloplasztika; TAP = tricuspidalis anulo-
plasztika; CABG = koszoruér bypass mitét

A miitétet kKoveto elsé két nap a betegek napi 500 ml
Rheomacrodex infiiziét kaptak a mikrocirkulacio javitasa,
illetve thrombozis megel6zése céljabol. Ezzel parhuzamo-
san 2 x 0,3 ml subcutan Ca-heparin injekciét adtunk min-
den betegnek a teljes mobilitds eléréséig. Ezt kovetden a
koszoriérmitéten dtesett betegekhez hasonléan napi 100
mg acetilszalicilsavat szednek a betegek per os, melynek
alkalmazasat matétet kovetGen egy évig, vagy egyéb indi-
kacio esetén egész ¢leten at folytatjuk.

Eredmények

A mutétet kovetoen 4 betegiinket veszitettiik el (ko-
rai mortalitas 6%). Egy betegnél 12 6raval a mitét
utan hiperakut myocardialis infarctus alakult ki,
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melynek oka coronariaembolia lehetett. Egy masik
betegnél a haldl oka a teljes vékonybelet érintd is-
chaemids necrosis volt, mig legidGsebb betegiink
tobbszervi (vese, tidé és sziv) elégtelenség kovet-
keztében halt meg 8 nappal a mitétet kovetGen. Ne-
gyedik betegiinknél hat évvel korabban végzett ko-
szoruérmutétet kovetden graftelzarodas miatt kiala-
kult recidiv angindk miatt tortént vizsgdlat, mely
sulyos aortavitiumot és haromérbetegséget igazolt.
A betegnél a nehéz kombinalt mdtétet kovetden 1ég-
z€si elégtelenség alakult ki, majd a beteg 28 nappal
a miutétet kovetden a tartds gépi Iélegeztetés szovad-
ményeinek kovetkeztében meghalt.

A lényegesebb szovédményeket a 3. tablazatban
tiintettiik fel. Pacemakerimplantatio harom esetben
II1. foku AV blokk, egy esetben bradycard pitvarfib-
rillacié miatt valt sziikségessé. A tizenkét pitvarfibril-
lalcioban szenvedd beteg koziil tiznél gyogyszeres
kezelést, egynél pedig elektromos cardioversiot ko-
vetéen helyredllt a sinus rhythmus.

3. tablazat: A mdtétek utan kialakult lényegesebb szovéd-
mények

s . Esetszam (%)
Mortalitéas 4 (6)
Morbiditas

- pitvarfibrillacié 12 (19)
- pacemakerimplantatio 4 (6)
- resternotomia 2(3)
- pericardium fenestratio 2(3)
- pneumothorax 1(2)
- elh(z6do laz 1(2)
- zavartsag 1(2)

Valamennyi betegnél egy héttel a miitét utdn, va-
lamint 2001 novemberében echokardiografias vizs-
galat tortént. A mérési eredményeket, valamint a
klinikai stadiumokat a mtét eldtti eredményekkel
osszehasonlitva a 4. tabldzatban foglaltuk ossze.
Az utankovetési idé 9,7 = 5,8 ho volt. A betegek
85%-a az utanvizsgalatkor 1. funkcionadlis stadium-
ban volt. A mibillentytkon egy héttel a mtét utan
mérheté nyomaskiilonbség az utankovetési idG alatt
jelentdsen csokkent, az atlaggradiens 10 Hgmm-nél
alacsonyabb a billentyk tobbségénél (9,8 £ 4,1
Hgmm). A jo hemodinamikai tulajdonsagok kovet-
keztében a bal kamra hypertrophia is szamottevéen
mérséklodott (15,5 +0,7 mm-ré6l 12,5 + 1,1 mm-re).

4. tablazat: A Sorin Pericarbon stentless mdbillenty( beulte-
tésen atesett betegek mdtét el6tti, miitét utani és utanvizs-
galatkori hemodinamikai eredményei és klinikai stadiuma

{‘),‘;%4_'1 B o

Atlaggradiens (Hgmm) 80+ 11 143+49 98+4,1

Csucsgradiens (Hgmm) - 242+68 16,1+6,8

Bal kamrai

Salaastianby () 15,5+0,7 = 12,5+ 1,1

Ejekcids frakcio 54 + 8% - 57 +5%

NYHA stadium 3,15+ 0,71 - 1,15+0,35
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A mitét eléui jo bal kamra funkcié valamennyi
betegnél megmaradt (EF: 57 + 5%). A beiiltetéskor
alkalmazott technikai kiilonbségek nem befolydsol-
tak a billentyilik hemodinamikai tulajdonsagait.

A homograft betiltetésen atesett betegek utankove-
tése soran szerzett tapasztalatok szerint a nativ aorta
homograftok atlagos élettartama tobb, mint 12 éy,
ha azonban a homograftot varrokeretre rogzitik, az
élettartam 8 évre csokken (1). Az dramlastani vizs-
gadlatok szerint az aortagyoknek és a sinusoknak
kulcsfontossagi szerepe van a tokéletes billentyd-
funkciéban (4). Az aortafal rugalmassaga és a sinu-
sok gombaolyded alakja egyenlden osztja el a billen-
ty( zarddasakor keletkezo erdket a billenty(i vitorla-
in. Tekintettel arra, hogy a semilunaris billenty(k a
sinusokkal ¢s az aortagyokkel funkciondlis egységet
képeznek, logikus elképzelés, hogy a merev varré-
keret kikiiszobolése javitani fogja a billenty( funkci-
Ojat és élettartamat.

A Tirone David dltal tervezett varrokeret nélkiili mu-
billentyG-implantaciok kezdeti biztaté eredményein
felbuzdulva vilagszerte egyre t6bb helyen és novekvo
szamban tltetnek be varrokeret nélkiili biologiai mii-
billentytit. Az mar bizonyos, hogy a keret nélkiili mu-
billentyk hemodinamikai tulajdonsigai kedvezdb-
bek a hagyomanyos bioldgiai, s6t még a modern me-
chanikus mdbillentyikénél is. Echokardiografias mé-
résekkel valamennyi stentless mubillentytinél igen
alacsony transvalvularis nyomaskiilonbséget, nagyon
elonyos billentydi felszint és minimalis visszafolyast ta-
laltak (8, 12). A betegek utankovetése soran észlelték,
hogy a billenty és az aortafal kozott a mutét soran ki-
alakul6 véromleny felszivodasaval ¢és a gyulladasos re-
akcio lezajlasaval parhuzamosan a hemodinamikai
paraméterek tovabb javulnak, ¢s a végleges allapotot
kb. 6-12 hénappal a mitét utan érik el (18). Ez id6
alatt a bal kamrai izomtémeg jelentds csokkenése is
megfigyelheté, melynek mértéke sokkal nagyobb,
mint mechanikus vagy hagyomanyos biologiai mibil-
lenty( betiltetését kovetGen (19). A klinikankon ope-
ralt betegek esetében hasonlo tendenciat észleltiink:
az utankovetési ido alatt a mubillentytikon mért at-
laggradiens mintegy 50%-kal, a bal kamrai falvastag-
sag pedig atlagosan 3 mme-rel csokkent.

Az egyetlen fenndllé ellenérv a keret nélkili ma-
billentytikkel szemben a betiltetés technikai nehéz-
ségei. A sebésztechnikat jelentdsen egyszertsito var-
rokeret a szivsebészet kezdeti idoszakaban sziiletett,
amikor az extracorporalis perfizios technika és a
szivizom védelem kezdetleges volt, ezért a miitéti
ido a beteg tulélése szempontjabol kulcsfontossagu
volt. Napjainkban a perfaziés technika fejlodésének
¢és a cardioplegia bevezetésének koszonhetGen a mi-
téti idd jelentdsége (bizonyos hatdrokon belil) 1é-
nyegesen csokkent. Mig a hagyomanyos biologiai és
mechanikus mibillentytk a varrdkeret segitségével
egyetlen varratsorral rogzithetdk az annulushoz, ad-
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dig a keret nélkili mbillenty(k esetén a bearamla-
si (proximalis) részt hasonlé médon kell régziteni az
anulushoz, a kiaramldsi (distalis) részt pedig egy ma-
sik varratsorral az aorta faldhoz kell erdsiteni. Ez a
distalis varratsor biztositja a mubillenty pontos ori-
entaciojat és a beteg koszortiér szajadékainak szabad
atjarhatosdgat, valamint megel6zi a mubillentyd
commissurainak leszakadasat. Természetesen, ha az
aorta ascendens vagy a sinusok meszesek, a techni-
kai nehézségek miatt a stentless mubillenty beiilte-
tése mérlegelendo.

A pericardialis mubillentyid esetében a beiiltetést
jelentdsen egyszertsiti az ugynevezett inverzios
technika alkalmazasa: a vékony és rugalmas mbil-
lentytt kiforditva a bal kamrai kiaramlasi palyaba
toljuk, majd a proximalis varratsort gyors tovafuto
oltéssel lehet elkésziteni. Ezt kovetden a billenty(it
visszaforditjuk eredeti allasaba, ¢és a kidaramlasi részt
az aortafalhoz erdsitjiik. Az esetek harmadaban al-
kalmazott technika némileg roviditette a matéti
idGt, azonban sem a korai, sem a késdi eredmények
nem kiillonboztek a masik két alkalmazott modszer
eredményeitdl.

Minden muabillentyG-betiltetés rettegett szovod-
ménye a mibillentyd endocarditis a kezelés nehéz-
ségei ¢és a magas mortalitas miatt. A hagyomanyos
mibillenty(k esetén a sok merev idegen anyag, va-
lamint a megvaltozott dramldsi viszonyok miatt kia-
lakulo dramlasi holtterek miatt a gyogyszeres keze-
Iés eredménye bizonytalan. Tekintettel arra, hogy a
keret nélkiili mubillentylik nem, vagy csak kevés
szintetikus anyagot tartalmaznak, valamint a vér-
aramlas is kozel fiziologias, a fertézésekkel szemben
is ellendllobbak, amint azt megfigyelték a homograf-
tok esetén is (3, 11). Betegeinknél a vizsgalt idoszak-
ban sem korai, sem késoi endocarditist nem regiszt-
raltunk.

Az idGs betegek mitét utani €életmindsége szem-
pontjabol talan a fenticknél is fontosabb, hogy a ke-
ret nélkili mibillentyd betiltetését kovetoen egyal-
taldan, még atmenetileg sem sziikséges anticoagulans
kezelést alkalmazni. Koztudott, hogy a leggondosab-
ban vezetett Syncumar-kezelésnek is vannak vérzé-
ses szovodményei, a kiilonféle miitétek, balesetek és
fogaszati kezelések okozta nehézségek pedig proba-
ra teszik mind a beteg, mind a kezelGorvos tiirelmét.
Tekintettel arra, hogy a Pericarbon mibillentyG a
varratokon kiviil egyéltalan nem tartalmaz szinteti-
kus anyagot, ezért a betegeknél (amennyiben mel-
Iékhatdsok nélkiil toleraljak) fél évig tarto acetilsza-
licilsav kezelést alkalmazunk, ha egyéb ok (pédaul
pitvarfibrillacié, mélyvénds thrombosis stb.) miatt
kumarinszarmazék szedése nem sziikséges. A DEO-
EC Szivsebészeti Klinikan operalt betegek kozott
thromboembolids szovodményt a vizsgdlt idoszak-
ban egyaltalan nem észleltiink.

A legtobb sebész még tizéves kedvezd tapasztalat
utan is fenntartassal fogadja a varrokeret nélkiili
miibillentytket az esetleges reoperacio okozta tech-
nikai nehézségek miatt. Az eddigi kis szamu reope-
raciok tapasztalatai alapjan az aortafal és a mibillen-
tyd kiilsé lemeze kozott altalaban nem alakul ki su-
lyos Osszenovés, igy a mubillenty( esetleges cseréje
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nem okoz nagy nehézséget (9). Amennyiben az
osszenovések miatt a mabillentyi teljes eltavolitasa
nehéz, elegendd a billentytvitorldkat kimetszeni és
az ujabb mubillenty(it a vékony kiilsé pericardi-
umlemez meghagyasa mellett lehet betiltetni.

Osszességében tehdat megallapithatjuk, hogy a
stentless pericardialis mubillenty jelentos technikai
nehézség nélkiil, biztonsaggal beiiltethetd bioproté-
zis. Hemodinamikai tulajdonsagai kedvezobbek a
hagyomanyos mechanikus és biologiai mabillenty-
kénél. Fertozésekkel szembeni rezisztenciaja, vala-
mint az anticoagulans szerek sziikségtelensége az
idos emberek életét biztonsagosabba, életmindségii-
ket teljesebbé teszi. Az a feltételezés, hogy a javult
aramlasi paraméterek hosszabb élettartamhoz vezet-
nek, tovabbi vizsgalatokat igényel. Addig, amig a
varhato atlagos élettartam kideriil, a stentless mibil-
lentytk betiltetését csak a 65 ¢v [0lotti betegek ese-
tében javasoljuk.
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EREDETI KOZLEMENYEK

Az epipharynxrak lokalis kiujulasanak

ismételt sugarkezelése
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Semmelweis Egyetem, Budapest,
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Italanos Orvostudomanyi Kar, Sugarterapias Tanszéki Csoport

Betegek és modszer. A szerz6k husz epipharynxrakos
betegnél végezték a lokalis recidiva reirradiaciojat
1993 és 2000 kozott. A kiujulas és az elsédleges ellatas
kozott eltelt median id6 30 hénap volt. A terapia so-
ran a betegek leggyakrabban brachytherapias kezelés-
ben részesultek, 10 esetben onalldan, 8 esetben pedig
kulsé sugarterapiaval kombinalva. A kizardlag kulsé
sugarkezeléssel kezelt betegek szama 2 volt. A kulsé
besugarzast minden esetben CT/MRI-alapt besugar-
zastervezés el6zte meg, a brachytherapia high dose ra-
te after-loading technikaval tortént. A reirradiacio so-
ran alkalmazott kumulativ d6zis 20-60 Gy kozott volt.
Eredmények. A 37 honapos median kovetési id6 végén
a tényleges tulélés 60% (12/20), a lokalis kontroll pe-
dig 58 % (7/12) volt. A 12 él6 beteg k6zUl 7 tumormen-
tes, 5 pedig tumoraval él. Az elsédleges ellatast ko-
vetéen mellékhatasként kifejezett xerostomia alakult
ki minden betegnél. Az ismételt besugarzasokkal
osszefuggd, sulyos (a Common Toxicity Criteria version
2.0 alapjan grade 3 vagy annal nagyobbnak mindstil6)
kés6i mellékhatas eddig csak 2 esetben (10%) jelent-
kezett. A szerz6k onkoldgiai eredményei a nemzetko-
zi irodalmi adatok kozépsé tartomanyaba tartoznak,
ugyanakkor betegcsoportjukban alacsony a radiogén
mellékhatasok el6fordulasa. Mindkét eredmény an-
nak tulajdonithato, hogy a reirradiacios dozisok nem
érték el az ujabb irodalmi adatok szerinti optimalis ér-
tékeket. Kovetkeztetések. Az epipharynxrakok lokalis
recidivdjanak ismételt besugarzasa hatékony kezelési
eljaras, melyet kulsé besugarzas és brachytherapia
megfelelé kombinalasaval célszeri elvégezni, lehe-
t6ség szerint 50-60 Gy koruli kumulativ dozissal. llyen
dozisok alkalmazasa mellett mintegy 40%-os Gtéves
tulélés érhetd el még elfogadhato (kb. 30%-o0s) kocka-
zatok aran. A reirradiacioval elérhet6 eredmények var-
hatéan tovabb javithatok, ha az ismételt sugarkezelé-
sek el6tt az életképes daganatszovet kiterjedésének
meghatarozasahoz a PET-médszert is igénybe vesszik,
mert igy pontosabban lehet donteni a brachytherapia
és a kulsé besugarzas megfelelé6 kombinalasarol.

Kulcsszavak: epipharynxrak, lokalis kiajulas, reirradiacio, su-
garkarosodas

Re-irradiation treatment of recurrent nasopharyn-

geal cancer. Patients and methods: In the period bet- |

ween 1993 and 2000, 20 patients with nasopharynga-
el cancer were re-irradiated for locally recurrent car-
cinomas. The median duration between primary tre-
atment and recurrence was 30 months. Brachythe-
rapy was the method most frequently used in 10 ca-
ses alone, and in 8 cases in combination with external
beam therapy. 2 patients underwent only external
beam therapy. The external irradiation was perfor-
med with CT/MRI-based treatment planning. Brachy-
therapy involved a high dose rate afterloading met-
hod. The cumulative dose of re-irradiation was 20-60

Gy. Results: After a median follow-up of 37 months |

the overall survival and the local control were 60%
(12/20) and 58% (7/12), respectively. 7 of the 12 sur-
viving patients are currently tumour-free. After pri-
mary irradiation xerostomy occurred in all patients as
an unavoidable side-effect of the treatment. A seve-
re (grade 3 or higher according to the Common Toxi-
city Criteria version 2.0) late-side effect has so far be-
en observed in 2 cases (10%). Authors’ results lie in
the medial range of the data in the international li-
terature, though the rate of radiogen side-effects in
the patient group is low. Both results are assumed to
be a consequence of the re-irradiation dose being lo-
wer than the value considered optimum in the recent
literature. Conclusions: Re-irradiation of locally recur-
rent nasopharyngeal cancers is an efficient treatment

modality, which should be used as a combination of |

external beam therapy and brachytherapy. The opti-
mum cumulative dose is about 50-60 Gy. This dose re-
sults in a 5 years survival rate of about 40% with an
acceptable (30%) risk. The results of re-irradiation
may be improved, if PET is used to determine the ex-
tent of the surviving tumour tissue. This can help in
the choice of the proper treatment modality.

Key words: nasopharyngeal cancer, local recurrence, re-irra-
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A rosszindulati daganatos megbetegedések eléfor-
duldsi gyakorisaganak novekedése és az hatasosabb
kezelések egyiittesen azt eredményezik, hogy mind
tobb tumoros beteg ¢él hosszabb ideig. A megnoveke-
dett talélési ido miatt novekvo gyakorisaggal kell
szamolni az eredeti daganat kitjuldsaval vagy mas
daganattipusok kialakulasaval. Napjainkban tehat
aktualis kérdéssé valt, hogy egy korabban besugar-
zott vagy vele szomszédos tertilet ismételt sugarke-
zelése (Ujrabesugarzas, reirradiacio) mely esetekben,
mekkora dozissal, milyen technikaval és milyen
eredményekkel, illetve mellékhatasokkal végezheté
el. A betegek tilélését a helyesen megvalasztott ke-
zelés, életmindségét pedig (a tumoros folyamat ko-
vetkezményei mellett) az egyes kezelési modalitasok
hatdsdra kialakuld szovédmények befolydsoljak.

A daganatok reirradidcija sordn az a cél, hogy a
sziikséges, teljes dozis ismételt leadasaval kurativ
hatas legyen elérheté a normalis szovetek karosoda-
si rizik6janak még elfogadhatd novekedése aran. A
fej-nyaki tumorok kozott leggyakrabban az orrgarat-
rakok helyi kitjuldsinak Gjboli besugarzdsara kertil
sor, aminek az a magyarazata, hogy e daganatok vi-
szonylag sugarérzékenyek. A klinikai gyakorlatban
az ilyen esetek reirradiaciojanak legfébb korlatja a
kornyezé normalis szovetek €s a sugarzasra Kiilono-
sen érzékeny, tn. kritikus szervek (temporalis agyle-
beny, agyidegek, gerincvelo, temporomandibularis
iziilet, nyalkahartydk, csont, szem stb.) megel6zGen
kialakult vagy potencialisan varhato radiogén karo-
sodasa (3, 8, 11, 23, 25, 32, 35-36). Tanulmanyunk-
ban 20, lokalisan kitajult epipharynxrakos beteg re-

ges kezelési eljarasok elonyeit és hatranyait.

Betegek és modszer
1993 és 2000 kozott 20, lokalisan kitjult epipharynxrak-
ban szenvedd betegnél végeziiink reirradiacior. Az 1. tdb-
lazatban tintettiik fel a betegek kezdeti és a kiajulas alkal-
maval megallapitott stagingjét (15), valamint az epipha-
rynx sugarkezelésére vonatkozo adatokat. Valamennyi be-
tegnek laphdamcarcinomdja volt, melyek WHO szerinti
megoszlasa a kovetkezo: 1. tipus (elszarusodo laphamrdk):
2 {6; 2. tipus (el nem szarusodoé laphamrdk): 1 {6 és 3. ti-
pus (differencidlatlan rik): 17 f6.

A betegek elsé sugarkezelés eldtti stadiumbesoroldsa
kevéssé kiterjedt daganatos folyamatra utal, hiszen korai
haldlra vezeté tavoli attétek nem fordultak elg, illetve
azok subklinikus jelenlétét valoszin(Gsité nyirokcsomosta-
tus (N3) is csak 2 esetben volt megfigyelhet6. A betegek
elsGdleges sugarkezelését tobb intézményben, eltérd dssz-
dozisokkal és besugdrzasi technikakkal végezték. A ren-
delkezéstinkre allo adatok alapjan az epipharynxra 19
esetben csak kiilsG besugdrzast adtak 61 Gy median dozis-
sal (sz€1s6 értékek: 46,5-70 Gy), egy esettdl (2,5 Gy/napi
frakcio) eltekinve konvenciondlis (2 Gy/nap) frakciona-
lassal. Egy beteg a kiilsé sugarkezelést kovetéen 20 Gy
high dose rate (HDR) brachytherapias boost-dozist is ka-

Roviditések: CT = komputer tomogrdfia; MRI = magneses rezo-
nancia képalkotds; PET = pozitronemisszios tomogrdfia
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pott. Egy esetben a sugdrkezelés elott kétoldali nyaki
blockdissectiot is végeztek. A betegek koziil egy neoadju-
vans, harom pedig adjuvans (szekvencialis) cisplatin tar-
talmu kombinalt kemoterapiaban is részesult.

A lokalis epipharynxrak-recidiva az elsé sugdrkezelés
befejezését kovetden medidan 30 honap elteltével jelent
meg (sz€1s6 értékek 10 és 204 honap). A kidjulast minden
esetben szovettanilag igazoltuk. A pontos stadiummegal-
lapitas érdekében koponyabazis és nyaki CT-, illetve MRI-
vizsgalat; kétiranyu mellkasfelvétel és hasi UH-vizsgalat
tortént, melyeket 6 betegnél egésztest-FDG-(fluorodezoxi-
glukoz) PET-vizsgalat egészitett Ki. A restaging alkalmaval
megfigyelt stadiumbesorolas ismét csak arra utal, hogy a ki-
tjuldsok nem voltak kiterjedtek, egyetlen betegnek sem
volt klinikailag kimutathato tavoli metastasisa, és regiona-
lis nyirokcsomoattétek is csak az esetek 40%-aban (8 [6) je-
lentkeztek. A besugdrzott bor és lagyrészek allapotanak kli-
nikai vizsgalata egyik betegnél sem utalt kifejezettebb indi-
vidudlis sugdrérzékenységre vagy a kordbbi irradidacionak
tulajdonithat6, jelentésebb maradando sugarkarosodasra.
Az eldbbi tényezdk ¢és az elsddleges irradiacio dozisai alap-
jan az djrabesugdrzas indikdlhato volt.

Az epipharynx reirradiaciojat 10 betegnél egyediili
brachytherapiaval, 2 betegnél kiilsé irradidcioval, 8 beteg-
nél pedig kombinalt sugarkezeléssel végeztiik. Az egyes su-
garterapias eljarasok megvalasztasanal a legfontosabb szem-
pont a recidiva kiterjedése volt, igy rT1-tumorok mellett in-
kdbb egyediili brachytherapiat, mig el6rehaladott dagana-
tokndl kombinalt besugdrzasi eljarasokat alkalmaztunk. A
regionalis nyirokcsomokban 8 szinkron jelentkezd recidiva
elltasa 6 esetben egy vagy két oldali nyaki blockdissectio-
val tortént, mig 2 beteg csak kemoterapidt kapott a folyamat
elorehaladott volta miatt. A tovabbi korlefolyds soran négy
beteg masodszorra, s koziiliik egy harmadszorra is részesiilt
reirradidciéban (ez utébbi betegben a legutolsé besugarzast
sebészi orrgaratcurretage is kovette, s e kombinalt kezelé-
sckkel tumormentessé vélt). A reirradidcio és a regiondlis
nyirokcsomomutétek utan 11 beteg részesiilt adjuvans,
cisplatin tartalmu, kombinalt kemoterapiaban.

Az orrgaratrakok recidivdjanak brachytherapiaja soran
az intracavitalis HDR after-loading (AL)-kezelést Nucletron
Microselectron késziilékkel és a ,PLATO” besugarzaster-
vezG program felhaszndldsaval végeztiik el. A brachythera-
pia alkalmaval mindig két specialis epipharynxkatétert ve-
zetttink az orriiregen keresztiil az orrgaratba. A katctereket
kontrasztanyagot tartalmazo folyadékkal feltoltott ballo-
nokkal rogzitetttik (1. dbra). Ezt kovetden a katéterek tér-
beli elhelyezkedését kétiranyu ronigenfelvételek alapjan
rekonstrualtuk (altalaban egymastol 12-16 mm-re helyez-
kedtek el), majd kijeloltiik az aktiv megallasi poziciokat, a
referenciapontokat és meghatdroztuk a referenciaddzist. A
referenciadézist a ballon felszinétél 1 cm-re definialtuk,
ami megfelelt a katéter felszinétél szamitott 16—-18 mm-re
megadott dozisnak (2. dbra A és B). Szamitogépes tervezes-
sel hataroztuk meg a megdllasi idéket az egyes aktiv pozi-
ciokban ¢s AL-technikdval végrehajtottuk a kezelést. Egyes
esetekben az AL-kezelés tervezésénél CT-informdciokat is
felhasznaltunk (3. és 4. dbra). A kiilsé sugdrkezelést Sie-
mens linearis gyorsiton, el6zetes szimuldlast kbvetoen vég-
zett CT-, majd a késdbbickben CT + MRI alapt besugarzas-
tervezés segitségével végeztiik el (TOMAS és VIRTUOS, il-
letve a PINNACLE besugarzastervezo rendszerekkel).

Az egyediili brachytherapias reirradiacio median doézisa
20 Gy volt (4 x 5 Gy vagy 5 x 4 Gy frakciokkal, a sz€Isé ér-
tékek: 16 és 36 Gy), az egyediili kiilsd sugarkezelés dozisa
30-40 Gy volt. Az Gjrabesugarzasok kombinalt formaja-
ban az intracavitalis kezelés median dozisa szintén 20 Gy
(sz€IsG értékek: 12 és 20 Gy) volt, mig a kiilsé besugarzas
sordn 30-40 Gy-t adtunk le.
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1. tablazat: A reirradialt orrgarattumoros betegek legfontosabb klinikai adatai (a nyakra leadott dézisok nem szerepelnek a

tablazatban)

Reirradiacié BT-vel

1 3 0 66 1 0
2 1 0 60 2 2
3. 2 2 50 1 1
4. 1 2 60 1 2
5 2 2 66 5x4 1 0
6. 2 2 60 3 0
7. 1 0 70 1 1
8. 1 2 62 1 0
9. 2 0 60 1 0
10. 2 2 66 1 0
Reirradiacié kilsé besugarzasal
1 4 70 4 0
12. 2 2 60 3 2
Reirradiacié kombinalt sugarzassal

13. 2 1 60 2 0
14. 3 3 60 2 0
15. 1 2 50 2 3
16. 3 2 66 2 1
17. 1 1 61 1 0
4 0

18. 2 2 60 1 0
2 0

19. 2 ] 60 1 0
3 1

20. 1 0 46,5 2 0
2 0

2 0

60
39
16
30
42
25
18
204
24
36

4x4 66 16 D-vel él
9x4 60 36 +D
5x4 50 20 DM él
4x5 60 20 +D
4x4 66 36 DM él
6x4,2 60 25,2 DM él
5x4 70 20 DM él
5x5 62 25 DM él
S5x4 60 20 DM él
4x5 66 20 + DM
30 100 +D
40 100 D-vel él
30 5x4 90 20 DM él
32 5XS 92 25 +D
40 4x5 90 20 D-vel él
40 5x4 106 20 D-vel él
5x4 101 20 +D
40
4x4 100 16 D-vel él
40
40 100 20 +D
4x5
40 4x4 116,5 40 +D
30 3x4
3x4

BT = brachytherapia; DM él = daganatmentesen és; D-vel él = daganataval él; + DM = daganatmentesen, nem epipharynxrak miatt halt meg;

+ D = daganata miatt hal meg

Eredmények

Megbeszélés

A 37 hénapos median kovetési idG (szélsé értékek
12 és 72 hoénap) alatt a tényleges tilélés 60%-nak
(12/20), a lokalis kontroll pedig 58%-nak (7/12) bi-
zonyult. A 12 él6 beteg koziil 7 tumormentes, 5 pe-
dig tumordval él. A 8 elhalalozott beteg koziil 7 ese-
tében a lokdlisan/regionadlisan progredialo tumor ve-
zetett a halalhoz (egy betegnél ehhez hozzajarult a
csontattétek megjelenése is). Egy beteg elhaldlozdsat
masodik primer daganat (tidécarcinoma) okozta
(mikozben az epipharynx tumormentes volt). Az
alacsony betegszam miatt részletes statisztikai anali-
zis alkalmazasat nem tartottuk indokoltnak.

A késéi radiogén mellékhatdasok koziil a kifejezett
xerostomia az elsé sugarkezelést kovetéen minden
betegnél bekovetkezett, s ez szamottevéen mar nem
fokozodott a késobbi irradiacié soran. A Common
Toxicity Criteria (Version 2.0) gradalasa (5) szerint
két (10%) grade 3 vagy azt meghalado sugarkaroso-
dast észleltiink (egy esetben 4 hét alatt gydégyuld
hatso garatfalnecrosist, illetve egy masik betegnél a
IX. agyideg bénulas kovetkeztében fellépé maradan-
dé lagyszajpadbénulast). Ezekben a betegekben a
kiilsé besugarzas, illetve a brachytherapia kumulativ
dozisa 116,5 Gy + 10 x 4 Gy, illetve 62 Gy + 5 x 5 Gy
volt (8. és 20-as szamu beteg).

w02.165 svopem 1. [

Az orrgaratrdk elsGdleges ellatasiban jelenleg leg-
fontosabb a sugdrterapia, illetve a konkurens radio-
kemoterapia alkalmazasa (3, 27). A hatékony sugar-
kezeléshez magas, 60 Gy-t meghaladé dozis és a tu-
mor pontos CT/MRI, CT-PET-diagnosztikan alapulé
lokalizdldsa sziikséges, ugyanis csak ezekkel a mod-
szerekkel csokkentheté a nehezen kezelhetd helyi
kitjulasok el6forduldsa (13).

1. abra: Orrgaratkatéterek Ures és feltoltott ballonnal
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2/A. abra: Az orrgaratkatéterek elhelyezkedésének elllsé (A)
és oldal (B) iranyu rontgenfelvétele

2/B. abra: A piros pontok az aktiv megallasi poziciokat, a kék
pontok a referenciapontokat és a folytonos vonalak kulon-
b6z6 izodozisgorbéket jelentenek. A piros folytonos vonal az
el6irt, 5 Gy-es izodozisfelulethez tartozik

Az elsddleges ellatassal az oOsszes stadiumban
35—-60%-0s 5-éves tulélés érheto el (29). A betegek
15-48%-aban kell szamolni lokdlisan perzisztalo
vagy recidivalo, illetve 4j elsédleges tumorok megje-
lenésével a besugarzott mezon beliil vagy annak ha-

3. abra: Az orrgaratban kontrasztanyaggal toltott ballonnal
rogzitett epipharynxkatéterek térbeli elhelyezkedése CT alap-
jan rekonstrualt felvételen
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4. abra: A katéterek (zold és vilagoskék) elhelyezkedésének
(szem barnas-rozsaszin, latoideg ciklamen szinben) és a koru-
lottak kialakult doéziseloszlas haromdimenzios (piros a céltér-
fogat, kék pontok a referenciapontok és a kék felhé az izodo-

taran (6-8, 21, 25, 31-32). A szoros utankovetés se-
git abban, hogy a recidivak korai, és igy még ered-
meényesen kezelhetd stadiumokban (5. dbra) legye-
nek felfedezhetdk (11, 23, 32, 35).

Az epipharynxrak lokalis kitjulasanak ellatasara
szOba jovO kezelési eljarasok a sebészi beavatkozas, a
kemoterapia és a sugdrkezelés.

A sebészi beavatkozdsok (transpalatalis, transmaxil-
laris vagy transmandibularis nasopharyngectomia)
csak szelektalt, rT1-2 vagy ritkan rT3 Kiterjedésa da-
ganatok esetén végezhetdk el, rutin eljarasként nem
ajanlhatok. A szelektdlt, kis Iétszama €s Korai sta-
diumu betegcsoportokban az egyediili sebészi vagy
kombinadlt (sebészi + posztoperativ sugarkezelés) ke-
zelésekkel valamivel jobb tilélési eredményt értek
el, mint az egyediili Gjabb besugarzassal (14, 20, 25).
Emellett a sebészi beavatkozasok 6% mortalitassal
és 7% sulyos vagy permanens mellékhatassal jartak
(14). Egyes szerzok a posztoperativ sugarkezelést
pozitiv vagy kozeli sebészi szél (< 2 mm) esetében
ajanljak 60 Gy doézisban, illetve konkurens radioke
moterapia formajaban. Hsu és mitsai 60 recidivalo
rT1-4 kiterjedési orrgaratrakos betegnél végezték el
a nasopharyngectomiat, illetve pozitiv sebészi sz€l
esetén a posztoperativ sugarkezelést is. A 2, illetve 5
éves teljes tulélést 56, illetve 30%-nak talaltak (20).

Az adjuvans kemoterapia €és a konkurens radioke-
moterapia szerepe a lokalisan kitjuld orrgaratrakok
cllatasaban még tovabbi vizsgadlatok targyat képezi.
Az eddigi adatok alapjan azonban mar egyértelmii-
nek latszik, hogy ilyen esetekben az egyediili kemo-
terapianak csak palliativ hatasa van. A monokemo-
terapias (methotrexat, cisplatin, carboplatin, 5-fluo-
rouracil, bleomycin, vincristin, doxorubicin) keze-
Iésre adott valasz a 10-30%-ot, a polikemoterapiara
adott valasz a 40-50%-ot is elérheti, de a tulélést
mindossze 5-6 honappal hosszabbithatjak meg (11).
igéretesnek tiinik a konkurens radiokemoterdpia
(kiilsé sugdrforrassal) a helyi daganatmentesség €s a
talélés javitasara, mivel noveli a terapids valasz
idGtartamat. Emellett lehetévé vdlik a sugdrkezelés
dozisanak redukcidja, ami csokkenti a reirradiacio
kovetkeztében kialakulo stlyos mellékhatasok gya-

2002 = 143. évfolyam, 41. szam



5. abra: Korai kiujult orrgaratrak (A) és a brachytherapias ke-
zelés utan komplett remissziéban (B) levé beteg MRI-felvétele.
Az MRI-felvételek kozel azonos sikban késziltek

korisagat. A konkurens kemoterapia {4 dsszetevije a
cisplatin, s emellett 5-fluorouracil, hydroxiurea vagy
paclitaxel hasznalatosak kiilonbozé kombinaciok-
ban (27, 34).

A lokalisan kiujult epipharynxrakok standard ke-
zelésének jelenleg a sugdrterdpia tekinthetd. A helyi
recidivik Gjboli besugdrzasa azért végezhetd el si-
kerrel, mert az epipharynxrak viszonylag sugdrérzeé-
keny, ¢és a kornyezetcben clhelyezkedé normalis
szovetek sugarérzékenysége elfogadhato mértéka.
Ahogy az varhatd, a masodik sugarkezelés alkalma-
val kurativ hatds csak a kordbban leadott dozis kortili
értékkel érhetd el (11, 21, 25, 32, 35). lly modon
konvencionalis kiilsé sugarkezeléssel a tumorto-
megtdl figgden makroszkopikus méretii tumor ese-
tén 60 Gy, mikroszkopikus méretdi tumor esetén 50
Gy Osszdozis sziikséges a daganatkontroll eléréséhez.
A korai stadiumu recidivak (rT1-2) sugarkezelésével
mintegy 50%-o0s lokalis kontroll érhetd el, itt a tera-
pids sikertelenség hatterében inkabb az elégtelen su-
gardozis (< 50 Gy) vagy a mezotévesziés all, mint-
sem a tumor intrinsic radiorezisztenciaja. Igen elGre-
haladott stadiumban (példaul rT4-es kiterjedésii da-
ganat esetén) a sugdrkezelés a dozistol fuggetlentil
csak palliativ hatdsu.

A reirradidciot két fontos szempont miatt csak
szelektalt betegcsoportban szabad elvégezni. Egy-
részt a késoi radiogén normalis szoveti karosodasok
gyakorisaga az elsoé sugdrkezeléshez képest szamot-
tevoen megnovekedik, amit csak akkor szabad val-
lalni, ha a beteg életkilatasai kedvezoek. A masik
szempont az, hogy clsésorban a kis kiterjedési, lo-
kalis recidivak kezelheték eredményesen, és tigy tii-
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nik, hogy az ilyen tumorok metastatizalo hajlama is
alacsony (24). Sajat megfigyeléseink is alatamasztjak
az utobbi tényt, hiszen elsésorban korai recidiva ese-
teket tartalmazo betegesoportunkban az elhalalozott
betegek kozott csak egy esetben volt kimutathato ta-
voli attét (a betegeket a lokalis/regionalis tumoros
tinetek kovetkeztében vesztettiik el, és nem tavoli
metastasisok miatt). Az tjrabesugarzas indikaciéja-
nal figyelembe kell venni az egyébként szokasos té-
nyezok (a beteg dltalanos dllapota; a korabbi sugar-
kezelés osszdozisa, fajtaja, a frakcionalas sémaja, a
besugarzasi mezok elhelyezkedése és mérete) mel-
lett a két sugdrkezelés kozott eltelt id6t, valamint a
normalis szovetek (ezen beliil a kritikus szervek)
allapotat.

A két sugarkezelés kozott eltelt idonek egyrészt
prognosztikai jelentGsége van, masrészt egy bizo-
nyos idéintervallum eltelte a normalis szovetek vé-
delme érdekében sziikséges. Klinikai megfigyelések
szerint azoknal a betegeknél, akiknél legalabb 2 év
telt el az elsé sugarkezelés és a reirradiacio kozott,
szignifikansan jobb tumorkontroll varhato, mint
akiknél ez az idé rovidebb (3). Ez a megfigyelés arra
utal, hogy a rovid idon belil kitjulo daganatok na-
gyobb mennyiségii sugarrezisztens, klonogén sejtet
tartalmaznak, mint a késobbi idopontokban recidi-
valo tumorok. Tovabbi lehetséges magyarazat, hogy
a kiujulo daganatok agresszivebb viselkedéstek, mi-
vel az elsé sugarkezelés soran fGleg a sugarérzékeny
daganatsejtek pusztultak el, ami a tumorban a su-
garrezisziens sejtek aranyanak novekedéséhez ve-
zet. Az el6zo sugarkezelés utan minimalisan egy
évet, de célszeribb ennél hosszabb idét (lehetdleg 3
évet) varni az njabb sugarkezelésig. Fz az elvaras a
kornyezetben levo legjelentdsebb kritikus szerv/nor-
malis szovet, a kozponti idegrendszer sugarérzé-
kenységével és regeneralodasi képességével kapcso-
latos. A legfontosabb kisérleti bizonyitékot Ang és
misai Rhesus majmok gerincvelején végzett tolaren-
ciavizsgalata szolgaltatta. A majmok elsé sugarkeze-
Iése soran a gerincveloben 44 Gy volt az elnyelt do-
zis (szokasos standard kortlmények kozotti dozis az
elsé fej-nyaki besugdrzasok alkalmaval). Az 1, 2, il-
letve 3 év maltan végzett reirradiaciok soran azt ta-
laltak, hogy a gerincvel$ kdrosodasdnak 5%-o0s koc-
kazataval az eredeti dozis 76, 85, illetve 101%-a volt
leadhato (2).

A masodik sugarkezelés elGtt a normalis szovetek
allapotanak klinikai felbecslésére mindenképpen
sziikség van. Ha a kordbban irradialt térfogatban ki-
fejezett fibrosis, oedema, teleangiectasia vagy atro-
phia alakult ki, akkor az jol jelzi az el6zdleg leadott
nagy helyi dozist vagy a fokozott egyéni sugarérzé-
kenységet. [gy az djrabesugarzas csak azoknal a be-
tegeknél ajanlhato, akiknél az elsé komplett sugar-
kezelés utan a normalis szovetekben a késoi mellék-
hatasoknak legfeljebb minimalis klinikai jelei figyel-
hetGk meg (3). Magunk is ezt az elvet kovettiik, de
szeretnénk felhivni a figyelmet arra, hogy ilyen ese-
tekben lehetdség szerint érdemes elvégezni néhany
egyéni sugarérzékenységi vizsgalatot (borbdl vett
fibroblast-kultardkon vagy lymphocytakon). Ez
azért lényeges, mert az emberek mintegy 5%-a fo-
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kozottan érzékeny az ionizalé sugarzasra (19), €és
ilyen esetekben a doézis csokkentését, esetleg alter-
nativ kezelési eljarasok alkalmazasat kell mérlegelni.

A klinikai tanulmanyok szerint (lasd késébb) a re-
irradiacioval elért eredmények nagymértékben
figgtek az alkalmazott besugarzasi eljarastol, illetve
azok kombindlasatol. A sugarkezelés torténhet kon-
vencionadlis vagy stereotaxias kiilso irradiacioval, il-
letve brachytherapiaval.

A konvencionalis frakcionalassal alkalmazott kiilsé
sugarkezelés elénye a brachytherapiaval szemben az,
hogy nagyobb tumortomeg ellatdsdra alkalmas, kisza-
mithatobb, homogénebb dézisviszonyok érhetdk el.
Hatranya ugyanakkor, hogy az egyediili formaban le-
adott nagy dozis (60 Gy) a késGi mellékhatasok koc-
kdzatat jelentdsen megnoveli. A radiogén szovodmé-
nyek kialakuldsanak kockazata csokkentheté nagy
energidju (> 15 MV) sugarzassal (a dézismaximum a
felszintGl mélyebbre kertil, s igy példaul megkimél-
heté a temporo-mandibularis iziilet kornyéke), ki-
sebb (5 % 5 cm, 6 x 6 cm) besugarzasi mezdkkel, illet-
ve konformalis technika alkalmazasaval (a konforma-
lis besugdrzas azt jelenti, hogy a céltérfogat alakjat to-
kéletesen kovetd doziseloszlast alakitunk ki, mellyel
nem csak a céltérfogat optimalis elldtdsa érhetd el, ha-
nem a kornyezé normalis szovetek sugarterhelésének
szamottevd csokkentése is megvalosul). A sugdrter-
helés csokkenése érhetd el a hiperfrakcionalassal is (a
szokasos napi frakcié 2 részletben torténd leadasaval),
mert igy lehetoség van a két sugarkezelés kozotti
idében a normalis szovetek regeneralodasara. A kilsé
sugdrterapia kombindlasa brachytherapiaval, illetve
kemoterdpiaval (konkurens radiokemoterapia) szin-
tén azt a célt szolgalja, hogy a kiilsé irradiacio dozisat
csokkenteni lehessen (3, 31, 35).

A brachytherapianak kiemelt szerepe van a loka-
lisan kidjult orrgarattumorok kezelésében. Egyediili
formdjaban csak az orrgaratra lokalizalodo (rT1-2),
felszines tumoroknal jon szoba. Elonye, hogy a da-
ganatban jelentds dozis érhetd el, mikozben a kor-
nyezd €p szovetek sugarterhelése a meredek dozise-
sés miatt biztonsagos szinten tarthatd, igy kevesebb
mellékhatdssal kell szamolnunk. Hdatranya, hogy ki-
terjedt, mély szoveti recidivdk, valamint koponya-
alapi destrukcio esetén egyediili formaban nem al-
kalmazhat6, csak kombinalt sugdrkezelés részeként.
A brachytherapia interstitialis (kozvetleniil a tumor-
ba implantalt sugarz6 anyag) és intracavitalis forma-
ban alkalmazhat6é (7, 16, 26). Ez utébbi maodszert
Magyarorszagon nem alkalmazzuk.

Az utébbi idében egyre tobb tanulmany foglalkozik
a helyileg perzisztalé vagy kigjult epipharynxrakok
stereotaxias sugdrsebészeti modszerrel torténd reirra-
didcidjaval (1, 4, 9, 21, 28). A stereotaxids besugarzas
gamma késsel vagy linearis gyorsitoval végezhetd, és
dltaldaban 4 cm-nél kisebb, pontosan kortlirt céltérfo-
gat konformalis sugarkezelésére alkalmas egyszeri
magas (7-35 Gy, median 20 Gy) vagy frakcionalt kis
dozissal (2,5 Gy/frakcio 45-50 Gy 0sszdozisig). A tu-
morkornycki gyors dozisesés kovetkeztében a szom-
szédos szovetek védelme igen hatékonyon valositha-
t0 meg. A sztereotaxias besugarzasi technikdnak a re-
cidiv epipharynxrakos betegek ellatasaban jatszott
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szerepe az alacsony esetszamok és a rovid kovetési ido
miatt még nem itélheté meg pontosan.

elérheté fontosabb onkoldgiai eredményeket és a
mellékhatasok gyakorisagat a 2. és 3. tablazatban foglal-
tuk dssze. A eredmények szerények, hiszen az 6téves
lokalis kontroll, illetve a tényleges tilélés 15-40%, il-
letve 8-37% kozott van (3, 8, 21, 23, 25, 32, 37). Al-
talanossagban elmondhat6, hogy reirradidcioval 1€é-
nyegesen rosszabb tualélési eredmény érhetd el, mint
az azonos stadiumi és méreti tumorok elsddleges el-
latasaval. A kiilsé besugarzas és a brachytherapia
elényeinek és hatranyainak mérlegelése alapjan az
varhat9, hogy onkoldgiai szempontbdl a kombinalt
(brachytherapia és kiilsG) sugarkezelés a legeredmé-
nyesebb, €s a stlyos késoi normalis szoveti karosoda-
sok is ily modon csokkenthetdk a leghatékonyabban.
Leung és mtsai 91 rT1-3 kiterjedési orrgarattumoros
beteget kezeltek egyediili kiilsé besugdrzassal, egye-
diili brachyterapidval (HDR intracavitalis '“Ir), illetve
a két modszer kombinalasaval (25). Az egész beteg-
csoportra vonatkozo otéves teljes, illetve daganatspe-
cifikus tilélés 30, illetve 33%-nak bizonyult. A helyi-
leg perzisztdlo és kitjuld daganatok ardanya a kombi-
nalt kezelés esetén volt a legkedvezobb (43%), szem-
ben az egyediili kiilso sugarkezelés (61%) vagy egye-
diili brachytherapia (50%) alkalmazasaval.

Sajat tulélési eredményeink még csak haroméve-
sek, de prognosztizalhat6an 2 év multan az irodalmi
adatok kozépso tartomanyaba esnek (35%-0s Otéves
tényleges tulélés varhato a jelenleg 7 tumormentes
beteg alapjan). A lokalis kontrollok alakulasanal is
ugyanez varhato. A legjobb onkolégiai eredménye-
ket feltehetéleg azért nem tudtuk elérni, mert a
nemzetkozi irodalomban javasoltnal alacsonyabb re-
irradiacios dozisokat alkalmaztunk. Ez elsGsorban a
rT1-es nagysagu ¢és kizardlag brachytherapiaval ke-
zelt betegeinkre érvényes, mivel a linearis quadrati-
kus modell alapjan elvégzett szamitasok szerint a
késdi hatasok szempontjabol a brachytherapia 20 Gy
kumulativ dozisa kb. 30 Gy teleterapias dozissal
egyenértéku (12, 17).

A dozisértékeink megvalasztasdaval kapcsolatban
azt is szeretnénk megemliteni, hogy a 2. tablazatban
szereplo nagyobb tanulmanyok koziil mindossze egy
jelent meg 1997 elétt, tehat az epipharynxdagana-
szonylag ujkeleti.

Az tjrabesugdrzas szempontjabol a késoi sugdrkdro-
soddsok a dozislimitalo tényezGk. A késdi radiogén
mellékhatdsok a lassan proliferdld sejtekben (ideg-
rendszer, lagyrészek, csont stb.) jonnek létre, altala-
ban progresszivek, permanensek, irreverzibilisek, és
6 honaptol akar 10 éven tili latenciaidével is mani-
fesztalodhatnak. A teljes dozisu reirradidcioé soran kb.
a betegek 24%-andl kell szamolni sulyos késdi
komplikaciokkal, melyek a kovetkezok lehetnek:
trismus (16-30%), lagyrész- és csontnecrosis (20%),
kozponti idegrendszeri karosodasok (4-34%) ¢s
mortalitas (1,8-9,4%). Az emlitett kockazatok elsG-
sorban az egyediili formaban alkalmazott kiilsé su-
garkezelés mellett jelentkeznek (3, 9, 10, 18, 23, 25,
30, 31). A késdi stlyos komplikaciok eléforduldsa a
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2. tablazat: A nagyobb reirradialt orrgarattumoros betegcsoportok kezelési eredményei és a mellékhatasok eléfordulasi

gyakorisaga (az egyes betegcsoportokra vetitve)

l"“I‘ ' 2£E1e0

Lee (23)

Yan (36) 219
Teo (32) 103
Chua (8) 97
Leung (25) 91
Hwang (21) 74
Sajat betegcsoport* 20

*Haroméves becsult eredmények

20,4 63
34 30
30 31
a 26
5 5

3. tablazat: 140 reirradialt epipharynxrakos betegben je-
lentkezd késSi mellékhatasok. Az értékek az egyes kezelé-
si tipusok teljes betegcsoportjara vonatkoznak (8)

Temporalis 16 3 12
lebeny necrosis

Agyideg 33 3 24
neuropathia/

/agyi karosodas

Sulyos hallas- 16 7 13
karosodas

Latasi zavarok 13 0 9
Endokrin 13 3 10
diszfunkcié

Trismus 4 7 30

kiilso sugarkezelés kumulativ dozisaval mutat Ossze-
fliggést, 100 Gy alatt az el6forduldsi ardny 4%, mig
100 Gy feletti dozisnal 39% (29).

Sajat betegcsoportunkban csak két (10%) grade
3 vagy annal silyosabb mellékhatast észleltiink. Az
irodalomban kozolt értékeknél alacsonyabb atlagos
el6fordulasi gyakorisagot az alacsonyabb kumulativ
dozisok alkalmazasaval hozzuk osszefliggésbe. Emli-
tést érdemel azonban, hogy e két beteg koziil, akinél
sulyos mellékhatas jelentkezett, egyiknél a kiilsG be-
sugarzasi sorozatok kumulativ dozisa a 100 Gy-t
meghaladta (20. sorszamu beteg az 1. tablazatban), a
masiknal mindossze 62 Gy volt (8. sorszamu beteg
az 1. tdbldzatban). Ez utébbi betegnél jelentkezdé
lagyszajpadbénulas inkabb az egyéni sugdrérzékeny-
ségnek tulajdonithaté, mint a magas besugarzasi
do6zisnak.

Kovetkeztetések

Az epipharynxrdkok lokdlis recidivajanak ismételt
besugarzasa hatékony kezelési eljaras, melyet kiilsé
besugarzas és brachytherapia megfelelé kombindla-
saval célszeri elvégezni, lehetGség szerint 50-60 Gy
korili kumulativ dozissal. Ilyen dozisok alkalmazadsa
mellett mintegy 40%-0s 5 éves tilélés érhetd el még
elfogadhat6 (kb. 30%-0s) kockdzatok aran. A reirra-
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didcioval elérhetd eredmények varhatéan tovabb ja-
vithatok, ha az ismételt sugdrkezelések elott az élet-
képes daganatszovet kiterjedésének meghatarozasa-
hoz a PET-mddszert is igénybe vessziik, mert igy
pontosabban lehet donteni a brachytherapia és a
kiilso besugarzas megfelelé kombinalasarol (33).

Az epipharynxrdakok ujrabesugdrzasat olyan in-
tézményekben lehet a leghatékonyabban végrehaj-
tani, ahol megfeleld diagnosztikai eszkozok, korsze-
ri besugarzastervezo rendszerek és besugarzokészii-
Iékek dllnak rendelkezésre a recidivak korai felfede-
zéséhez, a kezelés megtervezéséhez és kivitelezésé-
hez. Az orrgaratrakok Magyarorszagon nem tartoz-
nak a gyakori megbetegedések kozé, hiszen a Nem-
zeti Rakregiszter 2000-ben 111 1j esetet diagnoszti-
zalt (22), ezért a ritkan karismézett lokalis kitjula-
sok reirradiaciojat (l. elsG oldal), célszerd lenne né-
hany, kellG tapasztalattal rendelkezé kozpontban
végezni.

A tanulmany az OTKA T-25827 tamogatasaval késziilt.
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KAZUISZTIKA

Vasovagalis syncope talajan kialakul6
atmeneti pitvar-kamrai Wenckebach-blokk

Makai Attila dr.', Saghy Laszl6 dr.", Rudas Laszl6 dr.', Szepes Attila dr.?, Vincze Déra dr.' és

Fazekas Tamas dr.?

Szegedi Tudomanyegyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar, Szent Gyorgyi Albert Orvos és
Gyogyszertudomanyi Centrum, Il. Belgyogyaszati Klinika és Kardioldgiai Kézpont,
Belgyogyaszati Intenziv Osztaly (igazgato: Csanady Miklés dr.)’

I. Belgyogyaszati Klinika (igazgat6: Lonovics Janos dr.)?

Az eszméletvesztéssel jaré rosszullétek hatterében
gyakran vasovagalis syncope all. Az autoném ideg-
rendszer hirtelen bekovetkezé ténusvaltozasa révén
kialakuloé, komplex patomechanizmust un. neurocar-
diogen reflexsyncopéknak a tulsalyban lévé efferens
mechanizmus alapjan kalonb6zé klinikai megjelenési
formai vannak. A szerzék egy olyan beteg kortorténe-
tét ismertetik, akinek a tudatvesztését kevert mecha-
nizmusu (vasodepresszoros és cardioinhibitoros) vaso-
vagalis syncope okozta. A klinikai kép érdekes és rit-
kan dokumentalt részét képezte a nagymértékii va-
gustonus-fokozodasra visszavezetheté intermittalé
masodfoku, Wenckebach-tipusu pitvar-kamrai blokk.
Kulcsszavak: vasovagalis syncope, intermittalé pitvar-kam-
rai Wenckebach-blokk, billen6asztal-vizsgalat

Wenckebach AV block, as part of vasovagal syncope.
Vasovagal syncope or common faint is the most frequ-
ent form of syncopes. With regard to the different in-
volvement of the efferent mechanisms, several forms
of the neurally mediated syncope syndromes are re-
cognized. The authors present a case of mixed type va-
sovagal syncope, diagnosed by tilt table testing. The
efferent mechanisms of syncope included Wenckebach
type atrioventricular block due to increased vagal to-
ne, and sympathetic withdrawal, reflected by sudden
drop in the blood pressure. The significance and inter-
relationship of these factors are discussed.

Key words: vasovagal syncope, AV-nodal Wenckebach-pe-
riodicity, tilt table test

A vasovagalis vagy neurocardiogen syncope (VVS) az
artérids vérnyomads ¢és a pulzusszam komplex vegeta-
tiv idegrendszeri szabdlyozdasanak osszeomlasa Ko-
vetkeztében fellépo tudatvesziés (2, 3, 5, 6, 11, 13).
Kialakuldsaban szivirekvencia-csokkentd (cardioin-
hibitoros) és értagito (vasodepresszoros) komponen-
sek egyarant szerepet jatszanak, és a koresetek tul-
nyomo tobbségében a két szoban forgod patogenetikai
tényezo egylittes €s egymast erdsito jelenléte felelds
a syncope létrejottéért (3, 5, 6, 9, 13, 21). Régota
tudjuk, hogy az autonom idegrendszer hirtelen be-
kovetkezo tonusvaltozasanak nemcesak a VVS kiala-
kuldasaban van donté patofiziologiai szerepe, hanem
szamos klinikai arrhythmia vagy blokk beinditasaban
és/vagy fenntartasaban is (4, 7, 8, 16, 17, 20). Kozis-
mert, hogy szamos olyan élethelyzet (példaul nyelés,
kohogeés, székelés, vizelés, Valsalva-mandver, vérveé-
tel), illetve arrhythmia-korforma (heveny posteroin-
ferior szivizominfarktus, Coumel-tipusti vagotonias
pitvarfibrillacio) létezik, amelynél az ingerképzési
és/vagy az ingeriiletvezetési zavar kialakitasaban
meghatarozo szerepe van a supraventricularis sziv-
izomtertletek (sinus- €s atrioventricularis-csomo,
pitvari munkaizomzat) nagymértéki vagustonus-fo-

Roviditések: VVS = vasovagalis syncope; AV = Atrio ventricu-
laris; HUII = head-up tilt table, billendasztal
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kozodasra visszavezetheté kardiodepressziv sziv-
elektrofiziologiai eltéréseknek (1, 3, 10, 12, 13, 17).
A sok tekintetben még ma is titokzatos koreredetu
VVS valgjaban egy olyan patofizioldgiai eseményso-
rozat, amelynek donto fontossagu korai osszetevaoje
az excessziv vagustonus-fokozodas, ami bizonyos
esetekben még organikus szivbetegség hijan is ext-
rém sinusbradycardiahoz, sinuauricularis blokkhoz
vagy €ppen tartos (> 2,5 s) sinuscsomo-leallashoz,
maskor pedig els6, masod- vagy harmadfoki pa-
roxysmalis atrioventricularis (AV) blokkhoz vezet.
Kozleménytinkben egy olyan beteg koresetét ismer-
tetjiik, akinél a billendasztal-vizsgdlattal reprodukalt
hypotensio-bradycardia szindroma idején — a vagus-
tonus fokozodasra visszavezetheté AV-nodalis inge-
riletvezetés-gatlas jeleként — intermittalo, Mobitz 1.
tipustit masodfoku pitvar-kamrai blokkot (Wencke-
bach-periodicitast) regisztraltunk.

Esetismertetés

A 62 éves nébeteg korel6zményében szédiilés miatti rész-
letes ideggyogyaszati kivizsgalassal (negativ eredményii
carotis-Doppler-ultrahang, koponya-CT és agyi SPECT-
vizsgalat) szerepel. Felvételét megel6zoen rendszeres
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gyogyszeres terapiaban nem részesiilt, AV-nodalis ingerti-
letvezetést gatlo gyogyszert (digitdlisz, p-adrenerg-recep-
tor-blokkolé, nem dihidropiridin Ca**-antagonista) nem
szedett. Jelen felvételére bizonytalan mellkasi diszkomfort
és palpitatio miatt keriilt sor. Fizikalis vizsgalata soran ko-
ros eltérést nem észleltiink. A felvételkor készitett nyugal-
mi EKG-n csupan sinustachycardia latszott, akut sziv-
izominfarktusra vagy ischaemidara utalé ST-T-hullam elté-
rések vagy egyéb koros nem. A PQ-intervallum normalis
értékd (0,18 s) volt, s intraventricularis ingertiletvezetési
zavar sem volt megfigyelhetS. Laboratériumi eredményei
normalisak voltak, beleértve a szérumelektrolitok €s a tro-
ponin-T vérplazmaszintjét is. Kiilon emlitésre mélté, hogy
a beteg a felvételkor vérvétel alkalmaval eldjult. A collap-
sus soran atmenetileg sem szivmikodést, sem periférias
verdérliiktetést nem észleltiink, ezért cardiopulmonalis
Gjraélesztésre keriilt sor, amely rovid ido elteltével ered-
ményesnek bizonyult.

Echokardiogréfidval strukturalis szivbetegségre utalo
koros eltérést nem taldltunk és negativnak bizonyult a
mellkasi szervek radiologiai, és a has ultraszonografids
vizsgdlata is. Pajzsmirigymikodése euthyreoticus volt. Az
oesophago-gastro-bulboscopia refluxoesophagitis és hia-
tus hernia fenndlldsat bizonyitotta. A 24 6ras Holter-EKG-
monitorozds soran normadlis frekvencidji sinus-rhythmus
mellett néhany alkalommal spontdn sinustachycardids
epizdd jelentkezett, amelynek szaporasiga egy alkalom-
mal a 150/min-t is elérte. Enyhe sinusbradycardiaval jaro
idGszakok csupan az éjszakai Orakban fordultak eld
57/min frekvenciaminimummal. Az EKG-monitorozas
iddszakaban tilnyomérészt normadlis PQ-intervallum az
éjszakai orakban néhanyszor atmenetileg 260-400 ms-ra
nytlt, majd spontdn visszatért a fiziologids értékre. A ma-
ximalis RR-idétartam 1680 ms volt, s egyetlen esetben
sem haladta meg a 3 s-t. Egy alkalommal, szintén éjszaka,
progressziv sinusbradycardia utan AV-nodalis Wencke-
bach-periodicitast is detektaltunk, s a jelenség a késébbi-
ekben egy panaszmentes idGszakban készitett EKG-n is
megismétlodott (1. dbra). A beteg terheléses EKG-vizsgdla-
ta soran igen alacsony terhelhetdség (4 MET) mellett ko-
rai ¢s szamottevé szivirekvencia- és artérids vérnyomads-
emelkedést (220/120 Hgmm) észleltiink ritmuszavar,
blokk vagy koérjelzd ST-szakasz/T-hullam-eltérés nélkiil.
A korabbi, vérvétellel osszefiiggd collapsus alapjan fel-
vetddott VVS-hajlam lehetGsége, ezért billenGasztalos (he-
ad-up tilt table = HUTT) vizsgalatot végeztiink. A Dbil-
lendasztal dontése soran a kiindulasi 130/80 Hgmme-es ar-
téridgs vérnyomas, illetve a 72/min frekvenciaji sinus-
rhythmus a 60°-0s poziciot elérve megemelkedett (180
/100 Hgmm, illetve 80-90/min). Ezen értékek a vizsgdlat
50 perce alatt tartosan fennalltak, s ekézben a pdaciens
mindvégig panaszmentes volt. A vizsgalatot negativ ered-
ménytinek vélve a beteget vizszintes helyzetbe engedtiik
vissza, amikor is bizonytalan rosszullétrol, szédiilésér-
7ésrol kezdett panaszkodni. A beteget ekkor ismét tilt-
helyzetbe emeltiik, s ennck hataséara az artérias vérnyo-
mas 200/100 Hgmm-re emelkedett, majd hirtelen 70/50
Hgmm-re csokkent, mikozben a szimultan regisztrdlt
EKG-n eldszor a PQ-id6tartam megnyuldsat, progressziv
elsé foka AV-blokkot, majd 5:4 pitvar-kamrai atvezetéssel
jaré Wenckebach-ciklusokat észleltiink (2. dbra). A vér-
nyomds- és EKG-eltéréseket — miként azt a beteg utélag
elmondta - az altala mindig is észlelt spontan panaszokkal
megegyezo ¢rzések, illetve tiinetek (hanyinger, verejtéke-
7¢€s, szédiilésérzés) kisérték, majd hirtelen rovid ideig tar-
t0 eszméletvesztés, VVS alakult ki. A panaszok a tilt-hely-
zet megszuntetése utdn gyorsan enyhiiltek, majd meg-
sziintek, a hemodinamikai allapot stabilizalédott. A klini-
kai kép és a pozitiv eredményd billenGasztal-vizsgalat
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1. abra: A tinetmentes id6szakban regisztralt 12 elvezetéses
EKG-n spontan AV-nodalis Wenckebach-blokk figyelheté6 meg
(papirsebesség: 25 mm/s)

alapjan kevert tipusi, erds vasodepressor valasszal €s in-
termittalé AV-nodalis Wenckebach-blokkal szovodé VVS-t
korisméztiink. A beteget betegségének pontos természe-
1€érél részletesen felvildgositottuk: tandcsoltuk, hogy a
rosszullét bevezetd tiineteinek jelentkezésekor, barhol is
tartézkodjék, tljon vagy fekiidjon le; masrészrdl folhivtuk
a figyelmét arra, hogy vérvételre minden esetben fekvo
testhelyzetben kertiljon sor. Specifikus gyogyszeres keze-
1ést egyeldre nem kezdtiink. Elbocsdtdsa ota tiinetmentes,
a VVS nem ismétlodott.

J
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0 50 100 150 200 250 300
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2. abra: Billendasztal-probaval reprodukalt vasovagalis synco-
pe idején készllt artérias vérnyomas regisztratum és pulzusin-
tervallum tachogram. A felsé panel az instant pulzusszamot
mutatja be. Az instant pulzusszam 60*1/RR sec. A kinagyitott
EKG-részleten masodfoku, 5:4 pitvar-kamrai atvezetéssel jard
Wenckebach-blokk lathato
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Megbeszélés

Az esctismertetés kapesan harom, Iényegesnek lat-
sz0 szempontra kivanjuk felhivni a figyelmet:

1. A HUTT-vizsgdlattal provokalt tiinetcsoport
minden tekintetben megegyezett a beteg spontan
rosszulléteinek symptomaival. Csak ezen rendkiviil
lényeges feltétel fonnallasa esetén beszélhetiink kli-
nikai értelemben is pozitiv eredményi HUTT-proba-
rol (3, 9, 13).

2. A HUTT-vizsgalat soran regisztralt intermittalo
masodfoki AV-blokk (Wenckebach-periodicitas)
csak minden harmadik, 6todik szivciklus kimarada-
sahoz, vagyis viszonylag révid — néhany masodper-
cig tarto kamrai pauzakhoz vezetett. A vizsgalat so-
ran folyamatosan, titésrél Gitésre mért és rogzitett ar-
térids vérnyomads- €s pulzusgorbe IépcsGszeriien
leszallo (,descending staircase”) jellege (2. dbra) ki-
sértetiesen hasonlit a Wenckebach-jelenséget mar
joval az EKG felfedezése elott leird Luciani (1873) és
Wenckebach (1899) klasszikus mechanogramjaihoz
(18, 19). A 3:2, 5:4 Wenckebach-ciklusokat kovetd
rovid kamrai pauzdk énmagukban nem okoznak tu-
datvesztést okozo stlyos agyi hypoperfiziot, a VVS
bekovetkezte tehat csak az artérias vérnyomas gyor-
san bekovetkezd erdteljes csokkenése alapjan értel-
mezheto. A beteg jelentGs hypotensioval és mérsé-
kelt foki bradycardiaval jaré rosszulléte tehat a szé-
les korben alkalmazott un. VASIS (Vasovagal Interna-
tional Study) klasszifikacié alapjan un. ,kevert tipu-
su” VVS-nak felel meg (3).

3. A HUTT-vizsgalattal provokalt VVS ugyanolyan
blokkal (AV-nodalis Wenckebach-periodicitassal)
szOovedott, mint amilyen a Holter-EKG-monitorozas
soran spontan is elGfordult. Kiemelésre mélté az a
tény is, hogy a mesterséges orthostasissal (HUTT) ki-
valtott tranziens AV-blokk és a nativ Wenckebach-
periodicitas egyarant progressziv sinusbradycardia
nyoman jelentkezett, messzemenden igazolva az at-
meneti vagustonus-fokozodas patogenetikai szerepét
és az intermittdld Wenckebach-blokk autoném ideg-
rendszeri, funkcionalis eredetét. A beteg spontan si-
nustachycardias epizédjai és a terheléses EKG-vizs-
gdlat sordn észlelt normalis szivirekvencia vdlasz, va-
lamint az éber dllapotban kovetkezetesen fiziologias
értéki pitvar-kamrai dtvezetési (PQ) idd is arra utal,
hogy organikus sinus- és/vagy AV-csomo-betegség
nem all fenn. Az infra-His, progressziv HV-interval-
lum-megnytlason alapulé Wenckebach-periodicitas
ellen szol, hogy betegliink EKG-jan intraventricularis
ingertiletvezetési zavarra utalé6 QRS-eltérés nem lat-
hato, arrol nem is szélva, hogy emberben a bolygo-
ideg csupdn a proximalis. AV-nodalis ingeriiletveze-
tést modulalja. Schauerte és munkatdrsai egy uj elekt-
rodkatéteres transvascularis modszer alkalmazasaval
emberben vizsgaltdk a parasympathicus idegingerlés
nodalis szivizomteriiletekre kifejtett hatdsat és kimu-
tattak, hogy az AV-csomoOt beidegzd vagusrostok
elektromos ingerlésével tranziens, magas foki AV-
blokk idézhetd eld, pitvartibrillacio fennallasa esetén
pedig csokkenthetd az ,dtvezetett” kamrai frekven-
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cia; az emlitett vagus hatdsokat atropinnal természe-
tesen fel tudtak fiiggeszteni (14, 15). Per analogiam,
az altalunk bemutatott eset azt példazza, hogy a VVS-
ban létrejove erdteljes atmeneti vagustonus-fokozo-
das is létrehozhat funkciondlis eredetd AV-nodalis
Wenckebach-blokkot. Mivel betegiink mellkasi pa-
naszai alkalmanként lefekvéskor jelentkeztek, fel-
vetddik, hogy a spontan Wenckebach-ciklusok kiala-
kitasaban az ugyancsak vagovagalis gastrocardialis
reflexet aktivalni képes, hiatus herniaval egytitt jaro
gastrooesophagealis reflux betegségnek is patogene-
tikai szerepe van; utobbi miatt kezelését H,-receptor-
blokkolo adasaval egészitettiik ki.
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(Makai Attila dr., Szeged, Koranyi fasor 7. 6720)
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Diabetologia

Diabeteses mastopathia férfiak-
ban: mammografias leletek. We-
instein, S. P. és mtsai (Department of
Radiology, 3400 Spruce St., Phila-
delphia, PA 19104, USA): Radiology,
2001, 219, 797-799.

A szerzOk 1991 és 1998 kozou 12 di-
abeteses mastopathidt korisméztek:
tizet nében €s kettGt férfiban. Utobbi-
akat ismertetik.

1. 42 éves férfi, aki 23 éve inzulin-
fliggd cukorbeteg. A bal mellében 4 x
5 X 3 ¢m nagysagu tomott ¢csomot ta-
laltak. A betegnél vese- és pancreas-
transzplantaciot végeziek madr, ¢s ér-
betegség miatt mindkét also végtagjat
amputaltak. Mammogramon a mel-
Iében kotoszovetes-mirigyes szovel
volt lathaté a subareolaris régioban.
A kimetszett szovet diabeteses masto-
pathianak bizonyult.

2. 45 éves férfi, aki 24 éves kora
6ta inzulinfliggé cukorbeteg. Egy ho-
napja a bal mell bimbéudvara alatt 2
cm-¢ tomott, mobilis csomat tapint.
Microangiopathias €s neuropathias
szovédményei vannak. A mammo-
gram a retroareolaris régioban mutat-
ta ki a képletet, amit gynaecomastia-
nak tulajdonitottak. Szovettanilag di-
abeteses mastopathianak bizonyult.

Szovettanilag jellemzé a lympho-
cytas ductitis ¢és perivasculitis. A stro-
maban stri fibrosist és vastag kolla-
génkotegeket talaltak. A diabeteses
mastopathia 6-37 éve fenndll6 inzu-
linfiiggd cukorbetegség egyik szovad-
ménye a sok koziil.

Jakobovits Antal dr.

A dohanyzas artalmai

Dohanyipari stratégiak az Eurépai
Ko6zosség dohdnyreklam szaba-
lyozasanak befolyasolasara. Neu-
man, M., és mtsai (Center for Tobacco
Control Research and Education,
Univ. of California, San Francisco, CA
94143 USA): Lancet 2002, 359, 1323-
1330.

2002 = 143. évfolyam, 41. szém, 2355-2364.

A dohanyipari vdllalatok reklamozasi
¢s szponzoralasi tevékenységének
korldtozasa vildgszerte a dohdnyzas
elleni programok hatdsos eszkoze. Az
Eurdpai Kozosség 1989-ben kezde-
ményezte a dohdnyreklam ¢és szpon-
zoralas szabalyozasat és 1998-ban fo-
gadtdk el azt a direktivat, amely foko-
zatosan Kiterjesztve 2006-ra minden-
fajta dohanyreklam ¢és szponzoralas
teljes tilalmat rendelte el. Az eurdpai
dohdnyipari vallalatok ¢és mas érde-
kelt szervezetek (példaul a Forma 1)
intenziv lobbizast folytatak a direkti-
va ellen. Ebben elsosorban Németor-
szag, Dania, az Egyesiilt Kirdlysag és
Gorogorszag allt a dohdnyipar oldala-
ra, olyan kozismert személyiségekkel
mint Helmut Kohl, Margaret That-
cher vagy Martin Bangemann, az
Eurdpai Bizottsag tagja. A stratégia
része volt az is, hogy az opponalék
sajat — a dohanyipar altal kidolgozott
és ,puha” intézkedéseket tartalmazo
— ellendirektivat javasoltak az eredeti
helyett. [Ezek hasonlok a ndlunk kordb-
ban érvényben volt szabdlyozdshoz,
példdul tilos dridsplakdton cigarettdt rek-
lamozni iskolak kozelében. Ref.] A lobbi-
zas folyaman a dohanyipar igyekezett
a hattérben maradni, és kertilni an-
nak nyilvanvalova viéldsat, hogy az
oppoziciot 6k mozgatjdk. A Németor-
szag altal benyujtott kereset hatasara
az EurGpai Birdsag arra hivatkozva,
hogy a direktiva egészséguigyi jellegti
és az egészségligy az Union beliil nem
kozosségi kompetencia, hanem a tag-
allamok hataskorébe tartozik, 2000-
ben hatdlyon kiviil helyezte azt. A
cikk szerzGi eredetileg titkos, de az
USA édllamiigyészeinek a dohanyipari
vallalatokkal kotott megallapoddsa
alapjan nyilvanossagra hozott do-
hanyipari dokumentumok alapjan
tartak fel a dohdnyipari vallalatoknak
a reklamtilalom hatdlyon kiviil he-
lyezéséért folytatott tevékenységét.
Ebben a dohdnyipar legerésebb sz6-
vetségese Németorszag volt. A Philip
Morris megbizasabdl egy PR cég kész
tervet dolgozott ki a német kiildott-
ség szamara a reklam- és szponzora-
lasi tilalom elleni alkotmdnyos, jogi,
gazdasagi és filozofiai érvekkel. Mivel
az EU-ban tobbségben vannak azok
az allamok, amelyekben a teljes do-
hanyreklam-tilalom jelenleg is ér-
vényben van, ezek az dllamok 2001-

ben Gjabb javaslatot nyujlottak be az
egységes Unios szabalyozds érdeké-
ben, figyelembe véve a kordbbi jogi
ellenérveket. Ennek keresztiilvitele
soran le akarjak vonni az eredeti ja-
vaslat kudarcdnak tanulsagait, és
megprobalnak felkésziilni a dohany-
ipar ellenakcidira.

Vaddsz Imre dr.

Gasztroenterologia

Gastrooesophagealis reflux, Ba-
rett-oesophagus és az oesopha-
gusrdk. Shaheen, N., Ransofogg., F.
(CB # 7080, UNC-CH, Chapel Hill,
NC 27599-780, USA) JAMA, 2002,
287, 1972-1981.

A GORB a ritka, de novekvé gyakori-
sagl oesophaguscarcinoma rizikoié-
nyezdje. A GORB kovetkezménye-
ként az oesophagus nyalkahartyaja-
ban metaplasia alakul ki, Barett-oe-
sophagus johet létre, amely mar jelen-
16sen noveli az oesophagus-adenocar-
cinoma elofordulasanak gyakorisagat.
Felvetddik a kérdés, érdemes-e ezért
endoszkopos szirést bevezeni? (Mint
ahogyan azt az Amerikai Gastroento-
rologiai Kollégium is ajanlja.)

Szerzok az angolszasz szakiroda-
lomban fellelheté ilyen targyt ko-
horszvizsgdlatokat tekintették a1 a
kérdés vizsgaltat céljabol.

Megallapitjak, hogy a GORB tiine-
tei igen gyakoriak. Az USA lakosai-
nak 50%-a, hetente 20%-a panasz-
kodik ilyen tiinetekre.

A nagy beteganyagon végzett
megfigyelések bizonyitjak, hogy mi-
nél gyakrabban ¢és minél hosszabb
ideig jelentkeznek a GORB tiinetei,
annal nagyobb a Barett-oesophagus
elofordulasanak ¢s a rdk kialakulasa-
nak a valoszintsége.

Ugyanakkor azonban, bar az inci-
dencia dinamikusan novekszik, ab-
szolit szamban az oesophagusrak
mégis csak kis szamban fordul el6.

Tekintettel a GORB igen gyakori,
az oesophagus-adenocarcinoma  Kis-
szamu el6forduldsdra a szerzok meg-
itélése, szerint csak az oesophagus-
adenocarcinoma Kiszlrése céljabol

2355

E———



rendszeres szuro jellegi oesophago-
scopia bevezetése GORB esetén nem
indokolt.

Polldk Richard dr.

Hematolodgia

Elsédleges pajzsmirigylympho-
ma: heterogén megbetegedés.
Thieblemont, C. és mtsai (Serv. d’Hé-
matologie, Center Hospitalier Lyon
Sud, Hospices Civils de Lyon-Univ.
Claude Bernard, 69495 Pierre Bénite,
Franciaorszag): J. Clin. Endocrinol.
Metab., 2002, 87, 105-111.

A pajzsmirigy elsédleges lymphomadja
igen ritka betegség, az dsszes lympho-
ma 1-2,5%-a mindossze, €s a pajzs-
mirigy malignus betegségei kozott is
2-5%-ban fordul elé. 13 év alau a
lyoni szerzok 26 beteg adatait gyuj-
totték ossze, akikben pajzsmirigylym-
phomat diagnosztizaltak. Szovettani
vizsgalattal aldtdmasztva a lympho-
mak 6 csoportjat tudtak igazolni, ko-
ziiltik az esetek fele difftiz nagy B-sej-
tes lymphoma volt (nem transzfor-
malt MALT-lymphoma ezen beliil
30%). 23%-kal kovetkezett a MAILT-
lymphoma (mucosa-associalt lym-
phoid szévet lymphoma), majd csok-
kend ardnyban: 12% follicularis
lymphoma, Hodgkin-betegség 7%-
ban, kis lymphocytds lymphoma és
Burkitt-lymphoma 4-4%-ban.

Ezek koziil a lymphomadk koziil a
legrosszabb lefolyasu a diffiiz nagy B-
scjtes lymphoma volt, ebben a cso-
portban volt az életkor a legmagasabb
(66 év), (mint a tobbiben is) fGként
ndk, és a pajzsmirigytumor mérete is
itt volt a legkifejezettebb (dtlagosan 9
cm). Cervicalis attét mar Kkifejezett
volt ebben a csoportban és a pajzsmi-
rigyre utald vizsgdlatok kozil fele
aranyban lehetett normalis TSH-t Ki-
mutatni. Ez a lymphoma 57%-ban
mar szamos szervet is érintett. A
MALT lymphoma esetek (6 beteg —
23%) valamennyien a ndk korébdl
kertiltek ki, és eltéréen az el6zé cso-
porttol, valamennyiiik esetében Has-
himoto-thyreoiditis volt kimutathaté
¢és a lymphoma diagnézisanak felalli-
tasakor valamennyi esetben hypo-
thyreosist taldltak. A tobbi lympho-
ma eset ilyen jellegzetességet nem
mutatott, viszont egyre fiatalabb kor-
osztalyt ¢rintett (pl. a Hodgkin-beteg-
ség esetében dtlagosan 37 évet).

A betegek felét kitevd diffuz nagy
B-sejtes lymphoma eseteiben tobb ke-
moterdapias format alkalmaztak (radi-
kalis pajzsmirigy-eltdvolitdst nem),
ennek ellenére a tobbi lymphomaval
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osszehasonlitva ebben a csoportban
volt a talélés a legrovidebb: 44% vs.
100%. A MALT csoportba tartoz6
lymphomadk és a kissejtes lymphomak
eseteiben egyértelmiien teljes pajzs-
mirigy-eltavolitds tortént, a IV. -
elérehaladott — stadiumban alkalmaz-
tak csak kombindlt kemoterapidt, a 2
Hodgkin-korban ugyancsak kemote-
rapias kezelést folytattak sugarterapia
nélkiil. A MALT lymphoma eseteiben
nem taldltak olyan rutin klinikai vagy
biologiai paramétert, amely alapjan
meg lehetett volna josolni elore, hogy
az elézetes Hashimoto-thyreoiditis
MALT lymphomadva alakul at.

A 26 kiilonféle pajzsmirigylym-
phoma eset kiilonboz6 klinikai meg-
nyilvanulasokkal (laz, silyvesztés, éj-
szakai izzadas) jart, és a prognozis is
kiilonbozd volt. A cikk értékét a 44
irodalmi hivatkozas emeli.

Ivanyi Janos dr.

Képalkoto eljarasok

A ductus venosus megjelenitése
ujsziilottekben. Vade, A. és misai
(Department of Radiology, Loyola
University Medical Center, 2160 S
First Ave, Maywood, IL 60153, USA):
J. Ultrasound Med., 2001, 20, 681-
687.

A magzati €életben a ductus venosus a
koldokvénat és a vena cava inferiort
koti dssze, lehetdvé téve, hogy az oxi-
géndus vér a koldokvéndbdl a porta-
lis venas rendszert kikertiilve a bal pit-
varba jusson a vena cava inferioron
¢s foramen ovalén at. A koldokvéna
vilagrajovetel utdni zarodasaval a
koldokvéndaban hirtelen csokken a
véraramlas és vérnyomads, ami a vas-
cularis osszekottetés (shunt) zaroda-
sahoz vezet. Ez a sziiletés utan né-
hany percen belul, de néha csak 37
nappal késdbb kovetkezik be. A duc-
tus venosus végleges zaréddsa throm-
bussal torténik, végiil a vascularis
dsszekottetésbal kotdszovetes atala-
kuldssal ligamentum venosum kelet-
kezik.

A szerzOk ot tjszilottet vizsgaltak,
akik a 24-42. terhességi héten jottek
vilagra. Az atjarhaté ductus venosust
a v. portae hepatis, a vena cava infe-
rior vagy mindketté hosszanti vetiile-
tében mutaudk ki. A ductus venosus,
a vena portae és cava inferior dssze-
kottetését néha csak ferde vetiiletben
tudtak kimutatni.

Funkcionalisan zart vagy obliteralt
ductus venosust azonositottak, ami-
kor ér nélkiili képletet lattak, amely-
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nek echogenitasa a maj parenchyma-
énal nagyobb volt, a vena portae €s a
vena hepatica kozou. Az atjarhato
ductus venosust Doppler-szonografi-
aval a mdj bal lebenyében lehet ki-
mutatni, mint vascularis csoves szer-
kezetet, amely a koldokvéna folytata-
saban a vena portaet koti 0ssze a ve-
na cava inferiorral. Doppler-szono-
grafidval a ductus venosus zarodasa
korasziilottekben 37 és kihordott cse-
csemdokben 18 nappal a vilagrajovetel
utan mutathat6 ki. Elhzodé atjarha-
16sdg a koraszulotteken kivil vele-
sztiletett szivbetegségben (pitvari sep-
tumdefectus és tricuspidalis regurgi-
tatio), pulmonalis hypertensio, mag-
zati hydrops, multiplex koszoruérsi-
polyok, hypoplasids jobb hepatopor-
1alis rendszer és a maj zsiros infiltra-
cidja esetén.

A ductus venosus funkcionalis za-
rodasa a megsziiletés utan az elsé
percekben bekovetkezhet, amit a
szisztémas keringés megvaltozasa
okoz, amikor a véraramlds az ér-
osszekottetésben hirtelen csokken. A
ductus venosus késéi zarodasa kora-
szulottekben a cardiovascularis és a
idé éretlenségének tulajdonithato.
A ductus venosus anatomiai zarédasa
néhdny nappal késébb a lumenen be-
liilli kotGszovet-lerakodassal kezdo-
dik, ami 15-20 napos korban fejezo-
dik be.

Doppler-szonografiaval lathato,
hogy a ductus venosus vérdramlas
hullamformai a szivciklust tikrozik.
Az emberi magzatban a ductus veno-
sus pulzatilis dramldsa systolés és di-
astolés eldrefelé aramlasbol all, dias-
tole végi regurgitdcio nélkil. A duc-
tus venosus kétfazisos hullamformadi
kihordott és korasziilott ujszilottek-
ben hasonlok. Idovel ezek kevésbé
kétfazisuak, inkabb monofazisosak a
zarodas kezdetét jelentve.

Jakobovits Antal dr.

A colorectalis tumorok madjme-
tastasisainak PET- és intraopera-
tiv UH-vizsgdlata. Rydzewski, B. ¢s
mtsai (Edward Mallinckrodt Institute
of Radiology Washington University
School of Medicine USA): AJR, 2002,
178, 353-358.

Kialakult majmetastasisok esetén a co-
lorecialis tumoros betegek Gtéves uil-
€lési esélye minimalis. A metastasisok
sebészi eltdvolitdsa lehetGséget ad a
hosszabb tuilélésre. De mindossze
10-20% azoknak a betegeknek a sza-
ma, akiknél a mdjmetastasisok opera-
bilisak. Eppen ezért azok szamanak,
nagysaganak, elhelyezkedésének pon-
tos preoperativ diagnozisa alapvetéen
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meghatdrozza a terapia lehetdségeit. A
képalkoto vizsgalatok kozil a CT-por-
tografia és az intraoperativ UH-vizsga-
lat tinik a leghatékonyabbnak (85%),
mig a CT-, MR-vizsgélatok csak 68%
pontossagiak. Az elmult évtizedben a
PET egyre jelentdsebb szerephez jutott
a tumordiagnosztikdban.

A szerzOk a colorectalis tumorok
miatt kialakult mdjmetastasisok pre-
operativ PET- és ennek alapjan kiva-
lasztott betegek intraoperativ UH-
vizsgalatait értékelik. 47 betegnél vé-
geztek preoperativ. CT- vagy MR-,
PET- ¢és intraoperativ UH-vizsgalato-
kat. A képalkoté modszerek eredmé-
nyeit a sebészi ¢és szovettani eredmé-
nyekkel hasonlitonak ossze. Ossze-
sen 87 malignus ¢s 23 benignus gocos
majelvaltozast diagnosztizaltak a ma-
téteket kovetd szovettani vizsgdlatok
alapjan. A képalkoté madszereket
osszehasonlitva a malignus elvdltoza-
sok tekintetében a PET 93%, az intra-
operativ. UH 87% pontossagi volt,
mig az egyéb madszerek eredmé-
nyessége 78%-nak bizonyult. Az int-
raoperativ UH-vizsgalat mindossze 1
esetben maédositotta a terapiat. A fel-
mérés viszonylag rovid (3 év) idGsza-
kdban a PET-vizsgdlatok alapjan ter-
vezett metastasisresectiok utan a tal-
€lés 77%, a tumormentesség 40%
volt.

Puskds Tamas dr.

Nefrolégia

Nephropathia 2. tipust diabetes
mellitusban Remuzzi, G. ¢és misai.
(Dr. Schieppati at Mario Negri Insti-
tute, Via Gavazzeni 11, 24100) Ber-
gamo, Olaszorszag), N. Engl. J. Med.,
Vol. 2002, 346, 1145-1151

A cikk szokatlan modon egy rovid
esetismertetéssel vezeti be a témat. A
rovid bevezetés konklizidja egy kér-
dés: Mit tegyiink, hogy 2. tipusi dia-
beteses betegiink vesckarosodasa ne
progredialjon?

A 2. tipusu diabetes mellitusszal (2
tip. DM) egyiitt jaro nephropathia az
Egyesiilt Allamokban és Japanban a
végstaddiumu veseelégtelenség leg-
gyakoribb oka. Az USA-ban évente
masfélszer t6bb diabeteses nephropa-
thids beteget fedeznek fel, mint 10
évvel ezelott. A helyzet Eurépdban is
hasonlé. 1998-ban Eszak-Amerika-
ban a dializis kezelésre kertilt betegek
40%-a volt diabeteses nephropathias.

A teenddket a szerzok az evidence
based medicine oldalarol kozelitik
meg, igy a cikk egy jol elfogadhato
vezérfonalnak is tekinthetd.

A kozlemény elsé [elében Ossze-
foglaljak a bizonyitottan hatékony lé-
péseket:

1. A microalbuminuria kimutatdsa
és kovetése:

Minden frissen felfedezett 2. tip.
DM betegnél tesztcsikkal vizeletfe-
hérje-vizsgalatot kell végezni.

Pozitiv esetben 24 oOrds vizelet-
gyljtésbadl kvantitativ fehérjemegha-
tdrozas torténik. Amennyiben a 24
oras gyujtés is koros (tehat nem or-
thostaticus vagy terheléses proteinuri-
arol volt szo), ki kell zarni a proteinu-
ria egyéb okait: vizeletfertozés, fluor,
cardialis dekompenzacio, kifejezett fe-
hérjefogyaszids, silyos stadiumu
hypertonia betegség. Ezeket a ténye-
zOket kizdrva illetve kezelve djra
megnézziik a 24 oras uritést, és ha ez
ismét fokozott, a szemészeti vizsgalat
altal feltart retinopathtia megléte
megerositi a diabeteses nephropathia
diagnozisat. Ekkor el kell kezdeni a
kezelést. Normadlis szemfenéki kép ki-
fejezett proteinuridval tarsulva in-
kabb mads, nem diabeteses eredeti
nephropathidra iranyitja a figyelmet.

Ha a tesztcsik nem mutat fehérje-
tritést el kell végezni a mikroalbu-
min gyorstesztet. Ennek pozitivitasa
esetén pedig gydjtont vizeletbél kvan-
titativ mikroalbuminiiritést vagy al-
bumin/kreatinin arany meghataroza-
sat kell kérni. Amennyiben ez is pozi-
tiv a fent részletezett okok kizarasat
és kezelését kovetGen megismételjiik
a vizsgdlatot, ha vdliozatlanul magas
az urités (20-300 mg/24 oOra), kez-
dGdé nephropathia all fenn, és el kell
kezdeni a kezelést. (A cikkben kitiing
folyamatabra segiti a teendok megér-
LésEL.)

Negativ tesztek esetén évente is-
mételni kell a mikroalbumin kvalita-
tiv vizsgalatat.

2. Terdpias lépések:

a) A szoros glykaemias kontroll:

Az UKPDS (United Kingdom Pros-
pective Diabetes Study) bebizonyitot-
ta, hogy akdr szulfaniluredval, akar
inzulinnal jol bedllitott 2. tip. DM be-
tegeknél a microvascularis szovad-
mények kialakuldsanak veszélye lé-
nyegesen csokkent. (A macroangio-
pathids szovodményeké nem.) A ta-
nulmany egy alcsoportjaként talsi-
lyos betegeket is vizsgaltak, akiket
metforminnal kezeltek. Itt is csokken
a microangiopathias szovodmények.
Nefrologiai szempontbdl azonban vi-
gyazni kell, mivel beszikiilt vesefunk-
ciok esetén a szer nem alkalmazhatd!

b) A vérnyomds bedllitdsa:

Egyértelmien bizonyitott, hogy az
ACE inhibitorok (HOPE) ¢s az AT-re-
ceptor blokkolok (Irbesartan Diabete-
tic Nephropathy Study, RENAAL lo-
sartannal) hatékonyan csokkentik a
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proteinuriat. Ez igaz Onmagdra a
gyogyszercsoportokra (azaz placebo-
val osszehasonlitva) és mas antihy-
pertensivumokhoz viszonyitva is.

A hyperkalaemia veszélye kicsi, a
fenti tanulmdnyokban mindossze
1,5%-ban kellett emiatt megszakitani
a kezelést, hyperkalaemiaval kapcso-
latos haldlozas pedig nem fordult elG.

3. Nem bizonyitott faktorok:

a) Egyéb antihypertensivumok
hatasa:

A Ca-csatorna-blokkolok koézil a
nem dihydropyridine csoportok elé-
nyosen csokkenthetik a proteinuriat.
A dihydropyridine csoport viszont
ronthatja azt.

A Dbéta-receptor-blokkolok az
UKPDS szerint valoszintleg hasonlé-
an veseveédo hatasuak, mint az ACE-
inhibitorok. Azonban még nem szii-
letett olyan tanulmany, mely kozvet-
lentil 6sszehasonlitotta volna e téren
a két gyogyszercsoportot.

b) Kombindciok: Elméletileg az
ACE-inhibitorok és a diureticumok
vagy nem dihydropyridine tipust Ca-
csatorna-blokkolok  kombindcioja
elényos, nagy tanulmany még nem
bizonyitoua ezt. Vizsgdltdk viszont a
lisinopril és candesartan kombindcio-
jat. A tanulmany azt mutatta, hogy
egytitt alkalmazva jobban csokkent a
porteinuria, mint akkor mikor a
gyogyszereket kiilon alkalmaztdk.

¢) Nem tisztazott egyértelmien a
2. tip. DM betegeknél elérendd cél-
vérnyomas.

d) A dyslipidaemia kezelése:

13 kontroldllt tanulmany meta-
analizise azt mutatta, hogy a statinok
alkalmazasa csokkenti a proteinuriat.
Ezt azonban nem biztos, hogy csak a
lipidértékek mérséklése ttjan érték el.

¢) A fehérjefogyasztas csokkentése:

1. tip. DM esetén bizonyitottak,
hogy alacsony fehérjetartalmu diéta
mérsékli a fehérjevizelést. 2. tip. DM-
ban azonban nagy esetszamu tanul-
many nem tortént még.

f) A dohdanyzas elhagydsa:

A dohéanyzas elhagyasa 30%-kal
csokkenti a nephropathiaval szové-
dott 2. tip. DM esetén a betegség
progressziojat.

Kérdéses az, hogy kimutathato
proteinuria nélkiil a 2. tip. DM-ban
érdemes-e elkezdeni preventiv céllal
az ACE inhibitorok illetve a statinok
adagolasat.

A klinikai gyakorlat szemszogébol
az Amerikai Diabetes Tarsasag és a
Kanadai Diabetes Tdrsasag a kovet-
kezdket javasolja:

— a 2. tip. DM diagndzisanak feldl-
litdsakor vizsgalni kell a mikroalbu-
minuriat

- szoros vérnyomaskontrollt kell
alkalmazni (systolés vérnyomas 130
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Hgmm, a diastolés 80 Hgmm alatt),

- szoros glykaemias kontroll (gli-
kozildlt Hgb legyen 7% alatt),

- a fehérjefogyasztas ne legyen
tobb, mint 0,8 g/nap/kg,

- az é¢letmod-valtoztatas fontos:
dohanyzas elhagyasa, sulycsokken-
tés, a sobevitel és az alkoholfogyasz-
tds csokkentése,

- ACE-inhibitorok és/vagy AT-re-
ceptor blokkolok (nem hypertonias
betegekben is),

— LDL-csokkentés 2,6 mm/l ala
statinokkal.

A szerzok a fenti tarsasagok javas-
latdhoz az aldbbi gondolatokat fiizik
hozza: ACE-inhibitor és/vagy AT-re-
ceptor-blokkold bevezetését kovetd-
en hét nappal ebben a betegcsoport-
ban érdemes a vesefukciokat €s a szé-
rumkaliumszintet ellendrizni. Ezt do-
zis emelés esetén is érdemes megten-
ni. Amennyiben ACE-inhibitort és
AT-receptor blokkolot nem lehet al-
kalmazni, béta-receptor-blokkolo
vagy nem dihydropyridine tipusi Ca-
antagonista alkalmazasa jon szdéba,
tovabbi lehetdség alfa-receptor-blok-
kold és nyujtott hatdsa dihydropyri-
dine kombinaldsa.

Moczar Csaba dr.

Obezitolégia

Tejtermékfogyasztds, obesitas és
inzulinrezisztencia fiatal felnét-
tekben. A CARDIA tanulmany.
Pereira és mitsai (Dept. of Medicine,
Children’s Hospital, 300 Lougwood
Ave, Boston, MA 02115, USA) JA-
MA, 2002, 287, 2081-2089.

Mostandban fokozou figyelem ira-
nyul az inzulinrezisztencia szindro-
manak, ill. metabolikus szindroma-
nak, vagy X szindromdanak nevezett
kockadzati faktorokra.

Az inzulinrezisztencia szindréma
(IRS) alkotorészei: az obesitds, glu-
kézintolerancia, hypertensio és dysli-
pidaemia. Ezek a 2 tipusii cukorbe-
tegség és szivbetegség major kockaza-
ti faktorai. Manapsag ezt a szindro-
mat fiatalokban is megfigyelik.

Feltételezik, hogy az obesitas, in-
zulinrezisztencia és hyperinsulin-
aemia glukozintoleranciat, dyslipid-
almiat (alacsony szérum-HDL-kolesz-
terin és magas triglicerid-koncentra-
cid), hypertensiot eredményez és
csokkenti a fibrinolitikus kapacitast.

Az IRS megszaporodasat az elmult
3 évtizedben az USA 0sszes rassza-
ban, etnikumdban, tdrsadalmi cso-
portjaban az obesitas és a 2. tipusi
cukorbetegség megemelkedett el6-
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fordulasdval is osszefliggésbe hozzak.
Az IRS emelkedését részben magya-
razhatja a cardiovascularis betegsé-
gek mostani - néhdny éviizedes
csokkenés utani — tetézése, sot emel-
kedése.

Bar koztudott, hogy a diétanak ha-
tasa van az IRS-re, nem vizsgaltdk
még meg a tejtermékek (tt) fogyasz-
tasanak hatasait az IRS-szindroma ki-
fejlédésére.

Tanulmanyuk tdargya a tt-fogyasz-
tas és IRS incidenciajanak osszefiig-
gése volt, amelyeket az életmaddal és
étkezési tényezokkel osszefliggésben
vizsgaliak .

Az mar kozismert, hogy kornyeze-
ti hatasok, mint a dohdnyzas, a fizikai
inaktivitds elémozditjdk az inzulinre-
ziszienciat, de a di¢ta hatasa az IRS-ra
még kevéssé elfogadott. Az USA Me-
zOgazdasdgi Minisztériuma ¢€s az Ame-
rikai Sziv Egyestlet az elmult 3 évti-
zedben alacsony zsirtartalmu  diétat
javasolt a cardiovascularis betegségek
megelGzésére és kezelésére. Manap-
sag néhdanyan megkérddjelezik ezeket
az ajanlasokat mert feltételezik, hogy
a magas szénhidratfogyasztas elGsegit-
heti az IRS-t. Ezenkiviil az egyszere-
sen és tobbszorosen telitetlen zsirsa-
vak, a diétas rostok és a glikaemias in-
dex azok a tovabbi diétds tényezok,
amelyek az IRS eldidézésében szere-
pelhetek. A tejtermékek fogyaszidsa
is hatassal lehet az IRS kialakulasara.
Az elmilt 3 évtizedben a tej fogyasz-
tasa szignifikansan csokkent, bdr epi-
demioldgiai és experimentalis tanul-
manyok szerint ezeknek kedvezé ha-
tasuk lehet gyermekben és felnottben
a testsilyra. Tovabbd a tejtermékek,
vagy a kalcium csokkentheti a hyper-
tensio, a coagulopathia, a coronaria-
betegség ¢s a stroke kockdzatat.

Az USA-ban 4 fdvdrosi korzet
18-30 éves 3157 fekete és fehér fiatal
felnottjét tanulmanyoztak. 1985-
1986-161 1995-1996-ig 10 éven at
kovették figyelemmel oket.

Standard kérdéivet haszndliak a
korrekt dsszehasonlithatosag érdeké-
ben. A kérdéiven a kovetkezd kérdé-
sek alltak: demografiai allapot (kor,
nem, rassz, képzettségi szint), visel-
kedési informaciok (fizikai aktivitas,
pihenés, hivatalos, otthoni aktivitas
hetente az elmilt 12 hénapban, do-
hdnyzas.

A szokasos étkezési gyakorlatra
kérdeztek az elmult 28 naprol. 700
ételféleséget adtak meg abban a re-
ményben, hogy egy olyan kérddivet
fejlesztenek ki, amely kiillonbozé po-
puldcidk és etnikai csoportok szama-
ra hasznalhato6 eszkozz¢ valik majd.

Tejterméknek vették, ha tejet fo-
gyasztottak, vagy az étel {6 alkotoele-
me tej volt és nem fogadtdk el, ha
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csekély sily-, vagy kaldria mennyi-
ségben tartalmazott tejet. A leggyak-
rabban fogyasztott tt a tej vagy tejes
ital volt, ezt kbvette a vaj, tejszin és a
sajtok. A tej csokkentett zsirtartalmii-
nak szamitott, ha a zsirtartalma 2%
volt és a sajt, ha 15% volt benne a
tejzsir. Az adatokat komputerbe vit-
ték. 5 kategoriat alakitotak ki a tt fo-
gyasztasa szerint.

Tekintetbe vettek mads ételfélesé-
geket is, amelyeknek az IRS kialaku-
lasaban szerepe lehet a 1t mellett:
gyumolcsoket, keményitét tartalma-
z0 és azt nem tartalmazo f6zelékiélé-
ket, gytimolcsleveket alkoholmentes
italokat és cukorral édesitett italokat,
teljes kidrlésti és finomitott gabonafé-
I¢ket, hist és halat.

Egyéb befolyasolo faktorok: az
energia bevitel, alkohol, rostok, kof-
fein, szénhidrdt, protein, Ossz-zsir, te-
litett és telitetlen zsirsav a bevitt
energia szazalékaban mikronutrien-
sek kiegészitGkbol és ételekbdl: kalci-
um, magnézium, natrium, kilium és
D vitamin.

Antropometriai (testsuly, -magas-
sag, BMI, derék- és csipokorfogat és
-hdnyados) vérnyomas és éhezés utd-
ni zsir (triglicerid, LDL-, HDL- kolesz-
terinek) és cukoranyagesere (¢homi
vércukor, inzulin) vizsgalatokat vé-
geztek, és az eredmények alapjan so-
roltdk az alanyokat az IRS csoportba
(ha a 4-bol legalabb két komponens
koros volt), vagy nem (ha 3 kompo-
nens negativ volt), Akiknek mdr az
indulaskor IRS-iik volt, azokat kizar-
tak a vizsgalatbol.

A tt fogyasztas a fehéreknél maga-
sabb volt, mint a feketéknél a tt min-
den alcsoportjaban is. A fehérek in-
kabb fogyasztottak a csokkentett zsir-
tartalma termékeket. A magas BMI-

jiek ritkabban fogyasztottak tejter-

méket, mint az alacsonyabb BMI-jii-
ek, ez kiilonosen feltting volt a feke-
téknél. A 1t fogyasztas pozitivan kap-
csolatban volt a teljes kidrlésd gabo-
na, gyimolcs-, zoldség-, telitett zsir-
sav bevitellel és forditottan a cukro-
zott alkoholmentes ital fogyasztassal.

Feketékben az IRS osszes alkoto-
eleme gyakoribb volt a dyslipidae-
midt kivéve. Az IRS (amelynek 2,
vagy tobb komponense a 10 éves ko-
vetés alatt fejlédont ki) talsulyos feke-
tékben kozel 4 x és a uilsulyos fehé-
rekben kozel 5 x volt magasabb a
normalis stilyaakhoz képest.

A tt-fogyasztas forditottan fiiggott
ossze az IRS-t alkoto Osszes betegség-
gel azokban, akik mar kezdetben is
tilsulyosak voltak (BMI > 25) de
azokban nem, akik sovanyak (BMI <
25). Az IRS 4 komponensének gya-
korisdga kovetkezetes csokkenést
mutatott a 10 év alatt a talsdlyosak-




nal ahogy a tt bevitel kategorianként
emelkedett. Ugyanez az Oszszefiiggés
a normalsulytiakndl gyengébb volt.
A kedvezo osszefliggést nem figyelték
meg a kezdetnél nem tilsilyos egye-
dekben, talan 6k védettek az IRS-val
¢és obesitdsszal szemben mas €életmaodi
vagy genetikus tényezok révén.

Bar az IRS szempontjabol nem
szamit, de megjegyzik, hogy nem ta-
laltak osszeftiggést a tt-fogyasztas és a
szivbetegség szempontjabol Iényeges
magas LDL-C kozott.

Az IRS kifejlodésének valoszintisé-
ge (4 kozil 2, v. 1obb komponens)
72%-kal alacsonyabb volt tilsulyo-
sakban, ha a legmagasabb fogyasztéi
kategoriaba tartoztak (35-nél tobb-
szori fogyasztas/hét), szemben a leg-
alacsonyabbal (10 alatt/hét). Ez az
osszefiiggés érvényes mind a feketék-
re, mind a fehérekre és mind a két
nemben.

A tt kiviil a rostoknak és a protein-
nek van szignilikdns osszeliiggése az
IRS-val. Kiilondsen a rostoknak erds
a hatasa: az IRS kifejlédésének valo-
szintisége 7-szeres azokndl, akik ke-
vés rostot és tejterméket fogyasztot-
tak a legmagasabb aranyban fogyasz-
tokhoz képest. A diétas proteinnek az
IRS-val szintén pozitiv az Gsszefiiggé-
se, kiillonosen az allati fehérjének.

Megvizsgaltak, hogyan magyaraz-
za a sulygyarapodas az IRS ¢és tt fo-
gyasztas osszefliggését 10 év alatt. Az
osszefiiggés forditott volt a tt-bevitel
gyakorisdga ¢s az obesitas, a rendel-
lenes cukorhaztartas, emelkedett vér-
nyomas ¢és diszlipidémia kifejlédése
kozott fekete €s fehér férfiak és nok
korében. Lehetséges az is, hogy a tej-
cukor, protein €s zsir a tt-ekben fo-
kozza a jollakottsagot és csokkenti a
talsuly és obesitas kockazatat mas
magas szénhidrduartalmi ételekhez
¢és italokhoz képest.

A di¢as viselkedés vizsgdlata a ut
(kulonosen a tej) fogyasztasanak
csokkenését fedte fel az elmult né-
hdny évtizedben, valamint a szodafo-
gyasztas emelkedését és a nassoldsét
gyerekek és adolescensek korében.
[Ref.: Magyarorszagon is probléma a
gvermekek, serdiilok tej- és tejtermeék-fo-
gyvasztdasanak csokkenése, az ., iiditék” fo-
gyasztasanak emelkedése az Osszes ked-
vezotlen kovetkezményiikkel.] Az étrend
megvaltoztatdsanak fontos szerepe
van az obesitas és a 2-¢s tipusti cu-
korbetegség epidemioldgidjaban, de
ugyanigy a szivbetegség tetdzésének
vagy emelkedésének is, ami az USA-
ban Gjabban észlelhetd. Az az étrend,
amelyet fokozott tt-fogyasztas jelle-
mez, kifejezett forditott sszefliggés-
ben all az IRS-val tilsilyos felnGtiek-
ben és csokkentheti a 2-es tipust cu-
korbetegség ¢és szivbetegség veszElyét.

Osszegezve, tanulmanyuk szerint
az ¢érend, ha azt emelkedett tt-fo-
gyasztas jellemzi megvédheti a tilsa-
lyos egyéneket az obesitas és IRS ki-
fejlédésével szemben, amelyek a 2.
tipusti cukorbetegség és a szivbeteg-
ség dontd kockazati faktorai.

Rodé Magdolna dr.

Onkologia

Emléaugmentatio utan keletke-
zett angiosarcoma. Voigt, M. (De-
partment of Plastic and Hand Sur-
gery, Hugstetterstrasse 55, D-79106
Freiburg, Németorszag): Breast,
2001, 10, 451-452.

A szerzo 45 éves noben korismézett a
bal emlében angiosarcomat. A beteg-
nél hasz ¢évvel korabban kétoldali
subglandularis kozmetikai emléaug-
mentatio soran szilikon gél implanta-
tumot helyeztek be. A bal emlében
egy kis trauma kovetkeztében hae-
matoma keletkezett. Ultrahanggal a
bal emldben az intakt implantatum
koriil részben szerviilt haematomat
lattak. A véromlenyt eltdvolitoudk, a
tokot kimetszették és implantatumot
helyeztek be. Harom hoénappal ké-
sobb a bal emldben ismét haematoma
keletkezett. A magneses rezonancia-
vizsgalat az érintetlen kapszula alau
véromlenyt talalt, ezen kiviil a nagy
mellizom felett egy kis képletet. Az
implantdatumot eltavolitottak és a
képletet excindaltdk. A szovettani
vizsgalat malignitast mutatott, ezért
egy héttel késébb modositott radika-
lis mastectomidt végeztek. A végsd
diagnozis angiosarcoma volt. Két ho-
nappal késibb 3 agyi és egy bal lab
attétet mutattak ki. Besugarzas utan
kemoterapiat alkalmaztak, de a kez-
deti diagndzis utan tiz honappal a be-
teg meghalt. Az elsé vérzés az angio-
sarcomabdl szarmazhatott kis trauma
utan, de a masodik esctben trauma
nem tortént. Az angiosarcomat miri-
gyes szovet vette kortil, és csak a ma-
sodik véromleny vizsgdlatakor a
magneses rezonancia mutatta ki,
denzitasa hasonl6 volt a haematoma-
¢hoz, ezért a daganat diagnozisat csak
a biopszias minta szovettani feldolgo-
zasa biztositotta.

Jakobovits Antal dr.

Az emlorak kezelését koveto kar-
megbetegedés gyakorisaga: Auszt-
ral Eml6rak Tanulmany. McCredie,
M. R. E. és mtsai (Department of Pre-
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dictive and Social Medicine, of Otago,
PO Box 913, Dunedin, New Zealand
Uj Zéland): Breast, 2001, 10, 515-
522.

A szerzok 809 kezelt emldrakost élet-
kor szerint 3 csoportba soroltak: < 40,
40-49 és 50-59 évesekre. A kezelt
betegek 80%-at 1996-ban vagy
1997-ben korismézték és a felmérésig
atlagosan 3,1 (1,7-4) év telt el. A be-
tegek 60%-a emléGmegtarté mitéien,
95%-a honalji nyirokcsoma-eltavoli-
tason és 66% besugarzason esett at.
A 809 beteg kozul 104 (13%) nem
szamolt be kar- vagy vallpanaszrol 6
hoénappal a diagnozis utan. A tébbiek
panaszai: karmerevség, duzzanat,
zsibbadisag ¢és fajdalom. Ezek koziil
csak egy panasza, illetve tiinete volt
19%-nak, a kettd 28%-nak, harom
24%-nak ¢s mind a négy 16%-nak.
A karduzzanatrol panaszkodo 319
(39%) beteg tobbségének még mas
karbetegsége is volt (85%-nak zsib-
badt, 75%-nak fdjt a karja), 50%-nak
merev volt a valla, mig sokan a masik
két tiinetrdl panaszkodtak. A karduz-
zadas foka nem volt az életkorral
kapcsolatban. Akik rdkjat 4 vagy tobb
évvel elobb korismézték, koziiliik
75%-nak legalabb egy panasza volt.
A karduzzanat gyakoribb kovérekben
és alacsonyabb iskolazottsagiakban.
A honalji nyirokcsomé-eltavolitas
megkétszerezi a karduzzadast azok-
kal szemben, akiknél ilyen beavatko-
zas nem volt. A lymphoedema {6 kor-
oktani tényezdje a honalji beavatko-
zas ¢és nem az emlémutét (mastecto-
mia, emlémegtarto miuitét) vagy a be-
sugarzas.

A karvizeny( az emlordk kezelése
utan mas betegségekkel gyakran tar-
sul, de a napi ténykedését csak kevés
betegnek befolydsolja. A szerzdk
meggy6zodése, hogy amig a karmeg-
betegedések eldforduldsa lényegesen
nem csokken, a betegeket a miitét
elott fel kell vilagositani a mellékha-
tasok valoszinGségérdl ¢s természe-
térol.

Jakobovits Antal dr.

Az emlérak konzervativ kezelé-
se, mint valasztdsi lehet6ség idos
betegek szamadra. Vlastos, G. és
misai (Singletary S. E.: Department
of Surgical Ocology, 1515 Holcombe
Boulevard, Box 444, Houston TX
77030, USA): Cancer, 2001, 92,
1092-1100.

Az tjonnan felfedezett emlorakosok
majdnem fele ¢s az emlérakban meg-
halt asszonyok ?#/:-a 65 ¢ves vagy
idésebb. Az 55 évesnél fiatalabb
emlérakos ndk tobbsége (64-88%)
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modositott radikalis mastectomiaban
részesiilt, kivéve a 85 évesnél idoseb-
beket, akiknél inkabb részleges mast-
ectomidt végeztek. Az 1990-es évek
kozepétol mar gyakrabban végeztek
minimadlis sebészeti beavatkozasokat,
gyakran a hoénalji nyirokcsomok dis-
sectioja nélkiil, posztoperativ besu-
garzassal vagy anélkil.

A Texasi Egyetemi Anderson Rak-
kozpontban 1970-t61 1994-ig 1325
nénél végeztek emldkonzervald mii-
tétet. Ezek koziil 229 beteg kora 65 év
volt a diagnozis megallapitasakor, 45
beteget kiilonbozo okbdl kizarva, 184
beteg maradt. Az Osszes betegnél
szegmentalis mastectomiat végeztek
és adjuvans besugarzast végeztek. A
szovettanilag bizonyitott nyirokcso-
modttét eseteiben doxorubicin alapt
adjuvans kemoterdpiat adtak. 1994
6ta minden Osztrogén- és/vagy pro-
geszteronreceptor pozitiv betegnek
tamoxifent adtak. A betegek kora 65
és 88 év kozou volt. A daganatok
nagysaga 0,5-6 cm kozott volt. A be-
tegek 92%-a 1. és L. stadiumban volt.
73%-nal szegmentdlis mastectomiat
és honalji dissectiot, a maradék 27%-
nal pedig egyediil szegmentalis mast-
ectomiat végeztek. A betegek 69%-a-
nak invaziv ductalis rakja volt. 119
esetben ismert volt az Osztrogénrecep-
tor-status: 81% pozitivitdssal és 101
esetben a progeszteronstatus 67 %-o0s
pozitivitassal. Regionalis recidiva 5%-
ban kovetkezett be 1-11 év mulva:
hét betegnek csak az emldben, egy-
nek mindkét emlében és a honalji
nyirokcsomaéban ¢s egynek csak a ho-
naljban. A leggyakoribb tavoli attét a
tiudében fordult elé. A leggyakoribb
tarsbetegségek: hypertensio, ischae-
miads szivbetegség, arrhythmiak, arth-
ritis, osteoporosis voltak.

A szegmentdlis mastectomia adja
ugyan a szebb kozmetikai ered-
ményt, mégis az idés betegek szama-
ra a standard mastectomia a gyakori
kezelési mod. Az életmindség szem-
pontjabdl a tdjéki recidivaknak van
jelentdségiik.

A tamoxifen kezelést az idés bete-
gek jol tdrik. A betegek tobb, mint fe-
1énél a daganat progredialt, ezért mi-
tét vagy besugdrzas valt sziikségessé.
Ezért a tamoxifen csak sulyos egyéb
betegség esetén jon széba, ami a mii-
tét lehetGségér kizdrja.

Végeredményben az emlé konzer-
vativ sebészi kezelése kivald talélést
biztosit, bar sok betegnél végeznek
radikdlis mastectomiat vagy minima-
lis beavatkozdst besugdrzas nélkiil.
Az id6s betegeknek ugyanolyan jo-
guk van a kezelési lehetdségek kiva-
lasztasaban, mint a fiatalabbaknak.

Jakobovits Antal dr.
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Konzervativ médon kezelt, fia-
talkori emlérdk lefolydsa a BRCA
1/2 status fiiggvényében. Haffy, B.
G., Harrold, E., Khan, A. J. és mtsai
(Dept. of Therap. Radiology, Surgery,
Pathology and Genetics, Yale Univer-
sity School of Medicine, New Haven
CT, USA): Lancet, 2002, 359, 1471-
1477.

A szerz6k megligyeléseiket 1975 és
1998 kozott operalt, 127, 42 évnél fi-
atalabb, BRCA1 és BRCA2 meghata-
rozasban részesiilt, emlémegtarto
miutéten atesett emlérakos no kezelé-
se és ellendrzése sordn tették.
Megallapitottak, hogy a BRCAI és
bRCA2 mutacioval rendelkezé bete-
gek  korlefolydsanak  prognoézisa
rosszabb, mint a negativ esetekben.
llyenkor lokalis recidivak, ellenoldali
emldrdkok gyakrabban fejlédnek ki.
BRCA1 és BRCA2 pozitiv esetek-
ben a kemoprofilaxisnak és az ak-
tivabb posztoperativ kemoradioterd-
pianak értéke mellett tornek lan-
dzsat. Még annak a lehetdségét is fel-
vetik, hogy ilyenkor a bilateralis mas-
tectomia is indokolt lehet a visszama-
radt emlédllomanyban jelentkezo
ujabb tumorok kitejlodésének meg-
akadalyozasara.
Besznydk Istvdn dr.

Orvosi technika

Szivritmuszavarok eszkozos ke-
zelése. Kusumoto, F. M., Goldshla-
ger, N. (Electrophysiology and Pacing
Service, Division of Cardiology, Dept.
of Medicine, Lovelace Medical Cen-
ter, 5400 Gibson Blvd SE, Albuquer-
que, NM 87108, USA): JAMA, 2002,
287, 1848-1852.

A betiltetheto pacemakerek (1958.) €s
cardioverter defibrillatorok (ICD,
1980.) megjelenésiik Ota a bradycardia
és a kamrai ritmuszavarok egyre gyak-
rabban alkalmazott kezelési eszkozeivé
vdltak. Az elsé beiiltethetd késziilékek
nagy méretiiek voltak (200 cm’), im-
plantaciéjuk hosszi hospitalizaciot és
posztoperativ felépiilési idoszakot igé-
nyelt. Ezzel szemben a mai késziilékek
sokkal kisebbek (9-45 cm’), beiilteté-
siik gyakran korhazi befekvéssel sem
jar, programozhatésaguk pedig Iénye-
gesen szélesebb lehetdségeket kinal.
Az elmult években a pacemakerek és
ICD-K beiiltetésének indikacioi sza-
mos nagy klinikai tanulmany ered-
ményeinek kovetkeztében jelentdsen
szélesediek. Az Egyesiilt Allamokban
1997-ben mar 153 000 pacemakert és
29000 ICD-t tiltettek be.

BEE oo evovam . im

Pacemakerek

A modern pacemaker rendszer altald-
ban egy vagy két, a jobb pitvarba, ill.
a jobb kamraba a v. subclavian, ill. a
v. cephalican bevezetett elektrodabol
¢és a kulcscsont alatti régioban subcu-
tan beiiltetett generatorbdl dll. A ké-
sziilék nem csak aram leadasara (2-4
mA) és ezaltal a szivizomzat ingerii-
letbe hozasara, de a sajat szivmuko-
dés érzékelésére is képes.

Sinuscsomo-diszfunkcio. A sinuscso-
mo-diszfunkciéban  (sinuspauzak,
sick sinus szindroma, bradycardia-
tachycardia szindroma) tobbféle pa-
cemakertipus alkalmazhaté. Az egy-
iiregit pitvari késziilék megakadalyozza
a bradycardia kialakulasat megfelelo
AV-dtvezetés mellett, de nem alkal-
mas a bradycardia kezelésére AV-
blokk fellépése esetén. Az egyiiregii
kamrai késziiléck mind sinuscsomé-
diszfunkcio, mind AV-blokk fennalla-
sa esetén megakadalyozza bradycar-
dia kialakulasat, de az AV-szinkroni-
tas megtartasa nélkiil. A kamrai in-
gerlés ugyanakkor az AV-csomén ke-
resztiil retrograd vezetést is eredmé-
nyezhet a pitvarok felé. A zart mitra-
lis ¢és tricuspidalis billentydk mellett
bekovetkezo pitvari kontrakcio miatt
a pitvari nyomads emelkedése, a meg-
felelGen idozitett AV-kontrakcio el-
maradasa klinikai tiinetek, iin. pace-
maker szindroma (syncope, praesyn-
cope, gyengeség, hanyinger) kialaku-
lasdhoz vezethet. A kétiiregii késziilé-
kek alkalmazasa az AV-szinkronitds
megtartasaval csokkenti a pacemaker
szindroma incidenciajit. Az AV-
szinkronitast megtarté ingerlés sza-
mos vizsgalat szerint csokkenti a kro-
nikus pitvarfibrillacié ¢és a thrombo-
embolids szovodmények kialakulasa-
nak valdszinlségét, a szivelégtelen-
ség progressziojat. A sinuscsomo-
diszfunkcios betegek 50%-a munka-
végzésre csokkent szivirekvencia-no-
vekedéssel reagal. A frekvenciaadap-
talt késziilékek kiilonbozé szenzorok
segitségével (mozgas, percventilacio)
mérik a metabolikus igényt, és ehhez
igazitjdk az ingerlés frekvenciajat.

AV-vezetési zavarok. Pacemakert kell
betiltetni az AV-blokkos szimptémas,
ill. IL. és II. foka AV-blokkos aszimp-
tomas betegek meglfelelé eseteinél.
Az AV-blokkos betegeket egyiiregi
kamrai, vagy kéuiregli késziilékkel
lehet kezelni. Mivel retrograd vezetés
ezen betegek 70-75%-anal nem all
fenn, a pacemaker szindroma kiala-
kulasdnak még egytiregli késziilék
beiiltetése esetén is kicsi a valoszini-
sége.

Cardiomyopathia.  Elérehaladott
szivelégtelenségben szenvedd dilata-
tiv cardiomyopathias (DCM) bete-
gekben a pacemaker kezelés hasznos



adjuvdns terdpia lehet, nem csak az
AV-kontrakcio optimalis idozitésével,
de a kamrai kontrakcié optimadlis
mintazatanak kialakitasaval is. A
DCM-es betegek 5-15%-anak a ko-
ros kamrai kontrakcio kovetkeziében
széles QRS-e van. A jobb kamrai in-
gerlés mellett a sinus coronariusba
vezetett elektroda segitségével le-
hetévé viélik a bal kamrai aktivacio
meggyorsitasa ¢s koordinaltabba té-
tele. A tagult bal kamréja, alacsony
ejekcios frakcioju, széles QRS-kom-
plexussal rendelkezd betegeket vizs-
galé MUSTIC és MIRACLE tanulma-
nyok eredményei szerint a biventri-
cularis ingerlés az életmindség javu-
lasaval, a NYHA stadium és a bal
kamrai dimenziok javulasaval jar. Ma
a dilatalt bal kamraju, alacsony ejek-
cios frakcioju (< 35%), széles QRS-
komplexussal (> 0,15 s) rendelkezd,
megfeleld gyogyszeres terapia mellett
is tiinetes betegek a biventricularis
ingerlés optimalis jeloltjei lehetnek.

Autonom idegrendszeri rendellenessé-
gek. A vasovagalis syncopc¢ban szen-
vedd betegek kisebb hanyaddban a
gyogyszeres terapia mellett sziikség
lehet pacemaker beiiltetésére a
bradycardia kialakulasanak megaka-
délyozasa céljabédl. A pacemaker tera-
pia hasznos kezelési mod szimptomas
carotis sinus hypersensitivitasban
szenvedo betegeknél, akinél a carotis
sinus massage bradycardiat (> 3 s pa-
usa), hypotensiot (> 50 Hgmm vér-
nyomascsokkenés) vagy mindkettot
okoz. Idésebb betegek ismeretlen
eredeti syncopéinak 25-40%-a mo-
gott carotis sinus hypersensitivitas
allhat.

Pitvarfibrilldcio. A pacemaker terd-
pia a pitvarfibrillacié hatasos adju-
vans kezelése Ichet. Korabbi adatok
szerint a pitvari ingerlés csokkenti a
pitvarfibrillicié incidencidjat. Ujabb
eredmények szerint a jobb pitvar két
helyen 16rténd ingerlése, ill. a bal pit-
var sinus coronarius elektrédan ke-
resztiill torténd ingerlése tovabbi
elonyokkel jarhat a pitvarfibrillacié
prevencidja tekintetében.

Defibrilldtorok

A jobb kamraba helyezett elektrodan
keresztiil az ICD folyamatosan moni-
torozza a szivirekvenciat, s ha az egy
bedllitott értéket meghalad, a készii-
Iék malignus kamrai ritmuszavart di-
agnosztizal és terapiaban részesiti azt.
A leadott terapia lehet overdrive sti-
muldaciéo (5-10, 150-220/min frek-
vencidju stimulus), cardioversio vagy
defibrillacio. A késziilék a sokkterapi-
at ma altalaban az clektroda ¢és a ké-
sziillék aktiv haza kozott adja le. Az
ICD-k beiiltetése ma primer vagy sze-
kunder prevencio céljabol torténhet.

Primer prevencio. A MADIT és a
MUSTT nagy klinikai vizsgalatok
eredményei szerint alacsony ejekcios
frakcioju, coronariabetegségben
szenvedé betegeknél, akiknél nem
tartos kamrai ritmuszavarok jelent-
keznek, vagy elektrofiziologiai vizs-
galattal kamrai tachyarrhythmia valt-
hat6 ki, az ICD prevencios célbol 1or-
ténd beiiltetése a kétéves mortalitas
54%-0s, az Otéves mortalitas 60%-o0s
csokkenését eredmeényezte. A MADIT
II vizsgalat postinfarctusos, alacsony
ejekcios frakcioju (< 30%) betegek-
ben 20 honapos utankovetés utan a
mortalitds 31%-o0s csokkenését talal-
ta az ICD-s betegcsoportban.

Szekunder prevencio. Az AVID és a
CIDS vizsgalatok eredményei szerint
az 1CD terdpia 20-31%-kal noveli a
hdaroméves tulélést az antiarrhythmi-
as gyogyszeres kezelésben részesitett
kamrai tachyarrhythmids betegcso-
porthoz képest. A mai allasfoglalasok
szerint 1ICD beiiltetés indikaciojat ké-
pezi kamrafibrillacio és hemodinami-
kailag relevans tartés kamrai tachy-
cardia, ha azt nem reverzibilis kivalo
ok idézi el6.

Kiss Orsolya dr.
Merkely Béla dr.

Patologia
A néi emld zsirnecrosisa. Pully-
blank, A. M. és mtsai (General Sur-

gery, Bristol Royal Infirmary, Anglia):
Breast, 2001, 10, 388-391.

A szerzOk 8 év alatt, 1988-1995 ko-
zott 41 beteg miitéti anyagat vizsgal-
tak. A betegek életkora 24 és 85 ¢év
kozott volt. A képlet fennallasa 1 és
56 hét kozott, a trauma o6ta eltelt idé
pedig 3 hét és 4 év kozout valtakozott.
A zsirnecrosis tapinthaté képletet al-
kotott, leggyakrabban (49%-ban) az
emld felsd, belsé negyedében. Fajdal-
mat a betegek 38%-aban okozott. Ha-
tarozott traumarol csak 9 (21%) beteg
szamolt be. Utobbi 9 beteg koziil 6-
nak kozlekedési baleset alkalmaval a
biztonsagi Ov €s 3-nak elesés okozia a
zsirnecrosisat. A biztonsagi ov okozta
sériilés 8 héttel és 2 évvel, mig az el-
esés 3-8 héttel megelGzden volt. Tiz
betegnél végeztek vastagtiibiopszias
vizsgalatot és 37-nél helyi kimetszést.
A vastagtiibiopszia két esetben rakot
fedezett fel. Ot beteg zsirnecrosisa pe-
riductalis mastitissel tarsult.

A zsirnecrosis a bor alatti trauma-
tizalt zsir fajdalmatlan, steril autolysi-
se vagy heterolysise. Szovettanilag
jellegzetesek a mag nélkiili zsirsejtek,
amelyeket oOriashistiocytdk vesznek
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koriil. Az elhalt goc periféridjan fibro-
sus kotdszoverproliferacio van. A
gocban tireg képzadhet, melynek fala
meszesedhet. A fibrosis a borhoz vagy
a kornyezd szovetekhez rogzitheti az
elvaltozast.

A szerzOk traumat a zsirnecrosis
eseteknek csak 1/5-ében taldltak. A
zsirnecrosis még besugarzas, warfarin
vagy muitétes kezelés kovetkezménye
lehet. Leggyakrabban a 4. és 5. évti-
zedben fordul el6. Gyakran kdke-
mény, a bérhoz rogzilt és a rakra ha-
sonlit. A microcalcificatio még inkabb
a rak gyanujat kelti. A betegek egy
részében nchéz Iehet a zsirnecrosis
korisméje €s sziikség lehet a kimet-
széses biopszias vizsgalatra.

Jakobovits Antal dr.

Plasztikai sebészet

Galactocele: az emlémegnagyob-
bodas ritka oka egy kisgyermek-
ben. Saray, A. és mtsai (Konutkent-
1, B2 Blok, No. 16, Cayolu, 06530
Ankara, Torokorszag): Plast. Re-
constr. Surg., 2001, 108, 972-975.

A 16 hénapos fiunak 3 hénapos kora
ota folyamatosan novekedett mind-
két melle. A jobb mell 4 £ 5, a bal pe-
dig 64 c¢m méretd volt. Mindkét
emlo cystas tapintatu, a bimbok infan-
tilisek voltak. A hormonalis vizsgala-
tok eltérést nem mutattak, a prolac-
tinszint normalis volt. A szonografias
vizsgalat soran tomlés képletek abra-
zoloédtak mindkér mellben. A cystdk-
bol 35 és 50 ml fehér, tejszerd, atlat-
szatlan folyadékot sziviak le. A folya-
dék fehérje- és zsirtartalma a norma-
lis tejéhez volt hasonlo, laktoztartal-
ma kissé nagyobb. Az eltdavolitont
tomlok tébbrekeszesek, faluk 2,5 mm
vastag, kiilsé ¢s belso felsziniik sima
volt. Szovettanilag a belsé felszin
hengerhdammal bélelt.

A galactocele eléfordul lanyokban
€s nagyon ritkan fiitkban. Oka isme-
retlen. Altaldban egyik oldalon je-
lentkezik, mint fdjdalmatlan, folya-
matosan novekvad duzzanat.

Jakobovits Antal dr.

A legnagyobb mitosz az emléaug-
mentacioban. Tebbetts, J. B. (Suite
300, 2801 Lemmon Avenue, West
Dallas TX 75204, USA): Plast. Re-
constr. Surg. 2001, 107, 1895-1903.

A szovethatdsok perspektivajabol néz-
ve a nagyobb emld nem jobb. A uilsa-
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gosan nagy emld kovetkezménye a
ptosis, a szovetfesziilés, elégtelen lagy-
szovet az implantatum felett, az im-
plantatum lathato széle, trakcios hul-
lamzas, parenchymas és subcutdn szo-
vetsorvadas, a kilokddés veszélye €s a
tovabbi miitétek sziikségességének
nagy a valoszintisége, tovabbi koltsé-
gekkel és kockazatokkal a jovoben.

Mi az, hogy til nagy? Némelyik
beteg és sebész szamdra a til nagy
nem létezik. Minden racionalis , amit
a beteg akar”, plusz némi pszichés, fi-
ziologids vagy financidlis jozansag
igazolja a beavatkozast. Amikor az
implantatum meghaladja a 350 ml-t,
elore lathatok a kovetkezmények,
amelyet idével az emlészovetre kifejt.
Ezt a beteggel kozolni kell, és doku-
mentdlni a kivdnsagit. A beteg va-
lasztasa nem mérvado, mivel nem
tudja mi a legjobb, a sebész viszont
tudja. A beteg valasztasat a sebész el-
kotelezettsége korldtozza, feltételezve
a sebész ligyességél. A metszés meg-
valasztasa a kovetkezG kritériumo-
kon alapul: 1. melyik incisio nytjtja a
legjobb betekintést az adott emlG- és
implantatumtipusba, 2. melyik inci-
sio keresztezi €s traumatizdlja a leg-
kevésbé a normalis szovetet, 3. me-
lyik incisionak van a legkevesebb ve-
szélye a szomszédos kritikus szerke-
zetekre vagy neurovasculaturara? 4.
Az elsé hdrom kritériumra fel kell a
beteg figyelmét hivni.

Némelyik rendkiviil karcsu beteg-
nek, fuggetlenul a kivansagatol és az
anyagiaktol, valoszintleg jobban
szolgadlja az ¢érdekét hosszu tavon az
augmentacio mellozése. Barmelyik
betegnek, akinek a bor redobe emelé-
se kevesebb mint 2 cm-t (1 cm-es bér
és subcutan szovetet) tesz ki, gondo-
san mérlegelni kell az implantatum
subpectoralis elhelyezését. A m. pec-
toralis major medidlis eredését meg
kell kimélni a legtobb esetben még
akkor is, ha a beteg az emldk kozti ta-
volsagot (a sinus mammarium-ot)
sziikiteni szeretné. Ily modon meg-
el6zziik a javithatatlan deformitaso-
kat. A sebésznek azt a technikat és
implantatumot kell valasztania, ami a
legjobban megfelel. Az emldszovet, a
boriték és parenchyma rendkiviil val-
tozékony.

Az elmult hisz évben az augmen-
tacio mivészete haladt. Van endo-
szkopias lehetGség. Az implantatum
behelyezése a koldokon keresztiil is
lehetséges. Néhany implantatumti-
pussal nagyobb a valaszték, mint 20
évvel ezeldtt. Barmelyik tigyes sebész
barmilyen kivant emléalakot (termé-
szetest vagy olyant, amit a Baywatch
televizios sorozatban latunk) képes
produkdlni megfeleléen valasztott
kerek vagy alakitott implantatum-
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mal. A szerzd tiz éve kizarolag kerek
implantatumot hasznal és a termé-
szetes eredményeket sorozatban pub-
likalta. A végso emloalakot tobb mint
50 lagyrész- és sebészeti tényezd be-
folyasolja. Ha a sebész nem ismeri
ezeket a tényezdket, nem valoszind,
hogy érti az implantatum-lagyrész
osszetett dinamikajat, hogy hataro-
zott kiillonbségek vannak a kerek és
alakitott implantatumok kozott a kii-
lonboz6 emlotipusokban.

A biztos, elére lathat6 eredmény a
legfontosabb. Ha a sebész és betege
boldog az eredménnyel. az a megelé-
gedettséget jelenti. A sebésznek nincs
sziiksége semmilyen sebészeti tapasz-
talatra, hogy megallapitsa, melyik
technika vagy implantatum rossz,
hogy melyik technika jo, vagy lehetsé-
ges. Ez a mitosz olyan, mint a busz-
sofért megkérni, irja le az (rhaj6zas
technikajat. A sebészeti technika sza-
balya megkivanja, hogy amikor a se-
bész pozitiv vagy negativ értelemben
beszél a technikdrdl, kezelési modok-
ol vagy az implantdtumokrol, legyen
dszinte, pontos, amit sajat tapasztalatai
igazolnak. Felmeriilhet a kérdés: a s6-
oldatos vagy a szilikonos implantatum
a jobb. Ez attol fiigg, melyiket akarja a
sebész elfogadtatni. Az emléimplanta-
tum komplikacioi miatt tobb a szemre-
hanyds, mint az dsszes egy¢€b, sebészek
dhal elGidézet probléma miatt. (Nyil-
van tobb a pereskedés is.)

A sebészek némely morbiditast el-
keriilhetetleniil eléidéznek, egysze-
riien az augmentacio elvégzésével, de
a megbetegedés foka és a komplikaci-
ok gyakorisaga rendszerint a muitét
mindségét tikrozi. Mig a kapszula
kontrahdldddsa biologiai reakcio az
implantatummal szemben, szamos
komplikdcio a sebésszel kapesolatos:
a dissectios technika, szoveti trauma,
vérzés, fertdzés.

A beteg megelégedettsége gatolja
az emléaugmentacio haladdsat (nem
0sztondz a tovabbhaladasra). Az
emléaugmentdcio egyik legjutalma-
zObb eljaras a plasztikai sebészetben
mind a beteg, mind a sebész részére.
A szerzo megallapitja, hogy , tudjuk
jobban csindlni, kell jobban csinalni
és nekuink muszaj jobban csinalni”. It
az idd eléremozdulni.

Jakobovits Antal dr.

Reumatologia

Borcsomok és ulcusok rheumato-
id arthritises betegek végtagjain.
Bocher, W., Gale, P. R., Mrker-Her-
mann, E. Prof. Dr. med. Elisabeth
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Mrker-Hermann. Zentrum Innere
Medizin, Klinik Innere Medizin IV.
(Schwerpunkt Rheumatologie, klinis-
che Immunologie und Nephrologie
der Dr.-Horst-Schmidt-Kliniken GmbH,
HSK-Aukammallee 39. 65191 Wies-
baden. Tel: 0611/9575 6445. Fax:
0611/9575 6464. E-mail: elisabeth.
maerker-hermann@hsk-wiesbaden.de
Németorszag) DMW, 2002, 127, 735-
738.

A kozlemény szteroiddal és metho-
trexattal (MTX) kezelt rheumatoid
arthoitises (RA) betegben jelentkezd
ritka szovédményt ismertet.

63 éves férfi beteg masfél éve
fennadllo, szeronegativ, erosiv, kifeje-
zett gyulladdsos aktivitassal rendel-
kezo, 11. stadiumban lévé polyarthri-
tise miatt napi 10 mg prednisolon és
heti 15 mg MTX terdpidban részesiilt.
15 hdonapos szteroid és MTX kezelés
utan jelentkezett a beteg combjan ¢s
labhdtan az elsé kékesvoros csomo,
melyet elGszor erysipelasnak, ill.
erythema nodosumnak tartottak,
amely miatt a MTX-ot ledllitottdk, és
a beteg penicillint kapott. Két honap-
pal késébb thrombophlebitis gyanija
miatt a beteget korhazba utaldk,
ahol alvadasgatlé (cumarin) adasat
kezdték, amely mellett a labhaton
spontan perforatio és vérzés lépett
fel. A sebvaladékbol korokozo nem
tenyészett ki. Ezt kovetéen a beteg
bérén multiplex papulosus, voros-li-
vid elvdltozdsok jelentkeztek mind-
két kéz, alkar, comb és a jobb Achil-
les-in tertletén. Az iziileti panaszok
és a gyulladasos paraméterek emel-
kedése alapjan a bértiineteket vascu-
litisnek tartoudk €s a szteroid dozisat
napi 50 mg-ra emelték. Ezt kovetden
a labhat és a kézujjak bércsomoi ul-
ceralodtak. A vasculitis igazoldsa ill.
kizarasa céljabol végzett probaexcisio
a vasculitist kizarta. Egy ulcusbol
multirezisztens Staph. aureust, vala-
mennyi bortekélybol azonban ismé-
telten savalld pdlcdkat mutattak ki,
melyek Mycobacterium marinumnak
bizonyultak.

Tartos ciprofloxacin, ethambutol
és clarithromycin terapia mellett a
beteg 2 hétig vancomycin kezelésben
is részesilt. A beteg allapota az an-
timycobacterialis kezelés mellett, lo-
kalis hamosito kezeléssel kiegészitve,
fokozatosan javult és a legtobb bdr-
laesio 8 hét alatt gyogyult. Az etham-
butol és clarithromycin terapiat to-
vabbi negyedévig folytattdk, az RA
kezelésében a prednisolon 10 mg-os
dozisat 7,5 mg-ra mérsékelték, emel-
lett sulfasalazin terdpiat vezettek be.

A Mycobacterium marinum Kimuta-
tasa utan feltett kérdések sordn kide-
riilt, hogy a beteg otthonaban akvari-



ummal rendelkezik és a felesége tisz-
titja az akvariumot, aki a beteg testi
apolasaban részt vett.

A kozlemény megallapitja, hogy a
Mycobacterium marinum altal kivaltott
infekcié rendkiviil ritka. Az inocula-
tio sOs vagy édes vizekbdl borsériilé-
seken at torténik.

Az ismertetett beteg esetében a
fert6zés a prednisolon és MTX egyiit-
tes immunszuppressziv kezelése so-
ran kovetkezett be és disszeminadlt
sporotrichoid bérinfekciohoz, mélybe
terjedd ulceratichoz vezetett. Ilyen
lymphogen vagy szisztémas disszemi-
nacio, vagy necrotizalé ulceratié
majdnem kizdrélag immunkompro-
mittalt betegekbe talahato. A diagno-
zis a pontos anamnezis, a klinikai
kép, a szovenani lelet ¢s a tenyészié-
si eredmény alapjan allithaté fel.

A Mycobacterium marinum infekcio
kezelése doxycyclin, clarithromycin,
cyprofloxacin, ethambutol, rifampi-
cin, rifabutin adasabdl és ezek kombi-
naciojabol all.

A bemutatott eset a rheumatoid
arthritisek mellett észlelhetd vasculi-
tisek differencidldiagnosztikajara hiv-
ja fel a figyelmet, egytttal utal arra,
hogy a MTX terapia mellett a cutan
vagy szisztémas vasculitisek gyakrab-
ban megfigyelhetok.

A szerzO6k hangsulyozzdk. hogy az
ulcusokbol szarmazé kenet bakterio-
logiai leletének és a hemokulturdk
negativitasa esetén gondolni kell a
mycobacteriosis lehetdségére és él-
zott vizsgalatokat kell végezni.

Az atipusos mycobacteriosis bor-
manifesztaciojat gyakran félreisme-
rik, kiilonosen érvényes ez az im-
munszuppreszios kezelésben részest-
16 betegek esetében és a vasculitisek
differencialdiagnosztikajaban.

[Ref. Mdsfél éve II. stadiumban lévo,
kozepes aktivitasi (WE: 46 mm/o, CRP:
32 mg/l) RA kezelésében nem indokolt a
tartos, 15 honapos szteroid kezelés, kiilo-
nosen nem, ha a beteg hatdsos bazisterd-
piaban részesiil. Az MTX kezelés mellett
észlelheto” mellékhatdsok, szovodmények
indokoljak a bazisterapia eqyéb lehetdse-
geinek mérlegelését.]

Bene Eva dr.

Ritka korképek

Primer hypertrophias osteoarth-
ropathia (Touraine-Solente-Go-
lé-szindroma). Toepler, M. és mtsai
(Med. Klinik Innenstadt und Inst. fiir
Radiologische Diagnostik der Lud-
wig-Maximilians-Universitat Miin-
chen, Németorszag): Dtsch. Med.
Wschr, 2002, 127, 1013-1016.

A korkép csak férfiakban fordul el6 és
domindnsan o6roklodik. Periostealis
hyperostosis kovetkeztében kelet-
kezé dobverGujjak és orativegkor-
mok jellemzik a kéz- és a labujjakon
pachydermidval és palmoplantaris
hyperhidrosissal. Patogenezise isme-
retlen, leggyakrabban a korai fel-
néttkorban kezdddik arthralgiakkal,
valamint a kéz- és labizuletek inter-
mittald duzzanataval. Progressziv le-
folyasu, de kb. 10 év malva a folya-
mat megnyugszik. A primer folyama-
tot idiopathias pachydermo-periosto-
sisnak, Touraine-Solente-Golé vagy
Friedreich-Erb-Arnold-szindroma-
nak is nevezik, ¢s el kell kiiloniteni a
masodlagos formaktol, melyek legin-
kdabb cardiopulmonalis betegségek-
ben ¢és malignus tumorokban fordul-
nak elG. A tipusos bar- és csontelval-
tozasok cllenére differencidldiagnosz-
tikdja egyéb hasonlo folyamatoktol
nehéz.

A Koszovobol szdrmazoé 29 éves
férfi 15 éves koraban figyelt fel dob-
verGujjaira és oOrativegkormeire. Kb.
10 éve észlelte eldszor kezeinek és la-
bainak ardnytalan megnagyobboda-
sat, valamint a kezek ¢és talpak erds
izzadasat. [zileti panaszai kb. 10 éve-
sek, de mindezektol flggetleniil
munkaképessége valtozatlan, terhe-
lési dyspnoeja nincs, rendszeresen
sportol. Gyermeke egészséges, csalad-
tagjainal hasonlo elvdltozas nem for-
dult eld.

A beteg jo dhaldnos allapotban
van. Aranytalanul nagy kezeitdl és
labaitol eltekintve fizikalis statusa
normalis. A kéz- és labujjak elvalto-
zasain kivil labszarai oszlopszerten
megvastagodtak; a végtagok distalis
részén €s arcan a bor megvastagodott,
nagy porust comedokkal. Az iziiletek
szabadon mozgathatok, neurologiai
statusa negativ.

A laboratériumi paraméterek, ide-
szamitva az immunszerologiai vizsga-
latokat, reumafaktort, antinuklearis
antitesteket, kivétel nélkiil normali-
sak, se. komplementtel és immunsze-
roldgiai tesztekkel egytitt. A noveke-
dési hormon bazdlis szintjét alig lehe-
tett meghatdrozni, az inzulinszerid
novekedési faktor 1 (IGF-1) koranak
megfeleld szinten volt, és hasonlo-
képpen nem talaltak eltérést a tébbi
hormon vizsgdlata sordn sem (tesz-
toszteron, osztradiol, gonadotropinok
(LH/RH stimuldlas utan is), prolaktin,
kortizol, ACTH, TSH ¢és TRH).

RoOntgenvizsgdlatok alkalmaval a
metacarpusokon €s az ujjperceken
periostealis megvastagodas abrazolo-
dott, demincralisatio, acroostcolysis,
usurak é€s corticalis megvastagodas
nélkiil. Hasonlé 4 mm széles perios-
tealis megvastagodads volt kimutatha-
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té6 a tibia- és fibulaszarak mentén,
ami corticalis hyperostosisnak felel
meg, normalis spongiosastruktiraval.

Mivel masodlagos folyamatokat ki
lehetett zarni, primer hypertrophids
osteoarhropathiat dllapitottak meg. A
korképnek nincs oki terdpidja, a ke-
zelés fizio- és balneoterapiara szorit-
kozott. Jollchet a kérképet 1868-ban
eloszor Friedreich ismertette, részle-
tesen 1935-ben irtdk le, és 6nallo en-
titasként  Touraine-Solente-Golé-
szindromdnak nevezték, aminek a
tiinetei a pubertasban kezdddnek és a
klinikai kép 5-10 év mulva valik tel-
jessé, utana viszont a folyamat meg-
nyugszik vagy alig progredial. Az ese-
tek kétharmaddban a csaladi anam-
nézis pozitiv, feltehetéen autoszoma-
lis domindns oroklésmenettel. A
szerzok 125 publikdlt eset alapjan is-
mertetik a legfontosabb klinikai tii-
neteket, valamint ezek szazalékos
el6fordulasat.

A betegek harmadaban az izileti
elvaltozasok izzadmannyal egyittt
fordulnak el§, a synovidk szovettani
képe nem igazol gyulladdsos erede-
tet, ilyképpen csak szimmetrikus pe-
riostealis hyperostosisrol van szo6, a
rovid €s hossza csoves csontokon al-
s6 végtagi hangsulyozottsaggal. A
bdrgyogyaszati elvdltozasok két cso-
portra oszthatok: egyik a glandularis
diszfunkcié-hyperhidrosis, faggytmi-
rigy-hypertrophia, seborrhoea ¢és ak-
ne; a masik a bdérnek és fliggelékei-
nek hypertrophidja (pachydermia) és
cutis verticis gyrata.

Differencialdiagnosztikajaban ki
kell zarni a cardiopulmonalis beteg-
ségekben, malignus tumorokban és
majbetegségben eléforduld hasonlo
elvaltozasokat. Bronchuscarcinoma
egyik korai tiinete éppen a hyper-
trophids osteoarthropathia, ami a
pulmonalis tiinetek kialakuldsa eldtt
mar ¢észlelhetd.

A korkép patogenezise ismeretlen;
patogenetikai tényezd lehet az epi-
dermalis novekedési fakior (EGF)
vagy transzformald novekedési faktor
(TGF). In vitro vizsgalatok szerint a
fibroblastok proliferacioja mutathato
ki. Magas osteocalcinszint fokozott
osteoblastaktivitds mellett szolna. Ka-
pillarmikroszkopos  vizsgalatokkal
csokkent periférids dramlas, megvas-
tagodott bazdlis membran endo-
thelhyperplasidval és perivascularis
infiltracioval észlelhetd.

Jollehet minden rassznal eléfor-
dul, leginkabb a déli orszagokban, s6-
tét bérdekben fordul eld, viszont a ki-
vandorlasok miatt Eszak-Europaban
is egyre gyakoribb.

A betegségnek nincs oki terapiaja,
viszont fizio- és balneoterdpidval a
tinetek csokkenthetdk. Sugdrkezelés
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vagy szteroid terapia eredménytelen,
¢és colchicinnak sem volt effektusa.
Nem szteroid antirheumaticumok
hatdsa a legtobb esetben kielégitd, a
hyperhidrosis pedig propranolollal
enyhithetd.

Ban Andrads dr.

Sportorvostan

Anabolikus szteroidok. Attekin-
tés a klinikusok szamadra. Kuts-
cher E.C. és mtsai (Western Missouri
Mental Health Center, Kansas City
USA): Sports Med., 2002, 32, 285.

Noha sok szo esik az anabolikus szte-
roidok (as) sportbeli alkalmazasarol,
ezek kivétel nélkil egy-egy készit-
ményre vonatkoznak és nem a spor-
tolék altal hasznalt , halmozé” (stac-
king) szerhaszndlatot vizsgaltdk, ami-
kor is az injektdlt készitmények sok-
szorosan meghaladjdk a gyogyszer-
konyvi maximalis dozisokat. Igy
anekdotikus és a sportolok sajat ta-
pasztalataibdl kialakult gyakorlat fo-
lyik, melyhez az orvos inté szavat ke-
véssé veszik figyelembe, hiszen az or-
vos alig tdjékozott e kérdésekben.

Az USA-ban a rendszeres as-hasz-
nalék szamat 1 és 3 millio kozé te-
szik. A 12-17 évesek 31 szazaléka élt
ilyenekkel sportteljesitménye javitasa
érdekében (kreatininnel 57%), és a
lednyok 3%:-a is hasznal ilyet. A suly-
emeldk és body builderek fele alkal-
maz anabolikumokat. A sportszerve-
zetek ugyan tiltjdk az as-okat, de vi-
zelet- vagy poligrafias kontrollt csak a
sportolo kérésére végeznek térités el-
lenében.

Az €lettani hatasok kozott lehet a
satellita izomsejtek aktivalasa. Az
izom novekedése soran a myoblastok
egy része ¢retlen satellita sejt marad.
E sejtek szama izomsériilést, erd-
edzést kovetden felszaporodik. Az as-
ot szeddk izmaban nem tébb a satel-
lita sejt, izmuk nem regencralodik
gyorsabban az edzésmegterhelés utan.
Masik remélt as-hatas az edzés nélkii-
li izomnovekedés lenne, am edzésin-
ger nélkiil nincs izomgyarapodas.

A fehérje bevitelnovelése edzéssel
egyiitt indokolt a glukokortikoidok

katabolikus hatasanak ellensilyoza-
sara, az as ezt tovabb lenditi a fehér-
jebeépités felé, s ennyiben igaz a
sportolok tapasztalata, hogy minél
tobbet edzenek és minél tobb fehérjét
fogyasztanak az as-hasznalat kozben,
annal inkdbb né az izomtomeguk. Az
as nem csak ellensilyozza a gluko-
kortikoidok hatdsat, hanem kompeti-
tiv modon a kotdhelyeiket is elfoglal-
ja, ezzel is fokozva a pozitiv nitro-
génegyensuly elérését.

Adagidl fiigg-e a hatds? Az egyes
személyek egyes izmaiban az andro-
génreceptorok strusége kilonbozik.
A trapéz- és deltaizom ezért vastago-
dik nagyobb mértékben egyeseken.
Az androgén-receptor egység bejut a
sejtmaghoz, ott a DNS-hez kotadik,
aktivdlja a transzport-DNS-t messen-
ger-DNS-képzésre, amely az enzimek
és fehérjék kodjat tartalmazza. A
folyamat up- és down-regulacionak
van kitéve. A nagy intenzitasui terhe-
Iés utdn az izomrostok osztédnak, ez
noveli az androgénreceptorok sza-
mat, tovabbi izomgyarapodast idézve
elo. Az as noveli a nem innervalt
androgénreceptorok szamat, de ez
csak akkor realizalodik izom-fejlGdés-
ben, ha edzésinger is éri az izmot.

Elfeledett as-hatas az eritropoie-
tinszintézis fokozdsa. Ezzel egyiitt
natrium- és folyadékretencio is fel-
Iép, testsulygyarapodassal.

A sportolo 7-14 hetes ciklusokban
alkalmazzak az as-ot, a szdjon at
szedhetd, C-17-alkilgyokot tartalma-
706, majat  karosité  szteroidokat
hosszi hatast injekcios készitmé-
nyekkel kombinaljak. Utobbiak meny-
nyisége a heti 600 mg/kg-ot is meg-
haladhatja. Az oralis metandienon
napi 10-25 mg/kg-os adagja is hata-
sosabb edzésadjuvans, mint a place-
bo, de ennél sokkal nagyobb adago-
kat is szednek, melyek kapcsan 19,9
kg-os stulynovekedést és 47%-os pad-
nyomoerdo-fejlodést is tapasztaltak.,

Nem mérték a szabad, a gyengén
koot és az dssztesztoszteront sem e
gyogyszerszedés gyakorlatok sordn.
Ezck, valamint az adagok, a testto-
meg, az izomtomeg, izomero €s izom-
teljesitmény kapcsolatat monitorozé
vizsgdlatokra lenne szukség.

A karos hatdsok a mdj, a sziv, a
reproduktiv és endokrin, a bér és a
psziché tekintetében jelentkeznek.

Noha maga a fizikai terhelés is ki-
valthat majenzimszint-emelkedést, a
ciklikusan szedett szerek ritkdn ve-
zetnek tartos majkdrosodashoz. Két-
Othénapos szedés mar sargasagot is
okoz, foként a Cl7-alkilcsoporthoz
kototten. A tesztoszteron €s nortesz-
toszteron e tekintetben kevésbé ve-
szélyes. Alkohol vagy egy¢b majkaro-
sito anyagok hatasa hozzaadodik a
szteroidokéhoz.

A sziv €s érhatas a vérlipidek ked-
vezdtlen vdltozdsa (LDL-C né, HDL-C
csokken), amely 40-70 szazaléknyi is
lehet, de 3-5 as-t6l mentes hét utan
normalizdlédik. Az Osszkoleszte-
rinszint nem alkalmas mutat6 e mel-
Iékhatas kimutatasara. A vérnyomas
feltehetéen a vérvolumen emelke-
dés, miatt né, a magasabb pulzussal
egylitt szivizom-hipertréfidhoz vezet-
het, ennek tovabbi kovetkezményei-
vel, melyek a szer elhagyasa utan is
megmaradhatnak. Amfetamin szar-
mazékok, testsiulycsokkentd szerek
tovabb ronthatnak az dllapoton.

A luteinizalé ¢és a folliculusstimuldlo
hormon termelését az as a hypophysi-
sen at adagtol fliggéen visszaszoritja, a
kovetkezmény hypogonadismus: sper-
maszam- €s mozgékonysag- csokke-
nés, valtozatlan libido mellett ez utob-
bi a heti 500 mg tesztoszteron adag
alatt remélhets. Az ellensiilyozasra
injektalt chorionalis gonadotropin (he-
ti 2- 3 x 3000 E) csak az LH-t serken-
ti, az FSH-t nem, a sperma funkciéjat
nem dllitja helyre. Fél-egy év as-men-
tes idOszak kell a sperma termelés nor-
malizalodasara. Egyesckben gynaeco-
mastia, hangvaltozas Iéphet fel, azt ta-
moxifennel probaljak meg ellensi-
lyozni. A hajritkulds is reverzibilis.

A nokon acnek, hangmélyiilés, cli-
torisnagyobbodds, menstruacios za-
varok Iépnek fel, ezek gyakran nem
reverzibilisek. A bér, a haj zsirossa
vdlhat, alopecia, fokozott faggyuter-
melés alakulhat ki.

A viselkedés agresszivebbé valhat,
mdnia, hipomania ¢s major de-
presszi6 léphet fel.

Ezek a heti 600 mg tesztoszteron
dozis alatt ritkabbak a kisérletek sze-
rint, de az as-ot dnmaguktdl hasznalo,
a teljesitményfokozds vagyatol hajtott
személyek eltérnek a kisérleti csopor-
tok viselkedésétal.

Apor Péter dr.

, Az igazsag kegyetlen, de megszeretheto, s szabadda teszi azokat, akik szeretik.”
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KONYVISMERTETESEK =

Dr. Halmos Tamas,

Dr. Jermendy Gyorgy: Diabetes
mellitus — elmélet és klinikum
Medicina Konyvkiado Rt., Budapest, 2002.

Diabetes
mellitus

Régi igazsag, hogy az, aki a diabetes-
ben jartas, az egész orvostudomanyt
ismeri. JOl példazza ezt a Diabetes mel-
litus szakkonyv, mely Halmos Tamas
¢és Jermendy Gyorgy szerkesztésében
immadr harmadszor, ezitual jelentésen
atdolgozva jelent meg mindnyajunk
oromére, ¢s a diabetesrdl szolva szin-
te az egész medicinat feloleli. Nem vé-
letlen, hogy a 44 szerzé kozout a dia-
betologusokon kivil taldlunk sze-
mészt, szajsebészt, borgyogyaszt, he-
matolégust, kardiologust, infektolo-
gust stb., de elméleti szakemberek, fi-
ziologus, farmakologus, genetikus, bi-
okémikus is részt veuek a Kitino
konyv megirasaban.

Felépités¢ben a konyv klinikai be-
vezetés utdan az elmélet fel6l halad a
klinikum felé. A diabetes — mindig
valtozo — klasszifikaciGjanak igen ta-
nulsagos a torténelmi attekintése. A
definiciok valtozasainak megfelelGen
a diagnosztika is folyamatosan valto-
zik a WHO-kritériumokra alapozva.
A kék szinnel kiemelt tablazatok igen
didaktikusan segitik a gyakorlo orvos
diagnosztikus munkajat. A fejezetet a
riaszto epidemiologia €és az izgalmas
patofizioldgia leirasa koveti szép, szi-
nes abrakkal.

A diabeteses anyagcsere-valtozasok
ismertetésébdl kiemelem a nemrég
megismert Gj endokrin szerviink, a
zsirszovet szerepének, szabalyozo

rendszereinek (RAS, komplementek,
TNE leptin, PAI-1 stb.) szép Osszefog-
lalo leirasat. Olvashatunk az inzulinre-
ceptorokrol és az inzulin hatasmecha-
nizmusanak elméletérél. Mi az inzulin
rezisztencia patomechanizmusa? Mi-
lyen inzulin elleni antitestek léteznek?
Hogyan jon létre a glukéztoxicitas?
Mindezekre és mads szamos izgalmas
kérdésre adnak valaszt ezek a fejeze-
tek, melyek a gyakorlé orvost kon-
nyen meggyozik arrol, miért kell min-
dig normoglykaemidra torekedniink.
A fehérjeglikacio és az oxidativ stressz
részletes leirasaval e fejezetben talal-
kozunk elGszor, de a témara tobb szer-
70 visszatér a szovodmények patome-
chanizmusanak targyalasakor.

Az érdekes, bar szovevényes gene-
tika fejezetébdl a haziorvosoknak ki-
emelten ajanlom a genetikai tandcsa-
das egyszerisitett Osszefoglalasat. Az
etiopatogenetikai részben a szerzo
részletesen foglalkozik korunk népbe-
tegségével, a metabolikus szindroma-
val, szinesen felsorakoztatva a kor-
kép, mint kiilon entitds 1étjogosultsa-
ga mellett és ellen szolo érveket.

A terapias fejezet a diéta igen rész-
letes és hasznos gyakorlati tandcsokat
ado leirasaval kezdGdik. A per os keze-
Iési Ichetoségek javulnak és szaporod-
nak, a kombinaciok tutvesztojében di-
daktikus tablazat segiti az eligazodast.
Hasonloan hasznos az intenziv inzu-
linkezelést és a funkcionalis inzulinte-
rapia clvét leiro fejezet, remek tablaza-
tokkal, gyakorlatban hasznosithato ot-
letekkel. A terdpids fejezetek végén
kiilon hangsulyt kap a betegedukacio.

A diabeteses krizisallapotok (hy-
poglykaemia, ketoacidosis, hyperos-
molaris coma és lactatacidosis) rovid
ismertetését a legnagyobb fejezet ko-
veti, a szovodmények klinikus leird-
sa. A microangiopatia patomechaniz-
musasnak ismertetését kovetden
szervrendszerek szerint mehetiink
végig a szovidményeken. A szemé-
szeti szovodmények képanyaga le-
nyugozo, ¢és egyben meggyozo a lé-
zerkezelés hatékonysagat illetGen. A
vese-szovodmények leirasa kovetke-
zik szép szovettani abrakkal és min-
den gyakorlo orvos szamdra megsziv-
lelendé terdpias utmutatéval. A neu-
rologiai szovédmények patomecha-
nizmusanak ismertetését a szomati-
kus és autonom neuropathia diag-
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nosztikdjanak és kezelési lehetdségei-
nek izgalmas osszefoglalasa koveti. A
macroangiopathia elméleti felvazola-
sa jol megérteti a cardiovascularis
szovodmények kialakulasat. Képet
kapunk a diabeteses labrol, majd ela-
mulhatunk a diabeteshez kapcsolodo
bérbetegségek hihetetlen mennyisé-
gén ¢s tarkasagan. A kotGgszovet érin-
tettségét példazza az IMK (izileti
mozgaskorlatozottsag) gyakorisaga
diabetesben. Gyonyorud rontgenfelvé-
telekkel tarka a radiologus tollabol
szarmazo csont- iziileti fejezet. Olvas-
hatunk diabeteses fog- és szajbetegsé-
gekrdl, majd a lipidanyagcsere zava-
rair6l, dtfogd képet kapva az antili-
paemias kezelés lehetdségeirdl.

A haziorvos szamara talan egyik
legfontosabb fejezet a diabeteses be-
teg hypertonidjanak és a jozan keze-
Iésnek a leirdsa, hiszen ez , minden-
napi kenyertink”. Kevésbé van tan a
koztudatban, hogy a diabetes a hae-
mostasist is jelentdsen megzavarja. A
kitting, sok elméleti ismeretet adoé
haemostascologiai fejezet végén re-
mek Osszefoglalas ismerteti az alap-
veto tudnivalokat. Az endokrin feje-
zetbdl kideriil, hogy csaknem minden
endokrinologiai betegség érintheti a
szénhidratanyagcserét.

Ezt kovetden kiilon részt szantak a
szerkesztk a gyermek- és serdiilékori
diabetes porblémakorének, kiemelve a
jellemz( sajatossagokat. A generativ
korti ndk diabetesének specialis kérdé-
seivel (menses, fogamzasgatlas, stb.)
foglalkozo leiras jol dtvezet a terhesség
¢s diabetes kapcsolatanak témakorébe,
kiemelve a prekoncepcionalis gondo-
zas fontossagat. Olvashatunk a gestati-
0s diabetesrdl is, majd kiilon fejezet-
ben a diabeteses anydk tjszilotteirdl.

A konyv végére specialis kérdé-
sekkel foglalkozo, nagy gyakorlati
fontossagu fejezetek maradnak, mint
pl. a diabeteses beteg miitéti elldtasa-
nak kérdései, az infekciokkal kapcso-
latos specialis tudnivalok - jo, szem-
léletado Osszefoglaloval — , a diabete-
ses beteg fizikai aktivitasa, majd hazi-
orvosoknak ajanlott jo dsszefoglalas a
diabeteses beteg gondozasanak speci-
alis kérdéseirdl. Kiilon entitds a panc-
reatogen diabetes, mas kezelési el-
vekkel. Olvashatunk a , brittle” diabe-
tesrol, mely az idealist kozelitd inzu-
linkezelések ota eltindfélben van.
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Igen fontos, haziorvosokat érintd té-
ma a megelozés kérdése, valamint a di-
abeteses betegek ellitasanak mindség-
biztositdsa. A laboratoriumi fejezetben
felhivom a figyelmet a tablazat forma-
jaban kozolt félrevezetd hibalehetdsé-
gekre a labordiagnosztikaban. A kony-
vet a diabetessel kapcsolatos jelentd-
sebb , evidence based medicine” vizsga-
latok részletes leirasa zarja, meggyGzve
az olvasot arrdl is, hogy a konyvben
minden leirds valés adatokra épiilt,
titkkrozve a tudomany mai allasat a dia-
betes mellitusszal kapcsolatban.

A szerzok olvasmanyosan, jo stilus-
ban irnak, a tablazatok szépek és oko-
sak, didaktikusak, az irodalomjegyz¢-
kek atfogoak és ,up to date” adatokat
ismertetnek. J6 volt a konyvet végig-
tanulmanyozni, melegen ajanlom
minden gyakorlé orvosnak, kivalt-
képp a haziorvosoknak, hogy ezaltal is
javuljon e szaporodo népbetegség ella-
tasanak szinvonala.

A konyv igen szép kivitele a Medi-
cina Konyvkiadé munkajat dicséri.

Magyar Anna dr.

Thomas Dormandy: A fehér halal
Golden Book Kiado, Budapest, 2002.

A konyv a tuberkulézis torténetét ir-
ja le hatalmas ismeretanyag birtokd-
ban letehetetleniil érdekes stilusban.
Magyarra kivaloéan forditotta prof. dr.
Boros Mihaly. Az angol kiadas datu-
ma 2001, a magyar kiadasé 2002. Di-
cséret illeti a magyar Golden Book ki-
adot a jelenleg ismét aktudlissa valt
témardl szolo konyv magyar nyelvi
kiadasaért.

A konyv a milt egyik legszor-
nytbb betegségérdl, a tuberkulézisrol
sz0l. Szakmai szempontbdl targysze-
rd és szamos 4j informaciot is kozol,
amely talan nem dltaldnosan ismert
az orvosok kozott. Ugyan tudtam pél-
daul a kiralyi érintés (royal touch)
gyogyito erejérdl, amely Osi terapids
beavatkozas, de arr6l nem volt isme-
retem, hogy még Ferenc Jozsefl is
gyakorolta gorvélykoros betegeken.
A tuberkulozis népbetegség volt Eu-
ropa és a vilag népei kozott. Alig volt
olyan csaldd, amely ne szenvedett
volna t6le. Nem kimélte a kirdlyi csa-
ladokat sem. Szamos ismert zseni
(irok, festdk, zenészek, tudosok) mi-
veire, munkdssdgdra rinyomta a ma-
ga bélyegét. E rettenetes betegség a
miiveiket is jellegzetessé tette.

A konyv elso, nagyobb terjedelma
részében hivatdsunk egykori tehetet-
lenségének és ostobasagainak torté-
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netét ismerteti a szerzG. A tuberkulé-
zis fertézéses természetének felisme-
rése, illetve elfogadasa lassan haladt
elore. A vilagos gyakorlati tapasztala-
tok e téren igen nehezen hoéditottak
tért az orvostudomanyban. Az orvo-
sok tobbsége ma érthetetlen modsze-
rekkel (vércsapolds, éheztetés, purgd-
las) prébalta a betegeket gyogyitani.
Ebbal vilagos, hogy a kuruzsloknak
és a sarlatanoknak nagyszeru terepet
szolgaltatott a hivatalos orvosi bea-
vatkozas. Az Ugy nevezett alternativ
gyogymodok a betegek kozott nép-
szeraségre tettek szert, mert legalabb
nem véreztették ki oket és ¢heztetés-
sel nem siettették a haldlukat.

A betegség fert6z6 voltat ma mar
igen primitivnek tind dllatkisérletek-
ben 1865-ben a francia Villemin iga-
zolta elsének. Ezért semmiféle elisme-
résben nem részesiilt, a hivatalos
szakma nem hitt neki. Mar azelott is
latszott, hogy emberrél emberre ter-
jedhet e betegség, példaul ot, ahol
dsszezarva éltek az emberek, gyorsab-
ban aratott a haldl. Ijeszté adat
1864—1889 kozott, hogy Poroszorszag
39 apdcarendjében a noviciatusba fel-
vételre kertilt és egészségesnek talalt
fiatal apacak varhaté élettartama
mindossze harom év volt. Ezzel Gssze-
hasonlitva 2002-ben kozolt amerikai
adatok szerint az apacak varhato élet-
tartama dltaldaban 86 év, mig az opti-
mista lelkiiletiek kozott ez 92 év.

A kezelésben az elsé minimalis ha-
1dst a szanatériumrendszer mutatta.
Ilyen koriilmények kozott a tiszta le-
vegd, a napfény, a pihenés volt hivat-
va gyogyveredmeényt elérni, példaul
Davosban, Arosaban, a francia Rivie-
ran. Természetesen ezt nem minden
beteg engedhette meg maganak, de
az oda kertiltek sorsdrdl a szanatoriu-
mok kornyékén kiterjedt temetdk ta-
nuskodnak.

A bovin tuberkulézis emberre ter-
jedése szintén meglehetosen vilagos
klinikai tapasztalat volt, de a hatosa-
gok nem forditottak erre semmiféle
figyelmet. A lakossdg a fertGzott tejet
fogyasztotta. Koch felfedezése utdn
mar mikroszkoppal a bacilusokat ki
lehetett mutatni a tejbdl is.

A huszadik szazad elso felében az
USA-ban a fertézott szarvasmarha-
dllomanyt kiirtottdk. Eurépa szamos
orszagdban, igy Magyarorszagon is
sokdig fertézott maradt a tej.

A szanatoriumok mellett a tuber-
kulozissal megbirkozni akaré hosi or-
vosi vallalkozdsok kora a pneumot-
horaxkezeléssel, majd a mellkas-
plasztikdval lépett sebészi teriiletre. A
szerzd ezzel a korszakkal részletesen
¢és hitelesen foglalkozik.

Koch Robertnek 1882-ben sikertilt
igazolni ¢és a tudomanyos kozvéle-
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ménnyel elfogadtatni a tuberkulozis
bacilus Iétezését ¢és korokozo voltat.
Maga Koch eléallitotta a tuberkulint,
amelynek ma is nagy a diagnosztikai
jelentdsége. O maga terapias (immu-
nizal6é) hatast szeretett volna ezzel el-
érni, ezt azonban joval késabb, 1921-
ben Calmette és Guerin volt képes a
roluk BCG-nek nevezett véddoltas-
sal. Ez is gorongyos utakon érvénye-
siilt (liibecki szerencsétlenség), de vé-
giil is elfogadoud vali, és sikeresen
volt képes megbirkozni a fertdzéssel.
Megkezdodott a szisziémas oltasok
sorozata, amellyel a fehér halal jelen-
t6s mértékben tért vesztett.

A betegség gyogyszeres lekiizdését
a masodik vilaghabori utan Waks-
mann felfedezése, a streptomycin in-
ditotta el. Ezt kovetden felgyorsult a
hatasos szerek felfedezése (PAS,
INH), és megkezdGdott a tuberkulo-
zisnak, mint népbetegségnek az eli-
minaldsa. Megsziint a himlg, Eurépa-
bdl kiszorult a polio és ritkdva valtak
a friss tuberkulozis esetei.

Néhany éve azonban varatlanul a
fejlodd orszagokban ismét feltitotte a
fejét a tuberkuldzis. Nem egészen
egyediil jelentkezett, hanem gyakran
a HIV-fert6zéssel és mas betegségek-
kel egytitt. Ugyanakkor a fejlett euro-
pai és amerikai dllamok negyedik vi-
lagaban (hajléktalanok. alkoholistdk,
drogosok, rosszul taplaltak) egyre
szaporodott a tuberkulézisban meg-
betegedettek szama. Jelenleg Ma-
gyarorszagon is ezt lajuk. Mind a
globalizalt vildg elmaradott részeiben
mutatkoz6 gyors terjedési jarva-
nyok, mind a fejlett allamok polgari
lakossagdnak és a negyedik vilagnak
egymas mellett €lése felveti azt a fe-
nyegetd lehetdséget, hogy e jarva-
nyok gyorsan szétterjednek. Hozza-
jarul ehhez a mindenhol jelen léva
fokozott kornyezetszennyezddés és
az egészségligy tulterheltsége. A tu-
berkulozist tekintve tehat ujabb fer-
1626 gocok alakulhatnak ki. Megje-
lentek a minden eddigi ismert antitu-
berculoticummal szemben rezisztens
torzsek.

Eddig a konyv, amely figyelmez-
tet, de nem ad megoldast. Pedig a tu-
berkulozis torténetének legnagyobb
tanulsaga a recenzens szerint az,
hogy meg kell oldanunk a sajat haj-
lIéktalanjaink, AIDS-eseink, tilzsifolt
bortoneink, munkanélkiilijeink, a
bevandorldk problémait, hogy ne te-
gytik ki 0ket és magunkat, gyermeke-
inket a mar ismert jarvanyok feléle-
désével jaro pusztité hatasoknak.

Ujabb fenyegetésként jelentkez-
nek a terroristak potencidlis biologiai
fegyverei. Most kertilt kozlésre a po-
liovirus mesterséges eldallitasanak
tudomdnyos felfedezése. Ezzel egy



idében kozolte a WHO, hogy Eurdpa-
ban mar nincs polio fertdzés. Mivel az
eloallitas aranylag egyszeru, e felfe-
dezés gonosz kezekben barmikor fé-
lelmetes biologiai fegyverré valhat,
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Meghivo

Az Orszagos Reumatoldégiai és Fizi-
oterdpias Intézet (ORFI) ¢és a Budai
Irgalmasrendi Koérhaz (BIK) kovet-
kezd kozos programjat 2002. oktober 21-
én rendezi.

dr. Tihanyi Jozsef, dr. Racz Levente (Testne-
velési Egyetem): Izomerd-mérés lehe-
tGségei a végtagokon

dr. Apor Péter (Testnevelési Egyetem):
Mindennapi panaszaink: myofibrosis a
sportolokon

dr. Bretz Kdroly (Testnevelési Egyetem):
Izometrikus eromeéro eszkoz

dr. Szinetar Laszlo ((Hexal): Diclac: Az
erds klasszikus

Rendezvényiink a Hexal Hungdria Kft.
tamogatdsaval valosul meg.

A tudomdnyos iilések tovdbbra is 14"
oOrai kezdettel tartjuk a Lukacs Klubban.
Megjelenésére feltétlentil szamitunk.

Magyar Belgyogydsz Tarsasag 39.
Nagygyiilése

Budapest, 2002. november 21-23.
Helyszin: Semmelweis Egyetem, Buda-
pest Nagyvarad téri Elméleti Tomb
Program: 2002. november 21. csiitortok
Infektoldgia (Ludwig Endre)

Onkolégia (Mayer Arpad)

2002. november 22. péntek

Akut betegek ellatasa (Sonkody Sdndor)
Monoklonalis antitestek a diagnosztika-
ban és terapiaban

(Udvardy Miklds, Losonczy Hajna)

NASH (Nem-alkoholos steatohepatitis)
(Nemesanszky Elemér, Szalay Ferenc)

A rezidensképzés aktualis kérdései

(de Chatel Rudolf)

Esetbemutatasok (Csillag Jozsef)

2002. november 23. szombat

Korszeru diagnosztika és terapia: Arteri-
oszkler6zis (Karddi Istvdn), Angiogenesis-
antiangiogenesis (Jako Jdnos), Pajzsmi-
rigy betegek izotopkezelése (Konrddy
Andrds), Neuropathia (Kempler Péter),
Terhességi hipertonia (Farsang Csaba),
GERB extrahepatikus szovidményei
(Tulassay Zsolt), Kronikus betegségekhez
tarsulé anaemia (Rak Kalman), Kronikus
vesebetegségek progressziGja (Nagy Judit)

miként a polirezisztens tuberkulézis
bacilus is.

A tuberkul6zis tovabbi terjedését a
negyedik vildg problémadinak megol-
dasaval. az dllando figyeléssel, a kor-

Csaladorvosi forum:

Elhizds és kezelése (Pados Gyula)
Allergia (Nékdm Kristdf)

Tejcukor tulérzékenység

(Schnabel Robert, Szalay Ferenc)
Délutanonként: Csatlakozd és szabad
eléadasok, poszterck

Szatellita szimpoziumok, Tarsasagi prog-
ramok

Cim: Magyar Belgyogydsz Tarsasag,
1083 Budapest, Kordnyi S. u. 2/A
Szervezés (regisztracio, kiallitds, szallas
stb.): Felabor Hungary Kft.,

1450 Budapest 9. Pf. 105.

Telefon/fax: (1) 210-1007

Az Experimentalis és Klinikai Kuta-
tasok Nemzetkozi Orvosi Egyesiilete,
a Madjkutatasi Alapitvany ¢s a Da-
nubius Hotelldnc szervzésében keriil
megrendezésre az

Eletérom és életmdd 2002. szimpOzium
Biikfiirdon, 2002. november 29-30-dn.

2002. november 29,

I. Szekcio
9.00-10.30 Megnyité
Elnok: Varszegi Asztrik,
Fehér Janos
Bevezetés: Feheér Janos
A keresztény boldogsag és életmindség
Vadrszegi Asztrik
Eletorom a zsidosag értékrendjében
Schweitzer Jozsef
10.30~11.00 Kavésziinet

11. Szekcio

11.00-13.00
Elndk: Hajba Ferenc,
Lengyel Gabriella

Az alkotds mint 6romforras

Madardsz Ivan

A boldogsdg és a panik

Gabor S. Pal

A tapldlkozds mint 6romforras

Halmy Ldszlo

Korszer(i tapldlék-kiegészitdk a betegség
megel6zésben

Sandor Edit

13.00-15-00 Ebéd

I11. Szekcié

15.00-16.30

EInok: Berkes Istvdn,
Hermann Gyorgy

A mozgaskultira

Berkes Istvan

Cstcsélmény a mozgasban

Haraszti Ldszlo

Dopping a XXI. szazadban

Pucsok Jozsef
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nyezet tisztasagaval, az €lelmiszerek
szigoru ellendrzésével, az iskola
egészségligy (zsufolt hely, biztonsa-
gos tej) helyzetének rendezésével kell
gatolni.

Javor Tibor dr.

A dohanyzas kovetkezményei
Veér Andrds
16.30-18.00

1V. Szekcio
Elnok: Alkony Laszlo,
Pucsok Jozsef
Alkohol: méreg vagy orvossag
Fehér Janos
A bor helye korunk oromforrasai kozott
Alkony Ldszlé
A bor és a bor filozéfidja. Eletérom francia
modra, életdrom magyar modra
Kardos Gdbor
A jaték mint oromforras
Dondth Tibor
20.00 Galavacsora
A bor és a zene
Berczelly Istvdn

2002. november 30.

V. Szekcio
9.00-10.30
Elnok: Gardé Sandor,
Halmy Ldszlé
A szerelem, szexualitds és életmindség
Lipcsey Attila
A szerelem és a szexualitds a néorvos
oldalarol
Gardo Sandor
10.30-11.00 Kdvésziinet

VI. Szekcio

11.00-13.00

Elnok: Lipcsey Attila,

Heimann Zoltin

A fiirdékultira

Gomor Béla

A ,sz€p tdj” - onfeledt élvezet...

Drexler Déra

Az életoromok helye egy magyar ma-

nager gondolkoddsdban

Heimann Zoltan

A bor és irodalom, Hamvas ¢s Marai

muvei alapjan

Farkasvolgyi Borbdla

Kiallitds:

A Konferencia képei: Assay H. Péter

In vino veritas

Szél Agnes

Szervezobizottsag: Hajba Ferenc,
Hermann Gyorgy,
Lengyel Gabriella,
Fehér Janos (elnok)

Védnokok: Szeremley Huba,

Follath Gyorgy

Tudomanyos informacio:

Fehér Janos dr. (Semmelweis Egyetem, 1L

Belklinika, 1088 Budapest, Szentkirdlyi

u. 46. Tel/fax: 317-4548.

Jelentkezés és szallasfoglalas:

Schdfer Ldszloné, 1096 Budapest, Haller

u. 32-40. Tel/fax: 215-8039 vagy 06-

30-9846-954.
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Orvosi Hetilap 2002, 143, 2064. oldalan
megjelent OH-QUIZ-re (CXXVI. soro-
zat) 3 helyes megfejtés érkezett, bekiil-
dojuk dr. Gréczi Katalin (Géderlak), dr.
Sturm Jozsef (Budapest) €s dr. Szaloki Ti-
bor (Vac). Mindharmuknak szivbél gra-
tuldlunk.

A szerencse ezautal dr. Szaloki Tibornak
kedvezett. Nyereményét — a Medicina
Konyvkiado Rt. 5000 Ft értékd konyv-
utalvanyat - a kiadé postan kiildi el.

Helyreigazitas

Ezuton kozoljik tisztelt olvasdinkkal,
hogy az Orvosi Hetilap 2002, 143, 2063,
oldalan az OH-QUIZ CXXYV. sorozat 1.
kérdésének megolddsa (D) tévesen
jelent meg.

A helyes megoldas: C: secundaer maj-
tumorban nem jon szoba a majtranszp-
lantacid. A hibaért megfejtdink és olva-
soink szives elnézését keérjik.

Az OH-QUIZ CXXV. sorozatanak 3 he-
lyes megfejtés érkezett, bekiildGjiik dr.
Gréczi Katalin (Géderlak), dr. Kopjar Ga-
bor (Pécs) és dr. Toth-Harsanyi Istvan
(Madaras). Mindharmuknak szivbél
gratulalunk.
A szerencse ezuttal dr. Gréczi Katalinnak
kedvezett. Nyereményét — a Medicina
Konyvkiadd Rt. 5000 Ft értéki konyv-
utalvanyat — a kiado postan kildi el.
Szerkesztoség

, Azért vagyunk itt, hogy adjunk az életnek, amit tudunk és nem azért, hogy kapjunk tole. /
We are here to add what we can to, no to get what we can from Life.”

Wiliam Csler

PALYAZATI HIRDETMENYEK

Idegsebészeti teriiletre angolul
jol beszélo, jogositvannyal ren-
delkezé orvos munkatarsat kere-
siink, beitiltethetd gyogyszerada-
golé pumpadk forgalmazasahoz és
szakmai asszisztencidjdhoz.

Tel: (06-30) 921-3154; 390-3944

A Budai Irgalmasrendi Kérhaz
Allergologiai és Immunolégiai
Osztdalya allergoloqus immunolo-
gus, reumatoléqus vagy belgyoqydsz
szakorvos vagy kozvetlentl a fen-
ti szakvizsgdk megszerzése elGtt
all6 munkatarsat keres.

Palydzati feltételek:
MOK tagsag, diploma és szakvizs-
ga bizonyitvany masolata, erkol-
csi bizonyitvany.

A palyazat benyiijtasanak hatdrideje:
a megjelenéstdl szamitott 30 nap.
Részletes informdcié kaphato:
(06-1) 335-0915 telefonon.

A palyazatokat prof. dr. Naszlady
Attila {Gigazgatd fGorvos cimére
kérjiik benytjtani. (1023 Buda-
pest, Frankel Leo ut 54.)
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A Budai Irgalmasrendi Korhaz
Patolégiai Osztdlya szakvizsga-
zott munkatdrsat keres.
Erdekl6dni lehet prof. dr. Béty Mik-
los osztalyvezeténél, Budapest,
I1., Frankel Leo Gt 17-19.

Az Orszagos Vérellato Szolga-
lat Debreceni és Szolnoki Vér-
ellatéiba f[elvételre keres orvos
munkatdarsakat donorkivizsgalasi,
klinikai €s preparativ transzfuzio-
logiai, vércsoport-szerologiai fel-
adatok ellatasara.

Elony a belgyogyaszati ¢s/vagy
Intenziv Osztalyos gyakorlat.

Bérezés a Kjt. szerint.

ErdeklGdni dr. Medgyessy 1ldikd
régivigazgaté féorvosnal lehet
(06-52) 430-201.

Szentgal kozség Onkormany-
zatanak Képviseldtestiilete a
Szentgal kozségben uwjonnan ki-
alakitott gyermekorvosi korzet-

) IR —

ben gyermekorvos éllashelyre, te-
riileti ellatasi kotelezettséggel pa-
lyazat kiirdsat rendeli el az alabbi
feltételekkel:

A gyermekorvosi szolgdlat kozal-
kalmazotti vagy villalkozasi for-
maban is ellathaté.

Szakmai feltételek a 4/2000/
[1.25./ Eii.M. rendeletben eldirtak
alapjan.

Csatolando részletes oOnéletrajz,
orvosi diploma, gyermekorvos
szakvizsga és szakképesitést iga-
2010 okiratok hitelesitett maso-
lata.

A gyermekorvosi allashoz szolga-
lati lakas biztositott.

Az allas elbirdlast kovetden tolt-
heté be.

A pdlydzat benyiijtasanak hatdrideje:
az Egészségligyi Kozlonyben tor-
téné megjelenéstdl szamitott 15
nap.

Cim: Szentgal kozség polgarmes-
tere (8444 Szentgal, FO utca 11.)
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| Neurélterapia

Tankdnyv és atlasz

5 Lcvec: |
Neuralterapla Szerkesztette: G. Badtke, I. Mudra

\
‘ Forditotta: Hegyi Gabriella

Az orvosok neuralterapia iranti érdekl6dése az utébbi évtizedekben megnét
soésorban azeért, mert a funkcionalis szemlélet térhoditasa, célszerd alkal
dicindban bizonyos jelenségek Gj alapokon nyugvé magyarazatat
A hagyomanyos kezelés mellett a reflexterapias és természetes gyog
betegek is egyre inkabb ésszer( alternativanak tartjak. Lehetdségel

orvosi gyakorlatél - csak akkor hasznalhatok ki teljesen, ha .
ség elméletileg és gyakorlatilag egyarant jol megalapoz
A szerz6k az orvostudomany kilonbozé szakteriiletein éve

ota a(vés sikeres neurdl-

terapeutak. Konyvilk biztositja a modszert most megismer6knek a fajdalomterapia szempontjabél nél
ismereteket tevékenységlik megkezdéséhez, egyszersmind lehet6vé teszi a neuralterapiaban mar ja

«A szoveg megertését szamos illusztracio segiti.

t érdek|6d6knek a modszert tﬁwlé illetve mar alkalmazé orvose
I
1L &

g

Lencz Laszlé
A hagyomanyos kinai orvoslas

A nem konvencionalis orvoslas izgalmas, atfogé rendszere a 4000 éves multra visszate-
kinté hagyomanyos kinai orvoslas. Ez a hianyp6tlo munka Gsszefoglalo, rendszerezé
dolgozza fel a kinai orvoslas teljes korét, amely - a legismertebb akupunktira
- a dietetikat, a mozgasterapiat és a fitoterapiat is magaba foglalja. A téma
ﬂkintése mellett a konyv értékét novelik a lebilincseléen megirt, idéze-

tott torténeti attekintés és a szerz6 személyes gondolatai.
nalis orvoslasban jartas, vagy azt éppen most elsajatitani
manyos kinai orvoslas vizsgara késziloknek, a téma
anhallgatoknak, valamint batran ajandékozhaté

olvasénak is.
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Heveny coronaria szindroma elkiilonit6

diagnosztikaja

Karpati Pal dr.

Fovarosi Szent Istvan Korhaz, Budapest, |. Belgydgyaszati Osztaly

(osztalyvezet6 féorvos: Karpati Pal dr.)

Az utébbi években az akut coronaria szindréma
komplex mechanizmusarél sz6lé ismereteink ug-
rasszer(en fejlédtek. A kozlemény targyalja az insta-
bil angina pectorist, az ST-elevacié nélkali és ST-
elevacioval jaré myocardialis infarctust. A referatum
osszefoglalja a legfontosabb ismereteket és nemzet-
kozi ajanlasokat, amelyek a jelenlegi és a jovébeni
eziranyu diagnosztikai és terapias tevékenységet
meghatarozzak. Az akut coronaria szindréma koris-
méje és differencidldiagnosztikaja a klinikai képen, a
fizikalis vizsgalaton, az elektrokardiogramon, echo-
kardiogramon, coronarogramon és a biokémiai mar-
kereken alapszik. Ezen ismeretekbél képezheté egy
rizikobesorolasi algoritmus (alacsony, kozepes és ma-
gas rizikoju betegcsoport), mely meghatarozza a ke-
zelés stratégiajat.

Kulcsszavak: akut coronaria szindroma, differencialdiag-
nosztika

Differential diagnosis of acute coronary syndrome.
In recent years there has been an explosion in the un-
derstanding of the complex basic mechanisms re-
sponsible for the development of acute coronary
syndrome. This term is widely accepted and consis-
tent with the common pathophysiological mecha-
nism believed to be responsible for most cases of un-
stable angina and myocardial infarction, with and
without ST-segment elevacions. This review summari-
zes important recent findings, recommendations that
are likely to be introduced in our present and near
future clinical work. The diagnosis and differential
diagnosis of acute coronary syndrome are based on
clinical history, physical examination, electrocardiog-
ram, echocardiogram, coronarogram and new serum
markers of the patients. According to these findings
is necessarry to make risk stratification algorithm
(high, intermediate and low risk patients) to integra-
te them into realistic management strategy.

Key words: acute coronary syndrome, differential diagnosis

A magyar szakirodalomban és ezen beliil az Orvosi
Hetilap hasdbjain szamos kozlemény foglalkozott az
akut coronaria szindroma (ACS) klinikumaval, terd-
pidjaval (24, 33, 34, 43). A nemzetkozi kozlemények
szama e témakorben szinte dttekinthetetlen, és taldn
ennek tudhato be, hogy az Eurépai Kardiologus Tar-
sasdg (ESC), valamint az Amerikai Kardiologus Kol-
légium és Szivgyogyasz Tarsasag (ACC és AHA)
sziikségesnek tartotta Osszefoglaldé ttmutatok kiada-
sat. A két osszefoglald kozlemény fGbb gondolatai-
ban természetesen megegyezik, mig szamos részlet-
kérdésben eltér egymadstol (10, 13, 26). Amig az
amerikai utmutato igen részletes ajanlasokat ad meg
az instabil angina pectorisszal (IAP) ¢s az ST-elevacio
nélkiili myocardialis infarctussal (NSTEMI) kapcso-
latosan, addig az eurdpai kozlemény nagyobb teret
enged egyéni megitéléseknek (4, 13, 19). Fontos lé-
pést jelentett, hogy a diagnosztika fejlédésével a
myocardialis ischaemia miatt kialakult kis szivizom-
elhaldsokat is az infarctus kategoridjaba soroltdk
(20, 22).

A szerkesztoség felkérésére irt tanulmdny.

Roviditések: ACS = akut coronaria szindroma; ESC = Europai
Kardiologus Tarsasag; ACC = Amerikai Kardiologus Kollégium;
AHA = Amerikai Szivtarsasag; IAP = instabil angina pectoris;
NSTEMI = ST-elevdcié nélkiili myocardialis infarctus; STEMI =
ST-elevacioval jaré myocardialis infarctus; AMI = acut myocardi-
alis infarctus; non-Q AMI = Q-hullam nélkili myocardialis infarc-
tus; ¢TnT = szivizom-specifikus troponin T; ¢Tnl = szivizom-speci-
fikus troponin I; CK-MB = szivizom-specifikus kreatin-kinaz; CRP
= C-reaktiv protein

2002 = 143. évfolyam, 42. szam, 2371-2376.

A jelen kozlemény elsGsorban a korkép elkiilo-
nité diagnosztikdjaval foglalkozik, és csak roviden
targyalja a klinikum mas vonatkozasait.

Magyar Imre professzor kivdlo belgyogyaszati, differen-
cialdiagnosztika konyvében az elkiilonité diagnosztikanak
két atjat jeloli meg: fenomenoldgiai differencidldiagnoszti-
kadt, melyben kivalasztjuk a legmegfelelébb diagnozist, és a
nozoldgiai differencidldiagnosztikat melyben a feltételesen
elfogadott diagnozissal szemben az egyéb lehetGségeket
zarjuk ki. A dontés mindenkor intellektualis munka, mely-
nek folyamatdt Magyar professzor stratégianak nevezte.

A ma orvosa a diagnosztikai megallapitasoknal a
nemzetkozi trendeknek megfeleléen kiilonbozé sa-
lyu bizonyitékokat vesz figyelembe. A tipust bizo-
nyitékoknak tekinti, ha nagyszamu beteg tobb ran-
domizadlt vizsgalata alapjan torténik bizonyitds. B ti-
pusu bizonyitékok, ha csekélyebb szami randomi-
zalt vizsgdlat alapjan lehet adatokat szolgaltatni €s
végiil a leggyengébb bizonyiték az Ggynevezett C ti-
pust, mely kisszamua beteg megligyelésén, illetve
szakértéi konszenzuson alapul (48).

Az ACS-val kapcsolatos megdllapitdsokndl ma-
gunk is a kiilonbozé sulya bizonyitékokat vessziik
figyelembe. A diagnosztika és a differencidldiagnosz-
tika az alapja a betegek rizikdbesoroldsinak és az erre
alapozhato terdpias dontéseknek.

Az ischaemias eredet( szivbetegség a stabil angina
pectoris (AP), a silent ischaemia, az instabil angina
pectoris (IAP), a nem Q myocardialis infarctus
(non-Q AMI), a transmuralis myocardialis infarctus
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(AMI), az ischaemids eredetd szivelégtelenség €s a
hirtelen halal osszefoglalasa. A korfolyamat patofi-
ziologidjanak megismerése tette lehetévé, hogy az
IAP-t és a non-Q AMI-t az AP-16l elkiilonitve egysé-
ges nozoldgiai rendszerben targyaljuk, hisz mind-
kettének lényege, hogy az atheroscleroticus plaque
vagy ruptura felszinén erosiok jonnek létre, és rajla
ugynevezett fibrinben szegény, fehér thrombus ala-
kul ki, mely nem zdrja teljesen el a koszortér lu-
menét. A teljes érelzarodast fibrinben das, voros
thrombus okozza, mely a szivizomzat elhaldsahoz,
transmuralis AMI-hoz vezet. Ujabban az IAP-t és a
non-Q AMI-t nevezziik ST-szakasz elevacioja nél-
kiili myocardialis infarctusnak, mig a transmuralis
AMI-t ST-elevacioval jaro szivinfarctusnak (STEMI)
(4, 20, 37).

Az egész korfolyamat természetesen kilonbozo
sulyossagu allapotokat jelez, és fontos a mindenkor
pontos diagnozis feldllitasa, az elkilonité korisme,
illetve annak a rizikonak megitélése, ami a betegség
tovabbi kimenetelét dontGen befolydsolhatja. Az el-
kilonité diagnosztika a beteg folyamatos megitélését
kell hogy jelentse, mert hirtelen allapotromlasok, il-
letve javuldasok megvaltoztatjak az dltalunk inditott
terapiat.

E kozlemény az elkilonité diagnosztika elemeit
Ot tényezdre épiti fel: a klinikai képre, az elektrokar-
diogrdfids és echokardiogrdfids vizsgdlatokra, valamint a
korszerii biokémiai paraméterek értékelésére és coronaria
angiogrdfidra (4, 13, 20, 21, 23).

Klinikai kép

Az ACS Kklinikai megitélésében és a diagnozis felalli-
tasaban figyelembe kell venniink az alabbiakat:

1. Az anginas tiinetek klinikai megjelenése, a be-
teg panaszainak helyes értékelése.

2. A korel6zményben szerepld, bizonyitott koszo-
riuér-betegség fennadllasa, vagy hianya.

3. A beteg neme ¢s életkora.

4. A hagyomanyos, vagy ujabb rizikotényezdok
(diabetes mellitus, hyperlipidaemia, dohdnyzas,
hypertonia betegség, véralvadasi zavarok, gyullada-
sok stb.).

Az anginas tiinetek klinikuma:

Braunwald felosztdsa alapjan az tgynevezett AP jel-
legének megvaltozasa alapjan az ischaemias eredeti
mellkasi fdjdalmakat t6bb nagy csoportba lehet so-
rolni (7, 8, 9, 14, 18).

a) A stabil mellkasi fajdalom gyakoribba, illetve
kifejezettebbé (erGsebbé, vagy tartosabba) valasa.
Sulyosnak itéljitk meg a 20 percet meghalado mell-
kasi fajdalmat.

b) Frissen fellépd, ugynevezett elso AP, melynek
korismézése utan nem tudhaté, milyen tovabbi is-
chaemias tiinetek alakulnak ki (III. tipusu, de novo
angina) (7).

¢) Nyugalmi angina
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d) A myocardialis infarctuson atesett beteg post-
infarctusos angindja.

Irodalmi adatok alapjan a nyugalomban jelent-
kezd mellkasi fajdalom miatt kezelt beteg nagy koc-
kdzatt, igy a fdjdalom gondos megitélése elengedhe-
tetlen. A tipusos, ischaemias eredet( angina legtobb-
szOr rovid ideig tartd, intenziv [djdalom, mely jel-
legzetesen bal karba, vallba, dllcsticsba sugarzik, ta-
chycardidval, esetleg ritmuszavarokkal, vérnyomas-
emelkedéssel és nehézlégzéssel jar. A beteg gyakran
verejtékezik, haldlfélelmet jelez. Az anginds eredetd
mellkasi fajdalmat el kell kiiloniteni egyéb klinikai
korképektdl, mint a nyaki gerinc meszesedésének
betudhaté ovszerd fajdalomtol, pleuralis fajdalmak-
t6l, pulmonalis embolisatiotol, az ugynevezett Tiet-
ze-szindromatol stb. Mellkasi fajdalmat okozhat még
rekeszsérv, a nyelocso gyulladasa vagy motilitasza-
vara, a mellkas bdrére lokalizalt herpes zoster, vala-
mint intercostalis neuralgia is. Az aorta aneursyma
dissectioja mellkasi fajdalommal jar, mely legtobb-
szor mindkét vallba sugdrzik és tudatzavar kisérheti.
A hasi folyamatok (ulcus, pancreasbetegségek stb.)
atsugarzo mellkasi fajdalommal jarhatnak.

Segiti az AP diagnozis felallitdasat, ha a beteg
anamnézisében bizonyitottan AMI szerepel, vagy
esetleg invaziv vizsgdlatokkal bizonyitott corona-
riabetegség all fenn. Ilyenkor az orvos kénnyebben
hajlik az AP diagnozisanak elfogadasara.

Természetesen a beteg neme és életkora fontos té-
nyezd, bar ismeretes, hogy az ischaemids szivbeteg-
ség életkori hatdrai mindkét iranyba kitolodtak, és
kiilonosen idGsebb korban a betegség ndkben is
gyakran fordul elé. IdGsebb betegekben az IAP és a
non-Q AMI gyakrabban progredidl és fejlodik ki
belGle AMI.

A hagyomadnyos rizikotényezok, illetve azok
kombindciéi valtozatlan jelentdségliek a korisme
felallitasaban. Az anamnézisben szerepld diabetes
mellitus, a hyperlipidaemia, a dohanyzas, az artérids
hypertonia eldsegitik az AP korisméjének felallitasat
(37). Ujabb szakirodalmi adatok szerint a homocisz-
teinszint emelkedése ACS-ban fliggetlen rizikofak-
tor, amely a korkép kialakuldsdnak kockazatat kb.
20%-kal noveli. A homocisztein a koszortierek en-
dotheljének dysfunctijat okozhatja, novelheti az
oxidativ stresszt és fokozhatja a kiserek simaizomza-
tanak hyperplasiajdt (44, 46). Ujabban az ACS rizi-
kofaktorai kozé a szervezetben zajlé gyulladds, mint
korfolyamat. A gyulladast jellemzd szoveti anyagok
megbizhaté eldrejelzéi a cardiovascularis esemé-
nyeknek, valamint az esetleg fellépd szovodmé-
nyeknek. A gyulladast kiséré biokémiai markerek
vizsgdlata az egyik legujabb diagnosztikus kihivas
(36, 37).

Elektrocardiogram

A hagyomanyos EKG jelenleg is a legfontosabb esz-
koz az orvos kezében az ACS diagnozisanak felallita-
saban és a prognozis megitélésében. Ismeretes azon-
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ban, hogy a nyugalomban vagy tiinetmentes idd-
szakban készitett EKG negativitdsa nem zdrja Ki az
ischaemias szivbetegséget. A mellkasi fajdalom alat-
ti negativ EKG viszont nagy valoszintséggel (de
nem teljes biztonsaggal) kizdrja az anginas eredetet.
Sziikséges, hogy az AP-os rohamot kovetGen minél
hamarabb lehetdség szerint még a mellkasi fajdalom
alatt, vagy a coronariadrzébe torténd betegfelvételt
kovetd els6 10 percben torténjék 12 elvezetéses EKG
(27, 38, 40). ACS-ban az elkiilonités donté lanc-
szeme az ST-szakasz viselkedése. Az ST-szakasz de-
presszioja, valamint mély negativ szimmetrikus T-
hullamok tobb elvezetésben megerdsitik az ACS
NSTEMI formajat. Perzisztalo ST-szakasz elevacio és
patologias Q-hullam AMI diagnoézisat erdsiti meg
(STEMI). Az amerikai, illetve eurdpai ajanlasok az
EKG értékelésében részben eltérnek egymastol (4,
20, 50). Az europai ajanlas szerint az ST szakasz de-
pressziojanak, illetve a T-hullam negativitasanak 0,10
mV-o0s fennallasa szignifikans ischaemiara utal, mig
az amcrikai ajanlds hatarértéke az ST-szakaszra
vonatkozoan 0,05 mV és a T-hulldm negativitasara
0,2 mV. Fontos, hogy az EKG-t a beteg észlelése alatt
folyamatosan értékeljiik, monitorozva a V2-, V5-
vagy a Frank-elvezetéseket. Hasznos modszer az
ugynevezett Holter-monitorozas is, mely folyama-
tos, hosszti tavii EKG-elemzésre nyujt lehetdséget.
Az AHA ACC ajanlasok (20) ktlonvalasztjak a ré-
gebbi nomenklatira szerinti non-Q AMI-t és az IAP-
ot annak alapjan, hogy bar mindkét allapot az
NSTEMI csoportba tartozik (ESC ajanlas), az elGbbi-
ekben a fajdalmat kovets biokémiai paraméterek
pozitivak (4).

Az EKG elkiilonité korismézésében igen hasznos,
ha rendelkeziink megel6z6 EKG-felvételekkel, kiilo-
nosen azon betegeknél, akiknek régebben infarctu-
suk volt, vagy bal kamra hypertrophidjuk van. A
mar felvételkor észlelheté patologias Q-hullam ré-
gebben lezajlott AMI-ra utal, és bar gyanujelként
értékeld, de nem egyértelmdsiti az aktualis mellkasi
fajdalom anginas eredetét. Ha a jobb mellkasi elve-
zetésekben szimmetrikus negativ T-hullimokat tala-
lunk, melyek amplitudéja angina alatt mérséklodik,
ez gyakran a bal leszallé koszoruiér, vagy elsé diago-
nalis ag szukiletének jele lehet. Az AP-os mellkasi
fajdalom alatt fellépé friss bal Tawara-szar-blokk is-
chaemias eredetl szivizomkdrosodasra utal. Atme-
neti ST-szakasz-clevaciot mellkasi fajdalom mellett
gyakran latunk Prinzmetal-tipusi AP-ban. Ez az
ugynevezett vasospasticus AP, mely rovid ideig tart,
a tinetek nitratok hatasara szinnek, és az EKG-je-
lek regredialnak. A betegség oka leggyakrabban az
erek spasmusa, vagy ritkabban az ereken ativeld
izomhidak leszorito hatasa. Az utébbi idében a va-
sospacticus AP kialakuldsaban fontos szerepet tulaj-
donitanak kiilonbozd vazoaktiv anyagoknak, me-
lyek az endotheliumbdl, illetve a thrombocytakbdl
szarmaznak. A V3-6 elvezetésekben folfelé konkdv
ST-elevaciot, cstcsos pozitiv T-hullamot és csomos
QRS-t korai repolarizacio jeleként észlelhetjiik, és
nem tartjuk ischaemias jelnek. A negativ T-hull-
mok izoelektromos ST-szakasz mellett fiatal betegek-
ben is el6fordulhatnak, akiknek coronarogrammija
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kanyargos érrendszerre utal szikiilet nélkiil. Az ST-
szakasz folyamatosan elevalt lehet lezajlott myocar-
dialis infarctus utan kialakul6 szivaneurysma kovet-
keztében, és kiilonbozd elektrolitzavarok kapcsan is
megfigyelhetd. Keskeny, mély Q-hullamot a septum
hypertrophiajaban lehet kimutatni. A QRS-komple-
xussal ellentétes ST-szakasz és negativ aszimmetri-
kus T-hullam bal kamra hypertrophiara utal. llyen-
kor a T-hullam ascendadlé szara meredekebb, a J-
pont €s az ST-szakasz deprimalt, a T-hullam mélyebb
a V6, mint a V4 elvezetésekben. M¢ly, negativ, de
szimmetrikus T-hullam alakulhat ki kiilonb6z6 agy-
allomany-sériilés kovetkeztében is. Régi, bal Tawa-
ra-szar-blokk mellett igen nehéz akut ischaemiat ér-
tékelni. Segitséget jelenthet, ha az ST-eltérés és a
QRS vektora azonos.

Echokardiografia

Az echokardiografia rendkivil hasznos vizsgalo-
maodszer az ACS diagnosztikdjaban. Gyakorlott vizs-
galé korai, még az EKG-elvdltozasokat megelozo
idGszakban is képes az ischaemias falmozgaszavarok
bizonyitdsara. Az echokardiografiat NSTEMI, vala-
mint STEMI esetekben egyarant alkalmazhatjuk
(25, 30, 35, 39, 41, 42). A vizsgalat azon alapszik,
hogy a szivizomzat systoléban térténd vastagodasa a
kiindulasi dllapothoz képest kb. 40%, ischaemidban
ez az érték csokken. A csokkenés mértéke nem azo-
nos a szabad fal és a septum vonatkozasaban, ez
utobbiban a csokkenés kisebb mértéki. Hypokine-
sisben a falvastagodas nem éri el a 30%-ot, akinesis-
ben a 10%-ot.

Az Amer. Soc. Echocardiography kidolgozott egy, a
myocardium 16 szegmensét kiilon vizsgalo score-rend-
szert (WMSI). A score normadlis korilmények kozott 1
(16/16), minél nagyobb a hanyados, annal kiterjedtebb az
ischaemia, vagy irreverzibilis esetben az elhalas.

Az echokardiografias modszer tobb szubjektiv ele-
met tartalmaz. Mégis megfeleld szenzitivitassal ké-
pes a reverzibilis vagy irreverzibilis hypoxiat bizo-
nyitani. A vizsgdlat prediktiv értéke 30%. Sorozatos
vizsgalatok végzésénél alkalom nyilik arra, hogy az
alkalmazott terapia eredményességét, illetve a kor-
folyamat varhato rizikéjat echokardiografiaval tud-
juk értékelni. Kérismézhetjiik tovabba az AMI alatt
kialakult szovédményeket (thrombus, a sziv kiilon-
boz6 részeinek rupturdja, a papillaris izomzat disz-
funkcidja, pericardialis tamponad, stb.). Az echokar-
diografia rendkiviil hasznos informadciokkal szolgdl,
az ischaemia kovetkeztében kialakult systolés és di-
astolés funkciézavarokrol is. Szamos Kisérlet tortént
a koszorterek belfeltiletének vizualizdlasara trans-
thoracalis, transoesophagaelis modszerekkel, vala-
mint ujabban intravascularis ultrahangvizsgalattal
(15). Ez utobbi lényege, hogy miniatiirizalt, magas
frekvencidju ultrahangot kibocsaté kristalyt katéte-
ren Keresztiil juttatunk a coronaridba, és ily médon
vizsgaljuk a szikiilet lokalizacidjat és kiterjedését.

2373




|

Biokémiai markerek

Az ischaemids szivbetegségek megitélésében hasz-
nalt régebbi biokémiai markereket fokozatosan ki-
szoritjadk az ESC és az AHA ACC ajanlasaban egy-
arant szereplé Uj biokémiai markerek (1, 3, 22).
Ezektdl a kell6 szenzitivitason és specificitason kiviil
azt varjuk el, hogy a tiineteket kivet6en minél ko-
rabban legyenek korjelzéek és kvantitativ médon
kovess€k az ischaemia nagysagat.

Troponinok

Az ACS NSTEMI és STEMI formajaban ma mar elen-
gedhetetlen a szivizomspecifikus troponinok, a tro-
ponin T (¢Tn T) és a troponin I (¢Tn I) meghataroza-
sa. A meghatdrozas lehet kvalitativ és kvantitativ. Az
elébbi elonye, hogy egyszerd, gyors modszer, és
aranylag megbizhato vdlaszt ad a mellkasi [djdalom
anginds vagy mas eredetének megitéléséhez (2, 12,
19, 23, 28). Az utébbi bonyolultabb mddszer, de a
folyamat kvalitativ megitélésén tilmenden annak
sulyossagdt képes meghatdrozni. Fontos, hogy a
vizsgalatot kell§ gyakorisaggal ismételjiik, és a kvan-
titativ vizsgalatndl a helyi laboratérium legyen kel-
I6en megbizhato az adatok interpretalasara.

A troponin, mint fehérje a szivizomzat kontrakti-
lis rendszerét képezi és specificitdsa alapjat az adja,
hogy a szivizomzatban, valamint a hardntcsikolt
izomzatban taldlhaté fehérje aminosav-szekvencidja
eltérd. Igy specifikus ellenanyagokkal — melyek nem
reagalnak a harantcsikolt izomzatbol felszabadulo
troponinokkal - kimutathato. A szivizomzat ischae-
midja esetén a ¢Tn T és a ¢Tn [ szintje kiillonb6z6
mértékben emelkedik. JelentGs az emelkedés AMI-
ban, kisebb mértékben, de a normadlis hatarértéket
meghaladéan mutathato ki NSTEMI-ben is.

Szamos szerzé (29) szerint a sorozatban végzett ¢Tn T
és ¢Tn I meghatarozasok az ACS legszenzitivebb markerei,
melyekkel a korfolyamat rizikobesorolasat lehet és kell
kovetni. A ¢Tn T és a ¢Tn 1 Osszehasonlitasa alapjan valo-
szinl, hogy az eldbbi specifikusabb az ACS diagnosztikdja-
ban, de az irodalmi adatok nem egységesek e fontos mé-
rési rendszer standardizdldsaban. Igy az adatok az egyes la-
boratériumok altal megadott normalértéktdl valo eltérés
alapjan értelmezenddk. Sajndlatos, hogy Magyarorszagon
a kvantitativ meghatarozas még nem terjedt el, igy szamos
koérhazban az ACS rizikobesoroldsa nem nyugszik megfe-
lel6 alapokon.

Kreatinkinaz

Az utobbi idokig az ACS egyik legfontosabb és leg-
korabban pozitivitdst mutaté markere a kreatinki-
naz és annak szivizomspecifikus izoformdja a CK-
MB volt. Hasznadlata széles korben elterjedt, szintjének
meghatarozasa jelentés a friss AMI diagnosztizala-
saban. Korosként értékeljiik, ha a kapott érték a
laboratorium altal megadott normalis hatart 100%-
kal haladja meg. A mddszer hatranya, hogy IAP-ban
és non-Q AMI-ban a normalis tartomanyon beliil
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mozog, és emelkedése nem kellGen specifikus, pozi-
tiv lehet a vazizomzat sériiléseiben, balesetek utan
is (1, 49).

Mioglobin

A mioglobin kis molekulatomeg fehérje, mely nem sziv-
specifikus, a vazizomzatban és a szivizomban egyarant
megtaldlhaté. Elonye, hogy az ischaemiat kovetden a leg-
gyorsabban szabadul fel és vérszintemelkedés a tiineteket
mintegy 60-120 perccel koveti. Csak rovid ideig mutat-
hato ki, a tiinetek utdn 24 éraval a plazmaszint normali-
zalodik (1, 3).

C-reaktiv protein

A C-reaktiv protein (CRP) egy gyulladast jelz6 mar-
ker, melyet Gjabban széles korben alkalmaznak az
ASC diagnosztikdjaban. A modszer szorosan kapcso-
l6dik azokhoz a patofiziolégiai meggondolasokhoz,
mely szerint az ACS kialakuldsaban a gyulladdsnak
koroki szerepe van (5, 32, 36, 37).

Coronaria angiografia

Az ACS NSTEMI, valamint STEMI formajaban egya-
rant megvan a coronaria angiografia specialis indika-
cidja. Ezen invaziv vizsgalat célja kettds: a diagnozis
pontositdsa az invaziv beavatkozasok indikdacidja,
vagy vitas, differencialdiagnosztikai szempontbol bo-
nyolult esetek (példaul veszélyes foglalkozasokban
bizonytalan mellkasi fdjdalom) detektdlasa. Termé-
szetesen a coronaria angiografia csupan a {6 corona-
riadgak elvaltozasaihoz nyujt bizonyitékot, a kiserek
gyakran megfigyelheto szikiilete ezzel a modszerrel
nem bizonyithatd. Ugyszintén nem ad felvilagositast
a coronaria angiografia a sziv hemodinamikajarol
sem, ezen adatokat szivkatéteres vizsgalattal tudjuk
megismerni. IAP és non-Q AMI-ban egészen a leg-
utobbi évekig az invaziv beavatkozdsok elonye a te-
rapiaban nem volt bizonyithat6, és ennek megfe-
lelGen viszonylag kevés szamu coronaria angiografia
tortént (45, 6). A FRISC II (17) vizsgalat volt az elsd,
amely bizonyitotta, hogy az invaziv beavatkozasok
javitjak a betegek é€letkilatasait. A halal és a myocar-
dialis infarctus elGforduldsi gyakorisaga a 6. honap
végére 22%-kal volt alacsonyabb, mint a kontroll-
csoportban, ahol a betegek csupan a hagyoméanyos
heparint kaptdk ¢és invaziv beavatkozds nem tortént.
Ezt kovette a szamos nemzetkozi vizsgdlat, amely
szintén a korai invaziv stratégia elényét igazolta a
konzervativ kezeléssel szemben. Ezen vizsgdlatok
alapjan ugy latszik, hogy bér a kiilonbozo eurdpai or-
szagokban mds-mads aranyban, de mindenhol elGtér-
be keriil a korai invaziv beavatkozds, és az ehhez el-
engedhetetlen coronaria angiografia (11, 16, 24).

Az ACS diagnosztikdjaban tovabbi modszereket
hasznalhatunk a kérfolyamat bizonyitasara. Ilyenek
a kilonbozo terheléses vizsgalatok, a szivizom oxi-
génfelvételét jelzd izotopvizsgalatok, stressz-echo-
kardiografia stb. (4, 33).
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Az ACS diagnosztikaja és
rizikébesorolasa

Bertrand és Braunwald (20) 6sszefoglalo kézleménye
szerint a diagnosztika menete az ACS Uj terminolo-
gidjat figyelembe véve az alabbiakban foglalhato
Ossze. A beteg nyugalmi, vagy minimadlis terhelésre
jelentkezé mellkasi fajdalommal keresi fel orvosat.
Az orvos munkahipotézise, hogy ACS valamilyen
formajaval all szemben. Elkésziti a beteg EKG-jat,
ahol két lehet6ség meriil fel. Az EKG-n észlelt ST-
elevaciot, vagy nem. Az elGbbi esetben — amennyi-
ben emelkedett biokémiai paraméterek jelentkez-
nek és az ST-elevdcié tartos — a diagnozis AMI. Ha
nincs ST-elevacidja, de tipusos ST-depresszio és/vagy
negativ T-hullamok vannak és a biokémiai marke-
rek pozitivak, a diagnozis NSTEMI, mely az elGbbi
csoportnal kisebb kiterjedési szivizomnecrosisra
utal. Ha az ST-depresszié mellett a biokémiai marke-
rek negativak, a feltételezett diagnoézis IAP (31, 47).
Savonitto és mukatarsai (40) szerint az EKG és a fel-
vételkor észlelt kéros CK-MB-érték a haldlozdsra és
az AMI-ra magas prediktiv értéki. Az ACS NSTEMI
rizikéjat a kovetkezd eurdpai ajanlas alapjan foglal-
hatjuk 6ssze (4).

Thrombosis markerei — heveny veszélyezettség:

— visszatérd mellkasi fajdalom,

— EKG-n észlelhetd ST-szakasz depresszio és an-
nak dinamikus valtozésai,

— magas szivspecifikus troponin értékek,

— esetleg az angiografidval bizonyithaté thrombus.

Az alapbetegség markerei, hosszu tavu riziko:

— klinikai markerek (életkor, diabetes mellitus,
hypertonia, dohanyzas, korabbi szivinfarctus stb.),

— bioldgiai markerek (protein-C-szint),

— angiografias markerek (bal kamrai funkcioza-
var).

Ezen megallapitasok mindegyike A tipust eviden-
cian alapul (nagyszamu, randomizalt beteg vizsgala-
tabol levont kovetkeztetés).

Az ESC ajdnlasa alapjan magas rizikéji NSTEMI
beteg, akinél varhatéan progresszio (AMI, vagy hir-
telen halal) kovetkezik be:

a) A beteg észlelése alatt ismétl6d6 anginas tiine-
tek nyugalomban, vagy kis terhelésre. A mellkasi
fajdalmat dinamikus ST-depresszié vagy tranziens
ST-elevacio kiséri.

b) Magas ¢Tn T és/vagy ¢Tn I érték.

¢) Az észlelt periodusban haemodinamikai insta-
bilitas.

d) Sdalyos, é€letveszélyes ritmuszavarok (kamrai
tachycardia, kamrafibrillacio).

e) Korai, postinfarctusos AP megjelenése.

Az ACC AHA a fentieket kiegésziti:

a) Pozitiv terheléses vizsgalatok.

b) A tiinetek el6tt a korel6zményben szerepld co-
ronariamitét vagy a koszoruerek invaziv mdodon
torténd tagitasa.

Az ESC ajanldsa szerint alacsony rizikdji NSTEMI
beteg, akinél nem varhaté progresszio:

a) Az észleléskor a beteg anginat nem jelez. A be-
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teg koérel6zményében két honapon beliili periédus-
ban kis terhelésre angindk jelentkeznek, melyek 1j-
keletiek.

b) A ¢cTn T, c¢Tn I és egyéb markerek nem emelke-
dettek.

¢) ST-depresszi6 vagy elevacio az EKG-n nem ész-
lelhetd, esetleg negativ lapos T-hullam van, vagy az
EKG szabalyos.

Az ACC AHA a fentickhez kiegészitésként egy
kozepes — intermedier — rizikdjii csoportot is képez. Ide
azok a betegek sorolhaték, akik rizikotényezéi pozi-
tivak (diabetes mellitusban szenvednek), életkoruk
65 €v {0lott van, az EKG-n dinamikus T negativitdst
talalunk, angindjuk gyakran éjszaka jelentkezik,
CCS I-1V. osztalya, szivspecifikus troponinjuk a
hatarértéket meghaladja. E rizikocsoport az észlelés
alatt mindkét iranyba valtozhat.

Kovetkeztetések

A szerzd Osszegzésiil a referdtum kapcsan az aldbbi
gondolatokat tartja kiemelendének:

Patofiziologiai ismereteink gyarapodasaval az
ACS diagnosztikdja finomodik, ami kétségtelentil azt
vonja maga utan, hogy a jovoben tobb myocardialis
infarctust fogunk diagnosztizalni. Ezen ajanlasok
megismerése rendkiviil fontos az egységes diagnosz-
tika és terdpia, alkalmazasahoz, de sziikséges mindig
a helyi koriilményeket figyelembe véve alkalmazni
ezeket. A diagnosztikaban régi és uj modszerek
egyarant megjelennek. Régi diagnosztikus modszer
reneszansza a 12 elvezetéses EKG, mely alapvetd
modszer az ACS korismézéséhez. A 12 elvezetés ele-
gendd, nem sziikséges sem bdviteni, sem uj elveze-
tési rendszereket alkalmazni. Uj diagnosztikus maod-
szerek a szivspecifikus biokémiai markerek. A régeb-
biek alkalmazasa elavult, korszertitlen, az tijak koziil
elsé helyen szerepel a szivspecifikus troponin kvali-
tativ és kvantitativ meghatarozasa. A CRP meghata-
rozasa az ACS esetleges gyulladdsos mechanizmusa-
ra enged kovetkeztetni, és ennek elterjedése kiilo-
nosen az amerikai irodalomban figyelheté meg.

A rizikébesorolasok pontositasa nélkiilozhetetlen
a helyesen megvaélasztando terapidhoz. Az NSTEMI
betegek tobbsége az ESC és ACC AHA ajanlasok sze-
rint korai invaziv beavatkozasra kell, hogy kertljon.

Valtozatlanul igen fontos a betegek korel6zmé-
nyének pontos ismerete, a turelemmel felvett anam-
nézis, kiilonosképpen a mellkasi fajdalom jellegére,
vagy a kezdddo szivelégtelenségre vonatkozoan.
Minden tovabbi diagnosztikus vizsgalat csak ezen
alapvetdé tényezdok utan jon szoba, és az echokardio-
grafia, terheléses vizsgalatok stb. mintegy kiegészitdi
az elébbi diagnosztikus modszereknek.
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. TERAPIAS KOZLEMENYEK

Uj lehet6ség a kronikus myeloid leukaemia
kezelésében: specifikus tirozinkinaz-inhibitor

(STI571)

Molnar Lenke dr. és Losonczy Hajna dr.

Pécsi Tudomanyegyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar, I. Sz. Belgyégyaszati Klinika

(igazgato: Mozsik Gyula dr.)

A krénikus myeloid leukémiat jellemzé Philadelphia
kromoszéma a 9. és 22. kromoszéma kozotti transzlo-
kacio kovetkezménye, melynek soran kialakulé bcr-
abl fGzios gén altal termelt onkoprotein a normalisnal
lényegesen nagyobb tirozinkinaz aktivitassal rendel-
kezik. Ennek kovetkezménye a malignus transzforma-
ci6, amely a sejtproliferacio, adhézié, programozott
sejthalal egyensulyanak felbomlasa kovetkeztében
jon létre. A malignus atalakulas molekularis szintd
megismerése vezette a kutatokat a molekularis szin-
ten célzott terapia kutatasa felé. A BCR-ABL protein
patogenetikai szerepe a CML kivaltasaban bizonyitast
nyert, ennek gatlasa igéretes célpontnak tint. Druker
és mtsai fejlesztették ki az STIS71 néven ismertté valt
molekulat, ami a BCR-ABL tirozin kinaz specifikus in-
hibitoranak bizonyult. Az STI571 (Signal Transduction
Inhibitor) hatasat ugy fejti ki, hogy a BCR-ABL prote-
in molekula kinaz zsebében elfoglalja az ATP helyét,
az ATP-kotés blokkolasa révén megakadélyozza a
szubsztrat foszforilacidjat, igy az enzim nem tudja ha-
tasat kifejteni. Az igéretes preklinikai vizsgalatok utan
1998-ban megkezdddtek a klinikai vizsgalatok is. Az
interferonra nem reagélé vagy intolerans, krénikus
fazist betegek tobb mint 90%-anal volt hematoldgiai
valasz 4-6 héten belll, citogenetikai valaszt a betegek
felénél figyeltek meg. Az el6rehaladott fazisu bete-
geknél is volt hematoldgiai valasz, de az kevésbé volt
tart6s. A masodik fazisa klinikai vizsgalatok tapaszta-
latai megerésitették a korabbi kivalo eredményeket.
Az STI571 igen kedvezé farmakolégiai tulajdonsa-
gokkal rendelkezik, per os alkalmazhaté, nagyfokban
specifikus, a normalis szoveteket alig karositja, jol to-
lerdlhaté, a mellékhatasok minimalisak. Az STI571 4]
korszakot nyitott a malignus betegségek gyogyitasa-
ban, mint az elsé molekularis szinten célzott terapia,
amely szemben a hagyomanyos antineoplasticus sze-
rekkel, nem karositja a normalis szoveteket.
Kulcsszavak: kronikus myeloid leukaemia, CML kezelése,
STI571, Glivec

Tyrosine kinase inhibitor (STI571): New possibility in
the treatment of chronic myeloid leukemia. Chronic
myeloid leukemia shown to be associated with the Ph
translocation, - characterised as a t(9;22) -, joins the
bcr and abl genes and leads to expression of chimeric
BCR-ABL protein with enhanced tyrosine kinase (TK)
activity. This increased TK activity leads to malignant
transformation by interference with the control of
proliferation, cellular adherence and apoptosis. The
presence of this protein in every CML cells is strong
evidence of its pathogenetic role. Following this ob-
servations efforts were made to develop molecularly
targeted therapies for CML. The specific inhibitor of
BCR-ABL TK, STI571 was developed by Brian Druker
and his co-workers in 1996. STI571 (Signal Transducti-
on Inhibitor) occupies the kinase pocket of the BCR-
ABL protein, and blocks ATP binding, thereby pre-
venting phosphorilation of any substrate. Because of
promising preclinical data STI571 entered clinical tri-
als in 1998, using an oral formulation. The reports of
this trials document excellent efficacy. Patients with
chronic phase after failure with interferon therapy
achieved more than 90% hematologic response, usu-
ally within 4-6 weeks, and 55% major cytogenetic
response. Patients with advanced disease also res-
ponded, though less durably. In phase 2 studies the
drug has continued to produce impressive results.
STI571 has a very favourable pharmacologic feature,
with high degree of specificity for its target, and the-
refore low toxicity for normal tissues, it is well tole-
rable, side effects were minimal. STIS71 opens a new
era in the treatment of malignancies, it is the first
targeted molecular therapy which is able to target
abnormal cells without damaging normal cells, com-
pared with traditional antineoplastic drugs.

Key words: chronic myeloid leukemia, CML treatment,
STI571, Glivec

A szerkesztoség [elkérésére irt tanulmany.

Roviditések: CML = krénikus myeloid leukaemia; STI = signal
transduction inhibitor; TK = tirozin kindz; ATP = adenozin-trifosz{at;
PDGF = thrombocyta eredeti novekedési faktor; IFN = interferon;
Ph = Philadelphia; ASH = American Society of Hematology; ALL =
akut lymphoid leukaemia; FDA = Food and Drug Administration;
Ara-C = arabinozid-citozin; GIST = gastrointestinalis stromalis tumor

2002 = 143. évfolyam, 42. szam, 2379-2384.

A kronikus myeloid leukaemia (CML) egyediilallo
jelentGségl korkép a malignus betegségek kozott.
Az 1840-es években felismert betegségtdl szarmazik
a leukaemia elnevezés. Az 1960-ban Nowell és Hun-
gerford alial felfedezett Philadelphia- (Ph-) chromo-
soma volt az elsé specifikus, szerzett kromoszéma-
rendellenesség, amelyrél késébb bebizonyosodott,
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hogy a daganatkeletkezésért felelGs genetikai karo-
sodast okoz (25).

A citogenetikai modszerek fejlodését kovetGen
Rowley 197 3-ban igazolta, hogy a Ph-kromoszoma ki-
alakuldsa sordn a 9. és 22. kromoszomak kozotti re-
ciprok transzlokacio - 1(9;22)(q34ql1) - kovetkezik
be (30). A 80-as években a technolégia tovabbi
fejlédése révén igazolidk, hogy a transzlokdcio soran
a 22. kromoszoma hosszu karjan 1éva ber és a 9. kro-
moszoma hosszt karjan 1évG abl gének torése a kime-
rikus ber-abl fazios gén létrejottéhez vezet (1. dbra).
Az altala kodolt 210 kD onkoprotein tirozin kindz
(TK) aktivitdsa felelds az onkogén hatasért (1, 21).
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1. dbra: A Philadelphia-transzlokacio

A 22. é5s 9. kromoszomak hosszu karja kozott jon létre (q11; q32), a
keletkezett ber-abl f(zios gén terméke a p210 proteinkinaz, amelynek
tirozin kinaz aktivitasa a normalis c-abl tobbszorose, ami a malignus
transzformaciot eredményezi

Bdr az elmult 2 évtized soran nagy valtozdsok vol-
tak a CML gyogyitasaban az allogén csontvels-
transzplantacié ¢s az interferon-o. (IFN) terapia be-
vezetésével, azonban a betegek jelentds részénél
ismert okok miatt ezek nem hoztak megoldast. A be-
tegek kb. 30%-a rendelkezik megfelelé donorral,
azonban ezek kozel fele 55 év feletti (24). Ezért
kevesebb, mint 20%-ban végezheté az egyedil ku-
rativ allogen transzplantacio, amellett a kockazati
tényezOk €s transzplantdcios szovodmények sem
elhanyagolhatok. Az egyéb terapias lehetdségek
nem gyogyitjak ugyan meg a betegeket, de az élet-
tartamukat meghosszabbitjak. A ma leghatasosabb-
nak tartott interferon-o alkalmazasanak hatart szab
a betegek jelentos részében fellépé mellékhatas és
intolerancia. A betegek 25%-a nem toleralja, ¢s
tovabbi 30-50%-ban dozisredukcio valik sziikséges-
s¢. Az IFNa eldrehaladott esetben nem hatékony
(19, 20, 27).

A daganatkutatok egyik fG célkitiizése az elmult
években olyan gyogyszerek kifejlesztése volt, ame-
lyek specifikus célpontja a malignus atalakulasért fe-
lel6s onkogén mutdcio. Ezen mutaciok foleg a sejt-
ciklus befolyasoldsa, az apoptosis blokkolasa révén
idézik elé a malignus transzformaciot. A sejtprolife-
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racio fiziologias szabalyozasaban a novekedési fakto-
rok, receptoraik és ligandjaik szerepelnek. A szaba-
lyozasi folyamatok végrehajtasaban alapveté me-
chanizmus a jeldtvitel (signal transduction), ami a sej-
tek kiilonbozé részei kozti kommunikaciot jelenti.
Ebben kiilonféle biokémiai mechanizmusok szere-
pelnek, melyek koziil az egyik legfontosabb a foszfo-
rilacio, ami a szubsztrat protein aktivacigjat eredmé-
nyezi. Ha a foszforilaciéban részt vevs aminosav
tirozin, a serkentd enzimet tirozin kinaznak nevez-
ziik (TK). A tirozin kindz hatasat ugy fejti ki, hogy
a foszlorilacio soran az ATP-rél foszlatcsoportot visz
at a szubsztrat tirozinreziduumara, ezaltal aktivdlja
azt, és lehetGvé teszi az effektorra valo hatas kifej-
tését. A novekedési faktorok és onkogének tobbsé-
ge kinaz.

A TK onkogén prototipusa a CML-ben szerepld
ber-abl fuzios gén, melynek patogenetikai szerepe
CML-ben ma mar bizonyitott. A CML kronikus fazi-
sanak csaknem valamennyi esetében jelen 1évo Phi-
ladelphia-transzlokacié soran keletkezett hibrid kro-
moszoma eredményezi a ber-abl fuzios gént. A gén
altal kodolt 210 kD onkoprotein aktivitdsa a norma-
lis ¢c-ABL TK aktivitasanak tobbszorose, jelatvivo-
ként szerepel a proliferdcioban €és az apoptosisban
(1). Ez felelés a CML-hez vezetd biologiai té-
nyezOkért: a mitdzis aktivaciGja révén a sejtciklus
deregulacidjaért, az antiapoptoticus utak serkentésé-
vel a sejtek fokozott viabilitdsaért, valamint az adhé-
7i6s zavarért, és a progressziohoz vezetd genetikai
instabilitasért.

A bcer-abl eredetii TK felelGs az onkogén malignus
transzformaciot elGidézG hatasaért (20), syngen
egérben a bcr-abl gén atvitelével CML-hez hasonlo
korkép idézhets eld (3). A ber-abl onkogén és az dltala
termelt TK onkoprotein a CML kialakuldsahoz vezetd’
alapvetd’ patogenetikai tényezo, melynek befolydsoldsa
tehat a CML célzott kezelését jelentheti.

A kindzok befolyasolasa igéretes célpontnak tdint
a kutatok szamara, és mivel a kiilonbozé kinazok
szubsztratspecifikusak, a befolyasold gyogyszerektol
is specifikus és szelektiv hatas varhato.

Az STI571

A TK befolyasolasara tett proébalkozasok mar az
1980-as évek elején kezdddtek. Ezen TK-gatlo ha-
tassal rendelkezo vegytiletek — tobbséglikben termeé-
szetes eredetd flavinoidok, az antibiotikum her-
bimycin A, erbstatin, tyrphostin — azonban nem bi-
zonyultak szelektivnek és specifikusnak (2). A kuta-
tasok sikeréhez a proteinkinaz struktiira megismeré-
se vezetett. Az enzim aktiv pontja a foszforilacios fo-
lyamatban kulcsszerepet jatszo ATP-kotG hely,
amelynek kompetetiv blokkolasaval a TK gatlasa
idézhetd eld.

Druker és mtsai 1993 Ota végeztek intenziv kutata-
sokat, melynek eredményeként sziiletett meg egy 2-
phenylamino-pyrimidin-szarmazék, amit elGszor
CGP57148B-nak neveztek el (2. abra). Ez a késébb
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2. abra: STI571 kémiai szerkezete
2-phenylamino-pyrimidine (Imatinib mesylate): C,;H,.N,SO,, moleku-
lasalya: 589,7 kD

STI571-ként (Signal Transduction Inhibitor, imati-
nib mesylate) megismert kis molekula a ber-abl pro-
teinkindz zsebben elfoglalja az ATP helyét, blokkolja
a szubsztrat foszforilacidjat, ezaltal szelektiven gatol-
ja a TK funkciojat (9).

A preklinikai vizsgalatokat 1996-1998 kozott végezték, a
CGP57148B in vitro szubmikromolekularis koncentracio-
ban valamennyi ABL-kindzt gdtolta (p210™**™, p185"“*A™,
v.ABL, c.ABL), nem gatolta viszont az egyéb szerin/treo-
nin proteinkinazokat, a PDGF-receptor és a c-Kit tirozin
kinaz kivételével. Hatasa tehat nagyfokban specifikus, a
tobbi nagyszamu tirozin kinazzal szemben inaktiv (5, 6,
15). Az in vitre coloniaképzGdés vizsgdlata sordn a
CGP57148B gdtolta a CML betegekbdl szarmazd csont-
velGi és periférias progenitor sejtek BCR-ABL pozitiv colo-
nia €épzodését, a normalis colonianovekedés minimalis
gdtlasaval szemben (4, 5, 6, 7). A farmakokinetikai allat-
kisérletes vizsgalatok sordn jo ordlis felszivodast, a bioak-
tiv koncentrdcio gyors elérését tapasztaltak, a felezési ido
13-16 6ra, ami elég hosszi a napi egyszeri ordlis alkalma-
zashoz. Az in vitro hatdsos koncentracié 1uM volt. A me-
tabolizmus a mdjban torténik, a citokrom P450 rendszeren
keresztil. A toxicitasi vizsgalatok enyhe toxicitdst mutat-
tak, féleg a magasabb dozisoknadl (hanyas, hasmenés, eny-
he anaemia, neutropenia, hepatotoxicitas) az ekkor mar
STI571 néven szerepld vegyiileinél. Az enyhe toxicitds
oka egyrészt az, hogy a TK-gatlds parcidlis (50-99%), a
megmaradé 1% aktivitds a normalis funkciéhoz ele-
gendonek bizonyul, az egyéb (Kit, PDGFR) kinazok funk-
cidja kevésbé fontos (15).

Az STI571 hatasmechanizmusa

A preklinikai, experimentalis vizsgdlatok tisztaztak a
hatdsmechanizmusban szereplé lehetséges té-
nyezdoket, amelyek a kimerikus BCR-ABL onkopro-
tein hatasat befolyasoljak. A tirozin foszforilacié gat-
lasat in vitro K562 sejtvonalon immunoblot madd-
szerrel igazoltdk. O'Dwyer és mtsai ber-abl + sejtvona-
lakon igazoltak egyrészt a sejiciklus G,-fazisban tor-
téné ,arrestjét”, valamint az apoptosis fokozddasat,
amit az emelkedett subG,-fazisban 1évd sejtpopula-
ci6, a magasabb annexin expresszio és kaszpaz akti-
vitas mutatott (10, 26).

A kimerikus BCR-ABL onkoprotein expresszio tovabbi
kovetkezménye a sejiek adhézios defektusa. STI571 hata-
sara in vitro sejtvonalon a CD62L adhézios receptor mRNS-
expresszio novekedését figyelték meg (12). Késobb a kli-
nikai vizsgalatok sordn a kezelt beteg sejtjein végzett vizs-
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gdlatok megerdsitették a ber-abl-expresszio, a tirozinfosz-
forilacié és az intrinsic jeldtvitel, valamint az antiapoptoti-
cus hatdsi proteinek (bcl-xL) mennyiségének csokkenését
STI571 kezelésre reagalo betegekben (32).

Klinikai vizsgalatok
1998 juniusaban kezdddtek a dozismegallapité és
toxicitdst meghatarozé elsé fazisu klinikai vizsgdla-
tok, melyek eredményeirdl 1999. decemberben sza-
moltak be az amerikai hematolégus kongresszuson,
New Orleansban, ami vilagszerte nagy visszhangot
véltott ki. Az elsé fazis vizsgdlatok 2000. mdjusban
zarultak, az eredményeket Druker és mtsai 2001. apri-
lisban kozolték (6, 8). A masodik fazisu klinikai vizs-
gdlatok eredményeirdl 2000. decemberben, az ASH
kongresszusan szamoltak be (11, 18, 28, 31, 33).

STI571-kezelés CML kronikus fazisban

A dozismeghatarozo vizsgalatokat 83 kronikus [azi-
st CML-es betegnél végezték, akiknél hematoldogiai
vagy citogenetikai IFNo rezisztencia vagy refrakteri-
tas, illetve IFNo-intolerancia dllt fenn. Az STI571
dozisa napi 25-1000 mg kozotti volt. A hatdsos do-
zis 300 mg/nap felettinek bizonyult, az 54 beteg ko-
zul, akik ezen dozisi kezelésben részestltek, 53
esetben 4 héten beliil komplett hematologiai valasz
kovetkezett be, citogenetikai vdlaszt 54%-ban ta-
pasztaltak, 7 esetben komplett citogenetikai re-
misszioval. A hatds kialakulasa fokozatos volt, ami
arra utal, hogy a ber-abl TK-gatlas kovetkeztében a
leukémias klon novekedési sajatossagai normaliza-
lodnak. A citogenetikai valasz késobb alakul ki a
normalis progenitorsejtek elGtérbe kertilésével. Do-
zist limitdlo toxicitast nem észleltek, a mellékhata-
sok enyhék voltak (hanyinger, myalgia, oedema,
hasmenés, bdrkitités). Myelosuppressio a betegek
26%-ban jelentkezett 300 mg/nap dozis felett, ami
atmeneti gyogyszerkihagyas vagy dozisredukciod
utan rendezddott, oka lehet az STI571 farmakologi-
ai hatdsa a c-kit gatlasa miatt, ill. a kdrosodott nor-
malis haemopoesis. A maximadlis tolerdlhaté ddzist
nem hatdroztdk meg, a hatdsos és javasolt 400
mg/nap dozis korrelalt az in vitro hatasos gyogyszer-
szinttel, melyet bizonyitott a bcr-abl foszforilacios
aktivitasanak csokkenése (8, 11).

A masodik fazisu nyilt, nem randomizalt vizsgala-
tok soran 28 centrumban 532 beteget kezeltek, ko-
zuliik 454 beteg adatai voltak értékelhetok. Az ered-
mények igazoltak, illetve felilmultak a varakozaso-
kat. Komplett hematolégiai valaszt kozel 90%-ban
észleltek 4-6 héten beliil. A betegek 49%-aban 6
hénap utan major citogenetikai valasz kovetkezett
be (35%-nal kevesebb Ph-pozitivitds 1. tdbldzat) (11,
18).

A mellékhatasok enyhék voltak, dozist limitalo
toxicitas nem fordult el6, WHO gr. 3-4. foka mel-
lékhatast 2-3%-ban észleltek, a kezelést 1%-ban
kellett abbahagyni (2. tdbldzat). Egy halaleset fordult
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1. tablazat: STIS71 kezelési eredmények osszefoglalasa
(Druker és mtsai, Hematology 2001, ASH Education Book)

Kronikus fazis Akceleralt fazis Blastos krizis

n=532(%) n=234(%) n=262(%)
Hematologiai 91 69 29
valasz
Komplett 91 34 v
hemat. valasz
Masodik 19
krénikus fazis:
Citogenetikai
valasz
major 55 24 16
komplett 36 17 7
parcialis 19 7 9

Major citogenetikai valasz: komplett és parcialis
Komplett citogenetikai valasz: Ph kromoszéma: 0%
Parcialis citogenetikai valasz: Ph+: 1-35%

2. tablazat: STI5S71 kezelés mellékhatasai: (A WHO 3-4. sa-
lyossagi fokozatu toxicitas gyakorisaga kevesebb, mint 1%)

Mellékhatas El6fordulasi gyakorisag (%)

Myelosuppressio: 20
Neutropenia 15
Thrombocytopenia 20
Anaemia 17

Nem hematologiai toxicitas:
Sulynovekedés
Arthralgia
Nausea
Bérelvaltozasok, bérpir
Folyadékretencio

(periorbitalis oedema)
lzomgoresok

Egyéb (nem jelentds gyakorisag):
Hasmenés
Dyspepsia
Arthralgia
Fejfajas
Hepatotoxicitas

wwwwm
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elé, amelynél felmeriilt a kapcsolat a gyogyszersze-
déssel. 11 nappal az STI-kezelés megkezdése utan
majelégtelenség kovetkezett be, a beteg tartosan sze-
dett paracetamolt, emiatt felmertlt a gyogyszer-in-
terakcio lehetdsége.

Kedvezaitlenebb valasz varhato jelentds spleno-
megalia, thrombocytosis, anaemia jelenléte, 100%
Ph pozitivitdas, 1 évnél hosszabb betegségtartam,
illetve 20,0 G/1 alatti fehérvérsejt szam esetében. Az
idésebb betegek is jol toleraltdk a kezelést, és ugyan-
ugy reagaltak (18).

Az eddigi tapasztalatok alapjan a betegség benig-
nus fazisaban az STI571 kezelésre adott terapids vd-
lasz tartosnak tiinik, ennek biztos megitélése azon-
ban még korai.

STI571 kezelés akceleralt és blasztos fazisu
CML-ben és Ph+ akut leukémiaban

A bcr-abl TK-expresszio a CML lefolydsanak minden
fazisat jellemzi, emellett a felnGttkori akut lymphoid
leukémidk 20%-aban is megfigyelhetd. A kronikus
fazis progresszidja genetikai instabilitdssal, tjabb
molekularis, illetve onkogén abnormalitasokkal jel-
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lemezhet6. A CML blasztos krizis kezelése nehéz, a
remisszios rata 10% alatti, ugyancsak rossz progno-
zisu a Ph+ ALL is.

1999. aprilis és 2000. majus kozott 58 betegnél
tortént elsé fazisu STI571-kezelés, a diagnozis 38
esetben CML myeloblasztos Kkrizis, 20 esetben
lymphoblasztos krizis, illetve Ph+ ALL volt. Az
STI571 dozisa 300-1000 mg/nap kozotti volt. A be-
tegek 79%-aban 50%-o0s vagy annal nagyobb ara-
nyu csokkenést figyeltek meg a periférids vérben
lévé blasztok aranyaban, a csontveldi blasztarany 12
betegnél (32%) csokkent 5% ala. Komplett hemato-
logiai valasz myeloblastos krizis esetén 11%,
lymphoblastos krizis esetében 20%-ban fordult elo.
A kezelés tartama azonban a kozléskor rovid (1-349
nap), 9 esetben relapszus kovetkezett be, a myelo-
blastos csoportban 7 beteg, a lymphoblastos csoport-
ban 8 beteg volt remisszioban 101-349 nap utan.
A kezelés jol toleralhatd, a mellékhatasok kozil
a leggyakoribb a hanyinger (55%), hanyas (41%)
valamint oedema, hasmenés, ezek t6bbsége enyhe
volt. A neutropenia és thrombocytopenia eléfor-
duldsa azonban gyakoribb és silyosabb (WHO 4. fo-
kozatu, 40, illetve 33%), ami a magasabb gyogyszer-
dozisokkal és az eleve koros csontvelG-funkcioval
magyarazhaté (6, 11).

A fazis 11 vizsgdlatok eredményeirdl 2000 decem-
berében szamoltak be elGszor, kiilonvalasztva az ak-
celerdlt, blasztos fazisu betegeket és a Ph+ akut leu-
kémiat (11).

234 akceleralt fazisi CML-es beteget kezeltek,
akik kozil 181 adata volt értékelhetd, 30%-ban na-
pi 400 mg, 70%-ban 600 mg dozissal. Hematologiai
valasz 69%-ban fordult el6, 34%-ban komplett re-
misszio volt, kronikus fazisba kertilt 19%. 24%-ban
észleltek major citogenetikai valaszt, ami 17%-ban
komplett valasz volt (10, 11, 33). 262 myeloid blas-
tos krizisben 1évé CML-es beteg kezelése soran he-
matologiai valasz 29%-ban volt, 7%-ban komplett
valaszt figyeltek meg, major citogenetikai valasz ara-
nya 16%-os, ezen beliill komplett valasz 7% (10,
31). Philadelphia-kromoszoma pozitiv akut leu-
kaemids betegcsoportben 49 ALL, két Ph+ AML és 7
lymphoblastos krizisben 1évé CML szerepelt. A két
AML-es beteg koziil egyiknél komplett valasz, a ma-
siknal PR kovetkezett be 4 hét utan. A lymphoblas-
tos krizisben lévo betegek koziil 2 esetben volt
valasz, mig 32 Ph+ ALL beteg koziil 4 hét utdn 19 re-
agalt (59%) (11, 28).

Az clorehaladott fazisu CML-ben, valamint a Ph+
akut leukémias betegekben az STI571 a betegek
tobbségében hatékonynak bizonyult, a leukémias
klon nagysagat csokkentette, a hatas azonban nem
volt tartés. A kronikus fazis atmeneti visszatérése,
illetve a blasztok csokkenése alkalmassa teheti a be-
tegek egy részét csontvelG-transzplantdciora. A ma-
sik lehetdség a hatékonysag javitdsara az egy¢b anti-
leukémias szerekkel valo kombinacio (7, 8). In vitro
vizsgalatban bcer-abl-expressziot mutatd sejtvonalon
STI571 kezelés megsziintette a kemorezisztenciat,
ill. additiv, szinergista antiproliferativ hatast muta-
tott IFNo-val, daunorubicinnel, Ara-C-vel, valamint
etoposiddal (10, 34).
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STI571 rezisztencia

Az eddigi tapasztalatok alapjan az STI571-kezelésre
a BCR-ABL-expressziot mutatd betegek tobbsége
gyorsan ¢és jol reagdl, a hatas tartamara vonatkozoan
ugyan még nehéz egyértelmi véleményt mondani,
azonban tartés hatastinak a krénikus fazisu betegek
esetében mutatkozik. Az eldrehaladott, akcelerdlt és
blasztos fazisti betegeknél ugyan gyakran figyelhetd
meg vdlasz, ami azonban tébbségben nem tartds, a
parcialis vagy komplett valasz utan a betegek tobb-
sége relapsusba kertil. Ezen betegeknél multiplex ci-
togenetikai és molekuldris abnormalitasok mutatha-
tok ki. Az STIS71-rezisztencia egyik oka az bcr-abl
gén amplifikdacioja, amit a dupla Philadelphia-kro-
moszoma megjelenése is jelez (23). Gorre és misai 18
elérehaladott CML miatt kezelt betegnél a BCR-
ABL-kinaz aktivitast vizsgaltak a kezel¢s alatt, kvan-
titativ immunoblot modszerrel. A kezelésre reagalas
idején csokkent az aktivitas, a relapsus idején ismét
emclkedett, a BCR-ABL-kinaz reaktivaciojat jelezve.
A sejtek in vitro még reagaltak STI571-re, de 5-szor
magasabb dézisra, ami a BCR-ABL gén amplifikaci-
ojat jelzi (16).

Tovabbi mechanizmus a rezisztencia kialakuldsa-
ban az in vitro vizsgalatok szerint STI571-inhibitor
hatasi AGP (o, acid glikoprotein) jelenléte, amit a
leukémias sejtek termelnek (13, 14).

Az STI571 kezelési eredmények
osszefoglalasa

Az elsG, molekularis genetikai szinten célzott daga-
natellenes vegytilet, az STI571 gyogyszerré valdsa-
nak utja impresszionaléan gyors volt. Az 1993-ban
megkezdett laboratoriumi kutatasok utan harom év-
vel megsziletett a CGP57148B, tjabb 2 év alatt el-
végezték a preklinikai vizsgdlatokat, majd 1998-ban
megkezddodtek a klinikai vizsgdlatok. 2001. februdr-
ban kertilt a dokumentacio az FDA elé, és 2001. ma-
jus 10-én, 32 honappal az els6 humaén alkalmazds
utan, torzskonyvezésre kertlt az USA-ban, ami pél-
da nélkiili. A torzskonyvezés az Eurdpai Unio orszd-
gaiban 2001. novemberben, Magyarorszagon 2002.
februarban megtortént. A nemzetkoézi multicentri-
kus tanulmdnyok keretében ma 30 orszagban — Ma-
gyarorszagon is — kozel 500 intézetben, t6bb mint
8000 beteg szedi.

Az eddigi kezelési tapasztalatok minden varakoza-
son felili eredményeket hoztak (22). A kronikus,
benignus fazisban 1évs, IFNo-ra nem reagalo betegek
tobb mint 90%-a egy hénapon beliil hematolégai re-
misszioba kertilt, amit nagyaranyu citogenetikai va-
lasz kivetett. Mindez napi egyszeri oralis gyogyszer-
szedés, az €letmindség jelentos javuldsa, €s minima-
lis mellékhatas mellett kovetkezett be (2. tablazat).
Kulcsfontossagu kérdés a terapias valasz tartama,
ami azonban jelenleg még nem itélheté meg. Az op-
timalis alkalmazas meghatarozasa is még folyamat-
ban van a harmadik fazisi tanulmanyok keretében.
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A kezelés idGtartamara vonatkozdéan még nincs vég-
leges vélemeény, valoszintleg hosszu, €s nem ismer-
tek a tartds szedéssel kapcsolatos mellékhatasok sem.
Eddig csak IFNo kezelést kovetoen alkalmaztdk, a
korai kronikus fazisban még jobb eredmények téte-
lezhetdk fel. Amennyiben a ber-abl az egyetlen mo-
lekuldris genetikai esemény, az STI571 képes Ichet
eradikdlni a malignus klont. A hatas fokozodasa, és
az eredmények tovabbi javuldsa varhaté az egy¢b
szerekkel (IFNca, Ara-C) valé kombindcioval, ilyen
randomizalt tanulmanyok mar folyamatban vannak.
CML eldrehaladott, akceleralt és blasztos fazisai-
ban, valamint a standard kezelésre nem reagdlé Ph+
akut leukaemiaban is meglepden gyakran fordult
eld jelentos foka hematologiai valasz STI571 kezelés
hatdsara, amely azonban fGleg a leukaemias fazisu
betegeknél nem volt tartés, am a betegek egy része
ezaltal transzplantaciora alkalmassa valhat. Tovabbi
lehetGség a hatékonysag novelésére az egy€éb antile-
ukaemids szerekkel torténd kombinacié (Ara-C, ho-
moharringtonin, daunoblastin) lehet.

Ujabb kutatdsok szerint a ber-abl onkoprotein transz-
formadl6 hatasaban részben szerepet jatszik egy masik on-
kogén, a ras aktivacioja, ebben szerepel a farneziltranszfe-
raz enzim. Az utébbi években sikeriilt szelektiv farnezil-
transzferaz-inhibitorokat (FTI) eldallitani, amelyekkel kli-
nikai vizsgalatok is torténtek, elsGésorban szolid tumorok-
ban, de vannak humadn vizsgalatok az SCH66336 nevi
szerrel human ber-abl pozitiv CML sejtvonalakon is (29).

Az STI571 elsodleges tamadaspontja az ABL-Ki-
naz, emellett gatolja a PDGF-R- és a c-kit-kindzt is,
ami felveti egyéb korképekben valo alkalmazhatosa-
gat is. A PDGF-R aktivacié patogenetikai szerepe
kronikus myelomonocytas leukaemiaban, glioblas-
tomaban jelentds, mar torténtek is in vitro vizsgéla-
tok, klinikai tanulmanyok is vannak (7). A c-kit pa-
tofiziologiai szerepe szamos malignus tumorban fel-
meriil, eddig egy ritka tumorban, a gastrointestinalis
stromalis tumorban (GIST), amelyben a c-kit aktiva-
cié patogenetikai tényezd, kozoltek dramai hatast
STI571 kezelés utan (17). Kissejtes tidérdakban a c-
kit autokrin aktivaciojat figyelték meg, ennek pato-
genetikai szerepe még nem vilagos, az STI571 haté-
konysagaval kapcsolatban a vizsgdlatok meg-
kezdddtek (7).

Az STI571 - Glivec (Novartis) — 4j korszakot nyi-
tott a daganatellenes terapidban, az elsé olyan
gyogyszer, amit a daganatsejt funkciézavaranak cél-
zott kikiiszobolésére fejlesztettek ki, szelektiven, a
normalis funkciok gatlasa nélkiil fejti ki hatasat, és
minden eddiginél gyorsabban keriilt a laboratérium-
bol a klinikai gyakorlatba, kivalo terapias hatassal és
tolerdlhatosaggal. A gyogyszer iranti lelkesedést jol
tiikrozik Talpaz szavai: ,STI571 is a dramatically active
cancer drug, perhaps the most impressive drug that I have
seen in the 20 years as an Oncologist. It has fulfilled all of
it's promises”. -

Jelenleg ugyan a daganatos betegek egy kis részé-
nek nyujt reményt a gyogyulasra az STI571, siker-
torténete azonban reményt ad arra, hogy tovabbi
betegségekben is fognak hasonlé hatasmechanizmu-
su gyogyszercket felfedezni.
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KLINTKAI TANULMANYOK

Orvosok halallal és haldoklassal

kapcsolatos attitiidjei

Hegedlis Katalin dr., Pilling Janos dr., Kolosai Nedda, Bognar Tamas dr. és Békés Vera
Semmelweis Egyetem, Budapest, Altalanos Orvostudomanyi Kar, Magatartastudomanyi Intézet

(igazgat6: Kopp Maria dr.)

Bevezetés. A tanulmany az orvosok haléllal és hal-
doklassal kapcsolatos attitlidjeit vizsgalja. A vizsgalat
soran 124 orvossal (vidéki és budapesti haziorvosok-
kal, kérhazi és klinikai orvosokkal) készult kérd6ives
felmérés, a szerz6k altal kidolgozott kérdésekkel, va-
lamint a Lester és Neirmeyer-féle halalfélelem skalak
hasznalataval. Célkitizés. Annak felmérése volt a cél,
hogy az orvosokat tanulmanyaik soran mennyire ké-
szitették fel a haldoklé betegekkel és a halallal valo
szembesilésre, milyen szinten képesek a haldoklé
betegekkel kapcsolatot teremteni, illetve mennyire
er6s halalfélelem jellemzi 6ket. Modszer. A kérdo-
ivek értékelése az SPSS statisztikai programcsomag-
gal tortént. Eredmények. Magyarorszagon az orvo-
sok altalaban kevés ismerettel rendelkeznek a halal-
lal, haldoklassal kapcsolatban. Ismereteik hianyossa-
gai, a mulandoésaggal kapcsolatos sajat félelmeik, el-
haritasaik negativ hatassal lehetnek a haldoklékkal
valo kapcsolatukra is: a haldoklassal kapcsolatos atti-
tldjeik altalaban negativak, tobben igyekeznek elke-
ralni a haldoklékat nyugtalanité kérdésekkel vald
foglalkozast, és ha a kommunikacié mégis létrejon, a
nehezebb teriileteket sokan inkabb elkerilik. Kévet-
keztetések. A figyelem rairanyitasa ezekre a problé-
makra el6segiti a halallal és haldoklassal kapcsolatos
kérdések gradualis szinten valé oktatasat és a szem-
lélet formalasat. A tanulmany néhany konkrét okta-
tasi program javaslataval zarul.

Kulcsszavak: halél, haldoklas, terminalis allapotd betegek
ellatasa, kommunikacié, halalfélelem, készségfejlesztés,
szemléletformalas

Attitude of physicians toward death and dying. Int-
roduction. In the study the physicians’ knowledge
and attitude was examined towards death and dying.
During the study a questionnaire survey was execu-
ted, including 124 physicians (family doctors from Bu-
dapest and from the country, hospital and clinical
doctors) in which there were questions edited by the
authors and also used the Lester and Neirmeyer sca-
les to assess the fear of death. Aims. The aim was to
assess how much the physicians were prepared du-
ring their education to face with dying people and
death, how much they are able to get in touch with
dying patients, and how much they are afraid of de-
ath. Methods. The questionnaires evaluated by the
SPSS statistical program. Results. According to results
most physicians in Hungary have a very little know-
ledge with regard to death and dying. This lack of
knowledge, their own fears and refusal in connection
with the transitoriness can have a negative influence
on their relationship with dying people: their attitu-
des towards dying are generally negative, many of
them try to avoid dealing with the questions worr-
ying the dying people and if after all there is a com-
munication situation most of them avoid the more
difficult fields instead. Conclusions. To draw attenti-
on to these problems, to point out the necessity of
the gradual education of issues connected to death
and dying and to stress how important is to mold at-
titudes towards dying people. The study is finished
with some particular education program-proposals.
Key words: death, dying, care of terminal state patients,
communication, fear of death, development of skills, chan-
ging of attitudes

Kutatocsoportunk 1999 6ta foglalkozik az egészség-
tigyi dolgozok halallal és haldokldssal kapcsolatos at-
titidjének vizsgdlataval. El6z6 tanulmdnyainkban
apolokkal és medikusokkal folytatott kérdoives fel-
méréstink, valamint orvosokkal készitett mélyinter-
juink eredményeit ismertettiik (4,13.). Hipotézise-
ink szerint az egészségligyi szakképzés, illetve
felsdoktatas soran nem készitik fel az egészségligyi
szakembereket a haldllal valé szembestilésre, a hal-
doklo beteg megfeleld gondozasara. Ennek kovet-
keztében az egészségiigyben dolgozdk sokszor nem
tudjak a haldoklassal kapcsolatos problémakat meg-
felel6 modon kezelni, ennek egyik jeleként példaul

2002 = 143. évfolyam, 42. szam, 2385-2391.

elkertilik a haldoklé betegekkel valé kommunikaci-
ot. A felkésziiletlenség a halalfélelmet erdsiti ben-
niik, amely mind betegeik, mind hozzatartozoik,
mind sajat haldlukkal kapcsolatban igen erdsen
megnyilvanul. Célunk a kutatassal az, hogy raira-
nyitsuk a figyelmet ezekre a problémdkra és eldse-
gitstik a halallal és haldoklassal kapcsolatos kérdések
gradualis szinten valo oktatasat. Mindehhez a fejlett
orszagok tapasztalatait is igyeksziink attekinteni,
hogy konkrét javaslatokat tehessiink a hazai egész-
ségligyi képzés vezetdi szamara.

Jelen tanulmanyunk elsé részében 124 orvossal
készitett kérddives felmérésiink eredményét ismer-
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tetjik. A kérddivet 59 férfi és 65 nd orvos toltotte ki,
dtlagos €letkoruk 40 év volt. A vizsgdlatban vidéki €s
budapesti haziorvosok, kérhazi és klinikai orvosok
egyarant részt vettek. A Kkérdések megegyeziek
azokkal, amiket 1999-ben 182 apolo és 288 medikus
is megvalaszolt, igy a valaszok ismertetésekor ese-
tenként osszehasonlitdasképpen utalunk az el6zé fel-
mérés eredményeire is. Meg kell jegyezniink, hogy
az orvosokkal kapcsolatos felmérés sokkal tobb ne-
hézségbe tlitkozott, mint az el6z6, amelyet apolokkal
¢s medikusokkal folytattunk. Nagyon sok orvos
visszautasitotta kérdGiviinket azzal, hogy nem akar
ezzel a témaval foglalkozni. Ezt az erds haritast hipo-
téziseink megerdsitéseként értelmeztiik. Bar nem bi-
zonyithato, de logikailag feltételezhetd, hogy a
kérdoiv kitoliését visszautasito orvosok attittidjei a
halallal és a haldoklokkal kapcsolatban sokkal nega-
tivabbak azoknal, akik vallalkoztak a vizsgdlatban
valo részvételre. fgy felmérésiink eredményei — he-
lyenként barmennyire megdobbentdek is — vél-
het6leg még mindig idealizaltabb képet mutatnak a
valdsagosnal.

Ebben a tanulmdnyban nem tériink ki a kérddiv
osszes kérdésére. A valaszokat az SPSS statisztikai
programcsomag segitségével értékeltiik.

A tanulmany masodik részében azokkal a képzé-
sekkel kapcsolatos javaslatainkat fogalmazzuk meg,
amelyek pozitiv hatassal lehetnek az orvosok hal-
doklo betegekkel valé kapcsolatadra.

A felmérés eredményei

1. A kérddivnek arra a kérdésére, hogy tanulmanyai
soran foglalkozott- e a haldoklo betegek elldatasdval? az or-
vosok 18,7%-a valaszolta azt, hogy egyaltalan nem;
61%-uk valaszolta azt, hogy nagyon keveset; 18,7%
itélte Ggy, hogy clegendé mértékben és 1,6% pedig
ugy, hogy tal sokat. Osszesen tehat az orvosok
79,7%-a 1télte Ggy, hogy tanulmanyai soran nem
vagy nagyon keveset foglalkozott a haldoklo betegek
ellatasaval (ugyanez az arany az apolok esetében
77%, a medikusok esetében 95,8% volt).

2, Sajat megitélése szerint tanulmdnyai sordn koriilbe-
liil hdany drat foglalkozott a haldllal, a haldokldssal és a
gydsszal? A becsiilt értékek szerint a fajdalomesillapi-
tasra 15,4 orat, a palliativ terapiara 11,8 drat, a hal-
doklé pszichés gondozasara 5,3 oOrat, az etikai kérdé-
sekre 4,9 orat, a témaval kapcsolatos kommunikaci-
Ora 2,8 orat, a halal és gyasz témakorére 4,6 orat —
Osszesen tehat 44,8 orat — forditottak a megkérde-
zettek.

A kérddives felmérést megelézden attekintettiik
az orvosképzés tematikdit abbol a célbol, hogy ob-
jektiv eredményeket nyerjiink a fent emlitett té-
maknak a curriculumokban valé szereplését il-
letGen. Jelenleg a 7000 6ras orvosi curriculum soran
34 6Ora (az 0sszOraszam 0,49%-a) jut ezekre a té-
makra. (Ez az adat minden olyan orat egyesit, ami-
ben a fenti témakorok barmilyen jelleggel szoba ke-
riiltek — igy beleszamitottuk példaul a fajdalom ne-
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uroanatomiai vonatkozasairél, a mellkasi fajdalom
differencidldiagnosztikdjarol, az ujraélesziés gyakor-
latarol szolé ordkat is.) A megkérdezett orvosok
szubjektiv megitélése szerint tehat valamivel tébbet
foglalkoztak a fent emlitett témakkal, mint azt a te-
matikak attekintése utan nyert objektiv eredmények
bizonyitottak. Ebben valészinileg a magasabb élet-
kor, a szakmai tapasztalat is szerepet jatszhatott. Mi-
vel az atlagos ¢letkor 40 ¢év volt, ezért azt is tekintet-
be kellett venniink, hogy az orvosok nem emlékez-
nek mar pontosan az egyctemi ¢vek tematikdira.
Vélhetdleg tobben a kiilonbozo tovabbképzéseket is
beleszamitottdk a becsiilt értékbe. (Az apolok egycb-
ként 26,7 o6rat, a medikusok 19,3 orat jeloltek meg
ennél a kérdésnél, 6k tehat inkabb ,alulértékelték”
az oraszamokat.)

3. Melyek azok a tantdrgyak, amelyek keretében a leg-
10bbet foglalkoztak a fent emlitett témdkkal? 1.egtobben a
belgydgyaszatot, a pszichologiat és az etikat, valasz-
tottak és utaltak kiilonbozé tovabbképzésekre is. A
ma mar modernebb oktatdsi szemléletet jelzi, hogy a
medikusokkal készitett felmérésiink soran az emli-
tett tantargyak mellett a kommunikacio is igen
gyakran szerepelt, amit csupan nyolc éve tanitanak
az orvostudomdnyi egyetemeken.

4. Milyen eqyéb forrdsbol szereztek leginkabb mashon-
nan ismereteket a haldllal kapcsolatban? A megkérde-
zettek els6sorban kiilonbézo szakkonyvekbdl, mun-
kahelyi tapasztalatuk révén, illetve hozzatartozoik
elvesztése soran szerezték ismereteiket. Osszesen
24-en (19,5%) utaltak arra, hogy ezzel kapcsolatos
képzésen vettek részt. Az egyéb emlitett ismeretszer-
z6si lehetdségek kozott a teologia, muvészet, olvas-
manyok, regresszios éberhipnoézis, vallas, hit, egy-
hdz, szakmai megbeszélések szerepeltek.

5. Beszéltek-e a halalrél a csaladban gyermekkordban?
A mintankban szereplok 10,3 % valasztotta a ,soha”;
78,6% a ,csak haldleset kapcsan” 10,3% az ,éppen
eleget” és 0,9% a ,nyomasztoan sokat” valaszle-
hetGséget. A halal tabu jellegére utal, hogy nem csak
a képzés soran, de a csaladban sem beszélunk a ha-
lalrol. A megkérdezett orvosok 88,9%-anak csaladja
nem, illetve csak haldleset kapcsan beszé€lt a halalrol
gyermekkoraban. (Ugyanez az ardny az apolok ese-
tében 93%, a medikusoknal 81% volt.)

6. Gyermekkordaban milyen érzései, gondolatai voltak a
haldlrél? (Tobb valasz is lehetséges volt.) A valaszokbol
az dertilt ki, hogy 17,9%-uk rettegett a halaltol;
19,5%-uk természetesnek tartotta, 27,6%-uk gon-
dolta azt, hogy aki meghal, az jo helyre keriil
(példaul a mennyorszagba), 42,3%-uk nem gondolt
ra gyermekkordban és 11,4%-uk egyéb valaszokat
adott pl.: , Ez valami olyan dolog, ami csak az érege-
ket érinti — hittem akkor.” , Kicsit {éltem tdle.” , Fél-
tem a hozzatartozoim lehetséges elvesztésétdl.” , A
misztikus dolgok kozé tartozott.”

7. Tamija volt-e szakmai, illetve maganélete soran mél-
10sdgteljes, békés haldokldsnak? Az orvosok 33,9%-a
valaszolt nemmel, 66,1%-a igennel. Aki igennel va-
laszolt, annak 40,3 %-a korhazban, 39,5%-a otthon,
3,2%-a szocialis otthonban, 3,2%-a hospice-ban
volt tantja a méltosagteljes, békés haldoklasnak. Fi-
gyelemremélto, hogy csaknem ugyanannyian az ott-
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honi békés meghalast emelték ki, mint a kdrhazit.
Ez arra a pozitiv tendencidra utal, hogy 4jbél egyre
inkabb lehetdvé valik az otthoni elkisérés. Hiszen az
orvosok nem csak a korhdzban haldoklok mellett
vannak jelen, hanem a hazabocsajtott gyogyithatat-
lanok mellett is, igy a legtobb haldoklo kapcsolatba
keriil az orvosokkal — dltalaban tobbel is. Egy masik
oldalrol megkozelitve a kérdést, adataink azt is jelez-
hetik, hogy korhazi koriilmények kozott az orvosok
viszonylag ritkan latnak olyan halalt, amelyet mél-
tosagteljesnek, békésnek itélnek — erre utalnak a ha-
zai orvosokkal késziilt mélyinterjuk is. (4)

Vajon beszélgetnek-e az orvosok a haldoklé bete-
gekkel?

8. Beszélgetett-e mdr haldokldval szakmai és/vagy ma-
ganélete sordan az dpoldsi feladatokon kiviil esd” kérdésekrol?

Erre a kérdésre az orvosok 21,8%-a vdlaszolt nemmel,
tehat a megkérdezettek csaknem negyede soha nem
beszélgetett még haldokloval. (A nemmel valaszolok
aranya az dpolok korében 45,2%, a medikusok ese-
tében 55,6% volt).

Leggyakrabban érintett témak azok szerint, akik
mar beszélgettek haldoklo betegekkel: a beteg testi
panaszai, félelmei, szorongasai, valamint életttjanak
attekintése voltak. Kevésbé valasztottdk a tobbi meg-
adott vélaszlehetGséget: a betegség torténetét, a beteg
csaladi kapcsolatait, aktualis korhazi ellatasat illetve a
betegség diagnozisat, progndézisat. Néhanyan emlitet-
tek egy€b témadkat is, amelyek elGkertiltek a beszélge-
tések soran: felkésziilés a haldlra, lelki nyugalom, po-
zitiv gondolatok, , hogyan tovabb?” , mdar nem érde-
mes €Ini”, a beteg lelki Gidvossége, Isten szeretete.

9. Ki kezdeményezie a beszélgetést (beszélgetéseket)? In-
kabb a betegek kezdeményezték a beszélgetést, mint
az orvosok (14%-kal tobb esetben). (Hasonlo volt az
eredmény az dpolok és medikusok esetében). Tob-
ben kiemelték a hozzatartozok szerepét a beszélgeté-
sek kezdeményezésében, egy esetben emlitették a
névért mint kezdeményezot.

10. Hogyan érezte magat a beszélgetés(ek) soran? (Tobb
valasz is lehetséges volt.) Leginkabb valasztott lehetdsé-
gek: ,egytittéreztem a beteggel”, , fontosnak tartot-
tam a besz¢€lgetést”, ,sajnaltam a beteget”. Kevéssé
valasztott lehetdségek: zavarban voltam, kinosan
éreztem magam, szorongtam, természetesnek tartot-
tam a beszélgetést, megnyugvast hozott szamomra a
beszélgetés. Tobb esetben megjegyezték, hogy a be-
sz€lgetés megnyugvast hozott a beteg szamadra is. , A
betegnek probadltam konnyiteni a helyzetét illetve a
hozzatartozot tajékoztatni, felkésziteni praktikus ta-
nacsokkal”. ,J6 érzés volt, ha ugy éreztem, segitet-
tem — akar a pillanatnyi helyzetben is.”

11. Elhangzottak-e a beszélgetés sordn olyan kérdések,
amelyekre on nem tudott/nem akart vdlaszolni? (Tobb vd-
lasz is lehetséges volt) Legtobben a betegeknek a beteg-
ség prognozisara (39,3%), illetve az dllapot rosszab-
bodasara (38,5%) vonatkozdé kérdéseire nem tudtak
illetve nem akartak valaszolni, de emlitették még a
betegség diagnozisit (22,2%), a halalfélelmet
(17,9%) és a halal utdni létet (15,4%) is mint , kinos
kérdéseket”. Néhanyan sajat tapasztalatukbol sorol-
tak fel hasonlo kérdéseket, illetve felvetéseket a be-
tegek részérdl: , Mikor fog bekovetkezni a halal?”
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»Milyen korilmények kozott fog bekovetkezni
(példaul szenvedés)”; , Az eddigi életében elkovetett
hibak, tévedések” ,Szazalékos esélyek.”

Ketten megjegyezték a kovetkezoket: , Minden
kérdésre tudni kell valaszolni az orvosnak, figyelem-
be véve az osszes kortilményt.” , Mindenre probal-
tam valaszolni, nem volt olyan téma, amelyect meg-
kertltem.”

Az Egészségligyi Torvény szerint a diagnézist csak
a kezelGorvos kozolheti a beteggel. A beteg joga
megtudni betegségének diagnozisat, prognozisat,
amennyiben irasban nem zarkozik el a felvilagosi-
tastol. Az, hogy ez ilyen mértékben foglalkoztatja a
tovabbiakban is a betegeket, azt is jelezheti, hogy a
felvilagositas nem tortént meg, illetve nem kielégitd
maodon zajlott. Természetesen jo tajékoztatas esetén
is sokszor hat a beteg erds haritasa.

12. Tudnia kell-e a betegnek, hogy gydgyithatatlan be-
tegségben szenved? Az orvosok (ugyanugy el6zG vizsga-
latunkban a medikusok) 19,6%-a szerint az orvos jo-
ga eldonteni, hogy a beteg megtudhatja-e vagy nem
a gyogyithatatlan betegség tényét — annak ellenére,
hogy a [elvilagositdsi kotelezettséget a torvény eldir-
ja. A valaszok 14%-a volt az, hogy ,igen, minden-
képpen” tudnia kell a betegnek és 0,9%-a az, hogy
nem kell tudnia. A megkérdezett orvosok 65,4%-a
szerint a beteg joga ezt eldonteni. (Egyik valaszadonk
valoszintleg jellemzének tekintheté megjegyzése
szerint azonban: ,csak elméletileg, de 1éteznek mas,
figyelembe veendd szempontok is.”) Feltételezhetd,
hogy a mérlegelés lehetdségét valamilyen formdban
fenntartja azoknak az orvosoknak egy része is, akik
szerint ezt a beteg joga eldonteni. Kérdéses tehat,
hogy ez a valasz mennyiben a torvénynek, az elvara-
soknak valo megfelelést tiikrozi, az elméleti allasfog-
lalds milyen mértékben pdrosul ilyen irdnyua gyakor-
lattal — ezekre a kérdésekre azonban ez a vizsgala-
tunk nem tud mérheté vdlaszokat adni. A tendenci-
akat azonban sejtethetik a kérdéiv mas kérdéseire
adott valaszok, amilyen példaul a kovetkezad is.

13. On szerint mit szeretne a haldokld elsésorban?
(Kérjiik, hogy a hdarom legfontosabbat jeldlje meg!) Az or-
vosok leginkabb a szeretetteljes, megértd dpoldst
(75,8%), a fajdalomcsillapitast (75,8%) és az embe-
ri méltdsaganak tiszteletben tartasat (71 %) emelték
ki. Kevéssé valasztottdk a tobbi lehetGséget: a hal-
dokld életének meghosszabbitasat megfelelG terapi-
aval, az igazsagot, illetve a reményt a haldlig. Az
igazsag kozlését az orvosok 15,3%-a valasztotta a
hdrom legfontosabbnak itélt megallapitds koziil, ami
arra utal, hogy szerintiik a beteg szamara nem
annyira fontos az igazsag, mint ahogyan azt az el6z6
kérdésben jelezték. Valaki meg is jegyezte: , a legtob-
ben igenis félnek meghalni a korhazi betegek koztil!”

Reményteljesnek tiinik, hogy a gyakorlo orvosok
75.8%-a ennyire fontosnak tartja a haldoklo beteg
fajdalmainak csillapitasat, amelyrdl egyébként sajnos
nem sokat tanultak tanulmanyaik sordn (sajat meg-
itélésiik szerint kb. 15 6rdt Osszesen). A tovabbképzés
igényét jelzik a kovetkezo kérdésre adott valaszok is.

14. Igényli-e, hogy tobb ismeretet szerezzen a haldoklé
betegek humdnus, hazugsdgoktol mentes ellatasdarol? A
vizsgalatban részt vevo orvosok 92,6%-a szeretne

ORVOSI
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1. tablazat: Hivék és nem hivék halalfélelmének osszehasonlitasa

Vilastisl lehetistg azelmendnek (%)  onmaganak (%)  azelmendnek (%)  onmaganak (%)
Hirtelen gyors halélt szeretne 51,5 53,6 72,5 58,1
El6re varhaté halalt, amelyre 39,4 31,9 17,5 27,9
fel lehet készalni
Mindegy, a halal csak rossz lehet/ 9,1 14,5 10 14

erre gondolni sem szeretek

errGl tobb ismeretet szerezni. (Osszesen 4 [ vala-
szolta azt, hogy eleget tud a témarol, 1 {6 azt, hogy
mas téma fontosabb, 3 {6 pedig azt, hogy nem akar
ezzel foglalkozni.) Akik igennel valaszoltak, azok
koziil 73,9% az alapképzés soran, 50,5% szakmai
tovabbképzéseken, 46,4% esetmegbeszélé csoport-
ban, 27% pedig egyéni szupervizio soran tartja fon-
tosnak a témadval valo foglalkozast. (Tobb valaszt is
meg lehetett jelolni.)

A 124 megkérdezett orvos kb. haromnegyede sze-
rint tehat a gradualis képzés részévé kell tenni a hal-
doklo betegek ellatasaval kapcsolatos ismereteket.

15. Szivesen venné-e, hogy a betegtdjékoztatds terhét
megqgossza mds, seqitd foglalkozdsu szakemberrel? Az orvo-
sok 13,9%-a nem osztana meg, mivel szerintiik ez
elsGsorban az orvos feladata illetve a ,beteget és a
betegséget a kezelGorvos ismeri a legjobban” 53,5%
megosztand lelkésszel és pszicholdgussal, illetve
23,6%-uk a team tagjaival.

A halalfélelem egyik mutatdja lehet az, hogy mi-
lyen haldlt szeretnénk a kortilottiink levé haldoklo
betegek, illetve 6nmagunk szdmara. Az orvosok ha-
laltélelmével kapcsolatban szamos felmérés sziiletett
mar, csak a magyar szerzéket kiemelve 1. példaul
Nagy, Temesvary, Békés és Kolosai tanulmanyait (2, 15,
17, 23). Ezek a tanulmanyok kitérnek arra, hogy
egyes kutatasok szerint az orvosi hivatas valasztasa-
kor szerepet jatszhat a magasabb halalfélelem (az or-
vos gyogyitja a betegeket, igy bizonyos értelemben
szembeszdll a halallal), de altalanossagban a végzett
orvosok korében is magasabb a halalfélelem, mint az
egy€b foglalkozasu személyekben. Ez is befolyasolja
haldoklo betegekkel valé kapcsolataikat. Ezért kiilo-
nos érdeklddéssel vartuk az alabbi kérdésekre adott
valaszokat.

16. Mit tart jo haldlnak az elmend szempontjdbol? Ha
vdlaszthatna, milyen halalt biztositana onmaga szamdra?
A vilaszolok t6bb mint 55%-a hirtelen, gyors halalt
szeretne mind onmaganak (56,9%), mind a haldok-
I6nak (59,6%), és csak 30%-uk szereine mind On-
maganak (29,3%), mind a haldoklénak (31,2%)
olyan halalt, amelyre elére fel lehet késziilni. Egy
vélemény: ,egyelére semmilyen halalt sem szeret-
nék, ha elég idds leszek — 80 felett — akkor hirtelen
halalt, egyébként olyat, amelyre felkésziilhetek.”
10% koriili volt azon valaszok aranya, amely szerint
.mindegy, a haldl csak rossz lehet; erre gondolni
sem szeretek” (13,8% valasztotta ezt b\nmagadval €s
9,2% a haldokloval kapcsolatban).

A koztudatban a halalt fajdalommal, szenvedéssel
teli idészak elézi meg, amit az emberek legtobbje
szeretne elkertilni, vagy legalabb is minél el6bb ates-
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ni ezen az idészakon. A gyors halal kivanasa igen
erds feldolgozatlan halédlfélelemrdl is tanuskodik,
amely osszecseng hipotéziseinkkel és az emlitett ta-
nulmanyok eredményeivel is.

(Az apoldk és a medikusok valaszaiban is hasonlo
eredmények sziilettek: az dpolok 64,7%-a kivanna
az elmendnek, 50,8%-a dnmaganak a hirtelen gyors
haldlt; a medikusokndl ez az arany 62,3%, illetve
50,6%.)

A megkérdezett orvosok 62%-a tartja magat
hivének. Azt is megvizsgaltuk, hogy a hivg, illetve
nem hivé orvosok milyen halalt szeretnének a hal-
doklonak, illetve 6nmaguknak (1. tdbldzat). A kato-
likus vallas ugyanis évszazadok o6ta el6irja a haldl-
ra (talvilagra) valo felkésziilés erkolesi kotelességét.
A halallal valé foglalkozas pedig a haldlfélelmet
csokkenti.

Az 1. tabldzathan lathat6, hogy a magukat hi-
voknek vallok esetében nagyobb az aranya azoknak,
akik mind az elmendnek, mind sajit maguknak
olyan haldlt szeretnének, amelyre eldre felkésziil-
hetnek. (Az elmend esetében ez tobb, mint kétszere-
se, onmaguk esetében kb. 4% a kiilonbség.) A nem
hivék csaknem hdromnegyede szeretne az el-
mendnek hirtelen, gyors halalt, mig a hivoknek csu-
pan a fele. Ugyanakkor 6nmaguk szamara a hivok
53,6%-a, nem hivoknek 58,1%-a szeretne hirtelen,
gyors halalt, itt csekély, csupan 4,5%-o0s a kiilonb-
ség. Ez utobbi eredmény arra utalhat, hogy ezen a
téren az elméleti meggy6z6dés nem mindenkinél
mélyrehatd: amint a kérdés igazan személyessé va-
lik, a meggy6zGdés hatdsa csokken.

17. On szerint mi jellemzd” a haldokld betegek hospice
szellemii ellatasdra? A megkérdezett orvosok 82,9%
tisztdban van a Magyarorszagon immar tiz éve md-
kodd hospice lényegével (,a haldoklo életmindségé-
nek javitasa”); 8,1% nem tudja, 3,4% modern el-
fekvéonek tartja és 0,9% szerint sziikség esetén euta-
naziat végeznek ott. Tobben szimpatidgjuknak vagy
szkepticizmusuknak is hangot adnak: ,Nem elég
hozzéaférhetS. Az a j6, ha az ember az otthondban
halhat meg, megfeleld koriilmények kozott.” ,J6
gondolat, Magyarorszigon nem mukodik még.”
,Testi-lelki dpolas.” ,Otthondban vagy 1-2 agyas
kortermekben torténd elhelyezés.” ,Tudatosan ké-
sziilnek fel a haldlra, szamukra is elfogadhat6 koriil-
mények kozott.”, Szeretetteljes, gondos dpolas, lelki
gondozas.” , Az emberi méltosag tiszteletben tartdsa,
fajdalomcsillapitas, hozzaérté apolds.” ,Betegkoz-
ponti teammunka, mini mennyorszag”.

(Az apoldoknak csupdn 42,7%-a, a medikusoknak
51,9%-a valasztotta a megadott lehetoségek koziil
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azt, hogy ,a haldokldk életmindségét javitjak”— an-
nak ellenére, hogy szinte tdlcan kindltuk fel a helyes
valaszt).

Megbeszélés

A képzés szerepe a halallal és haldoklassal
kapcsolatos attitiidok megvaltoztatasaban

Napjaink nyugati kultdrdjara jellemz6 a haldllal
kapcsolatos szocializacié hidnya. Szamos vizsgalat
bizonyitja, hogy a gyermekeket is foglalkoztatjdk a
miulandésaggal kapcesolatos kérdések — sziileik azon-
ban manapsdg altalaban elkertilik az ezzel kapcsola-
tos beszélgetéseket (12, 19). Vizsgalatunk eredmé-
nyei alatdmasztjak ezeket a tapasztalatokat: valasz-
adoink 90%-a ugy emlékezik vissza gyermekkorara,
hogy a mulanddsaggal kapcsolatos kérdések soha,
vagy csak haldleset kapcsan keriiltek szoba a csalad-
ban. (A gyermekek nap mint nap rengeteg haldleset-
tel szembestilnek a televizioban — hiradokban, fil-
mekben, s6t a mesékben is —, valojaban ezek le-
hetGséget adnanak az dket is foglalkoztaté kérdések
megbeszélésére.) Sok felnott csak nagysziilei vagy
sziilei elvesztésekor szembesiil a halallal. Az orvosi
egyetemre jelentkezok azonban mar a kezdeti évek-
ben, altalaban 18-19 éves korukban konfrontdlod-
nak a haldl tényével: els6éves koruktdl anatomiai,
késobb, harmadéves korukban patoldgiai-, majd
otodéves korukban igazsagiigyi orvostani boncola-
sokon vesznek részt. A hallgatok 40%-a ezeken a
boncolasokon lat elGszor holttestet (18). A halallal
kapcsolatos [élelmeket, elharitasokat altalaban a kli-
nikai képzés sem csokkenti: egy el6zé vizsgalatunk
eredményei szerint az orvostanhallgatok 67,7%-a
még sohasem latott békés, méltosagteljes halalt (13).
Ezeken a teriileteken nem sok segitséget nyijt a je-
lenlegi képzés sem: mint lattuk, a vizsgalatunkban
megkérdezett orvosok kozel 80%-a ugy érezte, hogy
képzése soran egydltalan nem, vagy nagyon keveset
foglalkoztak ezekkel a kérdésekkel.

Mindezek a hatdasok természetesen alapvetd sze-
repet jatszanak a haldllal és a haldoklassal kapcsola-
tos attitidok kialakitdsaban. Jelen vizsgalatunk va-
laszad6inak kétharmada elutasitja annak a halalnak
a gondolatat, amire késziilni lehet. Tébben igyekez-
nek elkeriilni a haldoklékkal valé pszichés kapcsola-
tot: vdlaszaddink tobb, mint 20%-a még sohasem
beszélgetett haldokléval a szomatikus ellatason ki-
vil esd kérdésekrol (mikozben a vizsgdlatban részt-
vevok atlagos életkora 40 év volt, tobbségiik tehat
mar tobb mint egy évtizede praktizal). Meglepd,
hogy az orvosok egyotode ugy véli: az orvos joga el-
donteni, hogy kozli-e betegével a diagnodzist (sét,
olyanok is vannak, akik szerint a betegnek ezt egy-
altalan nem kell tudnia), hiszen az egészségiigyi tor-
vény eldirja a tdjékoztatasi kotelezettséget, s a diag-
nozis kozlésével kapcsolatos mérlegelés jogat nem az
orvosnak, hanem a betegnek biztositja. Vizsgala-
tunknak ez az eredménye nem csupan a paternalisz-
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tikus magatartasmintdk tovabbélését, hanem - a
tobbi eredménnyel Gsszevetve — a gydgyithatatlan
betegekkel kapcsolatos kommunikaciotol valo félel-
meket is jelzi. Ha mégis kialakulnak olyan beszélge-
tések, amelyek a betegek kérdéseivel, érzelmi prob-
lémaival kapcsolatosak, ezeket nagyobb részben a
betegek kezdeményezik. Ezekben a beszélgetések-
ben tobb nehéz teriilet is lehet az orvos szamara: a
betegség diagnozisaval, prognozisaval, az allapot
rosszabboddsaval, a halalfélelemmel kapcsolatos
kérdésekre az orvosok egy jelentds része nem tudott,
vagy nem akart vélaszolni.

Vélaszadoink maguk is érzik az élet végi kérdé-
sekkel kapcsolatos ismeretek, a haldoklok gondoza-
saval kapcsolatos készségek hianydanak nehézségeit:
92,6%-uk szeretne ezekrdl a tertiletekrdl tobb isme-
retet szerezni, s 1obbséglik szerint mar az alapkép-
zésben nagyobb hangsulyt kellene helyezni ennek
oktatdsara.

Magyarorszagon — amint ezt vizsgalatunk ered-
meényei is jelzik - az ilyen jellegd oktatas jelenleg
még fejletlen. Vannak azonban olyan orszagok, ahol
a haldllal, haldoklassal kapcsolatos ismeretek oktata-
sa széles korben elterjedt, s hosszabb multra tekint
vissza. Az Egyesiilt Allamokban a legtobb intéz-
ményben a "70-es években kezdddott el az ilyen jel-
legii képzés (9). Bevezetését tobb tényezd is elGsegi-
tette: a tanatologia fejlédésével megnovekedett a
halal és a haldoklas témakorével kapcsolatos tarsa-
dalmi érdekl6dés; a médidban — fGleg az eutanazia-
rol és az asszisztalt ongyilkossagrol — nagy publicita-
su vitdk zajlottak az élet végi kérdésekkel kapcsolat-
ban; a hatvanas évektil megjelentek a haldoklok
humanus gondozasat végzé hospice programok,
majd ezek fokozatosan integralédtak az egészség-
tigybe; a fajdalomcsillapitds és a tiineti kezelés je-
lentésen fejlodott, ezzel egyidejlileg az orvoslasban
(altalanossagban is) a korabbiakndl nagyobb figye-
lem iranyult a gondozdsra, s az orvostanhallgatok
dontd tobbsége is igényelte és fontosnak tartotta az
ilyen jellegl képzéseket (3). Napjainkra az USA-ban
az €let végi kérdések oktatasa gyakorlatilag altala-
nossa valt a segité foglalkozastak képzéscben: egy
felmérés szerint 113 egyesiilt allamokbeli orvos-
egyetem kozott csupan kettd volt, ahol nem folyik
ilyen képzés, s a legtobb intézményben az életvégi
kérdésekkel kapcsolatos oktatas ativel a képzés éve-
in, az elsé évektdl egészen az egyetem befejezéséig
(7, 10). Az USA vonatkozasaban ugyanez mondha-
t6 el a paramedikalis — példaul apoldi — képzésrdl is:
két, egymastol fiiggetlen vizsgalat (6, 22,) egyarant
95%-osnak taldlta azoknak a paramedikalis képzést
folytaté intézményeknek az ardnyat, amelyekben
végeznek ilyen jellegl oktatast. Az elmult évtizedek-
ben Osszegylilt tapasztalatokat érdemes lenne figye-
lembe venniink e képzési forma magyarorszagi kia-
lakitasakor is, ezért a f6bb ajanlasokat az alabbiak-
ban foglaljuk Ossze.

1999-ben az USA-ban egy konszenzuskonferenci-
at rendeztek az élet végi kérdések oktatasarol, ame-
lyen megfogalmaztak a képzéssel kapcsolatos ajanla-
sokat is (1). Billings és Block 350, a palliativ terapia
oktatasarol szolo tanulmany elemzése alapjan tettek
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javaslatokat az ilyen jellegi képzésekre (3). A fGbb
ajanlasok a kovetkezdképpen osszegezhetdk:

1. A haldoklék gondozédsaval kapcesolatos (megno-
velt oraszamu) képzésnek at kell ivelnie a gradualis
képzés évein.

2. Az oktatas fokuszaba a kovetkezd témakoroket
¢érdemes allitani: a) pszicholdgiai, szociologiai, kul-
turalis és spiritualis kérdések; b) kommunikacios
készségek; ¢) a leggyakoribb tiinetek kezelése; d) eti-
kai kérdések; e) onismeret és onreflexio.

3. A kommunikacios képzésnek ezen a teriileten
a kovetkezd szempontokra érdemes Osszpontosita-
nia: a fdjdalom kommunikativ vonatkozdsai, a rossz
hirek kozlése, a kezelés lehetGségeirdl valo beszélge-
tés (beleértve az eldzo kezelések értékelését is), az
érzelmi reakciok felismerése és kezelése, tamogato
magatartas azokban az esetekben is, amikor az élet
meghosszabbitasa nem lehetséges, a veszteségekkel
kapcsolatos reakciok felismerése és kezelése, a csa-
ladtagokkal valo egyiittmikodés és egytittmiikodés
az interdiszciplindris team tagjai kozott.

4. Az oktatasban elényben részesitends a kiscso-
portos képzés, a tapasztalatokon alapulo oktatas (pa-
ciensekkel vagy szerepgyakorlatokkal), a problé-
maorientalt oktatas, fontos a mivészetek hasznalata
a képzésben, s az érzések megbeszélése.

5. Az oktatds tartalmat és jellegét érdemes a hallga-
tok ,fejlddési szakaszaihoz” igazitani. Igy példaul a
harmadéves iddszak, amikor az orvostanhallgatok leg-
inkabb az irant érdeklddnek, hogy hogyan lehet a be-
tegségeket diagnosztizalni és elkiiloniteni egymastol,
alkalmas lehet a fdjdalommal és az egyéb tiinetekkel
kapcsolatos ismeretek oktatasara, a negyed- és 6tod-
éves hallgatok, akik mar szembesiilnek a mindennapi
orvos-beteg kapcsolat nehézségeivel, szivesen fogad-
jak az é€let végi kérdésekkel kapcsolatos kommunika-
cios, pszichologiai €s etikai ismereteket stb.

6. A hallgatok akkor szerezhetnek atfogo ismere-
teket, ha a kiilonbozé tudomanyagak képviselGi az
oktatds terén is cgylttmukodnek (ez azt jelent,
hogy az élet végi kérdések oktatasaban az orvosok
mellett sziikség van példaul pszicholégusokra, lelké-
szekre, antropologusokra stb.).

7. Az életvégi kérdések oktatasahoz az intézmé-
nyeknek sziikséges elemeznitik a képzés jelenlegi
helyzetét, terveket készitenitik, Gj modszereket al-
kalmazniuk, s a képzést rendszeresen értékelniiik.

Idedlis esetben az élet végi kérdések oktatdsa nem
ér véget a gradualis képzéssel, hiszen az orvosok
mindennapi munkdjukban gyakran talalkozhatnak
gyogyithatatlan betegekkel, s ez szamos tovabbi,
gyakorlati kérdést vet fel szamukra, s természetesen
e tertilet ismeretei is fejlédnek. Mindezek indokoltta
teszik, hogy az ilyen jellegi oktatds részévé valjon a
posztgradualis képzéseknek is. Ezzel kapcsolatban a
Razavi és Delvaux dltal kidolgozott tréningprogramot
ismertetjiik részletesebben (20).

Pszicholdgiai tréningprogramjuk sordn kognitiv
(példaul elméleti ismeretek dtaddsa) tapasztalatokon
alapul6 (példaul esettanulmanyok megbeszélése),
viselkedéses (példaul szerepjaték-gyakorlatok) és ta-
mogato (példaul stresszorok azonositdsa, szakmai €s
személyes célok tisztazasa) képzési technikakat al-
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kalmaznak. Készségfejleszté gyakorlataik elsdsorban
a meghallgatdst, az empadtidt, a kulcskérdésekre
adott valaszokat, valamint a batoritas megfeleld
madjait foglaljak magukban. A képzés segithet az or-
vosoknak abban, hogy fejlesszék képességliket a pa-
ciensek dltal tapasztalt problémak természetének
pontos meghatarozasdra, és a pdciens érzelmi reak-
cidinak atérzésére, illetve felismerésére. Lehetové
teszik a beteg céljainak és igényeinek azonositasat,
az érzelmi elesettség észlelését, ¢s annak megitélé-
sét, hogy az atadott informaciét a paciens mennyire
értette meg. Mindezeknek a kommunikacios készsé-
gek javitdsa mellett még szamos egyéb hatasa van: a
hozzaallasra, a gondozas mindségére, a stresszel va-
16 megktizdésre, a szakmai fejlédésre; a betegek
szempontjabol pedig az ellatassal valo megelégedett-
ségre, az igények felismerésére, a kezelésekben valo
egylittmiikodésre, az életmindségre.

Tobb vizsgalat is késziilt arrdl, hogy milyen hata-
sai vannak az élet végi kérdések gradualis vagy
posztgradualis oktatasanak. A legtobb vizsgalat meg-
erdsiti, hogy az ilyen tipust képzések nyoman je-
lentdsen novekednek a haldallal, haldoklassal,
gyasszal kapcsolatos targyi ismeretek, javulnak a
résztvevok haldoklokkal, valamint azok hozzatarto-
zoival kapcsolatos attittidjei, eredményesebben is-
merik fel és hatékonyabban kezelik a betegek pszi-
chés reakcioit, a képzés jelentésen javitja kommuni-
kacios készségeiket (3, 8, 11, 14, 16).

Tobben vizsgaltak azt is, hogy mennyire tartosak
ezek a hatdsok. Ezek a vizsgdlatok részben eltérd
eredményekre vezettek. Delvaux és Razavi (5) egy
harom hénapon dt havonta egy hetet, 35 ératigény-
be vevd tréning hatasat vizsgaltak az elsé 35 oras hét
alapjan. Az eredmények 8 és 17 hét utan is szignifi-
kans hatast mutattak a hozzaallas valtozasaiban.
Ugyanezen szerzok azonban mas eredményre jutot-
tak, amikor egy daganatos betegekkel foglalkozo
szakemberek szamara kialakitott tovabbképzés haté-
konysagat vizsgaltak. Kontrollalt tanulmanyukban
egy 12 oras pszichologiai tréningprogram hatdasat
vizsgaltdk meg szemantikus differencial-attittidska-
laval. Az adatokat kozvetleniil a tréninget kovetden,
illetve egy ¢v elteltével rogzitették. Az eredmények
alapjan a tréning utani valtozasok kiilonosen azok-
nal voltak jelentdsek, akik a tréning elGtt negativ
hozzaallast mutattak. Egy év elteltével azonban a
kozvetleniil a tréninget kovetd valtozasok mar nem
voltak kimutathatéak (21). Egy masik, négy éven
keresztiil foly6, évente ismételt vizsgdlat szerint
azonban a hallallal kapcsolatos képzés attittidokre
gyakorolt pozitiv hatdsa tartés, az orvosegyetemi
képzés egésze alatt szignifikans mértékben fennma-
rad az ilyen képzésben nem részesiilt kontrollcso-
porthoz képest (14). Durand és munkatarsai még az
50 éves vagy annal iddsebb kort orvosok kozott is
szignifikansan pozitivabbnak talaltdk a haldoklokkal
kapcsolatos attitiidoket azokndl, akik egyetemi éve-
ik alatt (tehat évtizedekkel korabban!) részesiiltek
haléllal kapcsolatos oktatdsban (11).

A hatas tartossaganak mérésére iranyulo vizsgala-
tok eredményeiben tapasztalhatoé eltérések okai sok-
rétiiek. A vizsgalt esetekben altaldban eltérd a kép-
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z¢sek hossza (a néhany oras képzésektdl az éveken
athuzaddoig), kiilonbozik ezek idébeli eloszlasa (a
blokkositott képzéstdl a rendszeres idGkozonként
tartottig), eltérhet a képzések jellege (a kizdrolag
kognitiv megkozelitéstol a kiscsoportos foglalkoza-
sokat, szituacios gyakorlatokat stb. hasznalokig), kii-
lonbozhet a képzésen végzettek munkahelyi Kor-
nyezete (amely befolydssal lehet a képzésen tanul-
tak megszilarditasara vagy ellenkezdleg: elhalvanyi-
tasara) stb. A hatékonysag méréséhez tehat standar-
dizdlt kortilmények lennének sziikségesek, hiszen
ezek hianydban a kiilonbozé vizsgalatok eredmé-
nyei nem, vagy csak korlatozottan vethetok ossze.

Osszegzésként megdllapithatjuk, hogy vizsgdla-
tunk eredményei szerint Magyarorszagon az orvo-
sok altalaban kevés ismerettel rendelkeznek a halal-
lal, haldoklassal kapcsolatban. Ismereteik hianyossa-
gai, a mulandosaggal kapcsolatos sajat [élelmeik, el-
haritasaik negativ hatassal lehetnek a haldoklokkal
valo kapcsolatukra is: a haldokldssal kapcsolatos at-
tittidjeik altalaban negativak, tobben igyekeznek el-
kertilni a haldoklokat nyugtalanito kérdésekkel valo
foglalkozast, ha a kommunikdcié mégis 1étrejon, a
nchezebb teriileteket sokan inkabb elkertlik. Az or-
vosok maguk is igénylik az élet végi kérdésekkel
kapcsolatos képzésekel. Ennek magyarorszagi beve-
zetése rendkiviil fontos lenne, jelentésen hozzdja-
rulhatna a haldoklo betegek elldtasanak javuldsdhoz
és az orvosok e teriileten jelentkezd nehézségeinek
csokkentéséhez.

A tanulmdny az OTKA T-029065 szamu kutatds keretében
késziilt.
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Koszonjiik, hogy 2002-ben figyelemmel kisérte az Orvosi Hetilap hasdbjain megjelent
dolgozatokat, referatumokat. Reméljiik, hogy tovabbra is olvaséink tdbordban tud-
hatjuk, ezért felhivjuk szives figyelmét, hogy elofizetése hamarosan lejdr. Megrendelé-
sét folyamatosnak tekintjiik 2003-ra is, igy kiilon , Megrendelo™t nem kell kiildenie,
csak 1tj megrendelés esetén és példdnyszdmvdltozdsnadl,

A csekket 2002. november 15-ig postazzuk. Kérjiik, 2002. december 1-ig fizesse be,
hogy a lap folyamatos kiildését biztosithassuk!

Fekhivjuk figyelmét, hogy az Orvosi Hetilap 143. évfolyam 39, szamaban tévesen jelent meg a befizetésre
vonatkozé datum, az itt kozolt 2002. december 1. a helyes.

Megkoszoni bizalmat
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az Orvosi Hetilap kiadodja,
a Medicina Konyvkiado
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ischaemia-reperfuzios karosodasaiban

Kovesi Tamas dr." 2, Royston David dr.?, Yacoub Magdi dr.?, R6th Erzsébet dr.% és

Marczin Nandor dr.?

Pécsi Tudomanyegyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar, Gyermekgyégyaszati Klinika

(igazgaté: Soltész Gyula dr.)’

Royal Brompton & Harefield NHS Trust Harefield Hospital Department of Anaesthesia

(igazgato: Royston David dr.)?

Royal Brompton Harefield NHS Trust Harefield Hospital Department of Cardiothoracic Surgery

(igazgato: Yacoub Magdi dr.)’

Pécsi Tudomanyegyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar, Kisérletes Sebészeti Intézet

(igazgato: R6th Erzsébet dr.)*

Bevezetés: A nitrogén-monoxid (NO) fontos szerepet
jatszik a pulmonalis erek élettani szabalyzasaban és
tobb tlUddbetegség kialakuldsanak koérélettanaban.
Bar a nitrogén-monoxiddal kapcsolatban egyre széle-
sebb ismeretanyaggal rendelkezink, tobb kérdés to-
vabbra is vita targyat képezi. A technikai hattér fej-
I6désével megvalosult a kilégzett levegében lévé NO
kozvetlen mérésének lehetdsége, igy mod nyilhatott a
NO-termel6dés és -felhasznalédas tanulmanyozasara
klinikai korulmények kozott. A léguti NO-mérés nap-
jainkban akut és kronikus tidébetegségek diagnoszti-
kajanak és kovetésének értékes eszkozévé valt. Célki-
tizés: A tanulmany célja az akut ischaemia-reperfuzi-
6s tuddkarosodasok NO-termelésre gyakorolt kovet-
kezményének vizsgalata volt a léguti NO mérésével. A
szerz6k sziv- és mellkassebészeti mtétek soran vég-
zett méréseik adatainak ismertetése utan rovid atte-
kintést nyGjtanak a kilégzett NO fiziologiajarol és a
léguti NO mérésének technikai alapjairél. Médszer:
Két betegcsoport — nyitott szivm(téten, illetve tud6-
transzplantacion atesett betegek — mérési adatainak
osszehasonlitasaval vizsgaltak a kilonbozé foku akut
tudoischaemia és az azt kovetd reperfuzié hatasat a
bazalis és nitroglicerin altal indukalt kilégzett NO kon-
centraciora. Eredmények: A rutin coronariam(tétek
soran alkalmazott cardiopulmonalis bypass alatt fenn-
allé részleges tudbischaemia a léguti epithel és a pul-
monalis endothel miikodésében nem okozott jelentds
karosodast. Ezzel szemben a hosszabb, teljes ischaemi-
aval jar6é tudétranszplantaciok utan végzett léguati
NO-méréseikkel az endogén és indukalt NO-termelés
sulyos zavarat mutattak ki.

Kulcsszavak: kilégzett nitrogén-monoxid, cardiopulmonalis
bypass, tidétranszplantacié

Physiology and measurement of exhaled nitric oxide
and it’s changes in acute ischaemia-reperfusion lung
injury. Introduction. Nitric oxide (NO) plays an impor-
tant role in both the physiological control of the pul-
mona?( vascular bed and in the patophysiology of
several lung diseases. Though our knowledge regard-
ing NO has became wider several aspects are still a
matter of debate. The technical developments allow-
ing direct measurements of NO in the expired air
have provided an opportunity to evaluate NO pro-
duction and consumption in the clinical setting and
exhaled NO has become a diagnostic and monitorig
tool in acut and chronic lung diseases. Aims. The aim
of our studn was to evaluate the severity of different
levels of ischaemia-reperfusion related lung injury by
measuring nitric oxide in the exhaled air. After pre-
senting our data regarding exhaled NO in ischaemia-
reperfusion related acut lung injury associated with
cardiothoracic surgery we discuss the physiology of
exhaled NO and the technical aspects of measurin
NO in the expired breath. Methods. Comparing basa
and GTN-induced exhaled NO data after two types of
heart and lung surgery - routine open-heart surgery
utilizi?rg CPB and lung transplantation - we studied
the effects of different levels of lung ischaemia on
NO production. Results. Following transient and
incomplete lung ischaemia in the clinical setting of
routine cardiac surgery utilizing cardiopulmonary
bypass (CPB) both the airway epithelial and the
vascular endothelial function remained preserved.
However, prolonged and complete lung ischaemia
during lung transplantation was associated with
severe dysfunction resulted in a marked reduction
Iofd botoh the endogen and the induced levels of exha-
ed NO.

Key words: exhaled nitric oxide, cardiopulmonary bypass,
lung transplantation

Roviditések: cGMP = ciklikus guanil monofoszfat; CO, = széndi-
oxid; CPB = cardio pulmonalis bypass; GTN = glicerin trinitrat,
nitroglicerin; LTX = tiidé transzplantdcio; NO = nitrogén-monoxid;
NOS = nitrogén-monoxid szintdz; PEEP = pozitiv kilégzésvégi
nyomads, ppb = pars per billion (részecske/1 millidrd); sGC = szo-
lubilis guanil-ciklaz
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A nitrogén-monoxid (NO) fontos élettani szerepet
jatszik a pulmonalis keringés szabdlyozasaban (3,
32). A tidderek endothel sejtjeiben és a léguti epi-
thel sejtekben taldlhaté NO-synthase enzimek folya-
matosan szintetizaljak a NO-t az L-arginin termina-
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lis guadinin csoportjabol (5, 8, 22, 23, 26). A ti-
ddben az NO vascularis és Iéguti funkciokat szabaly-
76 tevékenysége — protektiv szerepe a pulmonalis
vasoconstrictio és a léguti talérzékenység ellen —
részben direkt hatdssal, részben pedig a vascularis ¢s
léguti simaizomsejtekben 1évd szolubilis guanilat-
cikldz (sGC) dltal szintetizalt ciklikus guanildt-mo-
nofoszfaton (cGMP) keresztiil érvényesiil (30). A
tiidGerek és a légutak sejtjeiben az NO meghatarozo
jelentdségli a sejtek fenotipusa, kinetikaja, prolifera-
cidja vagy apoplosisa szempontjabol (13). A tiid6
kiilonbozé eredetl, az ereket és/vagy a légutakat
érintd korfolyamataiban az NO termelése, valamint a
képzadott NO hatékonysaga is jelentdsen valtozhat.

Az NO kozvetlen mérését jelentdsen megnehezi-
tette a molekula folyadékfazisban tapasztalhat6 in-
stabilitdsa. A tudomanydagban attorést hozott annak
felismerése, hogy a szervezetben termelédott NO
egy része a tidd légterében, stabil gaz formdjaban
megjelenik, lehetové téve az NO-keletkezés és -fel-
haszndalodas dinamikdjanak tanulmanyozasat.

Noha a kilégzett NO szintézisének pontos anato-
miai helye kétséget kizdréan madig nem bizonyitott,
mind tobb megfigyelés tdmasztja ala NO pulmonalis
eredetét. A kutatasok eredményei szerint a légutak-
ban detektalhaté NO folyamatos termelését elsdsor-
ban a bronchiolaris epithelsejtek végzik, a vascularis
endothelben szintén kimutatott NO-szintézis mérté-
ke nagysagrendekkel kisebb. Ebbdl kovetkezden a ki-
légzett NO mérése soran az epithelialis NO-ter-
melddés elfedi a vascularis NO-szintézis és -metabo-
lizmus torténéseit. Az endothelben végbemend NO-
termelés kiviilrdl a szervezetbe juttatott NO-donorok
segitségével felerdsithetS. Nitroglicerin (glicerin-tri-
nitrat; GTN) parenteralis adasa utan az a vascularis
endotheliumban metabolizalodik, az igy képzadott
NO egy része a kapillarisokbol a tiidd légterébe dif-
fundal és a kilégzett levegGben mérhetové valik (21).
Ezt az elméletet allatkisérletes modellek eredményei
utan munkacsoportunknak humaén beteganyagon,
miitdi kortilmények kozout is sikeriilt igazolnia (20).

Tanulmanyunkban az akut tiidGischaemia és az
azt kovetd reperfuzio kilégzett NO koncentraciéra
valé hatdsat vizsgaltuk sziv- és tiddsebészeti maté-
tek kapcsan, két betegcsoport — a nyitott szivmiité-
ten, illetve tidG transzplantdcion atesett betegek —
mérési adatainak oOsszehasonlitasaval. Eredménye-
ink ismertetése utan osszefoglaljuk a kilégzett NO
keletkezésének molekularis és cellularis alapjait, va-
lamint az intubalt, 1élegeztetett betegekben torténd
léguiti NO mérésének technikajat.

Betegek és modszer

Az angliai Harefield Korhazban végzett kutatasaink alkal-
maval az akut tiidékarosodas NO-termelésre kifejtett ha-
tasat vizsgaltuk tiidGischaemia és az azt kovetd reperfiizio
soran. Léguti NO-méréseinknél a bronchiolaris epithel-
funkcié megitélésére az alap (endogén) NO-szintet, mig a
vascularis endothel és alveolaris metabolikus aktivitds
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jellemzésére a parenteralisan adott nitroglicerin altal ki-
véltott NO-vdlaszt haszndltuk.

Méréseink soran két betegcsoport adatait hasonlitottuk
Ossze. A rovid, részleges tiidéischaemia klinikai modelljét
rutin coronaria bypass mutétre keriilé betegek (n = 8)
szolgaltattdk. A mutét soran a coronariaszikiiletet vagy
teljes érelzarodast athidald vena saphena vagy arteria ra-
dialis graftot megallitott sziven egyesitik a felszallo aorta-
val és az ép coronariaerekkel, a beteg vérkeringését a mii-
tét alatt sziv-tiidé pumpa (cardiopulmonalis bypass, CPB)
segitségével tartjak fenn. Ennek soran a vér a vénds kanti-
16n keresztiil a sziv-tiid6 pumpadba jut, ahonnan az oxige-
nizalt (, artérids”) vért az aortaba jutiatjak vissza. A bypass
sordn igy a szivet és a kisvérkort a keringésbdl kirekesztik,
a tidd vérellatdsat minddssze az aorta kezdeti szakaszabol
eredd bronchialis artéridk szolgaltatjak.

A masik betegcsoportot a tiidétranszplantdcion atesett
betegek (n = 10) alkoudk. Miutdn az dtiiltetett tiidé a do-
norbdl torténd kivételtdl a betiltetésig 1-2 oras teljes is-
chaemianak van kitéve, ¢ betegekben végzett méréseink-
kel a hosszabb ideig tartd, teljes vértelenség NO-termelés-
re gyakorolt hatasdt tanulmanyozhattuk.

Intubalt, lélegeztetett betegekben végzett léguti NO-
méréseinket LR 2500 Mobile Multi-gas Analyser (Logan
Research Ltd, Rochester, U. K.) miuszerrel végeztiik. Az
endotrachealis tubus belsejébe vezetett, annak distalis vé-
géig éré vékony teflon mintavevd ¢sé biztositotta, hogy a
vett gazminta elsGsorban az alsé légutakbol szarmazzon. A
léguti NO-koncentracio folyamatos mérése a légzési cik-
lussal Osszefliggd ingadozdst mutat, amit az egyidejlileg re-
gisztrdlt 1éguti nyomasgorbe ¢s a kilégzett CO, hasonlo jel-
leg(i valtozasa is alatamaszt (1. dbra).
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1. abra: Jellemz6 léguti NO- és CO,-gorbe intubalt, lélegezte-
tett betegben (CPB el6tt végzett mérés)
CPB = cardiopulmonalis bypass

A betegeknek 250 pg/kg nitroglicerin iv. bolus adasat a
légiti NO-koncentracio rapid, néhany légzésciklus hossza-
ig tarté emelkedése koveti (2. dbra). A GTN dlal kivaltott
kilégzett NO-vdlasz mértéke ardnyos a vascularis endothel
és az alveolo-kapillaris egység funkcidjaval.

Mint arrél mar el6zé kézleményeinkben beszamoltunk,
az intubalt-1élegeztetett betegek 1éguti NO koncentracidjat
szamos, a lélegeztetéssel kapcsolatos paraméter befolyasolja
(19, 21). A belélegeztetett gaz osszetétele, a légkori levego-
ben talalhato NO valtoz6 koncentracioja mellett a mesterseé-
ges 1élegeztetés beallitott értékei (légzésszam, tidalvolumen,
percvolumen, a belégzés-kilégzés aranya, pozitiv kilégzés-
végi nyomas) dontden befolyasolhatjdk a kapott eredmé-
nyeket. Az adatok értékelhetdsége céljabol a légati NO-
koncentracio mérésének idejére standardizalt ventildcios
paramétereket haszndltunk: a betegeket 100% oxigénnel,
10/min légzésszammal, 5 ml/kg tidal-volumennel, 0 Hgmm
pozitiv kilégzésvégi nyomassal (PEEP) Iélegeztettiik.
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2. abra: A léguti NO atmeneti emelkedése 250 ug/kg nitro-
glicerin (GTN) iv. bolus adasat kovetéen (CPB el6tt végzett
meres)

CPB = cardiopulmonalis bypass

A tiiddischaemia Iégati NO termelésre kifejtett hatasa-
nak vizsgalatahoz a viszonyitasi alapériékeket a coronaria-
mitétek soran az altatott, lélegeztetett betegekben a mdtét
megkezdése elou végzeun mérésekkel kapuuk. Az endogén
NO-koncentracio regisztralasa utan a narkozis kezdetekor
behelyezett centrélis vénds kantilon keresztiil a betegeknek
250 pg/kg nitroglicerin bolus injekciot adtunk, és mértiik a
szer altal kivaltott 1égiti NO- és hemodinamikai valtozaso-
kat. A méréseket a CPB vége, vagyis a tidd ismételt perfa-
ziOja utan 15-30 perccel hasonlé modon megismételtiik.

A tiidétranszplantaciok sordn a donoroknal végzett, a
szervkivétel eléu 1orénd alapmérésekre technikai okok-
bél nem nyilt médunk, mivel a miszer elszallitasa a szerv-
donort apolé korhdzakba, a tiidékivétel helyére nem volt
megoldhato. Ezért viszonyitasi alapként e betegcsoportban
is a szivmutétre kertild betegek preoperativ eredményeit
vettiik. A korhdazunkban t6rténd beiiltetés soran azonban
a coronariabetegekhez hasonlé modon, 15-30 perccel a
tiidd reperfiizioja utdn a recipiensekben is sor kertilt a fent
emlitett mérésekre.

Tanulmdnyunk a kérhdz etikai bizoutsaganak engedé-
lyével késziilt (HHA.DEC/725/Riedel). Mind a coronaria-
miuitétre keriil6 betegek, mind pedig a tiidétranszplantacio
recipiensei a tervezett mérésrdl részletes felvilagositasban
részesiiltek, beleegyezésiiket a tdjékoztatd nyomtatvany
alairasaval hitelesitették.

Eredmények

A CPB elott végzett 1éguti NO-mérések 6,3 + 0,7
molekula/milliard (pars per billion; ppb) maximalis
endogén NO-szintet és 89,6 + 11,1 ppb/30 sec total
endogén NO-értéket mutattak. Intravénds GTN 250
ug/kg bolus adasat kovetden a kilégzett NO értékek
né¢hany légzésciklus ideje alatti emelkedése volt
megfigyelhetd (2. dbra), ami a léguti NO csticskon-
centrdciojat 4,3 + 0,6 ppb értékkel, a 30 sec alatt ki-
légzett NO-osszértéket 43,3 + 6,5 ppb-vel novelte.
A coronaria bypass mutéten dtesett betegekben a
CPB utan mért légtiti endogén NO-szintek kismérték-
ben csokkentek ugyan az alapériékekhez viszonyitva
(6,1 = 0,8 ppb csucs-koncentracio és 72,6 + 12,4 ppb/-
/30 s dssz NO), am a kiilonbség statisztikailag nem bi-

i

zonyult szignifikansnak. Ugyanigy, a 250 pg/kg nitro-
glicerin iv. bolus adasat kiséré NO-emelkedés sem mu-
tatott szignifikans eltérést az alapértékekhez képest (3,3
+ 0,8 ppb emelkedés a kilégzett NO csiicskoncetracio-
jaban, 43,7 + 9,2 ppb/30 s 6ssz-NO-érték-novekedés).
A tlidétranszplantacion atesett betegcsoportban ez-
zel szemben a miutétet kovetden a léguti NO-értékek
jelentds véltozadsat tapasztaltuk. Mind a kilégzett NO
csucskoncentracidja (2,1 £ 0,5 ppb), mind pedig a 30
s alatt kilégzett 6ssz-NO (26,3 + 8,8 ppb) szignifikan-
san alacsonyabb volt a szivmitétre keriilt betegcso-
port CPB elétti értékeinél (p < 0,05). Hasonldan az
endogén NO-szintekhez, a tiidétranszplantacion at-
esett betegekben a GTN 250 ug/kg iv. bolus altal kival-
tott léguti NO-valasz jelentds csokkenése vagy teljes
hianya volt megfigyelhet6 (0,3 + 0,2 ppb maximalis,
illetve 2,2 + 4,0 ppb/30 s 0s5z-NO, p < 0,05). Mérési
eredményeink 0sszegzése a 3. dbran lathato.
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3. abra: Alap léguti NO (A) és 250 ug/kg nitroglicerin altal
indukalt légati NO-valasz (B) coronariamiitétnél CPB elétt
és utan (n = 8), illetve tudé6transzplantacié utan (n = 10)
*p < 0,05

CPB = cardiopulmonalis bypass; LTX = tud6transzplantacio

Megbeszélés

A nitrogén-monoxid folyadékfazisban tapasztalhato
rendkiviil rovid féléletideje miatt az NO kozvetlen
mérése hosszt idon keresztiil komoly nehézségekbe
titkozott. Az alkalmazott technika fejlédésével az
utébbi években azonban lehetdség nyilt az NO di-
rekt mérésére a betegek altal kilégzett levegobdl (3).
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Ezaltal az NO-keletkezés és -felhaszndl6das dinami-
kaja pontosan mérhetové valt, €s napjainkban spon-
tan légzo, egylittmikodo betegeknél a kronikus
tiidéfolyamatok diagnosztizalasanak és nyomon ko-
vetésének egyik fontos eszkoze lett (1, 2, 15, 28, 29).
A tudomanyag egy ujabb fejezetét az intubalt, 1€éle-
geztetett betegekben torténd NO-mérés megolddsa
jelentette, amely akut tiidébetegségek esetén nyiijt
értékes informaciokat az NO kinetikdjardl (6, 19).

A klinikai gyakorlatban is hasznalhaté6 NO-anali-
zatorok mikodése a gazfazisban 1évé NO mérésére a
kemilumineszcencia elvén alapul. Ennek lényege,
hogy az NO 6zonnal reagdlva NO,-t hoz létre, ami a
jelen 1évé NO mennyiségével aranyos infravoros su-
garzast (hv) indit:

NO + O; = O, + NO,*
NO,* — NO, + hv

A fotonemisszio arra alkalmas detektorcsé segit-
ségével mérhetd, és megleleld (600 nm hullamhossz
feletti) fénysziirGt haszndlva a kapott érték az NO-ra
specifikus. A gyors reakcididejd, érzékeny analizato-
rok kifejlesztésével a kilégzett NO szintjének légvé-
telrdl légvételre torénd folyamatos meghatdrozdsa
valt lehetévé. A legijabb mérémiiszerek érzékeny-
sége 1 ppb alatt van, 50-100 ms-os reakcididovel. A
kilégzett NO mérésére kifejlesztett és sorozatban
gyartott muszerek altalaban beépitett dramlas- €s
nyomasmérovel rendelkeznek, a NO mellett CO, re-
gisztralasara is képesek, szoftveruk pedig alkalmas a
mért adatok tarolasara és feldolgozasara.

Spontan légzo betegekben a mérési adatokat sza-
mos tényezd befolydsolhatja, mint a 1égzés dinami-
kaja, valamint a mért NO kontaminalodasa a felso
légutakbdl és a levegébdl szarmazdé NO-al (27). Az
egységes €s igy egymassal osszevethetd eredmények
érdekében a European Respiratory Society (ERS) il-
letve az American Respiratory Society (ARS) ko6zos
ajanlast dolgozott ki a spontan 1égz6, egytittmikodo
betegek kilégzett NO koncentriciojanak mérését
illetGen. Az intubalt, 1élegeztetett betegek 1égiti NO
koncentraciojanak mérésére ezzel szemben nincse-
nek kidolgozott, egységesitett modszerek. A mérés
technikdjaval, valamint a mért adatokat befolyasolo
tényezokkel kapcsolatban kevés ismerettel rendel-
keziink.

Bar a kilégzett NO direkt mérésének lehetdségé-
vel értékes kozvetlen informadciokat nyerhetiink a
Iégutakban talalhaté NO koncentrdciojarol, annak
osszetevoi (a képzadés titeme és helye, az autooxi-
dacio és egyéb folyadékfazisu reakciok, valamint a
keletkezett NO interakcidja kiilonbozé fehérjékkel
és hemoglobinnal) nem tisztazottak (24). Az NO
tiidén belili szintézisét tobb megfigyelés tamasztja
ala. Allatkisérletekben kimutattak, hogy a pulmona-
lis keringés megsziinése a kilégzett CO, koncentraci-
Ojaval ellentétben nem vonja maga utan a léguti
NO-szint csokkenését, bizonyitva ezzel a kilégzett
NO pulmonalis eredetét (7, 11). Munkacsoportunk
a fenti megfigyelést klinikai korilmények kozott,
humadan vonatkozasban is igazolta. Mind részleges,
atmeneti tiddGischaemidnal (szivmitéteknél, a car-
diopulmonalis bypass alkalmazdsandl), mind pedig a
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pulmonalis keringés teljes hidnya esetén (tiidé-
transzplantacié soran, a beiiltetés fazisaban) mér-
heté NO a kilégzett levegében (19, 20). Szamos
megfigyelés utal arra, hogy a légutakban mérhetd
NO folyamatos termeléséért elsGsorban a bronchio-
laris epithelsejtek II. tipusi NOS enzime felelGs (10,
16, 29). A vascularis endothelben mikodé eNOS al-
tal termelt joval alacsonyabb, mindossze pikomolaris
nagysagrendd NO-ot a vérben 1évé oxihemoglobin
megkoti és elszallitja. Ezt igazolja az a megfigyelés is,
hogy a CPB kezdetekor a pulmonalis keringés meg-
szlinése a kilégzett CO, gyors csokkenésével ellentét-
ben a léguti NO-értékek emelkedésével jar (20).

A kulonbozé NOS-izoenzimek altal termelt NO
fent emlitett nagysagrendbeli kiilonbségébdl kovet-
kezik, hogy az alveolaris és microvascularis disz-
funkciéval jellemezhetd akut tiidékdrosodds sordn a
kilégzett NO dontéen az epithelialis NO-képzadés-
felhaszndlas dinamikadjat tiikrozi, elfedve a vascula-
ris NO-szintézis és metabolizmus torténéseit. Az en-
dothelben végbemend NO-termelés azonban felero-
sitheté exogén NO-donor nitroglicerin parenteralis
adasaval. Az allatkisérletes modellek eredményeit
human korilményekre atiiltetve igazoltuk, hogy a
GTN vascularis endotheliumban térténé metaboliz-
musa soran keletkezé NO egy része a kapillarisokbdl
a tiidGalveolusokba diffundélva a kilégzett levego-
ben megjelenik és detektalhatova valik (21), mérté-
ke fiigg a beadott GTN mennyiségétdl, valamint a
vascularis endothel és az alveolokapillaris egység
funkcigjatol.

Az akut tiidGkarosodds soran az adott betegség pa-
toldgiajara jellemzd elvaltozasok a kilégzett levegGben
mérhetd NO szintjét pozitiv és negativ irdnyban egy-
arant befolyasolhatjak. A gyulladasos folyamatokat a
proinflammatorikus citokin rendszer aktivacidja kisé-
ri, amely képes az indukélhaté gének és enzimek, igy
a II. tipusu NOS aktivitasanak novelésére is (4). Ezzel
magyarazhatok az aszthmas betegekben mérhet6 ma-
gasabb léguti NO-értékek (14). Ugyanez a jelenség
egy masik gyulladasos tiidGfolyamat, a tadétransz-
plantacio egyik szovodményeként fellépd obliterativ
bronchiditisben is megfigyelheté (9, 18).

Néhany adat arra enged kovetkeztetni, hogy az
asthmas betegek emelkedett NO szintjében egy to-
vabbi mechanizmus, az endogén nitritek savas Ko-
zegben torténd lebomlasa is szerepet jatszik az alab-
bi kémiai reakcioval (12):

NO; + H" = HNO,; 2 HNO, —»
H,0 + N,0,; N,0, & NO,+ NO
Ezzel szemben a 1égiti NO szintjének csokkenését
okozhatjak az NO termelédése ellen haté tényezok:
a folyamatos NOS-aktivitds gdtlasa, a II. tipusi NOS
aktivitasfokozodasanak hianya, a képzédott NO he-
moglobin éltal torténd fokozott felvétele, valamint a
keletkezett NO alveolusokba jutdsanak nehezitettsége.
Emellett a proinflammatorikus citokinek a mRNS
destabilizdldsaval gatoljak a III. tipust (endothelia-
lis) NOS aktivitasat (17, 31). Lathato tehat, hogy a
gyulladdsos citokinek NO-termelésre kifejtett hatd-
sat a IL. tipusu NOS indukcidjanak €és a 1ll. tipusu NOS
gatlasanak bonyolult egyensilya hatdrozza meg.
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A keletkezett NO bioldgiai aktivitasat és inaktiva-
l6dasat a folyadékfazisban szdmos kémiai folyamat
befolyasolhatja. Ezek koziil a legfontosabb, az akut
tiidGkarosoddsoknal is fokozott jelentGségi az a
reakcié, mely soran a termelédott szabad gyokok
NO-al reakciéba lépve peroxinitritet képeznek (25).
Ezdltal csokken a termel6dott NO bioaktivitasa, a
keletkezett végtermék pedig az eredeti szabad gyok-
nél is potensebb oxidans lesz.

Kozleménylink a tiidGischaemia kovetkeztében
fellépé légnti epithel és a vascularis endothel funkci-
onalis kdrosoddsat a bazalis €s nitroglicerin altal in-
dukalt kilégzett nitogén-monoxid-koncentracié mé-
résén keresztiil kozeliti meg. A két betegcsoport ada-
taival a tidé ischaemia-reperfizidés karosodasanak
két human klinikai modellje — a rovid ideig tarto,
részleges és a hosszabb ideig fennallo teljes ischae-
mia — hasonlithato oOssze.

A szivmiitétek sordn alkalmazott cardiopulmona-
lis bypass egyik ismert és sokat vizsgalt karos kovet-
kezménye a mutét utan eltérd mértékben jelent-
kez6, vérgdzvizsgalatokkal is nyomon kovethetd
pulmonalis diszfunkcié. Légati NO-méréseinkkel
azonban sem a pulmonalis epithel, sem a vascularis
endothel ¢s az alveolo-kapilldris egység komoly ka-
rosoddsat nem tudtuk kimutatni. Ennek hatterében
minden bizonnyal a tiidd-ischaemia részleges volta
és viszonylag rovid id6tartama allhat, ellentétben a
transzplantalt tiid6 hosszabb ideig tarté teljes ischae-
midjdval. Mérési adataink Brett és Evans eredménye-
ivel (9) 0sszhangban azt tamasztjak ald, hogy a pul-
monalis epithelsejtek funkciGja és NO-termelése a
nyitott szivimiitétek soran nem szenved szamottevd
karosodast. Ezzel ellentétben a tiidGtranszplantdciok
utdn a hosszabb ideig fennalld teljes tiidGischaemia a
kilégzett bazalis NO-koncentrécié jelentGs csokkené-
sét kivalto sulyos foku epitheldiszfunkciét okoz.

Megfigyeltiik tovabba, hogy nyitott szivmiitét so-
ran a cardiopulmonalis bypass altal okozott ischae-
mia-reperflizid nem olyan mértékd, ami a nitrat-
vegyliletek metabolizmusat végzé vascularis endothel
szamottevd diszfunkciéjahoz vezetne. A rutin sziv-
miitéttel ellentétben azonban a tiid6transzplantéciét
kovetGen a GTN altal kivaltott léguiti NO-valasz is
szinte teljesen eltlinik. Ez wjabb bizonyiték arra,
hogy az endothel és az alveolokapillaris egység még
a klinikailag szovodménymentes tiidétranszplanta-
ciok soran is jelentds karosodast szenved. A GTN-
metabolizmus hidnyanak 6 oka valoszintleg a GTN-t
konvertdlé enzim aktivitasanak elvesztése, de a ki-
légzett NO mennyiségének csokkenésében a képzo-
dott NO fokozott inaktivalasa, lebomlasa is szerepet
jatszhat.

Kozleménytlinkben attekintettiik a jelentds biol6-
giai szerepet jatszo endogén nitrogén-monoxidnak a
l1éguti NO mérésén keresztiil torténé megkozelitését.
A kozelmult kutatomunkajanak eredményei szamos
Uj adatot szolgdltattak a kilégzett NO anatémiai, cel-
luldris, illetve molekularis szinti megértéséhez. A
témaval foglalkoz6 kutatok egyetértenek abban,
hogy a kilégzett levegében mérheté NO pontosan
ttikrozi a tiidé epithelsejtjeiben zajlé NO-termelés és
a lebomlas-felhasznalédas dinamikajat, a vascularis
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endothel szerepe a 1éguti NO-koncentracié befolya-
soldsaban tovédbbra is vitatott. Humdan betegekben
végzett méréseinkkel bizonyitottuk, hogy a vascu-
laris endothel sajat NO-termelését exogén NO-do-
nor nitroglicerinnel felerGsitve az endothel altal ter-
melt NO a légutakban detektdlhatévd valik. Bizunk
abban, hogy az atmeneti, inkomplett és a hosszabb
ideig fenndlld, teljes tiidGischaemia és az azt kovetd
reperfuzié kovetkezményes tiiddkarosodasanak
osszehasonlitdsaval nyert eredményeink Gjabb ada-
lékul szolgalhatnak az elvaltozas korélettandanak
megértésében és kezelési szemléletében.

IRODALOM: 1. Alving. K., Weitzberg, E. és Lundberg, J. M.: Incre-
ased amount of nitric oxide in exhaled air of asthmatics. Eur. Res-
pir. J. 1993, 6, 1368-1370. — 2. Barnes, P. J. és Kharitonov, S. A.: Ex-
haled nitric oxide: a new lung function test [editorial]. Thorax
1996, 51, 233-237. - 3. Barnes, P. J.: Nitric oxide and airway dise-
ase. Ann. Med. 1995, 27, 389-393. — 4. Belvisi, M., Barnes, P. I, Lar-
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matory lung disease in humans. Eur. J. Pharm., 1995, 283, 255-
258. — 5. Bredt, D. S., Snyder, S. H.: Isolation of nitric oxide synthe-
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U.S.A.: 1990, 87, 682-685. — 6. Brett, S. J. és Evans, T. W.: Measure-
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Med., 1998, 157, 993-997. - 7. Cremona, G.. Higenbottam, T., Takao,
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epithelial iNOS. Am. J. Respir. Crit. Care Med., 1999, 160, 2093-
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USA, 1995, 92, 7809-7813. — 11. Gustafsson, L. E., Leone, A. M.,
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way inflammation, Monaldi. Arch. Chest Dis., 1996, 51, 533-537.
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nek sebészeti kezelése. Minden fejezetben, kilonosen a sebészeti eljara-
sok részleteivel foglalkozokban, szamos abra konnyiti a lefrtak megérté-
sét. A konyv lehetévé teszi az érsebészet alapjainak elsajatitasat, vala-
mint a szakemberek tudasanak felfrissitését is. s
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Kordokumentum hajdani biztositétarsasagrol
Benczur Gyula 120 évvel ezel6tti festménye

A kozelmultban, 2001-ben jelent meg Bellak Gabor
monographidja Bencziir Gyularal (1). Szivesen vettiik
kézbe az igen szép kotetet €s nagy orommel bukkan-
tunk a kovetkezdé részletre:

,1883-ban Kkidllitott nagy csoportképe, Az Elsé
Magyar Altaldnos Biztosité Tarsasag alakuld iilése
1857-ben egy csapasra nyilvanvaléva tette az ittho-
ni kozonség elott, hogy Benczir a torténeti kompo-
ziciok mellett a portréban is tj hangot, Gj mindséget
képvisel. A kép (1945-ben elpusztult) 28 alakos
kompozicidja a 19. szdzadi magyar csoportportré
korszakos fémiive volt. Egy Gj nemzedék, egy vallal-
koz0, onalldan szervezGdé Gj polgari kozosség repre-
zentativ onarcképe. Benczir ezzel a mivel tért haza
Budapestre, s lett rovid idén beliil Magyarorszdg elsé
szamu portretistaja.”

Természetesen a festmény sorsa miatt elszomo-
rodtunk. Igyekeztiink felkutatni, rendelkezésre dll-e
fénykép. A II. vilaghaboru elotti kiadvanyt keres-
tiink — ilyen példaul Tolnai Uj Vilaglexikona. Elébb
a Benczur Gyula cikkszot kerestuk. A festményrol
képet nem mutat, csupan szoveget: ,1883-ban a bu-
dapesti mesteriskola vezetdje lett. Ekkor késziilt ha-
talmas portrait csoportképe, mely az ElsG Magyar
Biztosito Tarsasag alakulo tilését abrazolja” (2).
Eszlinkbe jutott: keresstik fel a biztositassal foglalko-

20 cikkszot. Kellemes meglepetésiinkre fényképpel
kezdddik (1. dbra), aldirasa: ,Az Elsé Magyar Al-
talanos Biztosit0 Tdarsasag alakulé tilése. Benczur
Gyula festménye” (3). Csatoljuk a dokumentum ma-
solatat.

Az egykori szervezetrdl Horvath Imre konyvieje-
zetébdl idézink (4):

» A magyarorszagi biztositastigy fejlédésében is az
életbiztositdssal egytitt mar a mult szazadban helyet
kapott az orvosi szakvélemények figyelembevétele,
majd eurdpai viszonylatban egyedulallo tudoma-
nyos szintre kertilt. Az 1857-ben, Dedk Ferenc és ba-
ro Eotvos Jozsef résztvételével megalakult Els6 Ma-
gyar Altaldnos Biztosité Tarsasig mar 1860-ban az
életbiztositast is felvette mikodésének korébe. Foor-
vosuk, Dr. Halasz Géza 1864-ben tartott akadémiai
sz¢kfoglalo értekezése volt az elsG korszerti magyar
életbiztositasi orvostani Osszefoglalé tanulmény s

Benczir Gyula festménye valéban rendkiviili al-
kotas, tokéletes ¢letkép, az igazi kreativ tehetség
miuve. A kozép mellett il Dedk Ferenc, mogotte all
bard Eotvos Jozsef.

(Megjegyezziik, hogy az elGbbiekben idézett lexi-
kon cikkszok koziil az elsében nyilvan kimaradt a
Biztosit6 Téarsasdg nevébdl az , Altaldnos” sz0.)
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1. abra: Az Elsé Magyar Altalanos Biztosité Tarsasag alakulé Glése. Benczur Gyula festménye

2002 = 143. évfolyam, 42. szam, 2401-2402.




Végiil néhany adat Benczir Gyularol (2. dbra).
Nyiregyhdzdn sziiletett 1844. januar 28-dn, Do-
lanyban halt meg 1920. juilius 16-an. Kassan ta-
nult, majd Miinchenbe ment, onnan 1883-ban te-
leptilt haza Budapestre, a Terézvarosban lakott. Az
elso, itthon befejezett képe a munkankban szoban
forg6 festmény, 1857-ben. Az egyetemes muvé-
szettorténelem egyik legnagyobb alkotdja, torténel-
mi képeket, portrékat alkotott, szamos kitiintetést
nyert el.

IRODALOM: 1. Bellik, G.: Benczir. Corvina, Budapest, 2001,
10. old. - 2. Bencziir, Gy.: In Tolnai Uj Vilaglexikona, II. Budapest,
1926, 114. old. - 3. Biztositds. In Tolnai Uj Vildglexikona, mdso-
dik kotet. Budapest, 1926, 188. old. - 4. Horvdth, I.: Torténeti at-
tekintés a kozel masfél szaz éves hazai életbiztositasi orvostan do-
kumentumainak a hitelességével. In Eletbiztositasi orvostan.
(szerk.): Fehér Janos, Horvath Imre, Lengyel Gabriella, Fogarasi
Istvdn Medicina Konyvkiado, Budapest, 1995, 37. old.

2. abra: Benczur Gyula : —— o ik
y Vértes Ldszlo dr., Fehér Jdnos dr.
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IN MEMORIAM

IThasz Mihaly dr. (1931-2002)

1. abra: lhasz Mihaly dr.

Nagy veszteség érte szerkesztdségiinket. Dr. Thdsz Mi-
hdly egyetemi tanar, a Magyar Tudomanyos Akadé-
mia rendes tagja, szerkesztébizottsagunk tagja, aki
kozleményeivel, lektori véleményeivel, tandcsaival
évtizedek Ota segitette lapunk sikeres fejlodést, sziv-
roham kovetkeztében varatlanul elhunyt. Az Orvosi
Hetilap érdekében tett faradhatatlan munkassagat
korabban Markusovszky dijjal ismertiik el.

Alig egy éve koszontottiik 70. sziletésnapja alkal-
mabdl, s most a gydsz és a fdjdalom megrendité ér-
zésével bucsuzunk Tdle Jékely Zoltan soraival:

., Tiinddom keseriin e vak sorscsapdson,
elkésve is nehéz részvét-szolaldsom,

tele méq a lelkem a friss dobbenettel:
Haldl-hohér BENNE oridst veszejtett el!”

1931. szeptember 29-¢n szuletett Vaszaron. Szu-
16falajat egész életében mély szeretettel emlegette,
oda rendszeresen visszajart, adomanyokkal tamo-
gatta, és végso nyughelyét is itt valasztotta. Hamva-
it 2002. junius 22-€én a vaszari plébaniatemplom fa-
laban helyezték el 6rok nyugalomra. Névtablaja folé
Nyary Eva Szent Mihaly arkangyal legy6zi a Satant
cimi festményét helyezték el, mely életében az agya
felett mint jelkép fliggott.

O valoban legyézte a satant. Mint falusi gyermek
indult, megjarta a papai Reformatus gimnaziumot,
ahol 1951-ben érettségizett, majd néhdny évig
kényszerii kitérGt kellett tennie amig 1954-ben be-
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juthatott a Budapesti Orvostudomanyi Egyetem Al-
talanos Orvostudomanyi Kardra. Tanulmanyait
1960-ban fejezte be. Ezt kovetGen pdlydja egyene-
sen és fényesen ivelt, mindent elért, amit magyar or-
vos megkaphatott.

1964-ben sebész szakorvosi, 1992-ben gasztro-
enterologiai szakvizsgat szerzett.

Tanulmanyai befejezése utan elébb az egyetem
Sebészeti Midtéttani Intézetében dolgozott, majd
1961 decemberétdl a II. sz. Sebészeti Klinikara ke-
riilt at. 1966-1969 kozott dsztondijas aspirans volt,
1969-ben védte meg kandidatusi, 1976-ban pedig
doktori értekezését. 1977-ben nevezték ki egyetemi
tandarnak, 1978-1987-ig a Semmelweis Egyetem
Sebészeti Tanszeékét, 1987-161 1996-ig pedig a 1l sz.
Sebészeti Klinikat vezette. 1990-ben a Magyar Tudo-
manyos Akadémia levelezé tagja lett, majd 1995-
ben rendes tagnak valasztottak.

Kiemelkedo szerepet toltott be a korszer(i hazai
sebészet kialakitasaban, clsésorban a funkcionalis
szemlélet megvalositasaban, a proximalis szelektiv
vagotomia hazai kidolgozasaban, a minimalinvasiv
sebészet oktatasaban és hazai elismertetésében is.
Klinikdjan 1989-ben bevezette a laparoscopos cho-
lecystectomiat, a pécsi egyetemi klinika munkacso-
portjaval két nap eltéréssel végezték el a hazai két
elsd beavatkozast. Foglakozott a mdjsebészet és az
onkologiai sebészet alapvetd kérdéseivel is.

hasz professzor kivalo sebészeti adottsagai mel-
lett, kiemelkedd oktatd is volt, aki mind a medikus-
képzésben, mind a szakorvos-képzésben négy évti-
zeden at hallgatok ezreit és szakorvosjeloliek szdzait
avatta be a sebészet tudomanyaba. Tanitvanyai ko-
zlil 7 munkatdrsa nyert osztalyvezetd {Gorvosi kine-
vezést, két tanitvanya egyetemi tandr, egyik tan-
sz¢kvezetd. A Semmelweis Egyetem, 2001-ben 70.
sziiletésnapjan Professor Emeritus ¢im adomanyo-
zasaval ismerte el tobb mint 40 éves egyetemi gyo-
gyito és oktatdo munkassagat.

Tudomanyos kozleményeinek szama 207, hazai
és kilfoldi kongresszusokon 245 elGadast tartott.
Harom konyvet irt, illetve szerkesztett, melyek kozl
a ,Vagotomia” 1985-ben, ,A mdj gocos betegségei-
nek diagnosztikus problémai” 1997-ben Akadémiai
Nivadijat kapott, s nagy sikert aratott az altala irt és
szerkesztett , Nyombélfekély” cimd monografia is.
Tovabbi 6 konyvrészlet szerzéje, melyek az alabbi ki-
advanyokban jelentek meg.: , Daganatok sebészete™
Medicina Kiado, 1986, ,Treatise of General Techni-
ques” — Palermo, 1989, , Lézerek a gyogyitasban” -
1993, , Twenty five years of peptic ulcer research in
Hungary” - Akadémiai Kiado, 1997, Hepatologia —
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Medicina, 2001, ,Onkoterapia iranyelvei” — B+V
Konyvkiado, 2001.)

Elnoke volt a MOTESZ-nek és az MTA Doktori Ta-
ndcsanak, tagja volt az OTKA Bizottsagnak, az ETT-
nek, az Egészségligyi Szakképzési és Tovabbképzési
Tanacs Szakmapolitikai és Mindségbiztositasi Bizott-
sagnak, az MTA Klinikai II. (mgtéti) Tudomanyos
sasdg, a Magyar Crohn Tarsasag és a Magyar Orvosi
Laser és Optikai Egyesiilet vezetOségi tagja volt. Tag-
ja volt az alabbi tudomanyos tarsasagoknak: World-
wide Hungarian Medical Academy, International
College of Surgeons, International Society for Diges-
tive Surgery (CICD), International Association of
Surgcons and Gastroeneterologists (IGSC), Interna-
tional Association of Hepato-pancraeto-biliary Sur-
gery Society of American Gastrointestinal Endosco-
pic Surgeons (SAGES). Négy hazai (koztiik az Orvosi
Hetilap) és kiilfoldi szakmai folyoirat szerkesztébi-
zottsagi tagja volt, éveken at az Acta Chirurgica Hun-
garica fészerkesztdje.
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Tudomanyos és klinikai munkassagat szamos dij-
jal és Kkitiintetéssel ismerték el. 1969-ben és 1971-
ben a Magyar Gasztroenteroldgia Tarsasag évi dijat
nyerte el, 1982-ben Madzsar dijat, 1992-ben Heté-
nyi dijat, 1993-ban Markusovszky dijat, 1994-ben
Balassa-dijat, 1996-ban Markuszovszky emlékérmet
kapott. 1982-ben a Kivdlé Orvos, 2000-ben pedig
életmiive elismeréseként a Magyar Koztarsasag Er-
demrend Kozépkeresztje kitlintetést vehette at.

E gazdag €letut cstucsan varatlanul, és elharitha-
tatlanul rabolta ¢l koziiliink egy szivroham. Két
nappal korabban még operalt, a megelozé délutant
¢évtizedes hagyomany szerint barataival téltotte, ter-
vezett, alkotott. Sziil6falujaban, Vaszaron akarta
utolsé éveit leélni, a haz felépiilt, mar csak a kerités
hianyzott, de 6 mar nem élvezhette ennek oromét.
Hamvait a vaszari plébaniatemplom faldban helyez-
ték el. Visszatért ahonnan indult.

Reqgoly-Mérei Janos dr.
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Bioetika

Nemes indulatoktél flitétt meg-
allapitasok a modern egészség-
ugyi ellatasrol és a betegellatas-
nak az orvosok és az orvosi hiva-
tas egésze részérdl torténé meg-
védésérol. (Szerkesztoségi kozle-
mény.) Horton, R. Lancet, 2002, 359,
458.

Horton irasa bevezetéseként felidézi T.
Marmor , Divathobortok/rogeszmék az
egészségligyi ellatds gyakorlataban és
az egészségpolitikdaban: a menedzseri-
alizmus retorikdja és realitasai” cimu
el6adast. Ebben az eldadasban olyan
kitételek szerepelnek, hogy az elmuilt
évtizedben az orvosi ellatas atszerve-
zéseit a ,nyelvi kodositések”, , fogalmi
zlirzavarok” jellemezték. Az egészség-
tigybe behatolt az uzleti ideoldgia, és
mint egy fert6zés széterjedt az egész-
ségligy szinte teljes egészére. A koltsé-
gek emelkedtek, és a kormanyzatok
atértékeltek a jolét allamért eddig
hosszu idon at vallalt felelGsségiiket. A
magasan kvalifikdlt szakmai vezetdket
felvaltottak a hivatalnokok, az , embe-
ri eréforras” zsargon szélamai elfedték
a felelos és hozzaértd gondolkodas hi-
anyat. Euél a kozépszeriség valt az
egészségligyi elldtds szinvonaldnak
meghatarozojava. Megvaltoztak a pri-
oritasok is. A mindség szempontjat ki-
kezdte a mennyiség szempontja, a ha-
tasossagot (effectiveness) felvaltotta a
koltséghatékonysag (efficiency) szem-
Iélete és a hivatasbeliséget. a szakmai-
sagot alarendelték a kiildetésnyilatko-
zatoknak.

Az orvoslast azonban az ethos ira-
nyitja, nem pedig a szamla egyenlege.
Az orvosok ma egyre fokozottabban
ujra megerdésitik azokat az értékeket,
amelyeket a politikusok, a menedzse-
rek, a konyveldk és az tigyvédek 6nos
¢rdekeik alapjdn vagy semmibevesz-
nek, vagy manipulalnak.

Horton felhivja a figyelmet az Or-
vosi Hivatasbeliség Projektre (Medi-
cal Professionalism Project), és ezen
projekt tagjai altal kidolgozott, Az Or-
vosi Hivatdsbeliség Chartdja (Charter
of Medical Professionalism) c. doku-

. mentumra, amely a folydirat ugyan-
ezen szamanak 520. oldalan taldlhato.
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A Charta jelendségét vildgosan bizo-
nyitja, hogy két vezeto szakmai fo-
lyoiratban, a The Lancet-ben és az An-
nals of Internal Medicine-ben egyidd-
ben jelent meg.

A Charta érdemét a szerz6 ¢s a The
Lancet szerkesztosége abban latja, hogy
mostantél kezdve az orvosok nem
hallgathatnak tovabb tevékenységiik-
kel kapcsolatban, és nem bizhatjak to-
vabb betegeik és orvosi tevékenységiik
védelmében toriénd fellépést az orvo-
si politikusok kicsiny csoportjara. Az
orvosok nem varhatjak el, hogy élvez-
hetik a kozosség bizalmat vagy a kor-
manyok tdmogatasat, ha nem hajlan-
dok részt venni abban a nyilvanos vi-
taban, hogy milyen tarsadalmat kép-
zelnek el a betegek és az elszegénye-
dettek/leromlottak szamara. Tobb or-
vosnak kell a vitdk nyilvanos ktizdGte-
rén szerepet vallalnia, tekintet nélkiil
szaktertletiikre, beosztasukra, életko-
rukra. A Chartdban ez tgy jelenik
meg, mint a tdarsadalmi igazsagossag
alapelve, az egészségiigyi ellatas
mindségének, elérhetdségének javita-
sa, a forrasoknak a leginkabb raszoru-
10k szamara t0rténd ujraelosztasa és az
orvostudomadnyi kutatdsok megerdsi-
tése iranti elkotelezettséggel egyiitt.

Lehet, hogy vannak orvosok, akik
ugy vélik, hogy az orvosi hivatasbeli-
ség védelmezését elég néhany sze-
mélyre hagyni, ahelyett, hogy sokan
foglalkoznanak ezzel. Az orvos fel-
adata - vélekednek 6k — a gondosko-
das és nem a vitatkozas. A hivatas vé-
delme azonban olyan kis dolgokban
is megnyilvanulhat, mint egy levél
megirasa egy ujsag szamara, egy
megjegyz¢s felhelyezése az internet-
re, vagy egy kérdés feltevése egy
osszejovetelen. A hivatds érdekében
torténd fellépés a legtobb esetben
annyit jelent csupan, hogy azokat a
problémdkat, amelyekkel nap mint
nap szembesiiliink, a felbukkanasuk
szokasos helyén kiviili forumokon is
megjelenitjiik. Ha minden orvos, aki
elolvassa az Orvosi Hivatasbeliség
Chartajat, és ir egy levelet, elhelyez
egy megjegyz€st az interneten, vagy
feltesz egy kérdést, akkor az orvosi
hivatds hangja nem lesz olyan kony-
nyen semmibeveheté vagy manipu-
lalhaté, mint manapsag.

Ferencz Antal dr.

Gerontologia
és geriatria

Atmeneti otthoni apoldsban ré-
szesiilo idések rehabilitalo és ha-
gyomanyos ellatasdnak osszeha-
sonlitdsa. Tinetti, M. E., Baker, D.,
Gallo, W. T. és mtsai (Depts. Med.,
Epidemiology and Public Health, Yale
University School of Medicine, 333
Cedar St, PO Box 208025, New Ha-
ven CT 06520, USA, e-mail: mary.ti-
netti@yale.edu): JAMA, 2002, 287,
2098.

Kordbbi megfigyelések alapjan isme-
retes, hogy akut megbetegedést és/
vagy korhazi apolast kovetden az
idosek 25-50 szazaléka veszit fligget-
lenségebol ¢s ondllosagabol, és csak
mintegy egyharmaduk keril vissza
hdarom hoénap elteltével kordbbi akti-
vitasi/funkcionalis szintjére. Jelen ta-
nulmany egy specialisan kialakitott, a
funkcioesokkenés elkertilésére, kivé-
désére kiképzett connecticuti gondo-
zOkozpont otthonapolasi tevékenysé-
gének mutatdit hasonlitja 6ssze 0ot,
hagyomanyos otthoni apolast nyajté
kozeli kozpontéval. Az Gsszehasonli-
1as soran a specialis, geriatriai szemlé-
letd kozpont 691, 65 éves és idosebb
gondozottjanak sorsdt alapvetden pa-
ros t-probaval vetették egybe a tobbi
kozpontbdl vélogatott megfeleld 691
egyedével. A masféléves megfigyelési
iddszak alatt a specidlisan gondozottak
kozil csak 18% kertilt (tjra) korhaz-
ba, 29%-kal szemben; siirgisségi ella-
tasra csupan 10% szorult, 20%-kal
szemben. A specialis kozpont gondo-
zottjai szignifikansan rovidebb ideig
igényeltek hazi apolast, melynek so-
ran onallosaguk és aktivitasi szintjiik
szignifikdnsan nagyobb, fuggdségiik
(dependencidjuk) szignifikansan Kki-
sebb lett, mint statisztikai parjaiké. A
kozlemény kovetkeztetése mindezek
alapjan az, hogy érdemes ujragondol-
ni és Gjraszervezni a hazi betegapolas
szerkezetét, mert ez megfeleld elGké-
szitéssel az idosek egészségi allapota-
nak javulasdhoz vezethet andélkiil,
hogy az egészségligyi szolgaltatasok
fokozottabb igénybevételével jarna.

Gergely Istvdn dr.
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Hematologia

Paraparesis €s szenzoros harant-
laesio NK-sejtes-lymphoma ko-
vetkeztében. Seifart, C., Seifart, U.,
Neubauer, A. (Innere Med. Klinik fiir
Pneumologie, Innere Med. Klinik fir
Hamatologie): Onkologie, Philipps-
Universitat Marburg, Németorszag):
Disch. Med. Wschr., 2002, 127, 1072-
1074.

Az NK-sejtes-lymphomdk (természe-
tes oldsejtes lymphomak) ritka ag-
ressziv tumorok, tobbnyire lokalis tii-
netekkel — nehezitett orrlégzés, epis-
taxis, az orr €s az arckozép duzzana-
1a. Ritkdan a kozponti idegrendszer-
ben is el6fordul, mint primer folya-
mat.

Egy 42 éves férfi mintegy hat hete
volt ldzas, éjszaka izzadt, testsilya
csokkent. Fizikdlis belgyogydszati
vizsgdlata soran eltérést nem talaltak,
akdrcsak a laboratériumi paraméte-
rek egy részében sem. A liquorban 74
mononuclearis sejtet taldltak, és a
vér-, valamint a liquorsejtek FACS-
elemzésébal kidertilt, hogy ezeknek
63%-a NK-sejt atipusos expresszioval
(CD3-/CD16+/CD56-). A vérben kro-
moszomaelemzéssel 46XY ad/1//P322/,
ad/3//P25/DEL/14/Q22/Q24/RG/5/
RG/ deriilt ki. A szerologiai vizsgala-
tok sem virus-, sem gombas infekciot
nem igazoltak. Koch-bacilust sem a
kopetben, sem a vizeletben és a gyo-
mornedvben nem talalak.

Negativnak bizonyult a gasztrodu-
odenoszkopia, az EEG, UKG, mell-
kas-CT, gerinccsatorna-MR, a csont-
biopszia és a csontvel6 FACS anali-
zise. A perif. vérben a megszaporo-
dott aktivalt lymphocytak CD2 és
HLA/DR pozitivak, de CD3 negativak
voltak.

A koponya-MR soran bitemporalis
lefolydsi zavar dertilt ki, amit menin-
gealis infiltracioval magyaraztak,
emellett az orrmellékiiregek fedettek
voltak ¢s az ottani biopszia NK-sejtes
lymphoma gyanujat vetette fel, jolle-
het virusfert6zést sem tudtak bizto-
san Kizarni. Neuronellenes antiteste-
ket sem taldltak. Az immunglobulin
nehéz lanc gén ¢és génfragment-anali-
zis (IGH-Rearrangement) a vérben
poliklonalis savokat mutatott ki.

Lazas allapotaban sem magas in-
terleukin-, sem TNF-tikrot nem ta-
laltak.

Neurofiziologiai vizsgalattal szim-
metrikus, megnyult centralis-motori-
kus vezetés idd deriilt ki. Az izom-
ideg biopszia elérehaladott neurogeén
izomatrophiara utalt, de polyneuro-
pathidra utal6 jelek nélkiil.
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Két nappal klinikai felvétele utan
akutan a hugyhodlyag és a vastagbél
funkcionalis zavara lépett fel, mind-
két 1ab paraparesisével. Tovabbiakban
a Th9. szegment magassagaban szen-
zoros harantlaesio keletkezett. Ezutan
a sajat izomreflexek hyperreflexidja
(MER) jott lIétre, ami késébb kialudt.
Babinski mko. jelzett. Az izomerd
mindkét oldalon besziikiilt és a Th9-
16l distalisan hypaesthesia jott létre.

Az eredmények alapjan a terapiat
hetenként 3100 mg prednisolonnal
inditottak el, aminek hatdsdra neuro-
logiai tiinetei javultak. Mivel 2 nap
mulva kideriilt az NK-sejtes lympho-
ma, polikemoterapiat kezdiek cyclo-
phosphamid, adriamycin, vincristin
és prednisolon adasaval, de allapota
ezutdn sem javult, ezért 14 napon dt
intrathecalisan folytattdk methote-
xat, cytarabin ¢és dexamethason ada-
saval, ami ugyancsak eredményte-
lennek bizonyult, sét laza emelkedett
¢és komplett hardntlaesio alakult ki.
Mivel infekcids eseményt nem tudtak
biztosan kizdrni, széles spektrumu
antibiotikummal és antiviralis terapi-
aval folytattdk a kezelést, ami ugyan-
csak eredménytelennek bizonyult.
Megismételt, de nagy adag dexame-
thason hatasara rovid ideig ugyan, de
mdr reagdlt, ujbol jaroképes lett. A
megismételt glucocorticoid terapia a
kovetkezGkben mar hatastalan volt,
e¢zért immunglobulin és Ara-C tera-
pia volt a kovetkezd lépés, sikertele-
niil. Plasmapheresis hatdsara viszont
minden tiinete lényegesen javult,
vagyis mozgasképesscégét visszanyer-
te és érzészavarai is megszintek.
Ilyen allapotban engedték otthonaba.
Csontveld-transzplantacioba nem
egyezett bele. Per os etoposid fenn-
tartd kezelés kovetkeztében kb. [€l
¢vig panaszmentes maradt, de azutan
ujabb nyirokcsomokat észlelt a hon-
aljban, ami szovettanilag nagy malig-
nitasu B-sejtes lymphomdnak bizo-
nyult.

Mivel a folyamat progredialt,
CHOEP (CHOP + etoposid) séma sze-
rint kemoterapiaban részesilt ered-
mény nélkiil. Ezutan sugarkezelésre
kertilt sor a bal arcuregre célozva, de
ismétldda 1az ¢s altalanos dllapotdnak
rosszabbodasa miatt ezt megszakitot-
tak. Az alsé labszaron manifesztalo-
dott lymphoma kifekélyesedett, €és a
beteg allapota tovabb rosszabbodott.
Disszeminalt intravascularis alvadas-
zavar és szeptikus dllapot kovetkezté-
ben meghalt.

Extranodalis T- és NK-sejtes lym-
phomak ritkan fordulnak eld, és az
osszes T-sejtes formanak kb. 15%-at
képezik. A CD56 marker NK-sejt-
rendszeri rokonsagra utal, gyakran a
nasopharynxban, vagy az orrban for-
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dulnak eld, elsésorban férfiakban. A
folyamat prognézisa rossz, az dtlagos
élettartam kb. egy év. A klinikai lefo-
lyast agressziv novekedés jellemzi.
Jelenleg anthracyclin tartalmi kemo-
terapia 6-8 ciklusa és célzott radiote-
rdpia vezethet hosszabb remissziohoz
az esetek felében. Autolog- vagy syn-
gen csontvelé-transzplantdciéval a
remisszio hosszabb.

Az ismertetett esetben plasma phe-
resis hatdsdra kovetkezett be dtmene-
ti javulas. A folyamat ritkdn érinti a
kozponti és a periférias idegrendszert,
recidiva mintegy 25%-ban fordul el6.
Ismertetik a differencidldiagnosztikai
nehézségeket, mivel a folyamatot
Guillan-Barré-szindromatol és CD56
pozitiv neuroectodermalis tumorok-
161 kellett elktiloniteni (PNET). A ke-
moterapiaval szembeni rezisztencia
feltehetéen  multidrug-rezisztencidra
vezetheté vissza. Mivel a lymphoma
gvakran EBV-infekciokkal asszocialt,
felverddik immunterdpia, pl. autolog
vakcina alkalmazasa citotoxikus T-
sejtekkel.

Ban Andras dr.

Intenziv betegellatas

Albumin és hypovolaemia: ho-
gyan tovabb? Robert, 1. (Public He-
alth Intervention Research Unit, Lon-
don School of Hygiene and Tropical
Medicine 49-51 Bedford Square,
London WCI1B 3DP, Anglia): Lancet,
2002, 359, 72-73.

A szerzG a tanulmany targya koriil
dilo vitdk hatterében a gydrtokat sej-
teti: kisérlet torténik az 1,5 millio dol-
laros vilagpiac djraélesztésére. Allds-
pontja szerint a Cochrane study ha
csupdn néhdny %-kal is, de a morta-
litas novekedését allapitotta meg,
mely az albuminkezelésben része-
stilok nagy szamat tekintve évi tobb
ezer elkeriilheté halalozast jelent. Ezt
figyelmen kivil hagyni nem lehet.
Véleménye szerint is azonban az allo-
haborinak véget kell vetni. Remél-
hetdleg a jelenleg Auszirdlidban és
Uj-Zélandon kormanytamogatassal
zajlo, 7000 kritikus dllapota betegre
kiterjedo tanulmany uj bizonyitéko-
kat fog szolgalni.

Okros llona dr.

Albumin és hypovolaemia: valo-
sak-e a Cochrane-tanulmany ko-
vetkeztetései? Horsey, P: (The Old
Manor, Ashley. Stockbridge 5020,
6RH, Anglia) Lancet, 2002; 359, 70-
12,




[Ref.: A Cochrane study 1998-ban jelent
meg (BMJ 1998;: 317, 235-40). 13 rando-
mizdlt vizsgdlat adatai alapjan megalla-
pitotta, hogy az albumin hypovolaemids,
égett és hypalbuminaemids betegekben
nem csokkenti a mortalitast, sot novelheti
is. Még ugyanazon lapszamban Offriga
kimondta, hogy az albumint volumen-
terdpia céljaira nem indokolt és nem cél-
szerti alkalmazni. Kovetkezményként az
albumin alkalmazdsa szamos orszagban
és jelentosen visszaesett.

Jelen referdlt elso” cikk a Lancet
. Nézopont” rovataban jelent meq, a ma-
sodik reflexio eqy, a tanulmanyban részt
vett szakembertol. Mindkettd pediq része
az albumin koriil folyo részben szakmai,
részben indusztrialis vitanak.]

A szerzo részletesen elemzi a Coch-
rane-tanulmany egyes pontjait: a be-
tegesoportok killonbozdségét, a beso-
roldsi és kizardsi kritériumokat, a nem
egységes albumin-dozisokat ¢s adago-
lasi idépontokat. Kiilonosen nem ért
egyet azzal, hogy a haldlozdsok az al-
bumin adagoldsaval Osszefliggésbe
hozhatok. Felhozza a Committee on
Safety of Medicine allasfoglalasat (hi-
vatkozds nélkil), mely szerint az ada-
tok nem rendelkeztek kellG evidenci-
aval az albumin piacrol torténd kivo-
nasdra. Javasolja, hogy a tanulma-
nyokat kelléen képzett szakemberek
végezzék, ¢és felhivia az ajanlast
teviket arra, hogy vonjak vissza alli-
tasukat.

Okros Ilona d.

A valaszreakciok sokfélesége sep-
sisben. Esmon,Ch. T. Cardiovascular
Biology Research Program, 825 NE
13th Street, Oklahoma City, OK 73104
USA) Lancet Suppl. 2001, 358, s61.

Sulyos sepsist dltalaban bakterialis in-
fekcié okoz, melyre a szervezet reak-
ciok sokasagaval valaszol — citokinek
felszabadulasa, leukocytaadhézio,
vascularis permeabilitas novekedése,
koaguldcios faktorok aktivalddasa. Ez
utobbi silyos esetekben DIC-hez ve-
zethet. A sulyos sepsisben meghaltak
tobbségénél a DIC klinikai tiinetei
nélkiil is a protein C és az antitrom-
bin I csokkenését észleliék.

A protein C-t (PC) az endothel fel-
szin¢re kotédd trombin-trombomo-
dulin komplex aktivalja (aPC), mely
az Va és Vlla faktorok inaktivaldsa-
val megakaddlyozza a trombin kép-
z0dését.

Az aPC nem csak a koaguldcios
kaszkadon hat, hanem csokkenti sza-
mos gyulladasos mediator szintjét,
mérsékli a vérnyomasesést, allatki-
sérletekben letalis dozisi endotoxin
elott adva megelGzte a sulyos sepsis
kialakuldsat.

A feltehetd sejtszintd mechaniz-
mus Hancock laboratoriumi adatai
alapjan: az aPC a monocytak felszi-
nén talalhato specialis receptorhoz
kotodik. A komplexum blokkolja az
endotoxin altal kivaltott kalciuminf-
luxot, megel6zi a CD14 down reguld-
ciojat, csokkenti a leukocytaadhezios
molekuldk expresszidjat. Az endot-
helsejiek szintén rendelkeznek PC re-
ceptorral, mely a sejtszignal fontos
eleme. A receptor a sejt felszinérdl a
sejtmagba szallitja az aPC-1, ahol fel-
tehetéen mérsékli az apoptozishoz
vezeto intracellularis anyagok génex-
presszidjat.

[Ref.: Az aPC megismerése minden bi-
zonnyal 1j lehetdséget ad a siilyos szepszis
kezeléséhez, nem elfeledve, hogy a PC-aPC
tt csak eqyike a sokiranyi vdlaszreakci-
oknak.]

Okrds Ilona dr.

Mikrobiolégia
és fert6z6 betegségek

A himlé diagnozisa és kezelése.
Breman, J. G., Henderson, D. A.
(Natl. Inst. of Health, Bethesda, MD.,
USA): N. Engl. J. Med., 2002, 346,
1300-1308.

A himlo utolsé esetét 1977-ben ¢sz-
lelték Szomalidban, és a WHO 1980-
ban jelentette be a himlé sikeres era-
dikalasat, bar 1978-ban volt még
Angliaban egy laboratoriumi fert6zés.
Ez utobbi miatt a WHO kérte a labo-
ratoriumokat a virus megsemmisité-
sére, hivatalosan 1984-re ¢sak a CDC-
ben (Atlanta, USA) és Oroszorszag-
ban, a novosibirski Vektor intézetben
tartjak fenn a torzseket. Megvan
azonban annak a veszélye, hogy nem
mindentitt semmisitették meg, és a
torzs terroristak kezébe keriil. Miutan
vilagszerte 1980 koriil felhagytak a
himlé elleni vakcindlassal, az emberi
populdcio fogékony a fertdzésre.
Virologia. A himlévirus a poxviri-
dae csaladba tartozik, az orthopox ge-
nusba. Linearis, kettds fonali DNS-
virusok, 130-375 kilobdzispar nagy-
saggal. A cytoplasmaban szaporodd
virus 200-300 nm atméroju.
Patogenezis. A nem human ortho-
pox virusok tanulmanyozasa révén
ismert, hogy a virus a Iégutakba ke-
rill, kapcsolodik a nyalkahartya re-
ceptoraihoz, majd gyorsan behatolva
eléri a nyirokcsomdokat. Ezutan létre-
jon a viraemia és egy 4-14 napos la-
tencia alatt a virus felszaporodik a
RES-ben. Egy ujabb viraemia vezeti
be a prodromalis stadiumot, melynek
sordn a virus a szdj €s pharynx nyal-
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kahartydjaban szaporodik, majd a bor
dermalis rétegének capillaris epitheli-
umaban. Ebben a stddiumban nagy
virustomeg jon Iétre, és kialakulnak
az oropharyngealis és borlaesiok. A
nyirokcsomok, Iép, mdj, vese, csont-
veld és mas szervek is boségesen tar-
talmazzak a virust, igy triil a vizelet-
tel, vagy a conjunctiva valadékaval is.

A virushordozo macrophagok ré-
vén mar a kezdeti szakban kivaltodik
a cellularis és humoralis immunva-
lasz, neutralizalo antitestek mar az
¢lsé héten megjelennek. Haemagglu-
tinatiot gatlo antitestek a 16., komp-
lementkotok a 18 napon mutathatok
ki. Ezen utdbbiak titere 1 év utan fo-
kozatosan csokken, mig a neutraliza-
16 antitestek sok évig kimutathatok.

Klinikai manifesztdcio. Az inkubacios
periédus 7-17 nap, a prodromalis tii-
netek hirtelen kezdddnek: fej-, hatfa-
jas, laz. A hémérseklet néha 40 °C folé
emelkedik és 2-3 napig tart. Az enan-
themadk és exanthemadk pirral kezdod-
nek, majd 1-2 nap alatt papulakka,
tovabbi 1-2 nap miulva vesiculakka
alakulnak. El6szor az arcon, majd a
végtagokon, végiil testszerte alakul-
nak ki a laesiok. 8 napos atlagos fen-
nallas utan a holyagok beszaradnak.
Gyakori, hogy masodlagos bakterialis
fertézés kovetkeziében a holyagben-
nék elgennyesedik. Gyakori a bevér-
z¢s is. A laesiok a legtovabb a tenyéren
¢s talpon mutathatok ki. A talélok
65-80%-andl a gyogyulds hegesedés-
sel jar. Egy jarvdny sordn az esetek
90%-a sulyos (variola maior), 30%-0s
letalitdssal. A variola minor (alastrim)
esetekben ritka a fatalis végzodeés.

Siirgdsség. Az esetleges nagy hazai
¢s nemzetkozi veszélyre tekintettel
azonnali jelentés sziikséges. A labora-
tériumi diagnoézis 4. fokozati biol6gi-
ai biztonsagi laboratoriumokban vé-
gezhetd. A gyanus eseteket természe-
tesen szigortan izoldlni kell, és fel
kell deriteni valamennyi kontaktust,
akiket 2 napon beliil vakcindlni kell.
Korai stadiumban a betegeket is ajan-
latos véddoltasban részesiteni.

Kezelés. Nincs lehetdség specifikus
kezelésre. Ajanlhato antibiotikum a
masodlagos fert6zések kezelésére,
megfelelé tapldlas, folyadékbevitel el-
engedhetetlen. Cornealaesiok kezelé-
s¢re ajanlhato idoxiuridin.

Prevencido. A vacciniavirussal vég-
zett vakcinacio 5-10 évre 95%-0s vé-
dettséget nyujt.

[Ref.: Az elvi lehetoség ugyan fenndll,
a valdsziniiség azonban igen Kkicsi a
himlovirus vonatkozdasban, hogy a bioter-
rorizmus eszkoze legyen. A virus tomeges,
vagy kevéssé tomeges elodllitdsa is 4. foko-
zatii biztonsagi laboratériumot igényel,
hasonlo gond a szallitas és terjesztés is.
Valdjaban nem tudjuk, mindeniitt meg-
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semmisitették-e a himlévirust a WHO fel-
hivdsdra, de azota tobb, mint 20 év telt el
és a fenntartds is kényes. Az idén tavasszal
kapott halasztdst a CDC és a Vector intézet
a biztonsdgos megoldasra — a tovabbi
fenntartds génfragmentek klénozdsa ré-
vén oldjak meg, vin. ,genomtar " (genomic
library) formdjiban maradjon fenn a
himlovirus esetleges kutatdsi célokra.]

Kétyi lvan dr.

A kanyar6 elimindlasanak elsé 6t
éve (1996-2000) Afrika déli orsza-
gaiban. Biellik, R. és mtsai (WHO,
PO Box 5160, Harare, Zimbabwe):
Lancet, 2002, 359, 1564-1568.

A kanyaro a legfébb halalok a védool-
tassal megelozheté fertézések koziil
Afrikaban. Regionalis felszamolasa le-
hetséges a jelenlegi vakcinaval és a
WHO javasolta stratégia alkalmazasa-
val. Ezt hatdroztdk el 7 Afrika déli ré-
szén elteriilé orszagban (Zimbabwe,
Botswana, Lesotho, Malawi, Namibia,
Dél-Afrika és Swaziland), 1966-ban.
E 7 orszagnak 70 milli6 lakosa van.

A rutinszeriien az €let 9. honapja-
ban végzett vakcindlas mellett prog-
ramok soran vakcinaltak 9 hénapos-
tol 14 éves korig, majd 3-4 évenként
terveznek 9 és 59 honaposok kozott
vakcindcios programokat. Létrehoz-
tak tovdbba egy surveillance progra-
mot az eredményesség szerologiai
alapon torténd ellenorzésére.

A program soran kozel 24 milli6, 9
honapostol 14 éves kori gyermeket
vakcinaltak, atlagosan 91%-os fedés-
sel. Az értékelés azt mutatta, hogy az
1966-ban regisztralt kanyaroesetek
szama 2000-re 117 laboratoriumilag
megerdsitett esetre redukalodott, és
az 1966-ban jegyzett 166 halalozas
2000-re 0-ra alakult. Mellékhataso-
kat nem észleltek.

Konkliziojuk, hogy alacsony jove-
delmi szintd orszagokban is jelenték-
telenre redukdlhaté megfelelé vakci-
na birtokdban egy fert6zé betegség,
ha jol szerveznek egy vakcinacios
kampanyt és ezt fenn is tartjak. Mind-
ez sikerrel jart Afrika déli részén, an-
nak ellenére, hogy igen magas a HIV/
AIDS prevalencia.

[Ref.: Nagyon szép eredmények, csak
fenn kell tartani. Sajnos azt latjuk Euro-
pa legfejlettebb nyugati részén, hogy a ka-
nyard hianya és nem kevés dltudomanyos
behatds révén jelentdsen csokkent az oltd-
si lefedettség.]

Kétyi Ivan dr.

Kozosségi eredetli methicillinre-
zisztens Staphylococcus aureus
(MRSA) magas virulencidjanak
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determindnsai és genomja. Hira-
matsu, K. és mtsai (Dept. Bacteriol.,
Juntendo Univ., 2-1-1 Hongo, Bunk-
yo-Ku, Tokyo, Japan): Lancet, 2002,
359, 1819-1827.

A methicillinrezisztens Staphylococcus
aureus (MRSA) 1j tipusat figyelték
meg, mely mind gyakrabban fordul
eld, és egyébként egészségesekben is
gyakran okoz fatdlis korképet. Ezt, el-
kiilonitésiil a nosocomialis eredetd
MRSA torzsektol, kozosségi (commu-
nity) eredetiinek jeloli¢k. Ezek a tor-
zsek azonban fogékonyabbak nem bé-
ta-lactam antibiotikumokkal szemben.

A szerzOk néhany torzs genomjat
klonoztdk és szekvendltak annak ér-
dekében, hogy meghatdrozhassak a
magasabb virulencia determinansait.

A kozosségi eredetli MRSA torzsek
rizikéfaktoroktol mentes egyéneket,
elsGésorban gyermekeket és fiatal
felnGtteket betegitenek meg.

A nosocomialis eredetd két és egy
kozosségi eredeti MRSA 1orzs ge-
nomjainak osszevetése elsé [épésben
azt eredményezte, hogy mig a két no-
socomialis MRSA kozott a DNS ho-
mologitds 99,7%-o0s, addig veliik
szemben a kozosségi torzsé 94,7 %-
osnak bizonyult. Tovabba a methicil-
linrezisztencia gén mas rezisztencia
gének nélkiil, egymagaban allott.
Ezenfelil 19 addicomalis virulencia
gént taldltak a kozosségi torzsben, és
kettd kivételével ezek a gének a ge-
nom 7 patogenitasi szigete koziil
négyben voltak lokalizalhatok.

A virulencia gének fenotipusos
expresszioja tovabbi vizsgalatokat
igényel, kétségtelen azonban, hogy a
vizsgdlt kozosségi MRSA torzs Iénye-
gesen gyorsabban szaporodik. E mel-
lett 18 toxin kodolasat sikertlt de-
monstralni. Fontosnak vélik ezek ko-
zul a Panton-Valentine leukocidint,
melynek szerepét necroticus pneu-
monidban mar igazoltdk. Fontos le-
het a patogenitas szempontjabol az
enterotoxin H, mely szuperantigén
jellegl. Egyébként még tovabbi 15
szuperantigén jellegd toxint — exo- és
enterotoxinokat - mutattak ki. Is-
mert, hogy a szuperantigének kime-
ritik a T-sejtes immunvalaszt.

Mindezek alapjan a szerzdk ajanl-
jak a patogenitasi szigetek allotipusa-
nak vizsgalatat.

Kétyi Ivin dr.

Onkologia

Az emlobimbé szokatlan kiterje-
désti Paget-korja. Taylor, K. E. és
mtsai (William Buckland Radiothe-
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rapy Centre, Alfred Hospital, Com-
mercial Road, Prahron 3181, Victoria,
Ausztralia): Breast, 2001, 10, 442-
446.

A szerzGk az 52 éves beteget 1996 ok-
toberében laudk eloszor a bal emld
bérének kiterjedt betegségével, ami
raterjedt a szomszédos jobb emldére és
a hasfal felso részére. Az asszony be-
tegségét 13 éven at titkolta, kozben a
bal emlébimboén kezdGdd elvaltozas
lassan terjedt, de az utébbi idében fo-
koz6do problémat okozott a nedvszi-
vargas €s vérzés. Vizsgalatkor a kiter-
jedt élénk bérpir, az egész bal emlé
bérét elboritd proliferativ elvaltozas
elérte a bal héts6é honaljvonalat és a
jobb emld kiilsé felét. Felfelé a kulcs-
csontig, lefelé pedig a hasfal felsé ré-
szének boréig terjedt. Egyes helyek
véreztek €s fertdzottek voltak. Az el-
vdltozas alatt éloszovet nem volt.
Szovettanilag a bort a rakos sejtek in-
filrdltdk. A rdk Paget-kérnak felelt
meg. Napi 20 mg tamoxifen adasat
kezdték. Harom héttel késébb az el-
valtozas szarazabb és laposabb lett.
Ujabb 3 hét milva centralisan intakt
bér volt lathato. A kezdetben tapint-
haté hoénalji nyirokcsomok tapintha-
tosaga megszint. A kovetkezd 11 ho-
nap alatt a korkép regresszidja folyta-
tédott, az Gj intakt bértakaré noveke-
dett. A tamoxifen adasat folytattdk.
Egy év miilva latszott, hogy a beteg-
ség tovabb nem huzddik vissza. 1997
novemberében centrdlisan Gj koros
bérfolt  volt lathatd. Besugdrzast
kezdtek, amelynek befejeztével a pe-
riférian korbe és a jobb emlon je-
lentds gyogyulas volt lathaté. A besu-
gdrzas befejezése utdn 8 honappal a
bal emlé centrdlis részén a felszines
fekélyesedés folytatodott, de a mara-
dék bor intakt maradt. Ujabb ront-
genbesugarzast végeztek. A legutobbi
vizsgalat soran, 2000 jualiusaban, az
elsd tiinetek kifejlodése utan 17 év-
vel, a besugarzas utan 30 honappal és
a besugarzas ismétlése utan 9 honap-
pal a beteg j6l van és tiinetmentes. A
bal emlGé centrdlis részén felszines
fekély maradt, ami lehet besugarzas
utdni necrosis, vagy indolens recidi-
va. A beteg a biopszids vizsgalatot fo-
lyamatosan elutasitotta. A tamoxifen
kezelést folytatjak.

A bimbo és bimboudvar komple-
xumanak dermatosisa ritka. A leg-
gyakoribb dermatosis a Paget-Kkor,
ami ndkben gyakoribb, mint a férfi-
akban. A leggyakoribb elvaltozas a jol
elhatdrolt erythemads, elszarusodott,
holyagcsas folt. Bimbobehuizodas elé-
fordulhat az alatta levé emlérdk ad-
hézioja miatt. Minden erythemas,
keratosisos bimbdéelvaltozast Paget-
kornak kell tekinteni, amig mds nem



bizonyithat6. A bimbo Paget-korja
minden esetben az alatta lévé rakkal
tarsul. A tapinthat6é daganat nagy va-
l0szintséggel invaziv rak, amely
45-57%-ban hoénalji nyirokcsomaat-
tétekkel tarsul.

Jakobovits Antal dr.

Az emlé Paget-korja: klinikai
perspektiva. Sakorafas, G. H. és
mtsai (Department of Surgery, 251
Hellenic Air Force Hospital, Athén,
Gorogorszag): Lagenbeck’s Arch.
Surg., 2001, 386, 444-450.

A Paget-kor az emld ritka betegsége,
az emldrakok 1,5%-at teszi ki. Jelleg-
zetes a bimbé erythemadja és eczema-
szerti elvaltozasa, amit Velpeau irt le
cl6szor 1856-ban, de a bimbo és ud-
varanak elvaltozasat és az alatta levo
rakkal valé kapcsolatot Paget irta le
eloszor 1874-ben. A betegség leg-
gyakrabban az élet 6. és 7. évtizedé-
ben fordul el6. A legtobb beteg a bim-
b6 és udvardnak viszketésérdl és égo
érzésérdl szamol be. A felszines elval-
tozasok lassan progredidlnak, gyak-
ran erythemaval és bimbo nedvezés-
sel tarsulnak. Ezek az elvaltozdsok
spontdn vagy helyi kortikoszteroid
kezeléssel gyogyulnak, ezért a beteg-
ség alapjat képezé raknak a kérismé-
je késlekedhet. A késébbi stadiumban
kifekélyesedés és a bimbonak, vala-
mint udvardnak torzulasa johet létre.
A bimbo gyakran lelapul, vagy behti-
z6dik. A leggyakoribb klinikai tiine-
tek: a bimbo €s udvaranak kifekélye-
sedése, valamint a honalji nyirokcso-
mok megnagyobbodasa. A diagnozis
megallapitdsanak idején a betegek
90%-anak mar invaziv rakja és 60%-
anak honalji nyirokcsomo attéte van.
A részlegesen vagy teljesen gyogyult
bimbé és udvara eczemdja, hoélyag-
csas kititése, porkosodés nem zarja ki
a Paget-kor jelenlétér. Mindkét emldt
¢s a honaljat gondosan meg kell vizs-
galni, kétoldali mammogramot kell
késziteni. A betegség prognozisa fligg:
1. a tapinthaté daganattdl, 2. az inva-
ziotol és 3. a honalji nyirokcsomadk
allapotatol. Tapinthaté daganat nél-
kil az 5-10 éves tilélés 85%-os, ta-
pinthat6 tumor esetén 32%-o0s. Adju-
vans kezeléssel a tilélés 95%-o0s vs.
40%-0s. A honalji nyirokcsomok
attéte tapinthaté daganat esetén
50-65%-0s, lapinthatosag nélkil
0-15%-0s. Nem ritka a korisme 12
hoénapos késése. A nagyobb Gvatossig
a beteg és orvos részérdl korabbi diag-
nozishoz vezet, és az emlomegtarto,
konzervalé kezelést teszi lehetévé. A
sebészi beavatkozasoknak széles ska-
laja van: a bimbé és udvaranak rész-
leges vagy teljes kimetszése, centrdlis

szegmentectomiaval vagy anélkil és
teljes emlé adjuvans besugarzas, vagy
elsddleges teljes emlGbesugdrzds re-
zekcio nélkiil. Az invaziv rak javallat
a honalji disscctiora. Az adjuvans ke-
zelés abban a reményben adando,
hogy meghosszabbitja a betegség-
mentességet €s az abszolut talélést.

Jakobovits Antal dr.

Emlé rendellenességek serdiilo-
koru lanyokban. Simmons, P. S.
(Mayo Clinic, 200 First Street, SW,
Rochester, MN 55905, USA): Curr.
Opin. Obstet. Gynecol., 2001, I3,
459-461.

Két gén a BRCA1 és BRCA2 a felelds
az emlérakok 7-9%-aért. E mutdciok
rizikoja 30 éves korban 3,2%-0s és 70
éves korban 85%-0s. A 10-14 éves
korban elkezdett cigarettdzas mérsé-
kelten néveli az emlérak kockdzatat.

A tizenéves lanyok 3,5%-dban
mutattak ki képleteket az emldében,
ami leggyakrabban fibroadenoma.
Husz éves kor eldtt a rak gyakorisdga
csak 0,2% ¢és 18 éves kor elott 1 mil-
lié lanyra egy emlordk sem jut. Ebben
a populatioban a malignus elvaliozas
nem valoszint, hogy rdk, inkabb rhab-
domyosarcoma, lymphoma, neuro-
blastoma vagy leukaemia. Sebészi be-
avatkozasra keriilhet a sor juvenilis
vagy oriasi fibroadenoma miatt.

Egy masik ritka daganat a cystosar-
coma phylloides, amely hasonlithat az
oridsi fibroadenomdra. Ez a daganat
hajlamos a gyors novekedésre. El kell
tavolitani nemcsak azért mert torzitja
az emlot, hanem mert potencialisan
malignus.

Jakobovits Antal dr.

Konzervativ médon kezelt, fia-
talkori emlérdk lefolydsa a
BRCA1/2 status fliggvényében.
Haffy, B. G., Harrold, E., Khan, A. J.
és mtsai (Dept. of Therap. Radiology,
Surgery, Pathology and Genetics, Ya-
le University School of Medicine,
New Haven CT, USA): Lancet, 2002,
359, 1471-1477.

A szerzGk megfigyeléseiket 1975 és
1998 kozott operalt, 127, 42 évnél fi-
atalabb BRCA1 ¢és BRCA2 meghata-
rozasban részesiilt, emlémegtartod
miuitéten dtesett emldrakos no kezelé-
se és ellendrzése soran tették.
Megallapitottdk, hogy a BRCA1 és
bRCA2 mutdcidval rendelkezé bete-
gek korlefolydsanak prognézisa rosz-
szabb, mint a negativ esetekben.
Ilyenkor lokalis recidivdk, ellenoldali
emldérdakok gyakrabban fejlddnek ki.
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BRCA1 és BRCA2 pozitiv esetek-
ben a kemoprofilaxisnak és az akti-
vabb postoperativ kemoradioterdpia
mellett tornek landzsat. Még annak a
lehetdségét is felvetik, hogy ilyenkor
a bilateralis mastectomia is indokolt
lehet a visszamaradt emléallomany-
ban jelentkezd Gjabb tumorok ki-
fejlédésének megakadalyozasara.

Besznydk Istvan dr.

Ortopédia

Végtag elvesztése heparin hasz-
ndlata utdn. Lam, F, Hussain, S., Li,
P. (Dept. of Trauma and Orthopaed,
Surgery, King's College Hospital,
Denmark Hill, London SE5 9RS,
Anglia): J. Bone Joint Surg. [Br.],
2001, 83-B, 588-589.

A nagyobb sebészeti beavatkozasok,
igy az ortopédiai mutétekkel kapcso-
latos vénas thrombosisok profilaxisa-
ként lassan polgdrjogot nyer a hepa-
rin kezelés. Ennek Kkivitelezésérdl
még folynak a vitdk, de egyre inkabb
a kis molekulatomegi heparint hasz-
naljak a perioperativ szakban és még
utdna is révidebb-hosszabb ideig. Be-
bizonyosodott, hogy a kis molekula-
tomegti heparin alkalmazasa lénye-
gesen kevesebb szovadménnyel jar,
mint a hagyomanyos formaé, de el-
vétve heparin dlal indukalt throm-
bocytopenia és thrombosis szindréma
kialakuldsaval szamolni kell.

A londoni szerzok egy olyan beteg
kortorténetét ismertetik, akit csipd-
potlas miitétre szabéalyosan készitet-
tek eld és mégis a véglag elvesziése
volt a dramai kifejlet. A 62 éves asz-
szony elérehaladott osteoarthritis mi-
aut keriilt csipdiziiletpotlé matétre, s
mivel igen elhizott volt (BMI-33), a
mutét napjan 2500 E nem frakcionalt
heparin alkalmazasat kezdték throm-
boembolidt ,kivédé” harisnyaval. A
6. mitéti napon hagytdk abba a he-
parin adasat, és a beteget hazabocsa-
tottdk minden kiilonésebb panasz
nélkiil. 2 héttel késébb a laba fajdal-
masan megduzzadt és ultrahangvizs-
galaual az ileofemoralis véndban throm-
bosist tudtak kimutatni. Ekkor enoxa-
parin terdpiat kezdtek. A muitét soran
262 000 thrombocytaszam az enoxa-
parin terapia kezdetekor 125 000
volt. 6 nap miilva a beteget hevenyen
kialakult ischaemids labbal visszavet-
ték a mutétet végzd intézetbe, az el-
végzetwt arteriogrdfia tobbszoros elzdrd-
ddst mutatott a kozds combverdérben és a
poplitealis artériakban. Innen kezdve
intravéndsan adtdk a heparint, a
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thrombocytaszam 32 000-re csokkent.
Ekkor meriilt fel a heparin altal indu-
kalt thrombocytopenia és thrombosis
szindroma és a heparin helyett dana-
paroid natriumot adtak. Embolecto-
mia tortént, de ez nem védte ki a
tovabbi thrombosisokat, ezért a kovet-
kezé nap a vena cava inferior filtere-
zése utan amputdcior kellett végezni.
Posztoperativ kezelés warfarinnal tor-
tént. 5 nap milva a thrombocytaszam
normalizalodott, a beteg adllapota je-
lentésen javult, de methicillinrezisz-
tens Staphylococcus aureus sebinfekcio
Iépett fel, ami tobbszori kisebb sebé-
szeti beavatkozasokat tett sziikséges-
sé. Prolongalt antibiotikus terapiaval
végul is a beteget gyogyultan, de a lab
elvesziésével bocsdtoudk haza.

Az eset tanulsdgaként a szerzdk
eszmefuttatasukban kitérnek arra,
megfeleld modon végeziék-e a hepa-
rinprofilaxist, s elkertilhetd lett vol-
na-e¢ a sulyos thrombocytopenia €s a
thrombosis szindroma kialakulasa,
amely végiil is a beteg végtagjanak
csonkoldsahoz vezetett. Masrészt arra
is utalnak, hogy nem kellene-e a md-
tét utan hosszabb ideig adni heparint,
s igy elkertili a beteg intézetbol valo
tavozasa utan fellépé thrombosis le-
hetdségét. Talan kis molekulatomegi
heparinnal kellett volna végezni a
profilaxist, és 1 héinél hosszabb ideig
folytatni. Ezzel esetleg elkeriilhetd
lett volna a végtag elvesziése.

Ivanyi Janos dr.

Perinatalis kérdések

Magzati hydronephrosis - termé-
szetes lefolyas és postnatalis Ki-
menetel. Sohn, Y. K. ¢s mtsai Ultra-
sound Obstet. Gynecol, 2001, 18,
Suppl. 1, 28.

A szerzok 10 év alatt 70 magzati hyd-
ronephrosist mutattak ki. A vizsgalt
magzatokban a terhesség 33. hete
el6tt 4 mm-es vagy nagyobb volt a ve-
semedence antero-posterior atméraje,
az utan pedig 7 mm vagy nagyobb. Vi-
lagrajovetel utan 30 (43,4%) esetben
hydronephrosist taldltak hatarozott
koros veseelvaltozas nélkiil. Anatomi-
ai eltérést 31 (44,9%) esetben talaltak:
a leggyakrabban az ureteropelvicus
osszekottetés obstructiojat (18 eset;
31,58%). Nyolc (11,5%) esetben a
hydronephrosis visszafejlodott a vilag-
rajovetel elGtt. Egy eset a kovetés sza-
mara eltint. Huisz (28,9%) esetben
miitétet végeztek, 32 (46,3%) esetben
gyogyszeres kezelést és 17 (24,6%)
esetben nem volt sziikséges a beavat-
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kozas. A vilagrajovetel utan gyogysze-
res vagy sebészi beavatkozas volt
sziikséges minden olyan esetben, ahol
az antero-posterior atméré 15 mm
vagy nagyobb volt.

A szerzok tapasztalatai szerint a
magzati hydronephrosis sulyossaga
belolyasolhatja a postnatalis kezelési
stratégiat, a gyogyszeres vagy sebészi
beavatkozast.

Jakobovits Antal dr.

A praenatalis korisme. Langford,
K. (Fetal Medicine Unit, 15th Floor
Guy’s Tower, Guy’s Hospital London
SE1 9RT, Anglia): Curr. Obstet. Gyna-
ecol., 2001, 11, 313-314.

A praenatalis korismézés olyan terti-
let, ahol a gyorsan halado technolé-
gia képessé teszi a szulészt, hogy no-
vekvé mértékben informalja az ér-
dekl6dé anyat magzata egészsége
felol. Az asszonyok tobbségének a
pracnatalis diagnozis a 21-es triszo-
mia (Down-kor) sztirését jelenti.

Az egészségligyi gondozonak a
szirés felajanlasakor meg kell értetnie
a terhessel, hogy mi a szirés, kiillon-
ben nem érdekelt abban. J6 gyakor-
latnak bizonyult az irdsos felvilagosi-
1ds, amit a Down-szindroma Tarsasag
terjeszt. A terhesnek tudnia kell, hogy
az alacsony kockdzati teszt nem sza-
vatolja a magzat épségét, csupan ba-
torit, hogy nem valészind a megbete-
gedés. Veszélyezteletiseég esetén az in-
vaziv diagnosztikus teszt ajanlhato,
mint az amniocentesis vagy a magzat-
boholy-mintavétel. Beteg magzat ese-
tén a terhes valaszthatja az interrupti-
01, vagy a terhesség folytatasat. Aki
szamara a megszakitas elfogadhatat-
lan, valaszthatja a szlrés mellGzését,
de csak akkor valaszthat, ha megfe-
lelé felvilagositast kap a szirés elott.

Az invaziv teszt [elajanlasa elou
meg kell magyardzni annak elényét
és hdtranyat. A terhessel 10rténd
megbeszélést idében kell megtartani,
hogy meg tudja azt gondolni és hata-
rozzon. Az invaziv beavatkozasrol fel
kell vildgositani. Nem valoszind,
hogy a terhes, aki hallott mar az am-
niocentesisrél, tudja is, hogy az a td
hasba szurasat jelenti. A terhesnek
tudnia kell minden veszélyrdl, ami a
javasolt teszt végzése soran eléfordul-
hat, mint a vetélés és korasziilés. Ha a
teszt kovetkeztében a terhes normalis
magzatot veszithet el, azt némelyek
elviselhetetlennek taldljak és inkabb
a teszt mell6zésér valaszijak.

A terhesnek tudnia kell a teszt tel-
jesitoképességét. Példaul a normalis
eredményl citogenetikai vizsgdlat
nem jelenti, hogy ,minden rendben
van”, mert a magzatnak még lehet ge-

2002 = 143. évfolyam, 42. szam

netikai rendellenessége, mint cystas
fibrosis, vagy szervi betegsége, mint
congenitalis szivbetegség. A megbe-
sz€1és soran a rossz eredményt min-
dig meg kell emliteni. Sok terhes a
megszakitast vdlasztja, némelyek
azonban a nem beavatkozas mellett
dontenek, tudva példaul, hogy a 18-
as triszomia haldlos abnormalitas ¢s a
magzat ugyis meghal a méhben, vagy
sziilés kozben, vagy roviddel a vildg-
rajovetel utan.

A terhesnek a megleleld felvilagosi-
tast idoben meg kell adni, hogy legyen
ideje donteni arrdl, szereiné-e igénybe
venni a felajanlott sz(ir6- vagy diag-
nosztikus vizsgalatot. Minden egész-
ségligyi gondozo felkésziilt kell legyen
arra, hogy a felkindlt vizsgdlatrol
megfeleld informaciot tudjon adni.

Jakobovits Antal dr.

Quo vadis - medicina perinatalis.
(Szerkesztdségi kozlemény.) Que-
enan, J. T. (Institute for Reproductive
Health, Georgetown Univ., Washing-
ton, DC, USA): Obstet. Gyncecol.,
2002, 99, 175-176.

Az orvostudomany jol elhatarolt része
foglalkozik a veszélyeztetett anya-,
magzat- és tjsziilotigondozassal, amit
perinatalis orvostannak neveziink.
Nem tisztazott azonban pontosan, ez
mikor kezdadott. A 11. vilaghdboru 6ta
a szulészek végzik a terhesgondozast és
vezetik a sziiléseket. A gyermekgyo-
gyaszok [elelosek az Gjszulouért a szii-
l6szobaban és az jsziilottosztalyon.

Az 1960-as években az orvosok
azonositottdk a veszélyeztetett terhes-
ségeket, és gyokeret vert a perinatalis
medicina szak. A szerzo felteszi a kér-
dést, ki vagy mi vezetett a légkor val-
tozasahoz? Talan a skét lan Donald, aki
szonografiaval lathatova tette a mag-
zatot 1958-ban, vagy az amerikai Ed-
ward Hon, aki az elektronikus magzati
feligyeletet fejlesztette ki 1958-ban.
Esetleg a német Erik Saling, aki a mag-
zati fejbarvérvételt vezette be 1962-
ben, vagy az uj-zélandi William Liley,
aki elGszor végzett magzati transzfizi-
Ot Rh-inkompatibilitas miatt hae-
molyticus betegségben 1963-ban. Bi-
zonyos, hogy az inkubatorok és az
asszisztalt ventilacio haladasa nagy
szerepet jatszottak.

Nagyon nehéz azonban a perinata-
lis medicina kezdetét egyetlen egyén-
hez vagy eseményhez kotni, mivel
sok jelentGs haladds tortént gyors egy-
masutanban. Azt mondhatnank, hogy
torténések sorozata koordinalédott a
veszélyeztetett anydk, magzatok €s tj-
sziilottek gondozdsara egy éviized
alatt, ami elémozditotta ezt a diszcipli-



nat, amit mi perinatalis medicinanak
neveziink.

E tudomdnyos haladast kovetGen
sok orszagban nyilvanvalova valt az
oktatds és gyakorlat sziikségessége a
perinatalis orvostanban a gondozast és
kutatdst végzé orvosok szamara. Az
Egyesiilt Allamokban modellként ki-
fejlesztettek egy sziilészeti szubspecia-
litast, amit anya-magzat orvostannak
neveznek. Ez magdban foglalja azokat
az orvosokat, akik a veszélyeztetett
terhesekkel foglalkoznak. Az elsé bizo-
nyitvanyt 1972-ben adtak ki. Hasonlo-
képpen egy gyermekgyogyasz szub-
specialitas is kifejlodou azok szamara,
akik a veszélyeztetett ujszilottekkel
foglalkoznak a neonatalis intenziv osz-
talyokon. Neonatoldgiai bizonyitvanyt
1975-ben kezdtek adni. Réviddel ez
utdan orszagszerte intenziv osztalyok
alakultak az orvosi centrumokban.

A veszélyeztetett terhesek kezelé-
sében sok specialista ¢s szubspecialis-
ta dolgozik Ossze az optimalis ellatas
¢érdekében. Az akadémiai orvosi cent-
rumokban a legfinomabb gondozas
érhetd el. A tercier szinti gondozo-
centrumokban régiok szerint latjak el
a veszélyeztetett terheseket tapasztalt
szakemberek.

Az Egyesiilt Allamokban a szub-
specialitasok gyakorldsa és képesitése
vildgos. Az Amerikai Sziilész-NGogyo-
gyasz Kollégium fellelds az oktatasi és
gyakorlati standardért. A perinatalis
gyakorlati helyek sohasem meghata-
rozottak, de az osztondijas helyek
igen. Jelenleg a sziilészek kozel 4%-a
az anya-magzat orvostanban, a gyer-
mekgyogydszoknak pedig 5%-a a
neonatologidban szubspecializalt. Az
USA-ban van Anya-Magzat Orvosta-
ni Tarsasag a specialistdk szamara és
az Amerikai Gyermekgyogyasz Aka-
démidnak van Perinatalis Pediatriai
Szekcidja a neonatologusok szamara.

A Perinatdlis Medicina Vildagszo-
vetsége (World Association of Perina-
tal Medicine = WAPM) 28 helyi ¢s
nemzeli perinatalis szervezetet olel
fel kiillonbozo orszagokban. A WAPM
nagy erdvel torekszik javitani a peri-
natalis gondozason a folyamatosan
zsugorodo vilagban.

A WAPM kétévenként rendez vi-
lagkongresszust. Az utolsé 2001-ben
Barcelonaban volt 3500 résztvevovel.
A 6. Vilagkongresszus Osakaban
2003-ban, a 7. Tuzldban 2005-ben, a
8. pedig Firenzében lesz.

A fejlett orszagok élvezik a perina-
talis orvostan haladdsébol szarmazé
elényoket. Itt az id6 ezt az ismeret-
anyagot ¢s technologiat lehetdség
szerint a legtobb nép szamara elér-
hetévé tenni szerte a vilagban.

Jakobovits Antal dr.

A tiidéhypoplasia praenatalis
eldrejelzése: a klinikai, biometri-
ai és Doppler-véraramlas-sebes-
ség adatainak oOsszefiiggései. La-
udy, J. A. M. és mtsai ([Wladimiroff,
J. W.] Department of Obstetrics and
Gynecology, Dr. Molewaterplein 40,
3015 GD, Rotterdam, Hollandia): Pe-
diatrics, 2002, 109, 250-258.

A szerzOk 42 tiidéhypoplasids magza-
tot tanulmanyoztak, koziilik 18
(43%) meghalt: 9 a 31 korai burokre-
pedés és 9 a 11 vesefejlddési rendel-
lenesség csoportbol szarmazott. A 20.
terhességi hét elotti burokrepedés, a
8 hétnél hosszabb ideig fenndll6 oli-
gohydramnion és az 1 cm-es vagy ki-
sebb szabad magzatviz tasak klinikai-
lag a legnagyobb valészintséggel ha-
ldlos lefolyast jelent. A legjobb eldre-
jelzést a klinikai biometriai és a
Doppler-paraméterck kombinacidja
jelenti.

A magzatot koriilvevé magzatviz
fontos a tiidG fejlédéséhez. Az oli-
gohydramniont okozhatja a magzati
vizeletprodukcié hidnya, sdlyos re-
tardalt novekedés és elhtizodo burok-
repedés. A tidShypoplasia az oli-
gohydramnion fokdtdl és fennalldsa-
nak tartamatol, valamint ezek fellé-
pésének idején az elért tiidofejlettség
stadiumatol fligg. Kilonos jelentdse-
ge van a prolongalt és kifejezett oli-
gohydramnionnak a tiid6fejlédés ca-
nalicularis fazisaban a 18.-t6l a 26-
28. terhességi hétig, ami a tidd vas-
cularis fejlodésének késlekedését
vagy leallasat okozhatja. Ez csokkent
tiddtérfogatot és fokozott pulmonalis
érellendllast eredményez. A tido-
hypoplasia legjobb elérejelzését a bu-
rokrepedés adatai adjak, amikor a kli-
nikai, biometriai ¢s Doppler-parame-
terekkel egyut értékelik.

Jakobovits Antal dr.

A resuscitatio kérdései

Amiodaron versus lidocain elekt-
romos kezelésre rezisztens kam-
rafibrillacioban. Dorian, P.; Cass,
D., Schwartz, B. és msai (St. Michel’s
Hospital — 30 Bond St., Toronto ON
M5B 1W8 - Canada): NEJM, 2002,
346, 884-890.

A koérhazon kivili keringésmegallds
hatterében a leggyakrabban kamra-
fibrillacio all. Az ILCOR (Internatio-
nal Liaison Committee of Resuscitati-
on) altal elfogadott , Guidelines 2000”
[Ib. evidencia szinten jeloli — kam-
rafibrillacié esetén, gyogyszeres anti-
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arrhytmias kezelésként — a cordaron
hasznalatat, alternativaként jelélve a
tradiciondlis lidocaint. A jelzett ajan-
las shockra elektromos rezisztens
kamrafibrillacié esetén javasolja a
gyogyszeres kezelés megkezdését.

Az ALIVE (Amiodarone versus Li-
docaine in Prehospital Ventricular
Fibrillation Evaluation) tanulmanyt
1995 és 2001 aprilisa kozou végeziek
Torontoban. A prospektiv, kettGgs-vak
kontrollalt tanulmanyban kérhazon
kiviili keringésmegdllasok, kamrafib-
rillacio esetében vizsgaltdk a corda-
ron ¢€s a lidocain hatasat. Bevalaszta-
si kritérium a nem traumaval ossze-
fliggéd keringésmegallas, melynél
EKG-val igazolt, dokumentdlt kamra-
fibrillacior talaliak. A Kiterjesztett j-
raélesztést (ACLS) a jelzett guideline
szerint a Toront6i Mentdszolgdlat vé-
gezte. A vizsgalt gyogyszerek, illetve
parhuzamos placebo beadasara ha-
rom sikertelen, majd 1 mg epineph-
rin beaddsa és uGjbdli kompressziot
koverden ismételien sikertelen defib-
rillacios kisérlet, illetve visszatérd
kamrafibrillacié kapcsan kertlt sor. A
betegek randomizaltan kaptak 5
mg/kg amiodaront és placebot, illetve
1,5 mg/kg lidocaint ¢s placebot. Per-
zisztalo kamrafibrillacio esetén az is-
métld dozis 2,5 mg/kg, illetve meg-
tartott 1,5 mg/kg volt. A vizsgdlatot
az Utstein-formula szerint dokumen-
taltak. Elsddleges végpontnak a kor-
hazi intenziv — siirgosségit koveto —
felvételt jelolték, mig a masodlagos
végpont a korhaz elhagyasat jelolte.
Kovették és a gyogyszerelés mellék-
hatasaként értékelték atropin vagy
dopamin addsanak igényét.

A tanulmédnyba 347 beteg bevdlo-
gatasa tortént. A két csoport (amio-
daron — 180; lidocain — 167) epide-
mioldgiai mutatdi, a keringésmegal-
las kortilményei, valamint a reanima-
cios kisérletben mért beavatkozasi
id6k és gyakorisagok kozott nem volt
szignifikans kiilonbség, igy alkalma-
sak voltak az 6sszehasonlitasra.

Az eredmények meggyézoek és
egyértelmien az amiodaron ked-
vezOobb hatdsat tamasztjak ald, mind a
spontan keringés visszatérte (RoSC),
mind a végpontok vonatkozasaban.

[Ref.: Kiilon kiemelendd — és a Toron-
101 Mentoszolgalat munkajat, szervezettse-
gét dicséri — az Utstein-formula dltal rog-
zftert beavatkozdsi iddk szintje. A magas
dependencidji beavatkozo eqység érkezési
ideje (szivmegdllds—beavatkozds ido) 73
perc, a gydgyszer beaddsa (szivmegdllds —
antiarrhytmids gydqyszeres kezelés ido)
258 perc volt. A tanulmany szempontjd-
bol latszolag irrelevans adat az elsosegély-
nyijtas (BLS) helyszini megkezdésének
27%-o0s volta — ez hazai gyakorlatban
2-3%.]
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Szamos , evidenciat” jellemez, hogy
a kor clvardsainak megfeleld tanul-
manyban vizsgdlva egyes bevalt, évti-
zedes szer vagy modszer hatdsat, kide-
riil ismereteink, napi gyakorlatunk fi-
noman fogalmazva is hianyos volta. Ez
1orténik a lidocain reanimacioban valo
alkalmazasaval is. Az a lassan 9 €éves ta-
nulmany, mely a lidocain és a tonogen
hatdsdt hasonlitotta ossze mar megalla-
pitotta, hogy kamrafibrillacié esetén
nem volt szignifikans kiilonbség tilélés
vonatkozdsaban. A lidocain csoportban
azonban lényegesen magasabb volt az
asystolids végdllapot aranya. Ezt ko-
vetd dllatkisérletekben a lidocain pro-
arrhythmogen hatasat vizsgaltak; a
natriumcsatorndra kifejtett dominans
hatdsa miatt itt is észleliék asystolias ef-
fektusat. Mégis, a Guidelines 2000 még
alternativaként jelolte - alacsonyabb
dependenciaszinttel - a lidocain hasz-
nalatat. Az amiodaron hatasat 1999-
ben vizsgaldé ARREST (Amiodarone in
Out-of-Hospital Resuscitation of Ref-
ractory Sustained Venricular Tachycar-
dia) tanulmany placebéval szemben
igazolta a szer effektivitasat — innen
ered a IIb evidenciaszint.

Jelen ALIVE tanulmany egy gon-
dolati sor egyik zaré eleme mely ha-
tékonyabb szer kapcsan annak alkal-
mazasat javasolja korhazon Kkiviili
elektromos kezelése rezisztens kam-
rafibrillacié esetén. Amiodaron korai
addsanak hatékonysagat tovabbi vizs-
gdlatoknak kell majd igazolnia.

Berényi Tamads dr.

Szulészet és
négyogyaszat

A gat magassdga ¢és a huvelyi la-
ceratiok sziilésnél. Deering, S. H.
(Georgetown University Hospital,
Washigton, DC, USA): Obstet. Gyne-
col., 2002, 99, 858.

A szerzok 131 szulono tagulasi szaka-
ban mérték a gat magassagat, ami at-
lagosan 3,940,63 cm volt. A 3 cm-nél
kisebb gdtmagassag eseteiben szigni-
fikdnsan gyakoribb (40%) volt a har-
mad- és negyedfoku repedés (4%). A
mutétes hiivelyi sziilések jelentdsen
gyakrabban (28%) fordultak elé 4
cm-nél kisebb gatmagassag esetén,
mint ennél nagyobbnal (9%).

Jakobovits Antal dr.

Az iker-iker transzfiizios szindro-
ma koéroktana: a renin-angioten-
zin rendszer hipotézise. Mahiecu-
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Caputo, D. és misai (Mesternité, Ho-
pital Necker, 149 rue de Sevres, F-
75015 Paris, Franciaorszag): Fetal Di-
agn. Ther., 2001, 16, 241-244.

Az iker-iker transzfizios szindréma
sulyos betegség, amely a monochori-
alis ikerterhességek mintegy 10%-at
komplikalja. Az aktiv perinatalis ke-
zelés ellenére az tjszilotthaldlozds és
-morbiditds jelentds tényezdje. Az
iker-iker transzfiziés szindroma a
donorban oliguridhoz és oligohyd-
ramnionhoz, a recipiensben pedig
polyuriahoz, esetenként szisztémas
hypertoniahoz, szivelégtelenséghez
és hydrops foetalishoz vezet. A kor-
kép az egyenlGtlen vérdtaramlasbol
ered, de a korélettan tisztdzatlan.

A kezelhetetlen polyhydramnion
ismételt amniocentesiseket tesz szik-
ségessé. A recipiens vizeletkivalasztasa
meghaladhatja a donor teljes vértérfo-
gatat, ami arra utal, hogy a recipiens
hypervoleamiaja nem csupan a masik
iker véradasabol szarmazik. A hyper-
volaemia nem egyediili oka a recipi-
ens myocardialis hypertrophidjanak
vagy a vascularis zavarnak, mint pl. a
szisztémas hypertensionnak.

Az iker-iker transzfiziés szindroma
a cardiovascularis és renalis zavar
kombindlodasa. A szerzdk feltételezik,
hogy a hidnyz6 lancszem a renin-an-
giotenzin rendszer. Feltételezik, hogy
a renin-angiotenzin rendszerbdl szar-
mazo tulszabalyozas végiul mindkét
ikerre nézve artalmas. A donorban az
ATIl alial indukdlt vasoconstrictio a
vesében csokkenti a véraramlast és a
diuresist, stlyosbitja az oligohydram-
niont. A recipiensben aktivdlodik a
natriuretikus faktor, ami a megnove-
kedett diuresist és az altala kivéltou
polyhydramniont magyarazza. A reci-
piens polyhydramnionja nyomja a
koldokzsinort, nyomast gyakorolva az
ikrek kozti sovényre, és tovabb csok-
kenti a donorban a véraramlast. gy
stulyosbodik a hypoperfusio, stimuld-
lodik a reninangiotenzin rendszer és
fokozddik az oligohydramnion.

Az extrarenalis renin-angiotenzin
rendszer aktivizalodasa magyarazhat-
ja a magzati hypertensiot és cardio-
myopathiat, ami gyakori szovodmeé-
nye a transzfazids szindroméanak. A
magzatviz-lebocsatas csokkenti a nyo-
mast, javul a placentaperfusio és a
donornak megindulhat a diuresise. A
veseperfusio javuldsaval a renin-an-
giotenzin rendszer normalizalja a re-
cipiens cardiovascularis elvdltozasait.

Jakobovits Antal dr.

Juvenilis granulosasejt-daganat.
Fink, D. és mtsai (Kubik-Huch R. A.
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Department of Obstetrics and Gyneco-
logy, Division of Gynecology, Ramist-
rasse 100, CH-8091 Ziirich, Svdjc):
Abdom. Imaging, 2001, 26, 550-552.

Egy 17 éves lanynak 2 hoénapja duz-
zadt és fajdalmas volt a hasa. Szono-
grafiaval a jobb adnextdjon 18 x 9 cm-
es daganatot mutattak ki. A komputer-
tomograéfia cystas szerkezetet dbrazolt,
viszonylag vékony falu rekeszekkel.
Hasmetszés alkalmaval a sima, tokos
jobb petefészek-daganatot eliavolitot-
tdk. A méh és a masik oldali adnexum
ép volt. Szovettanilag tdlnyomorészt
szolidsejtes daganat volt, gocos follicu-
laris elrendezédéssel. A FIGO szerinti
beosztds alapjan IA stddium. A 3-6 ho-
naponként végzett ultrahang- és nd-
gyogyaszati vizsgalat negativ.

A juvenilis granulosasejt-dagana-
tok az osszes granulosaseji-daganat
5%-al teszik ki. Rendszerint a menar-
che elétti lanyok és fiatal nék betegsé-
ge. Gyakran nagy mitosisos aktivitast
mutatnak. A FIGO IA juvenilis granu-
losasejt-daganatok progndzis jo, ezért
elegendé a daganatos petefészek elta-
volitasa.

Jakobovits Antal dr.

A méhnyak hossza 37-40 hetes
terhességben: eldre jelezheté-e a
sziilés médja? Tolaymat, L. L.,
O’Sullivan, M. (University of Miami,
Miami, FL, USA): Obstet. Gynecol.,
2002, 99, 100S.

A szerzOk 206 sziilondnél digitalis és
hiivelyi ultrahangvizsgalatot végez-
tek. Digitalisan nézték a méhnyak ta-
gassagat és kifejtettségét, szonografia-
val pedig a cervix hosszat és a tolcsé-
resedés jelenlétét. A nem sziiltek cer-
vixhossza rovidebb (23,4 mm) és a
tolcséresedés kisebb (7,1 mm) volt,
mint a sziilteknél (31,9 és 30,8 mm).
A spontan megindult sziilések
(71,4%) 1,8-szer gyakrabban fe-
jezddtek be hiivelyen dr. A 37. hét
utani méhnyak-dilatacié pozitiv kap-
csoltban volt a hiivelyi sziiléssel.
El6z6 csdszarmetszés utan, 37 hetes
terhességben a zdrt cervix nem valo-
szintisiti a hiivelyi sziilést.

Jakobovits Antal dr.

A serdiiléskori emlGbetegségek
tiinetei és koérisméje. Foxcroft, L.
M. és misai (The Wesley Breast Cli-
nic, PO Box 499, Toowong 4006, Qu-
censland, Ausziralia): Breast, 2001,
10, 399-404.

A szerzOk az 1999-es évben 634
hiszévesnél fiatalabb ndét vizsgaltak.



A betegek kora 9 és 19 év kozott volt,
397 (62,6%) 18 vagy 19 éves. A
leggyakoribb tiinet a tapinthat6 daga-
nat: 554, a fajdalom: 207 eset volt.
Kisebb szamban: 24 esetben észleltek
bimbévaladékozast vagy mas bimbo-
abnormalitdst: 7, az emlé alakjanak
véltozasat 18, nagysagbeli aszimmet-
ridt 3 esetben. A leggyakoribb ultra-
hanggal észlelt abnormalitdas a valo-
szinti fibroadenoma: 162 és tipusos
vagy atipusos cysta: 56 lanyban for-
dult elo. 24 kimetszést végeztek, de
egyben sem volt malignus elvaltozas.
Fibroadenoma volt 17, fibrocystas el-
valtozas 1, benignus papilloma 1 és
joindulata phylloid tumor 3. 11 lany-
nak tobbes fibroadenomadja volt. Két
phylloid daganat 3 és 4, egy pedig
1915 cm méretd volt. Klinikailag ¢s
szonogratiaval nem voltak elkiilonit-
het6k a fibroadenomatdl, csak vé-
konytii-biopszids vizsgalattal. 56 lany-
ban fordult el6 cysta: 9 lobos, 48 sub-
areolaris, 36 egyes és 12 tobbes. A 9
lobos cystan kiviil 2 talyog, 2 fistula és
10 periductalis mastitis volt. Az Gsszes
gyulladast konzervativ modon kezel-
ték. Az egyik talyog a bimbdba helye-
zett testékszer kovetkezménye volt.
Négy lanynak bimbdekzemdja volt.

A 619 esetben elvégzett szonogra-
fids vizsgdlat kozil 364 normalis sz6-
vetet dllapitott meg. A szerzok szerint
a mammografia nem értékelhetd ser-
dildkorben. Kiilonallo képlet esetén
szonografias vizsgalatot kell végezni.
Vékonyti-biopszidra ritkan van szik-
ség.

Jakobovits Antal dr.

Sublingualis nitroglycerin sikeres
alkalmazdasa és az osszeakadt ik-
rek manuadlis repositiéja utan hii-
velyi sziilés. Johansson, B. G. A. és
misai (Department of Obstetrics and
Gynecology, Danderyd Hospital, S-182
88 Danderyd, Svédorszag): Acta Obs-
tet. Gynecol. Scand. 2001, 80, 275-276.

A 34 éves asszony ikerterhessége in
vitro fertilisatiobol szarmazott. A di-
amnialis dichorialis terhességet az
elsé trimeszterben allapitottdk meg.
A 39. héten megrepedt a burok. Az
elsé medencevégl magzat teste meg-
sziiletett, a fej vilagrajovetelét azon-
ban gdtolta a masodik fejvégi magzat
medencébe jutott feje. Ekkor 0,4 mg
nitroglycerint adtak spray-vel sublin-
gualisan. Egy perccel késébb a méh
ellazult, és a masodik magzat fejét
kézzel fel tudiak nyomni, és vilagra
jott az elsé magzat feje is, majd
bradycardia miatt tiregi fogomutéttel
a masodik magzat is megsziiletett.
Ismeretes, hogy a nitroglycerin
intravendsan adva gyors méhrelaxa-

ciot valt ki 30-95 masodpercen beliil,
ami kb. 1 percig tart. A nitroglycerin-
nek klinikailag lényeges mellékhata-
sa sem a magzatra, sem az anyara
nings.

Jakobovits Antal dr.

Urolégia

Radicalis prostateclomiat koveto
gyogyuldsi valtozatok. Begg ¢és
mitsai. N. England, J. Med, 2002. 346,
1138-1144. Dept. of Epidemology
and Biostatistics, Mcmorial Sloan-
Kettering Cancer Center, 1275 York
Ave., Box 44, New York, NY 10021,
or at beggc@mskcc.org.

Jelen tanulmdnyban a szerzdk azt
vizsgdljdk, hogy milyen eredményes-
séggel jartak az USA kiilonbozé cent-
rumaiban kiilonb6zé scbészteamek
altal végzett radikalis prostatectomi-
ak. Hasonl6 felmérések mar tortén-
tek pancreatectomiat, oesophagecto-
miat, colectomiat, emlé- és tiidomuii-
téteket kovetden.

A korai stddiumban Iévé prostata-
rak radikalis eltdvolitdsa mar begya-
korlott mutéti megoldas, mely csak
0,5% halalozassal jar [Ref.: Hazankban
mds orszdgokkal dsszehasonlitva, nagyon
alacsony a miitétek szama; pl. a Belgium-
ban - kb. hasonlo szamii populdcio —
végzett szam 10%-aj.

A cikkben feldolgozott anyag az
USA lakossaganak 14%-a, 5 allamban
6 nagy klinikai kézpontbdl a SEER-
Medicare (Surveillance, Epidemology
and End Results) 65 év feletti beteg-
csoportjat foglalja magaban.

1992-1996 kozott 77 796 beteget
involval a study. EbbGl 11 522 beteg-
ben tortént radikalis prostatectomia a
diagnozist kovetd 6 honapon belil.
Tovébbi szelekci6 kovetkezett: 10 737
mitétben a sebészteamek osszetétele
sem valtozott.

Posztoperativ komplikaciok: poszt-
operativ haldl, kozvetlen posztopera-
tiv és késéi szovodmények: strictura,
incontinentia. Az egy éven beliili
szovodményeket a mitétet megel5z6
egy ¢év riziké faktoraival vetették
ossze [kor, stage, embertipus (fehér,
néger, indidn, egyéb] a korai diagné-
zis eredményei tiikkrében (maddositott
Romano-Charlson-index).

A betegek allapotat, mdtétet és a
kort (65 év felett) jelzG Spearman-
féle rank-korrelaciés koefficiens
0,91-0,96 kozout mozgott. Ez a kii-
16nbozé centrumok forgalmat és a
miitéti teamek gyakorlottsagat jelzi.

Az eredményeket a Prostate Can-
cer Outcome Study (PCOS) egységes
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elvei alapjan clemzik. Megallapitjdk,
hogy sem a centrumok, sem az ope-
ralé teamek kiilonbozésége nem no-
velte a haldlozast.

A posztoperativ morbiditds (késoi
szovodmények) alacsonyabb volt a
nagy centrumokban (27%, p = 0,03)
mint a kisebbekben (32%); valamint
a nagy gyakorlattal rendelkezé ope-
rativ teameknél (26%, p < 0,001) és
a kevesebb gyakorlattal rendelkezé
teamek esetén (32%).

Késoi szovodmeények taglalasa fel-
oleli az 6sszes operatdr (159) munka-
janak elemzését.

Megallapithatjuk, hogy a nagyfor-
galmu centrumokban nagy gyakor-
lattal rendelkezo sebészteamek miité-
tei utan kevesebb volt a szovédmény.

Verebélyi Andras dr.

Véralvadas, thrombosis
Allasfoglalas az alacsony moleku-
lastilya heparin alkalmazasaroél
akut coronaria szindrémdban.
Carlsson, J., Tebbe, K. (Medizinische
Klinik I Klinikum Lippe-Dermold
GmbH. Rontgenstr. 18. 32756 Der-

mold, Németorszag): Dtsch. Med.
Wschr., 2002, 127, 859-865.

Az akut coronaria szindroma (ACS),
vagyis az instabil angina és az akut
szivinfarctus gyogyszeres kezelési le-
hetGsége az Gjabb thrombocytagatlo
szerekkel (clopidogrel, glykoprotein
IIb/Illa antagonistak) béviilt. A tro-
poninmeghatdrozasnak koszon-
hetéen konnyebb lett a gydgyszeres,
vagy invaziv terapia kozotti valaszias.
A dirckt trombininhibitor nem frak-
cionalt heparin (NFH) helyét az ala-
csony molekulastilyti  heparinok
(LMWH) vették at.

A coronariakeringés hirtelen csok-
kenésével jar6 ACS-t Ot tényezd
okozhatja: 1. thrombosis egy ruptu-
ralt arterioscleroticus plaque tertile-
tén, 2. sulyos, gyorsan progredialé
coronariaobstructio, 3. vasospasmus
és vasoconstrictio, 4, arterioscleroti-
cus plaque gyulladasa, 5. a szivizom
megnovekedett oxigénsziikséglete. A
felsoroltak koziil az 1. a leggyakoribb
kivalto tényezd. A thrombosis kiala-
kulasaért helyi és szisztémads throm-
bogeneticus faktorok felelések. Az
akut teenddket a thrombusképzodés
megakadalyozasa szabja meg.

A heparin 1916-ban tortént eléal-
litasat kovetden széles korben nyert
polgarjogot az dltalanos és kardiol6gi-
ai terapiaban. Egy korai metaanalizis
szerint a heparin csokkenti az instabil
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angina ¢s az infarctus okozta haldlo-
zas kockdzatdt. A hatds acetilszalicil-
savval (ASS) kombindlva kifejezet-
tebb, mint NFH vagy ASS monotera-
piaban. Az NFH kezelés hatranya a
rendszeres laboratériumi ellendrzés
¢s dozisvaltoztatas sziikségessége, a
gyakori thrombocytopenia. A huza-
mos NFH kezelés noveli a recidivalo
ischaemias epizédok kockdzatat, mi-
vel tobb hét utan gyakori az alvadasi
rendszer kigjulo aktivdlédasa, a keze-
Iés abbahagydsa utdn pedig a rebo-
und jelenség. A felsorolt hatranyok-
kal szemben a LMWH egyenletesebb
anticoagulatiot biztosit. a szer biologi-
ai hasznosuldsa és jobb, laboratériumi
monitorozds nem sziikséges, throm-
bocytopenia ritkabban fordul elé.

A szerzOk harom, molekulasilyuk
és biologiai aktivitasuk alapjan kii-
16nb6z6 LMWH szerepét vizsgaltak az
ACS kezelésében.

211 beteget randomszertien ha-
rom csoportba soroltak. Az 1. csoport
nadroparint és ASS-t kapott, a 2. NFH
és ASS terapiaban részesiilt, a 3. csak
ASS-t szedett. Az 1. csoport kezelési
eredményei az anginarecidiva, myo-
cardialis infarctus ¢és  vérzéses
szovodmények elélorduldsa, vala-
mint az invaziv beavatkozasok sziik-
ségessége szempontjabol szignifikan-
san jobbak voltak, mint a masik két
CSOpPOTtE.

Egy masik, 3500 beteget feldleld
tanulmanyban nem észleltek kiilonb-
séget a nadroparin, ill. NFH kezelés
korai eredménye kozou, csupan a su-
lyos vérzés kockazata novekedett a
NFH kezelés soran.

A nadroparinnal, dalteparinnal
szerzett ellentmondasos tapasztala-
tokkal szemben 3171 beteg non-Q
coronariaeseményében 2-8 napos
enoxaparin kezeléssel a recidiv angi-
na, infarctus és haldlozasi mutatok
16%-kal csokkentek a hagyomanyos
heparinnal szemben. Kevesebb volt
az akut revascularisatios beavatkoza-
sok szama, a vérzéses események
gyakorisaga nem kiillonbozott.

3000 beteg hatnapos dalteparin
kezelésével szintén szignifikans kii-
lonbség mutatkozott az instabil angi-
naban szenveddk 40 napos kovetése
soran. Egy tovabbi vizsgalatban 2457
beteg sorsat 6 honapig kovették,
szembedllitva placeboval, ill. invaziv
eljarassal kezelt betegekével. A mé-
ten atesett betegek korében az infarc-
tus eldforduldsat és a halalozast a dal-
teparin jobban csokkentette, mint a
placeboval kezelt operalt csoportét.

Egy résztanulmdny Osszefliggést
tart fel a von-Willebrand-faktor
emelkedése szintjének és az ACS, ill.
ST-szakasz-siillyedés kozot. A von-
Willebrand-faktor az ACS kimenete-
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Iének fliggetlen prediktiv tényezdje, s
enoxaparin hatdsdra szignifikdnsan
kisebb mértékben novekszik, mint
NFH terapia mellett.

A , Thrombolysis myocardialis in-
farctusban” vizsgalat szerint a kezdeti,
bolusban adott enoxaparint Kovetden
3-8 napig 1 mg/kg adagban alkalma-
zott enoxaparin az elsé 35 nap kor-
joslatdt szignifikdnsan javitotta a pla-
cebo kontrollal szemben. Az adag no-
velése, a kezelés tartamanak meg-
hosszabbitasa nem eredményezett to-
vabbi javulast, a vérzéses szovadmé-
nyek szamadt viszont novelte.

Prospektiv tanulmdny szerint az
enoxaparin hatdsa az infarctus kime-
netelére 20%-kal jobb, mint az NFH
kezelésé. Az akut szakban percutan
invaziv beavatkozason atesett bete-
gek korjoslatat az enoxaparin 40%-
kal javitotta, s a vérzéses szovodmé-
nyek szama sem haladta meg a csak
konzervativ kezelésben részesiilok
szovodményeinek gyakorisagat.

Az enoxaparin terapia gazdasagos-
saga is kedvezo: megroviditi a kérha-
zi kezelés tartamat, kevesebb vizsga-
latra ¢és revascularisatios beavatko-
zasra van sziikség. A készitmény két-
szer koltségesebb, mint az NFH.

Amerikai és eurdpai szerzok az
instabil angina és ST-szakasz-emelke-
déssel nem kisért infarctus kezelésé-
ben a NFH és LMWH készitményeket
azonos értékianek tartjak, kiilonbség
csak az enoxaparin mortalitasra gya-
korolt hatasaban mutatkozott. A ma-
gas kockdzatd: troponin pozitiv, ST-
depresszioval kisért 1ICS akut szaka-
ban enoxaparint ajanlanak NFH he-
lyett. ST-emelkedéssel jaro infarctus-
ban LMWH 6nmagdban alkalmazha-
10, ha a thrombolyticus kezelés ellen-
javallt.

A FRAMI vizsgdlat 776 betegének
92%-a a kezdeti streptokinaz kezelés
utan 10 napig randomizaltan dalte-
parint, ill. placebot kapott, ASS-sel
kiegészitve. A dalteparinnal kezelt
esetekben szignifikansan ritkdbban
alakult ki bal kamrai thrombus. Az
artérias embolia, reinfarctus €s hala-
lozds gyakorisaga a két csoportban
nem kiilonbozou.

Egy masik, enoxaparinnal kezelt
betegesoportban csokkent a reinfarc-
tus gyakorisaga. Egy tovabbi megfi-
gyelés szerint enoxaparinnal kezelt
betegeken gyakrabban kovetkezik be
coronaria recanalisatio, mint NFH ke-
zelés soran.

A modern thrombolyticumok Ko-
7iil az alteplase és tenecteplase kom-
bindldasa hagyomanyos heparinnal
vagy enoxaparinnal javitja a kezelés
eredményét. A tenecteplase és eno-
Xaparin nem csupan a reinfarctus és
haldlozas alakulasat befolyasolta ked-
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vezden, hanem az artérias recanalisa-
1ot is.
Holldnder Frzsébet dr.

WHO-tajékoztato

Az erfszak: hatalmas de meg-
elozheté globdlis egészségiigyi
probléma. Az Egészségiigyi Vilag-
szervezet (WHO) sajtokozleménye
Website: www.whg.int, Note for ther
Press WHA 54/6 2001, majus 18.

A sajtokozlemény, mint egy pergd
dob sorolja a legmegdobbentébb ada-
tokat és kovetkeztetéseket:

.Az erészak, akar a kivaligjaval
szemben iranyulo, személyek kozott
vagy kollektiv jellegd, oriasi dimenzi-
0ju, de megelézhetd globdlis egész-
ségligyi probléma” hangzott el azon a
szakmai tdjékoztatén, amely a 43.
Egészségligyi Gyllés egyik meghall-
gatasat és az azt kovetd vitat kovette.

Kozel 1,7 millio ember lett gyil-
kossdg vagy ongyilkossdg aldozata
1999-ben, allitja a World Health
Report 2000 (893 000 ongyilkossag,
527 000 gyilkossag és erdszakos ha-
1al, 269 000 hadi halott). A fatalis
erOszak aldozataink nagy része fiatal
férfi. Vilagszerte a gyermekbantalma-
zasok dldozatainak éves szama kozel
40 millio. Minden harmadik asszony
élete folyaman, erészakos cselek-
mény dldozatdva valik, allitja az
1999-¢s Johns Hopkins School Koz-
eglszségligyi Riportja.

»Az emberolésekben kimutathato
regionalis differenciak ¢és a tizfegyve-
rekkel okozott elhaldlozdsok mutatoi
arra utalnak, hogy az erdszak jelentos
része megelézheté” mondta dr. Etien-
ne Krug, a WHO Sériilés ¢és Erdszak
Megeldzés részlegének igazgatoja. Ja-
pan, az USA ¢s Brazilia emberoléses
mutatoi 100 000 lakosonként 1,6, 7,
illetve 25. Azsidban a tiizfegyverekkel
okozott haldlozas majdnem 100-szor
alacsonyabb, mint Amerikaban! , Ne-
kiink tanulnunk kell ezekbdl a nem-
zeweken atveld differencidkbol. Az
ilyen belatas eldsegitheti a meg-
clozést, de megadhatja a sziikséges
valaszt is” tette hozza dr. Krug.

Az erészak egy sokarcu és komp-
lex probléma. Nincs olyan egyedi fak-
tor, amely onmagaban megmagya-
razna, miért fordulnak egyesek
erdszakkal masokhoz, vagy miért van
eroszak éppen az érintett kozosség-
ben és nem a masikban. Inkabb az
eroszakot elorejelzd, szamos szinten
kimutathaté faktorkombinaciok jat-
szanak szerepel. Egyéni szinten pél-
ddul, a heves vérmérséklet és az alko-




holfitiggéség azok a rizikofaktorok,
amelyek mindenfajla erdszakért fe-
lelossé tehetdk. Csaladi szinten a
szil6i készségek hidnya a felels a
gyermekbantalmazadsokért. Kozosségi
szinten az asszonyok izolalodasa és a
negativ parkapcsolat azok a rizik6fak-
torok. amelyek felelések az erésza-
kért. A nemek kozotti egyenlétlensé-
gek, a gazdagok ¢és szegények kozotti
nagy szakadék, a tiizfegyverekhez va-
16 konny hozzaférhetoség ¢és az
erdszak tarsadalmi elfogadottsaga ter-
mékeny talajt biztosithat az erdszak
szamdra tarsadalmi szinten. Az
eroszak megelozéséhez tehat minden
szinten torténd beavatkozasra van
szuikség, hangzik az okos, de megva-
l6sithato (?) kovetkeztetés.

Az ErGszak ¢s Egészség nevezeld
szakmai tdjékoztaton, amelyet madjus
17-én 1artottak, egy braziliai tanul-
manyt ismertettek. A bemutatott ada-
tok azt tamasztottak ala, hogy a gyil-
kossag diszproporciondlisan varosi je-
lenség! San Pauloban a gyilkossagok a
varos legszegényebb keriileteiben for-
dulnak elG a leggyakrabban, és elsid-
legesen a fiatal férfiakat érintik (16-24
¢v). E csoportban a vezetd haldlok ¢ép-
pen a megoletés! Az elmult évtizedek-
ben a gyilkossagok szama San Paulo-
ban minden tiz évben megduplazo-
dott. A legérintettebb keriiletekben

Meghivo

Az Orszdgos Reumatolégiai és Fi-
zioterapias Intézet (ORFI) ¢s a Bu-
dai Irgalmasrendi Korhaz (BIK)
kovetkezo kozos programja:

2002. oktober 28-in , Fizioterdpia rheu-
matoid arthritisben "cimmel tartja.
Moderator:

Désvari Sandorné vezelo gyogytornasz
Program:

1. Solyom Istvanné: Kezelési lehetdsé-
gek a figgesziéracsban: RA-s bete-
geknél ¢sipd, térd esetében
(biomechanika)

2. Ritz Barbara: Betegfelvilagositas, ta-
nacsok RA-s betegek hétkoznapi élet-
viteléhez; iziiletvédelem

3. Lipovszkyné Nagypdl Eva dr.: Hére 1a-
gyulé muanyagsinek indikacidja és
alkalmazasa

4. Bdlintné Mecseki Mdrta dr.: Kriote-

egy idd utdn a jelenség szokasosan sta-
bilizaloédot, de onnan atugrott a kiala-
kuld Gj, nagyon szegény kertiletekre.

A 22-es csapddja szituacio jel-
lemz4 az oktatdsra is. Ha az erdszak
az iskola koril, vagy magaban az is-
koldban toriénik, szenved a képzés
szinvonala is. A képzés azonban egé-
szen mast igényelne, mint az erészak
elsé helyen torténd megeldzését,
mondta dr. Nancy Cardia, a San Pau-
16i Egyetem Erdszaktanulmanyozasi
Centrumanak kutatasi igazgatoja.
Hozzaadodoan, az erészak kiilonosen
a szegény régiokban, tovabbi megter-
helést jelent a nyilvanos egészségiigyi
szolgdltatasok szamara, belecrive az
egeszségugyi munkasokat is. Az
erGszak aldozatainak apolasa ugyanis
a human és linancidlis lorrasok je-
lentds részét igénybe veszi!

A sériiléstal fiiggetleniil, az erd-
szak dldozatai elszenvedoi lehetnek
egy egész sor egészségligyi probléma-
nak, mondta dr. Krug. Ezek maguk-
ban foglaljdk a depressziot, a szocialis
viselkedést, az étkezési zavarokat, a
dohanyzast, az alkohol- és kabito-
szer-problémakat. A szexudlis eré-
szak aldozatai szenvedhetnek a nemi
uton atvitt betegségekben, vagy a
nemkivant terhesség miatti problé-
makban. A politikai erdszaknak és
konfliktusoknak Kkitett kozosségek

rapia és/vagy hidroterdpia az RA-s
kéz kezelésében

5. Tallian Zsuzsanna: JCA-s gyerekek
fizioterapidja, egy-egy iziilet kezelése

A tudomanyos tiléseket tovabbra is
14% orai kezdettel tartjuk a Lukdcs
Klubban.

Megjelencésére feltétlentl szamitunk.

A Bajesy-Zsilinszky Kérhaz Tudo-
mdnyos Bizottsaga t(udomadanyos
tilést tart az I. Belgyogyaszat-Gasztro-
enterologiai Osztdly szervezésében
2002. oktéber 29-én, 14 drakor a Bajcsy-
Zsilinszky Korhaz ebédlGjében, mely
a Csaladorvosi Tansz¢ék altal tamoga-
tott €s tovabbképzésnek mindsiil.

A tudomanyos tlés témai:

Jermendy Gyorgy dr.: A diabetes melli-
tus gasztroenterologiai vonatkozdasa
Zdamolyi Karoly dr.: A szivbetegség és a
madj kapcsolata

Csepreghy Magdolna dr.: A colorectalis
tumorok kezelési lehetdségei

Szilvds Agnes dr.: Gastrointestinalis tu-
morok ¢és rakmegel6z6 allapotok
ujabb diagnosztikai lehetdségei

20216, atoyom. 2. st [

gyakran szenvednek az alultaplalisag
¢s a ragdlyos betegségek miatt.

Az erdszakprobléma  abszolit
nagysaga, annak sz¢étagazo ¢s messze
hato ereje miatt a WHO tervezi az
Elsé Erdszak és Egészség Vilagjelentés
kiadasat 2002 tavaszan. A jelentés
elsddleges célkittzései kozé az erd-
szak, mint globdlis egészségligyi
probléma elleni éberség fokozdsa, va-
lamint a nyilvanos szocidlis egészség-
ugyi kozosségek részérdl torténd meg-
elozeés fokozasa tartoznak.

[Ref.: A WHO sajtokozleménye olyan
megdobbentd adatokat tartalmaz, hogy a
referdlo rovat vezetdje sziikségét érezte an-
nak, hogy az adatok felkért kozlemény-
ként keriiljenek ismertetésre. Engem is
mellbeiitottek a szamadatok: hdromszor
tobb az ongyilkes, kétszer t0bb a megqgyil-
koltak szama, mint ahdny ember esik dl-
dozatdul napjaink kisebb, nagyobb hdbo-
riiinak! Eqyértelmiivé vilt, hogy globalis
Jelenséggel dllunk szemben, de az, hogy az
eroszak megelozheto, mégpedig minden
szinten, az szinte hihetetlen dllitds! Pedig
minden bizonnyal igy van. Ha felismer-
tiik az okot és annak forrdsdt, akkor mdr
csak arra van sziikség, hogy ha kell, a leg-
nagyobb tarsadalmi dsszefogdssal orvosol-
Juk azt. Erre ker benniinket a WHO, és ez
a jovo'eqyik legnagyobb feladata is!]

Sdndor LdszIé dr.

A gyermekendokrinolégiai mun-
kacsoportok kovetkezd tovabb-
képzé konferenciajara 2002. no-
vember 12-én kedden 10 és 16 Ora ko-
zou kertil sor a Budai Gyermek-
kérhdzban.

Program: Solyom J. prof. (II. Gyermek-
klinika) valamint Kovdcs J. dr. (Szeged):
Intersex allapotok, Soltész Gy. prof. (Pé-
¢si Gyermekklinika) valamint Blat-
niczky L. prof. (Budai Gyermekkorhaz):
Szénhidrat-anyagcsere endokrin Kor-
képekben, Micskey E. dr. (Budai Gyer-
mekkorhaz) valamint Solyom E. dr.
(Miskolc GYEK): Gastrointestinalis
hormonok, /lyés 1. prof. valamint Muzs-
nai A. dr. (Budai Gyermekkorhaz):
Pajzsmirigyhormon-haztartas perina-
talis vonatkozdsai, Péter F. prof. (Budai
Gyermekkorhaz) valamint Szécsényi-
Nagy 1. dr. (Budai Gyermekkorhaz):
Struma, Haldsz Z. dr. (1. GyermekKklini-
ka): Polyendocrinopathidk
Jelenkezni: prof. Péter Ferencnél lehet a
Budai Gyermekkorhazban.

(1025 Budapest, Bolyai u. 5-7.,
Fax: 06-1 345-0619)

Tovabbképzési pont: 12.
Részvételi dij: 6000 Ft.
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. PALYAZATI HIRDETMENYEK

Nagykoros Varosi Korhaz-Ren-
delGintézet igazgatd fGorvosa pa-
lydzatot hirdet Belgydgydszati Osz-
tdlyra 2 belgydqydsz szakorvos részére.

Palyazati feltételek: orvosi diploma,
magyar dllampolgarsag, MOK tag-
sag igazolasa, kozvetlen szakképesi-
és elou allok is jelentkezhetnek.
Az allas azonnal betolthetd.
Kiemelt bérezés.

Lakas biztositott.

Hazastarsnak lehetdség szerint allas
biztositdsa.

Csatolandé: szakmai onéletrajz, er-
kolcsi bizonyitvany, diploma és
szakvizsgabizonyitvany fénymaso-
lata.

Az allassal kapcsolatban részletes
informacio kérhetd az igazgatai tit-
karsagon Elek Attila dr. igazgato f6-
orvostol (2750 Nagykoros, Faskert
u. 1. Tel/Fax: 06-53 351-761)

A Baranya Megyei Onkormany-
zat Harkanyi Gyoégyfiird6kor-
haza palyazatot hirdet rontgen-foor-
vosi allas betoltésére. Elonyben ré-
szesiilnek, akik korabban moz-
gasszervi betegek diagnosztikajaval
és egyé€b, e téren képalkoto eljara-
sokkal foglalkoztak. A palyazathoz
szakmai Onéletrajzot, publikadcios
jegyzéket kell csatolni, valamint
vazolni kell a szakmai és tudoma-
nyos elképzeléseket.

Az illetményt kozos megegyezés
alapjan hatéarozzuk meg.

A palyazatot a Harkanyi Gyogyfur-
dékorhaz igazgatdjahoz (7815 Har-

" kany, Zsigmondy sétany 1.) kell be-

nyujtani, a pdlydzat megjelenésétdl
szamitott két héten beliil.

Sopron Megyei Jogii Varos Er-
zsébet Korhaz {Gigazgato [Gorvosa
palyazatot hirdet az alabbi allalshe-
lyek betoltésére:

Pszichidgtriai Osztaly osztalyvezeto fo-
orvos

2416

A palyédzathoz csatolandé:

szakmai onéletrajz; iskolai végzett-
séget, szakképzettséget igazolo oki-
ratok madsolata; tudomanyos publi-
kaciok és egyéb prezentdciok jegy-
zéke; OONY és MOK tagsag igazo-
lasa; mikodési nyilvantartasba vé-
tel igazolasa; 3 honapnadl nem ré-
gebbi erkolcsi bizonyitvany; nyilat-
kozat, melyben hozzdjarul ahhoz,
hogy a pdlyazat elbirdlasaban részt-
vevok megismerhetik padlyazati
anyagat.

Szakorvosi dllashelyek:

belgyogyasz, kardiologus, neurol-
gus, pszichidter, traumatologus, re-
umatolégus, pulmonolégus, csecse-
md- ¢és gyermekgyogydsz és szii-
lész-négyogyasz.

A palyazatok benyujtasanak hatar-
ideje: az Egyészségligyi Kozlonyben
1orténd megjelenéstdl szamitott 30
napon beliil.

Bérezés megegyezés szerint, az alla-
sok az elbiralas utan azonnal be-
tolthetGek.

ErdeklGdni lehet Vargha Péter dr. [6-
igazgato fGorvosnal. (9400 Sopron,
Gydri u. 15., 06-99 311-340)

Az ANTSZ Budapest Févarosi
Intézete ftisztiorvosi feladatok ellata-
sara keres gyakorlattal és klinikai
vagy kozegészségtan szakvizsgaval
rendelkezd munkatarsakat.

A palydzatot Tasary Ilona dr. {6varo-
si tisztifoorvosnak cimezve, a meg-
jelenéstal szamitott 15 napon beliil
az alabbi cimre varjuk:

ANTSZ Budapest F6vérosi Intézete
Humadnpolitikai Osztaly

(1138 Budapest, Vaci ut 174.).

Az Orszagos Onkolégiai Intézet
fGigazgaté fGorvosa palyazatot hir-
det a Kozponti Anesztezioldgiai és In-
tenziv Terdpids Osztdlyra anesztezio-
logus orvosi allas betoltésére.

2002 = 143. évfolyam, 42. szam

Feltételek:

— szakiranya képesités vagy szak-
vizsga elétti allapot,

— angol és/vagy német nyelvtudds.

Bérezés megegyezés szerint.

A palyézathoz csatolando:

szakmai oOnéletrajz; végzettséget,
képzettséget, nyelvismeretet igazo-
16 iratok masolatai; hozzdjarulds
ahhoz, hogy a palydzati anyagot az
eljarasban résztvevok megismer-
hetik.

A palyazat benyutjtasanak hatar-
ideje az Egészségligyi Kozlonyben
torténd kozzétételt kovetd 15 nap.

A palydzatokat az Orszagos Onko-
l6giai Intézet [Gigazgatd fGorvosa-
nak kell benyuijtani (1122 Buda-
pest, Rath Gyorgy u. 7-9.).

A Javorszky Odén Varosi Kér-
haz {Gigazgaté f6orvosa palyazatot
hirdet az alabbi munkahelyek és
munkakorok betoliésére:

— Pszichidtriai Osztaly: 2 szakorvos

— Neurologiai Osztdly: szakorvos vagy
szakvizsga elGtt allé orvos

Mindkét esetben szakorvosi tigye-
letre jelentkezdk palyazatat is var-
juk.

Palyazati feltételek: egyetemi diplo-
ma madsolata, szakvizsgabizonyit-
vany masolata, részletes szakmai
onéletrajz, pdlyazatai kérelem,
OONY, MOK tagsagi igazolvany
masolata és 3 honapnal nem régeb-
bi erkolcsi bizonyitvany.

Bérezés megegyezés szerint, az allas
a palyazatok elbirdlasa utan azon-
nal betolthetd.

Informdci6 és palydzatok benyujta-
sa: Bodndr Attila dr. {Gigazgaté [Gor-
vos (2600 Vac, Argenti Dome tér
1-3., tel: 06-27 314-496)



Neurélterapia
Tankonyv és atlasz

Neuralterapla Szerkesztette: G, Badtke, I. Mudra

Forditotta: Hegyi Gabriella

Az orvosok neuralterapia iranti érdekl6dése az utobbi évtizedekben megnétt, n

sosorban azért, mert a funkcionalis szemlélet térhoditasa, célszerii alkalma
dicindban bizonyos jelenségek uj alapokon nyugvé magyéiézfatét
A hagyoményos kezelés mellett a reflexteréplés és természetes gy6gym¢

orvosi gyakorlatéi - csak akkor hasznalhatok ki tellesen h
ség elméletileg és gyakorlatilag egyarant j6| megalapozo
A szerz6k az orvostudomany kilonbozé szakteriletein ével
terapeutak. Konyviik biztositja a moédszert most megismer6knek a fajdalomterapia szempontjabél nél
ismereteket tevékenységik megkezdéséhez, egyszersmind lehetévé teszi a neuralterapiaban mar ja
eteinek elmélyi&w A

A szoveg megértését szamos illusztracio segiti.
k irant érdekl6doknek, a modszert tanul, illetve mar alkalmazé orvosoknak e
: "}' L e
s LI - .‘“-‘— P

Lencz Laszlé
A hagyoméanyos kinai orvoslas
‘A nem konvencionalis orvoslas izgalmas, atfogo rendszere a 4000 éves multra visszate-

~ kint6 hagyomanyos kinai orvoslas. Ez a hidnypétlé munka 6sszefoglalé, rendszerezé
médgn dolgozza fel a kinai orvoslas teljes korét amely a legismertebb akupunktura

'mrténetl attekintés és a szerz6 személyes gondolatan
onalis orvoslasban jartas, vagy azt éppen most elsajatitani

ostanhallgatoknak, valamint batran ajandékozhaté
olvasénak is.
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A magyarorszagi cigany lakossag

egészséegi allapota

Késa Karolina dr., Lénart Beata és Adany Réza dr.
Debreceni Egyetem, Orvos- és Egészségtudomanyi Centrum Népegészségulgyi Iskola, Debrecen

(igazgaté: Adany Roza dr.)

A roma (cigany) népesség helyzete és problémai az
érdekl6dés el6terében allnak Magyarorszagon,
helyzetik javitasara szamos eréfeszités torténik.
Ezek az er6feszitések, a ciganysag helyzetének,
egészségi allapotanak javitasara iranyulé progra-
mok tervezése és kivitelezése azonban akkor lehet
sikeres, ha az a helyzetnek és a problémak okainak
alapos ismeretén alapul. A szerz6k az egészségugyi
szakirodalomban 1980 és 2001 k6zott megjelent, a
ciganysag egészségi allapotara vonatkozé kutataso-
kat osszegzik. Targyaljak a ciganysagra vonatkozé
demografiai adatokat, attekintik a terhességgel,
szlléssel, csecsemdBhaléalozassal kapcsolatos kozle-
ményeket, a roma népesség megbetegedési és hala-
lozasi viszonyaira vonatkozo publikaciokat, a koruk-
ben végzett genetikai vizsgalatokat, az egészségma-
gatartasukra és az egészségugyi ellatérendszerrel
valé kapcsolatukra vonatkoz6 kozleményeket, vala-
mint a ciganysag tarsadalmi-gazdasagi helyzetét.
Elemzik a ciganysagra vonatkoz6 kutatasok mod-
szertani nehézségeit, megfogalmazzak a targyban
megjelent tudomanyos igényl kozleményekkel kap-
csolatos legfontosabb aggalyaikat, és allast foglalnak
a ciganysagra vonatkoz6 kutatasok jovébeni iranyara
vonatkozoan.

Kulcsszavak: roma (cigany) népesség, kutatas, egészségi al-
lapot, demografia

Health status of the roma population in Hungary.
The status and problems of the roma (gipsy) popula-
tion have been in the forefront in Hungary and have
called for numerous benevolent interventions. Suc-
cessful planning and implementation of programs ai-
med at the improvement of their health status must
be based on solid facts regarding their problems and
the causes behind. The authors give a literature revi-
ew on research papers discussing the health (disease)
status of the Hungarian roma population published
between 1980 and 2001. They give a summary on the
demography of gipsies, an overview of publications
on pregnancy, delivery and infant mortality, on adult
morbidity and mortality, on genetic investigations
among roma people, as well as on their health beha-
viour and relations with the health care system, and
finally, they give a brief overview of their socio-eco-
nomic status. The authors sum up the major difficul-
ties of research aimed at roma people, express their
concern regarding health research papers published
on gipsies; and outline their recommendation on the
future direction of research on the health of the ro-
ma population.

Key words: roma (gipsy) population, research, demography,
health status

A cigdnysdg (roma népesség) helyzete és problémai
az elmult idGszakban tobb okbodl is a figyelem elGte-
rébe kerliltek Magyarorszagon. Hazank tervezett
csatlakozdsa az Eurdpai Unidhoz sziikségszertivé te-
szi a Koppenhdgai Kritériumok teljesitését, melyek
egyike a kisebbségek tiszteletben tartasat és védel-
mét garantald intézmények stabilitasanak biztosita-
sat irja el (52). Ennek érdekében sziiletett a cigany-
sag helyzetének javitasat c€lzo kormanyprogram
(2), melynek kiilon fejezete foglalkozik a ciganysag
egészségi allapotanak javitasaval, a prevenciot szol-
galo szirG-gondozd szolgaltatasok bovitésével. A
2001 augusztusaban meghirdetett , Egészséges nem-
zetért” népegészségligyi programnak kilon alfejezete
foglalkozik a leginkabb a ciganysagot sujto egészségi
egyenlGtlenségek csokkentésével (23).

Az Egészségligyi Vilagszervezet (EVSZ) Eurdpai Régioja
altal készitett Egészség 21 elnevezési stratégiai dokumen-
tum (az Egészséget Mindenkinek 2000-re elnevezési ko-
rabbi stratégidnak a 21. szazadra atdolgozott véltozata) is
clsd két célkitlizéseként az eurdpai régio tagallamai kozot-
ti egészségi allapot-kiilonbségek csokkentését, illetve az
egyes orszagokon beliili tarsadalmi-gazdasagi csoportok
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kozotti egészségkiilonbségek csokkentését jeloli meg, me-
lyet az EVSZ a hatranyos helyzeti csoportok egészségének
jelentds javitdsa révén javasol elérni (36).

A cigdnysag egészségi allapotat javitd intézked¢-
sek tervezéséhez alapos helyzetelemzés sziikséges,
mely lehetdséget teremt a problémak konkrét azo-
nositdsara, rangsoroldsara, a teendék meghataroza-
sara, az egészségi allapot javitdsat célzo intézkedések
tervezésére és foganatositdsdra. Ennek érdekében az
alabbiakban a Magyarorszagon €l6 roma népesség
demografiai helyzetére, genetikai sajdtossdgaira,
megbetegedési és haldlozasi viszonyaira, valamint
egészségmagatartasara vonatkozo, szakmai folyoira-
tokban és kiadvanyokban 1980 és 2001 decembere
kozott megjelent vizsgdlatok és tanulmanyok adatait,
eredményeit és kovetkeztetéseit osszegezziik. A dol-
gozat megirasara serkentett benntinket az is, hogy a
ciganysag iranti fokozott érdeklddés tantbizonysa-
gaként az elmult idGszakban tébb, a ciganysag egész-
ségi allapotaval foglalkozé tanulmany jelent meg
(63, 64), amelyek azonban nem torekedtek teljes-
ségre, és nem tértek ki a hivatkozott szakirodalom
kritikus értékelésére.
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A roma népesség egészségi allapotanak leirdsat meg-
elozéen fontos meghatarozni, hogy pontosan mi-
lyen lélekszam népcsoportrol van sz6; az elmuilt
évtizedek népszamldlasai sordn nyert adatok azon-
ban a magukat cigany anyanyelviinek, illetve cigany
nemzetiséglinek vallékra vonatkozoan nem nyujta-
nak egzakt tampontot, hiszen az ingadozas a cigany
nemzetiséglek szamat illetéen messze meghaladja
azt a mértéket, amit demografiai okokkal magyaraz-
ni lehetne. Az I. tablazatban a ciganysag létszamara
vonatkozo6 adatsor jellemzi a szociologusok altal jol
ismert, az egészséguigyben azonban kevéssé hangsi-
lyozott definiciés problémat (35, 47, 54, 55), mely-
nek Iényege, hogy a ciganysaghoz valo tartozas kii-
Ionféle meghatarozasok alapjan lehetséges. Az egyik
meghatarozas ciganyként csak a cigany anyanyelvii-
cket tekinti; egy masik definicié szerint cigany az,
aki annak vallja magat.

1. tablazat: A magukat cigany anyanyelviinek és a magukat
cigany nemzetiségleknek vallok szama 1941 és 1990 kozott

A népszamlalas Cigany

éve anyanyelv(i nemzetiségu
1941 18 640 27 033
1949 21 387 37 598
1960 25 633 56 121
1970* 34 957 -

1980 27 915 6 404
1990 48 072 142 684

* A jelzett évben a valaszthaté nemzetiségek kozott a cigany nem-
zetiség nem szerepelt.

Forras: Magyar Statisztikai Evkonyv, Kézponti Statisztikai Hivatal
2000, 40-42. old.

A hazai roma népesség létszamanak meghatarozasa
ezen (Onbevalldson alapuld) definiciok alapjan, amint azt
az 1. rdblazatban kozolt népszamlaldsi adatok mutatjdk,
tobb szempontbdl is problematikus. Egyrészt, a kisebbségi
hovatartozas vdllaldsat az elmult évtizedek valtozo politi-
kai kortilményei nagymeértékben befolydsoltak (ez nem-
csak a ciganysdg, hanem mas kisebbségek esetében is igy
van). Mdsrészt, mivel a nemzetiségre vonatkozo kérdés az
1990-es neépszamlalasig kizardlagos jelentésti volt (az ezen
kérdésre adott vdlasz egyben vdlasztast is jelentett: aki ci-
gany nemzetiségtinek vallotta magat, az azt is deklaralta,
hogy nem magyar nemzetiség(i); igy a romak jelentds ré-
sze altal érzett kettds (cigany és magyar) identitas megje-
lenitése nem volt lehetséges (74).

A harmadik lehetséges meghatarozas szerint azo-
kat kell ciganynak tekinteni, akiket nem cigany kor-
nyezetiik ciganynak tekint. Ez a meghatarozas Ke-
mény és munkatdrsai szerint , bizonyosan nem zarja ki
azokat, akik ontudatosan vdllaljdk a ciganysagukat,
de azokat sem, akik erételjesen megindultak az asszi-
milacio utjdn, mert ... a nem cigany kornyezet a sike-
resen asszimilalodokrol is még nagyon sokaig sza-
mon tartja cigany szarmazasukat” (35). A cigdnysdg
egymastol nyelviikben és életformajukban elkiilo-
niilé rétegekre, szubkulttirdkra tagozodik, azonban
valamennyi nyelvi és életformacsoportot egységesen

)\
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érinti és kovetkezésképpen értékitélettel homogeni-
zalja a 10bbségi tarsadalom nagy részérGl megnyilva-
nulé hatranyos megkiilonboztetés, elutasitds és kire-
kesztés. Ezért a tarsadalomkutatok jelentds része sze-
rint a fenti, harmadik definicié alkalmazasa a szoci-
alpolitikai szempontbdl problematikus cigany népes-
ség pontosabb meghatdrozasat eredményezheti (54).

1990 utan két olyan, orszdgos reprezentativ min-
tavétellel késziilt vizsgalat tortént az orszagban,
amely a cigany népesség szamanak, koriilményeinek
megismerését tuzte ki {0 kutatasi célként. Az MTA
Szociologiai Intézete Kemény Istvan vezetésével
1993-1994-ben folytatott felmérése azokat tekintet-
te cigdnynak, akiket nem cigdny kornyezete annak
tartott; a kivalasztott korzetekben lako csaladokat a
helyi kozigazgatas, a szocialis, egészségligyi ¢s oktata-
si intézmények szakemberei (mint nem cigany kor-
nyezet) mindsitették cigdnynak vagy nem ciganynak
(48). A Kozponti Statisztikai Hivatal 1993-as vizsgala-
ta ,jo helyismerettel rendelkezé” kérdezobiztosok
megitélése alapjan sorolta be a megkérdezetteket ,, ci-
gany életviteld”, ,nem cigany életviteld”, illetve , at-
meneti (bizonytalan)” kategoriaba (50). A ciganysag
Iélekszamadra vonatkozo becslések kozil e két felmé-
rés eredményeit elfogadva a magyarorszagi ciganysag
Iélekszama a vizsgdlt idGszakban legalabb 394 000,
legfeljebb 470 000 fGre volt tehetd (2. tabldzat). Az
MTA Szocioldgiai Intézete 1993-as, fent emlitett vizs-
galata szerint az altaluk végzett kozvetett és kozvetlen
népességbecslés egybevetésével a legvalGszintibb ér-
ték a cigdny népesség lélekszamara 455 000 6 (48).

2. tablazat: A magyarorszagi cigany népesség aranyanak
becslései a Magyar Tudomanyos Akadémia (MTA) Szociol6-
giai Intézete és a Kozponti Statisztikai Hivatal (KSH) vizsga-
latai alapjan az osszlakossag szazalékaban (%) 1993-ban

MTA Szociolégiai Int. KSH

Cigany 4,7 39
Nem tudja eldonteni - 0,8
Nem cigany 95,3 95,3

A ciganysag teriileti elhelyezkedése

Az MTA Szociologiai Intézete, illetve a KSH 1993-as vizs-
gdlatainak adatai szerint a romdk az orszag teriiletén egye-
netleniil szétszorodva €lnek; tobb mint 50%-uk az orszdg
északkeleti (Borsod-Abauj-Zemplén, Szabolcs-Szatmar-
Bereg, Hajdu-Bihar, Nograd, Heves) megyéiben. Ennél
alacsonyabb, de jelentds a roma népesség szama a Dél-Du-
nantilon (Zala, Somogy, Baranya) és Budapesten is. A te-
rileti eloszlasi adatok a ciganyok urbanizdloddsdra utal-
nak; érdemes azonban megjegyezni, hogy €z nem csupan
a romak varosba koltézésébdl adodik, hanem abbdl is,
hogy a vizsgdlt idoszakban (1971-1994 kozott) szamos
kozség kapott varosi rangot. 1993-ban a romdk tobb mint
60%-a kozségekben, apréfalvakban, és mintegy 14%-a
még telepeken, gyakran igen kedvezétlen kortilmények
kozt élt (37, 43, 56).
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A cigany népesség demografiai
sajatossagai

A cigdny népesség nemi €s korosszetétele kiilonbo-
zik az orszag népességének Osszetételétsl. A KSH
1993-as felmérése szerint a férfi-né ardny a ciga-
nyok korében kiegyenlitettebb, mint a lakossdg tob-
bi részében (ciganyok: 1000 férfi/1002 nd, orszagos
arany: 1000 férfi/1101 nd) (50). A ciganysag koré-
ben az elmult évtizedekben bekovetkezett csokke-
nés ellenére is magasabb a sziiletések aranya, mint
az orszagos atlag (45) (3. tabldzat); ennek megfe-
leléen a romdk korében a 15 éven aluliak ardanya
masiélszerese e korosztalynak az orszag teljes népes-
ségére vonatkoztatott ardnyahoz képest. Ugyanak-
kor a romak korében magasabb a halalozas, emiatt a
60 éven feliili ciganyok ardnya a cigany lakossaghoz
viszonyitva csak fele-harmada ugyanezen korosz-
talynak a teljes népességhez viszonyitott aranyanak
(51, 56) (1. dabra). Szorvanyos adatok alapjan feltéte-
lezhetd, hogy a ciganysag korében kisebb a sziiletés-
kor varhaté dtlagos élettartam is: a meghaltak atla-
gos kora 12-20 évvel alacsonyabb a nem ciganyok-
hoz képest (20, 62).

Ha az eddigi €lvesziletési és haldlozasi trendek a
cigany, illetve a teljes népesség korében folytatod-
nak, akkor Kemény és misai mértékadonak tekinthet
becslése szerint 2016-ban a roma népesség létszama
650-700 000 koriil lesz Magyarorszagon (43, 45).

3. tablazat: Elvesziletési aranyszamok 1000 fére a Magyar
Tudomanyos Akadémia Szocioldgiai Intézete 1970-ben és
1993-ban végzett kutatasi adatai alapjan

1970 1993

Magyarorszagi ciganyok 32 28,7

Orszagos atlag 15 11,3
Férfi Korcsoport N6

11109876543 210
Szazalék

0123456789101
Szazalék

[l Ccigany életvitelu [l Nem cigany életvitelt

1. abra: A cigany és nem cigany életvitelli népesség nemek és
korcsoportok szerint

Forras: Kozponti Statisztikai Hivatal: A ciganysag helyzete, korulme-
nyei. Budapest, 1994
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Terhesség, sziilés,
csecsemdhalalozas

Az elmiult évtizedekben szamos publikacio elemezte a
terhesség, sziilés és csecsemdahalalozas kérdéskorét az
orszag bizonyos megyéiben (elsdsorban Szabolcs-Szat-
mar és Baranya megyékben), illetve telepiilésein €16
roma népesség korében; ramutatva arra, hogy koriik-
ben az orszagos atlagnal magasabb a sziiletési arany-
szam (7, 41) és a csecsemdhalalozas (9, 10, 38, 40, 65,
71). A cigany magzatok sulynovekedése a terhesség
36. hete utan szignifikdnsan kisebb, mint a nem ci-
gany magzatoké (61). A cigany csecsemdk emelkedett
perinatalis mortalitasa osszefiigg az atlagnal gyakoribb
intrauterin retardacioval (16, 18, 73), mely az esetek
jelentds részében terminusra sziiletett kis sulyu ujszii-
lotteket jelent, s csak kisebb részben terminus elotti
sziiletéseket (7, 15, 49, 65, 73). A késoi csecsemohala-
lozas okai kozott a 1¢gz6- ¢s az emésztorendszer beteg-
ségei Iényegesen gyakrabban szerepelnek, mint a nem
cigany csecsemdknél (9, 40). A szuboptimalis intrau-
terin fejladés, illetve a magas csecsemahalalozas hat-
terében szamos ok all, melyek egy része a cigany
anyak életmodjaval és a csaladok tarsadalmi-gazdasa-
gi tényezGivel, mas része a ciganysag kulturdlis hagyo-
manyaival hozhato sszefliggésbe. A kedvezétlen élet-
kortilmények (19), az anya igen fiatal kora (7, 11), a
terhesgondozas mell6zése (8, 68), a csalad kedve-
zGtlen szocidlis helyzete (12), az anya alacsony isko-
lazottsdga (21) mind novelik kis stlyt csecsemd vi-
lagra jovetelének és a csecsemd@halalozasnak a valo-
szinliségét, és feltehetGen kozrejatszanak a cigany
anyak viszonylag magas haldlozdsaban is (14). Az
életmoddal kapcesolatos tényezdok koziil kiemelendd,
hogy a cigany anyak korében igen magas, 50% korii-
li a dohdanyosok aranya (8, 19, 49), és viszonylag ma-
gas az alkoholt rendszeresen fogyasztok aranya is (49).

Az ujszilott egészségére nézve kedvezdétlen kultu-
ralis hagyomdnyok korébe tartozik a korai életkor-
ban torténd gyermeksziilés: a 18 éves kor elott gyer-
meket sziild cigany ndk aranya 2,5-4-szerese a nem
cigany fiatalkori anyakénak (11, 39, 49). A gyer-
mek egészsége szempontjabdl szintén kedvezdtlen a
vérrokonok kozotti hazassagkotés (endogamia) tra-
dicidja, amely fokozhatja a fejldési rendellenessé-
gek bird Gjszilotiek vilagra jovetelének kialakulasd-
nak kockazatét (5, 57, 76).

Megbetegedés és halalozas

A ciganysag megbetegedési €s halalozasi viszonyait
jellemzs, a szakirodalomban fellelhetd kisszamu
kozlemény jelentds része az 1990 elotti idoszakbol
szarmazik. A megbetegedési gyakorisdgra vonatko-
zO6an némileg ellentmondo adatok lattak napvilagot:
az Ormansag kilenc kozségében az orvos altal ismert
betegségek gyakorisdgat a cigany lakossag esetében
magasabbnak talaltak, mint a nem cigany lakossag-
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nal; a leggyakoribbak a 1€gz6- és emésztGrendszer
megbetegedései, valamint a fert6zé és élgsdiek okoz-
ta betegségek voltak (51). Szabolcs-Szatmar megyei ci-
ganytelepeken €16k kozel 70%-at talaltdk parazitdaval
fertozottnek (26). Szirtesi Kiskundorozsma 400 fGs ci-
ganysaga korében igen magasnak taldlta a 30-49 éve-
sek haldlozasat, a vezet§ haldlok szivinfarktus volt.
Ezenkiviil gyakoribbnak irta le a vese, a 1égzG- és
emésztGszervek, valamint a szem, fiil és bor betegsége-
it (67). Szabolcs-Szatmdr megye hdrom jardsanak ci-
gany lakosait vizsgalva az 59 év alattiak haldlozdsa ma-
gasabb volt mind a megyei, mind az orszagos atlagnal
(20); a vezeto halalokot, csaktgy, mint a megyében, a
keringési rendszer betegségei adtak, masodik helyen
azonban - a megyei atlaggal szemben - nem a daga-
natok, hanem a légzorendszer betegségei alltak; ciga-
nyok korében a daganatok csak az 6todik leggyakoribb
halalokot adtak (17). Czeizel vizsgalatai szerint a romak
korében gyakoribb a laktézintolerancia (22). Eszakke-
let-Magyarorszagon a gyermekkori agydaganatok
(78), Heves megycben a portiocarcinoma (79) eléfor-
dulasi gyakorisaga viszont alacsonyabbnak bizonyult,
mint a nem cigany népességben. Egy nem definialt
mintaban alacsonyabbnak taldltak a sclerosis multip-
lex eléfordulasat cigdnyok korében nem cigainyokhoz
képest (42, 70). 309 szabolcs-szatmari sorkoteles férfi
korében végzett felmérés szerint a cigany liatalok test-
magassaga és testsulya is kisebb volt, mint a nem ci-
gany fiataloké, s tobb mint hdromszor magasabb
aranyban taldltdk Gket katonai szolgalatra alkalmat-
lannak, mint a nem cigany fiatalokat, dontGen szelle-
mi elmaradottsag, sajatos fejlodési elmaradottsag, illet-
ve alkalmassagot korlatozé kordbbi sériilés miatt (13).
Az egri korhaz pszichiatriai osztalyan a ciginyok koré-
ben magasabbnak taldltdk a pszichidtriai betegségek
okozta morbiditdst, mint a nem ciganyok kozott (59).
Az orszag egyik északi megyéjében az 1970 és 1980
kozotti idoszak adatait feldolgozé tanulmany szerint
az ongyilkossagi kisérletek nagyobb, a befejezett on-
gyilkossagok pedig kisebb gyakorisdaggal fordultak ¢lé
ciganyok korében a nem cigany populaciohoz képest
(80). Gyukits és munkatdrsai jelentésen magasabbnak
talaltak a depresszio el6fordulasat 15-24 éves roma
nok korében hasonlo korti nem roma nékhoz képest
(31). Ugyancsak Gyukits egy borsodi telepiilésen vi-
szont nem taldlt kiilonbséget a roma és nem roma la-
kosok kozott a kronikus betegségek gyakorisagat il-
letGen (megjegyzendo, hogy a kutatas nem tért ki az
esetleges rejtett morbiditds vizsgalatara) (33).

Genetikai vizsgélatok
a hazai ciganysag korében

A ciganysag a torténelem elmuilt szdzadai soran tobb-
nyire zart etnikai kozosségekben élt szerte Europa-
ban (34), amely kozosségek nemcsak tarsadal-
mi/kulturalis, de genetikai értelemben is izolatu-
moknak mindsithetGk. 1074 cgy- vagy tobbgyerme-
kes, hazassagban él6 magyar cigany nd onkéntes
részvételével végzett vizsgdlat nagyfoki endogamiat
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igazolt a magyar ciganysag korében is. A vizsgalati
populaciét alkoté nék 90%-a cigany férfival élt ha-
zassagban, s a rokonhazassagok aranya 20,9% volt,
melyek kozel egynegyede (az isszes hdzassag 4,9%-
a) elsé unokatestvérek kozott jott létre (3). Az eddig
ismert vizsgalatok tandsaga szerint az STR-lokuszok
allélfrekvencia-mintdzata (24), a HLA-antigén, a
komplementallélek (53) és az immunglobulin-alloti-
pusok (77) eloszldsa a magyarorszagi cigany lakossag
korében eltér az dtlagos magyar populdciéban ész-
lelttSl. A vérrokonsag ilyen mértéke azonban nem-
csak a génkészlet konzervaldsdt, hanem a géndefek-
tusok bedusuldsat is elGsegiti. A zart etnikai k6zossé-
gek esetében indokolt olyan genetikai epidemiologi-
ai vizsgalatok elvégzése, melyek feltarjak a kiilon-
bozd betegségekkel, elsésorban a magas prevalencia-
ju népbetegségekkel szembeni genetikai fogékony-
sag mértékét. Ezek a vizsgalatok hazankban nemcsak
a cigany, de a magyar kozosségekre vonatkozoan is
igen hidnyosak, igy a ma rendelkezésre allo szorva-
nyos adatok csak komoly fenntartassal értékelhetdk.

A cigany lakossag sziv- és érrendszeri betegségekkel
szembeni fokozott genetikai fogékonysdgara utalhatnak
azok a vizsgalati eredmények, melyek a thrombosisra, va-
lamint az atherosclerosisra hajlamosité génmutacioknak,
illetve elénytelen allélvariansoknak az atlagos magyar po-
puldciohoz viszonyitott nagyobb gyakorisagat valészindsi-
tik a roma lakossag korében. A véralvadas V. faktorat ko-
dol6 gén 1in. Leiden mutdci6jat, mint thrombosisra hajla-
mositd géndefektust a kelet-magyarorszagi romak 12,2%-
a hordozza homo- vagy heterozigotaként (szemben a ma-
gyar populdcioban észlelt 9,8%-kal) (4). A lipid-anyagcse-
re (ezen beliil is a koleszterin- és trigliceridmetabolizmus)
egyes lépéseiben eltérd hatékonysdggal kozremikodd
apolipoprotein E (apo E) fehérje kiillonboza izotipusai k-
ziil a magyar gycermekek esetében a hypercholesterinae-
midra hajlamosité apo E4 allél 9,8%-0s gyakorisaggal for-
dul el6, mig ez cigany gyermekek korében 17,3%-os gya-
korisagot mutat, s a protektiv allélvarians (E2) hatasanak
kifejezédése sem észlelhetd (66).

Egészségmagatartas,
egészségligyi ellatas

Az iskolas gyermekek egészségmagatartasanak fel-
térképezését és nyomon kovetését célzo, rendszere-
sen ismételt nemzetkozi vizsgadlat [HBSC (Health Be-
haviour in School-aged Children): az Egészségligyi
Vilagszervezet Eurdpai Irodadja koordinaldsaval sza-
mos eurdpai orszagban végzett, négyévente ismételt
vizsgdlat tizenévesek egészségmagatartasanak kove-
tésére] legutobbi, 1998-ban végzett felmérése sze-
rint Magyarorszagon a nem cigany iskolasokhoz ké-
pest a cigany iskolasok korében nagyobb aranyban
voltak alkoholt napi rendszerességgel fogyasztok, il-
letve olyanok, akik voltak mar részegek. A mintaban
szignifikansan magasabb volt a cigany fituk alkohol-
fogyasztasa a cigany lanyokhoz képest; a nem cigany
gyermekek esetében hasonlo kiilonbséget nem tud-
tak kimutatni. A tizenéves cigany gyermekek —
mind a fitk, mind a ldnyok - kérében magasabb volt
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a napi rendszerességgel dohanyzok aranya (27). A
cigany gyermekek nagyobb aranyban szamoltak be
kabitoszerek (elsGsorban marihuana, extasy, speed
és szipu) kiprébalasarol, mint a nem cigany gyerme-
kek, és kozottiik, a nem cigany gyermekekhez ha-
sonldan, nagyobb volt a fitk ardnya, mint a ldnyo-
ké. A cigany didkok 21, a nem cigany diakok 11%-
a vélte magat nem egészségesnek (28).

Gyukits és Urmas 15-24 éves nGk korében vizsgal-
ta roma és nem roma ndk egészségi dllapotdt €s
egészségligyi ellatasat onmegitélés alapjan. Eredmé-
nyeik szerint a roma €s nem roma ndk egészségi al-
lapota kozott nem volt 1ényeges kiilonbség 6nmeg-
itélés alapjan, de a Beck-féle depresszios skala alkal-
mazdsdval nyert eredmények alapjan a megkérde-
zett roma nok korében szignifikansan gyakoribb volt
a depresszio. A roma ndk nagyobb gyakorisaggal
emlitettek egy éven beluli korhazi kezelést, viszont
Iényegesen ritkabban vettek részt szidrdvizsgalato-
kon (szérumkoleszterin-, vérnyomasmérés, tido-
szlrés, emldvizsgalat, ndgyogyaszati, illetve fogasza-
ti szilrés) a nem roma nékhoz képest (30).

Neményi a cigany anyak és ellatasukra szakosodott
intézmények szerepldinek kapcsolatrendszerét vizs-
galta tobbek kozt arra keresve a valaszt, hogy a ci-
10it magyarazhatja—e legalabb részben az egészség-
ligy szerepl6i és a roma kliensek kozti nem megfe-
lel6 kommunikacio. A kutatds c¢élja az volt, hogy a
kiilonb6zé roma kozosségekhez tartozo fiatal ndk
sajat, valamint gyermekiik egészségével, betegségé-
vel kapcsolatos felfogdsat Osszevesse az ellatdsukra
szakosodott intézmények képviselGinek ugyanezen
témakra vonatkozo felfogasaval. A vizsgédlat eredmé-
nyei szerint a roma anyak €és az egészségligyi dolgo-
z0k két kiilon vildgot képviselnek, amelyekben
ugyanazon események értelmezése annyira kulon-
bozik, mintha eltérd torténéseket irnanak le.

Az egészségiigyi dolgozokkal folytatott interjikban meg-
jelent az elditéletesség, a romadkat tdjékozatlansaggal, tudat-
lansaggal, korszer( csaladtervezésre valo képtelenséggel va-
dolva. A kutatds eredményei szerint azonban a cigany
anyak ezekben az ismérvekben nem kiilonboztek a veliik
hasonlé kord, iskoldzottsagl, csaladi dllapoti noktdl. A
10bbségitdl eltérd csaladmintdk, termékenységi szokasok
pedig nem a tudatlansag, hanem a cigany kozosségekben
orzott tradiciok kovetésének eredményei (60). A nem ci-
gany szolgaltato és a cigany paciens kozt nem ritka a disz-
kriminacié (32); de ennek hijan is az interakciok és kom-
munikaciok a masik félre vonatkozdan hamis interpretdcio-
kat eredményezhetnek, melyek kovetkeztében tovabb me-
lytilhet a két fél egymas iranti bizalmatlansiga, csokkentve
az egészségligyi ellatas igénybevételét és hatékonysagat (34).

A ciganysag tarsadalmi-gazdasagi
helyzete

Az utobbi évek kutatasi eredményei egyre tobb bizo-
nyitékot szolgdltatnak arra, hogy az egészségi allapo-
tot a genetikai és biologiai faktorok mellett az egyén

autonoém dontésének hatokorébe tartozo életmodi
elemek (dohanyzas, alkoholfogyasztds, taplalkozas,
testmozgas stb.), illetve az inkabb tarsadalmi szinten
befolyasolhaté kornyezet, kultira, valamint az
egészségi allapottal nagyon jelentds osszefiiggést
mutato tarsadalmi-gazdasagi tényezok (iskolazott-
sag, jovedelem, foglalkozas) (6, 25, 69, 72) igen je-
lentds mértékben befolyasoljak (6, 69, 72). Ebbdl
kovetkezGen barmilyen kozosség egészségi allapota-
nak leirasakor érdemes vizsgdlni ugyanezen Kozos-
ség iskolazottsagat és foglalkoztatasi helyzetét is
(amely a jovedelmi viszonyokat determinadlja).

A romak iskoldzottsagi mutatoi erésen eltérnek az
egész népességre vonatkozo értékektdl; a cigdnyok
és nem ciganyok iskolazottsagi szintje kozti tavolsag,
bar a korabbihoz képest kisebb mértékben, de az
1970-1980-as években is novekedett (45). Az alta-
lanos iskolat elvégzok aranya ugyan nott , de a nem
cigany népességhez képest a romak korében még
mindig magasabb a 8 osztalyt be nem fejezettek,
vagy csak 8 altalanost végzettek ardnya, ¢és alacso-
nyabb az érettségizettek és felsGtoku végzettségiek
aranya (44, 51, 56, 58) (4. tdbldzat). Az alacsony is-
kolai végzettség hosszu tavi kovetkezményekkel jar
a ciganysag korében is, hiszen az iskolazottsag don-
téen befolyasolja az egyén munkaerd-piaci lehetdsé-
geit €s jovedelemszerzd képességét (46, 75).

Az alacsony iskolazottsagu rétegeket a magasabb isko-
lai végzettségieknél hdtranyosabban érintik a gazdasagi
helyzet valtozasai és a munkaerd-piaci viszonyok atalaku-
lasa. Az 1980-as évek kozepétdl a ciganyok nagy része ki-
szorult a munkaerdpiacrél; foglalkoztatottsaguk csokke-
nésével egytitt jart a munkanélkiiliek és inaktiv keresdk
szamdnak novekedése. Az aktiv keresdk korében a fizikai
foglalkozasuak, azon beliil a segéd- és betanitott munka-
sok kozé sorolt foglalkozdstiak vannak tdlsulyban; az or-
szagos atlagnal alacsonyabb a szellemi tevékenységet foly-
tatok és a szakképzett munkavallalok aranya (50, 58). A
romak munkanélkiiliségében az iskolazottsagban valo el-
maradas mellett a lakohely is szerepet jatszik: a munka-
nélkiilis¢g clsésorban azokat sijtja, akik az orszag keleti,
északkeleti részében, valamint kozségekben élnek, ahol a
varosokhoz képest dltalaban is magasabb a munkanélkiili-
ek ardnya (45).

4. tablazat: A cigany, atmeneti és nem cigany életvitel( la-
kossag szazalékos megoszlasa iskolai végzettség szerint
1993-ban a Kozponti Statisztikai Hivatal vizsgalata alapjan

Cigany Atmeneti Nem cigany

Iskolai végzettség életvitelli életvitelld  életvitell
(%) (%) (%)
< 8 éltalanos iskola 9,8 4,5 11
Befejezett 8 altalanos 44,8 44,5 241
iskola
Kozépfoku végzettség 25,7 35,0 29,2
Kozépfoku végzettség 13,6 9,2 31,0
+ érettségi
Felséfoku végzettség 6,2 6,8 14,6
Osszesen 100 100 100
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A ciganysag egésiségi allapotaval
kapcsolatos kutatasok kritikaja

A ciganysag egészségi allapotanak jellemzését nem-
csak az neheziti, hogy az arra vonatkozo eredeti ku-
tatasok €s publikaciok szama igen alacsony, és azok
jelentGs része egy-két évtizeddel ezel6tti allapotot
tikroz, hanem az is, hogy csaknem mindegyikiik
eseté¢ben kutatasmadszertani aggalyok vethetdk fel,
amelyek miatt az eredmények kivetithetésége a ma-
gyarorszagi roma népesség egészére megkérddjelez-
heté. Altalanos maddszertani probléma, hogy nem
deriil ki, milyen definicié alapjan tortént a vizsgala-
tok alanyainak (,cigdnyok” kivadlasztdsa, s azt kik
végezték; a ciganysag oOsszlétszamara vonatkozoan
(mely az aranyszammutatok kiszamitasahoz nélkii-
l16zhetetlen) nincs megjelolve adatlorrds; a statiszti-
kai elemzések feliiletesek, s6t nemritkan hibasak. A
publikaciok tobbsége egy kisebb kozosség (falu vagy
megye) valamilyen szempontbdl a tébbségtdl eltérd,
kedvezétlen helyzetl cigany lakosait tette vizsgdlat
targyava; ezen kozlemények eredményei késébbi
osszefoglalo cikkekben mar mint a magyarorszagi ci-
gany népesség egészére jellemz6 adatok kertilnek
idézésre. Mindezen tilmenden az dltalunk idézett
eredeti kutatasok gyakorlatilag mindegyike kereszt-
metszeti vizsgdlat, amely pillanatfelvételt nyujt a
vizsgalt népességrol, igy a feltart helyzet magyaraza-
tara szolgalo oksagi kovetkeztetések levonasara egy-
altalan nem alkalmas. Az irodalomkeresés sordn
nem talaltunk a ciganysag egészségi allapotat és tar-
sadalmi-gazdasagi helyzetét egytittesen vizsgalo ta-
nulmanyokat.

Mindazonaltal a fenti modszertani kritikat figye-
lembe véve is megdllapithato, hogy a szakirodalmi
adatok nem cafoljak azt az egészségligy szamos sze-
repldje altal fenntartott vélekedést, hogy a ciganysag
— legalabbis annak kedvezdtlen koriilmények kozott
¢lG része — egészségi dllapota szamos tekintetben el-
marad az eurdpai viszonylatban szintén kedvezétlen
orszagos atlagtol, és nincs okunk feltételezni azt,
hogy ez a helyzet az utobbi években dramaian val-
tozott (javult) volna.

Kovetkeztetés: sziikséges-e
a ciganysag egészségi allapotat
vizsgalni

Mindenképpen sziikséges elemezni azokat a hattér-
tényezoket, amelyek a magyarorszagi cigdnysag
egészsegi allapotanak a nem cigany népességhez ké-
pest egyértelmien kedvezdtlen helyzetét dontéen
befolyasoljak. Mivel azonban a hazai és nemzetkozi
kutatasok eddigi eredményei alapjan nem azonosit-
hatok olyan genetikai vagy biologiai tényezdk, ame-
lyck a roma népességnek az atlaghoz képest ked-
vezotlenebb egészségmutatoit atfogéan megmagya-
raznak, ezért véleménytink szerint a cigany lakossag
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korében csak olyan genetikai tényezdk vizsgdlata in-
dokolt és sziikséges (csakiigy, mint a nem cigany la-
kossag esetében), amelyek az életmindséget je-
lentdsen befolydsolo orokletes betegségek, valamint
a népbetegségek kialakulasanak kockazatat novelik.
Ezen genetikai faktorok vizsgdlata révén a magas
kockazattal rendelkezék azonosithatok, a sz(irGvizs-
galatok ¢s a megel6zés hatékonysaga pedig fokozha-
10. A cigdnysag egészségi allapotara iranyuld tovab-
bi, leiro jellegli epidemioldgiai vizsgalatok végzése
csak azért, hogy a nem cigany lakossaggal osszeha-
sonlitva kiilonbségeket taldljunk, nem indokolt; a
leiro jellegi epidemiologiai vizsgalatok ugyanis nem
adnak tampontot a hatranyok okainak feltarasahoz.
A ciganysag kedvezétlen egészségmutatoinak hatte-
rében a jelenleg rendelkezésre allé bizonyitékok sze-
rint igen kedvezGtlen tarsadalmi-gazdasagi helyze-
tiik all; a kettd kozti dsszefiiggésben az etnikai hova-
tartozas mindossze mint — epidemioldgiai értelem-
ben - zavaré tényezd (confounder) szerepel. A ked-
vezGtlen tarsadalmi-gazdasagi helyzet és az egészsé-
gi allapot Osszefliggését magyar példak is megerdsi-
tik: Gyukits vizsgdlata a kronikus betegségek gyako-
risagat roma €és nem roma lakosok kozott nem talal-
ta kiilonbozének egy olyan borsodi faluban, ahol
szinte mindenki munkanélkili volt (33); Neményi a
gyermekneveléssel és csaladtervezéssel kapcsolatos
magatartds tekintetében nem talalt kiilonbséget ro-
ma ndk és hozzdjuk hasonlé koru, iskoldzottsagu és
csaladi allapoti nem roma ndk kozott (60).

Az egészségi allapotnak az etnikai hovatartozas
fliggvényében torténd vizsgalata esetén figyelembe
kell venni az orszaggylés altal 1992-ben elfogadott
adatvédelmi torvényt , amely a faji eredetre, a nem-
zeti, nemzetiségi €s etnikai hovatartozasra, valamint
az egészségi allapotra vonatkozd adatot , kiilonleges
adat™nak minositi, s kezelését az érintett irdsbeli
hozzajarulasahoz vagy torvényi felhatalmazashoz
koti. E torvény hatalyba Iépése a roma népesség bi-
zonyos egészségi allapotmutatoinak gydjtésére ira-
nyuld kordbbi intézménvyes gyakorlatot megsziintet-
te, a roma népesség egészségi allapotat vizsgdlo ku-
tatasokat pedig jelentésen megnehezitette. Ez azon-
ban nem feltétleniil sajnalatos, hiszen a torvény cél-
ja a személyes adatok folotti, mindenkit megilletd
onrendelkezés biztositasa volt.

Abbol kovetkezden, hogy az eddigi széleskori ku-
tatasi adatok mind azt tamasztjdk ald, hogy az egész-
ségi allapotot dontden életmodi és tarsadalmi té-
nyezOk befolydsoljak, nem pedig az etnikai hovatar-
t0zas, a cigdnysag egészségi allapotat a tovabbiakban
olyan elemzd (analitikai) jellegl epidemiolégiai vizs-
galatokkal célszert gorcsé ala venni, melyek egytt-
tal a ciganysag tarsadalmi-gazdasagi helyzetét is fel-
tarjak. A jovébeni vizsgdlatoknak meg kell valaszol-
niuk azt a kérdést, hogy az iskolazottsag, a foglalkoz-
tatds, a jovedelem, az életmad és az egészség Ossze-
fliggését leltaré nemzetkozi megfigyelések érvénye-
sck-¢ Magyarorszagon is. Ha igen, aminek ellen-
kezdjét feltételezni nincs okunk kiilonosen az
Orszagos Lakossagi Egészségfelmérés (OLEF) 2000
most kozolt eredményit ismerve, akkor kijelolhetd
az intervenciok azon kore, amely az iskolai végzett-
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ség, a munkavallalas és a jovedelemszerzo képesség
pozitiv irdnyu megvaltoztatasa révén varhatdan
nemcsak a cigdnysdg, hanem minden, a jelenlegi
magyar atlaghoz képest hatranyos helyzeti tarsadal-
mi réteg és csoport egészségi allapotanak lényeges
javulasat eredményezheti.

IRODALOM: 1. 1992, évi LXIIL torvény a személyes adatok vé-
delmérdl és a kozérdeki adatok nyilvanossagarél. — 2. A Kor-
many 1093/1997 (VI1.29.) hatdrozata a ciganysag ¢lethelyzeté-
nek javitdsara vonatkozd kozéptavu intézkedéscsomagrol. — 3.
Assal, S., Susdnszky, ., Czeizel, E.: High consanguinity rate in Hun-
garian gipsy communities. Acta Paediatr. Hung., 1991, 31, 299-
304. - 4. Balogh, 1., Péka, R., Losonczy, G. és mtsa: High Frequency
of Factor V Leiden Mutation and Prothrombin 20210A Variant in
Romanies of Eastern Hungary. Thromb, Hacmost., 1999, 82,
1555-1556. — 5. Bellyei, A., Czeizel, E.: A higher incidence of con-
genital structural talipes equinovarus in gypsies. Hum. Genet.,
1983, 33, 58-59. — 6. Blane, D., Brunner, R., Wilkinson, R. (szerk.):
Health and social organization. Routledge, London, 1996. - 7,
Bodndr L.: A cigany szilonék (djsziilottek) demogréfiai jel-
lemzdinek valtozasa Szabolcs-Szatmar megyében. Orv. Hetil,,
1980, 121, 1571-1576. — 8. Bodndr L.: A cigany terhesek magatar-
tasa és egészségugyi ellatdsa. Orv. Hetil., 1980, 121, 3107-3111. -
9. Bodndr L.: A cigdny csecsemdk haldlozdsa és a haldloki meg-
oszlas alakuldsa Szabolcs-Szatmar megyében 1959-1978 kozott.
Népegészségligy, 1981, 62, 362-366. — 10. Bodndr L.: A cigany
csecsemok haldlozasa 1958-1978 kozott Szaboles-Szatmdar me-
gyében az egészségligy fejlédésének fliggvényében. Orv. Hetil,,
1981, 122, 1903-1911. = | 1. Bodndr L.: A cigany nok terhessége-
inek tarsadalmi, demografiai jellemzdi Szabolcs-Szatmar megyé-
ben. I1. Biolégiai tényezdk. Az anyai életkor €s a sziilési sorrend.
Népegészségiigy, 1981, 62, 35-39. - 12. Bodndr L.: A cigdny ndk
terhességeinek tarsadalmi, demogratiai jellemz6i Szabolcs-Szat-
mar megyében. IV. A szocialis-gazdasagi tényezdok szerepe. Nép-
egészségligy, 1981, 62, 308-314. — 13. Bodndr L.: Sorkoteles ci-
gany fiatalok egészségi dllapota és szocialis jellemzGi. Honvédor-
vos, 1982, 34, 17-31. - 14. Bodndr L.: Cigany ndk gesztacios ese-
ménvyei: 1. Anyai haldlozds. Magyar NGorv. Lapja, 1983, 46, 136-
139. — 15. Bodndr L.: Intrauterin retarddcié gyakorisdga ciga-
nyokban. Orv. Hetil., 1983, 124, 1381-1384. - 16. Bodndr L.: Hi-
zassagon kiviili sziiletések ciganyokban. Orv. Hetil., 1984, 125,
1387-1390. — 17. Bodnar, 1..: Vezetd halalokok cigdnyoknal. Nép-
egészségligy, 1984, 65, 279-283. - 18. Bodndr L., Babosi Gyné, Ba-
tdri Fné: Fokozott gondozast igényld terhes cigany nok: I1. A
magzatok méhen belili fejlédése. Magyar Noorv. Lapja, 1985,
48, 165-168. — 19. Bodnadr I.., Bodndr Iné: Telepi viszonyok ¢s a
Lkorasziilés”. Egészségtud., 1982, 26, 53-61. — 20. Bodndr L.,
Hagymdsi J.: A ciganyok haldlozdsa Szabolcs-Szatmdr megye hd-
rom jarasaban. Demografia, 1980, 23, 97-111. — 21. Bodczné Safir
Gy.: A csecsemdhalalozds tarsadalmi vonatkozdsai. Esély, 1991, 3,
40-49. - 22. Czeizel, E., Flatz, G., Flatz, S. D.: Prevalence of primary
adult lactose malabsorption in Hungary. Hum. Genel., 1983, 64,
398-401. — 23. Egészséges Nemzetért Népegészségligyi Program
7. alfejezet. Eii. Kozlony, 2001, 51, 2272-2276. — 24. Egyed. B..
Fiiredi, S., Angyal, M. és misai: Analysis of eight STR lodi in two
Hungarian populations. Int. J. Legal. Med., 2000, 113, 272-275.
— 25. Fvans, R. G., Barrer, M., Marmor T. R.: Why are some people
healthy and others not? The determinants of health of populati-
ons. Aldine de Gruyter, New York, 1994. — 26. Gadl L., Mdrton M.,
Simon Sné és misai: Szabolcs-Szatmdr megyei cigdnytelepek para-
zitologiai helyzete a teleptilésegészségugyi viszonyok tukrében.
Népegészségiigy, 1981, 62, 107-109. — 27. Gordos. A.: Karos szen-
vedélyek az dltaldnos iskolds cigdny és magyar gyermekek koré-
ben. Med. Univ., 2000, 33, 201-203. — 28. Gordos A., Aszmann A.:
Karos szenvedélyek az altalanos iskolas cigany és nem cigany
gyermekek korében. Népegészségligy, 2000, 81, 11-19. - 29. Gyo-
di, E., Benczur, M., Petranyi, G. és mtsai: The HLA antigen distribu-
tion in the Gipsy population in Hungary. Tissue Antigens, 1981,
18, 1-12. = 30. Gyukits Gy., Urmds, A.: A roma ndk véleménye
egészségi allapotukrol és egészségligyi ellatasukrol. Mentalhigié-
ne és pszichoszomatika, 1999, 10, 54-60. — 31. Gyukits, Gy., Ur-
mas, A., Csoboth, Cs. és misa: A depresszios tinetegyiittes eléfordu-
lasa a fiatal roma nok korében. LAM, 2000, 10, 911-915. - 32.
Gyukits Gy.: Az egészségiigy vesztesei. Beszélo, 2000, 98-106. -

2002 = 143, évfolyam, 43. szém

33. Gyukits, Gy.: A kronikus betegségek gyakorisaga a roma lakos-
sag korében. LAM, 2001, 11, 237-239. - 34. Hajioff, S.. McKee, M.:
The health of the Roma people: a review of the published litera-
ture. J. Epid. Commun. Health, 2000, 54, 864-869. — 35. Havas
G., Kemény 1., Kertesi G.: A relativ cigany a klasszifikacios kuzdote-
ren. Kritika, 1998, 3. 31-33. - 36. Health 21 (Egészség 21.) Euro-
pean Health for All Series No. 6 World Health Organization, Re-
gional Office for Europe, Copenhagen 1999. - 37. Hodz I.: A tar-
sadalmi folyamatok és a ciganynépesség. In Ciganylét. Szerk.:
Utasi, A., Mészéaros, A. Budapest, MTA Politikai Tudomanyok In-
tézete, 1991, 54-78. - 38. Horvdth M.: Ciganycsecsemdk haldlo-
zasa Baranya megyében 1973-1977 kozott, varosok €s jarasok
szerint. Demografia, 1978, 2-3, 366-370.- 39. Horvdath M.: A szu-
Iések alakuldsa Dél-Baranyaban életkor és ciginy szdrmazas
alapjan. Demografia, 1979, 4, 371-374. - 40. Horvdth M.: Cigany-
csecsemok halalozasinak sajatossagai Baranya megyében. De-
mografia, 1979, 22, 110-120. - 41. Horvath M.: Adatok a cigany
szillések szamdnak alakulasdhoz Baranya megyei tapasztalatok
alapjan (1963-1980). Demografia, 1982, 25, 520-524. — 42. Kdl-
man, B., Takdcs, K., Gyddi, 1. és mtsai: Sclerosis multiplex in gypsi-
es. Acta Neurol. Scand., 1991, 84, 181-185. — 43. Kemény I.: A
magyarorszagi roma (cigany) népességrél. Magyar Tudomany,
1997, 6, 644-655. — 44. Kemény I.: A romak és az iskola. Beszélo,
2001, I, 62-68. — 45. Kemény 1., Havas, G.: Ciganynak lenni. In
Tarsadalmi Riport. Szerk.: Andorka, R., Kolosi, T., Vukovich, Gy.
TARKI, Budapest, 1996. — 46. Kertesi, G.: Cigany gyerekek az is-
koldban, cigany felnéttek a munkaerdpiacon. Kozgazd. Szemle,
1995, XLII, 30-65. — 47. Kertesi G.: Az empirikus ciganykutatasok
lehetdségérdl. Replika, 1998, 29, 201-222. - 48. Kertesi G., Kézdi
G.: A cigany népesség Magyarorszagon. Socio-typo, Budapest,
1998. — 49. Kébor J., Horvith M., Pejtsik B. és misai: Alacsony szii-
letési suly gyakorisdga ¢s halmozottan hdtranyos helyzet, kiilo-
nos tekintettel a cigdny lakossagra. Demogrdfia, 1988, 31, 251-
257. — 50. Kozponti Statisztikai Hivatal: A ciganysag helyzete, élet-
kortilményei 1993. KSH, Budapest, 1994. — 51. Komlési M., Knab
L., Szikszay E. é mtsa: A cigany lakossag cgészségi allapota (Alta-
lanos morbiditdsi vizsgdlat a Baranyaban ¢I0 cigany lakossdg Ko-
rében) 1. Népegészségiigy, 1985, 66, 305-307. — 52. Koppenhagai
Kritériumok. FEuropean Council, 1993. http://europa.eu.int/
comm/enlargement/pas/  phare/wip/copenhagen.htm  Lekérve
2001. jan. = 53. Kramer, J., Kassai, T., Tauszik, T. é misa: Comple-
ment C2, C3, C4 and factor B allele distribution in the Gipsy po-
pulation in Hungary. Immunol. Lett., 1990, 24, 11-12. - 54. La-
ddnyi J., Szelényi 1.: Ki a cigany? Kritika, 1997, 12, 3-6. - 55. La-
1998, 3, 33-35. — 56. Mésziros A., Foti J.: A cigany népesség jel-
lemzGi Magyarorszagon. Stat. Szemle, 1996, 74, 908-929. — 57.
Martinez-Frias, M. L,.. Bermejo, E.: Prevalence of congenital ano-
maly syndromes in a Spanish gypsy population. J. Med. Genet.,
1992, 29, 483-486. — 58. Molndr L., Skultéty L.: Egy vita margoja-
ra, avagy mit is tudunk a romakrol? Szociologiai Szemle, 1999,
2, 101-122. = 59. Moretti, M., Kurimay, T., Molndr, Zs. és mtsa: Az
asszimildcio dra (Cigdny betegek ¢és csalddjuk korében végzen
vizsgdlatok). Psychiatria Hungarica, 1997, 12, 5-18. — 60. Nemé-
nyi M.: Terhesség, sziilés, gyermekgondozas. Esély, 1998, 2, 20-
56. — 61. Papp Cs., Szabo Gyné, Téth-Pdl E. és mtsa: A magzati suly-
novekedés titeme és varidciéi 1988/89-ben. Orv. Hetil.,, 1991,
132, 1865-1870. — 62. Pik K.. A munkavégzés és az egészségi al-
lapot Osszefiiggése. In Ciganylét. Szerk.: Utasi, A., Mészaros, A.
MTA Politikai Tudomanyok Intézete, Budapest, 1991, 161-178.
old. = 63. Pronai Cs.: A magyarorszagi cigdnyok egészségi allapo-
ta a XX. szazad utolsé évtizedében. Kisebbségkutatas, 2000, 9,
631-637. — 64. Puporka L., Zadori Zs.: A magyarorszagi romak
cgészségi allapota. 1999. Viligbank-Magyarorszagi Regiondlis
Képviselet. NGO tanulmdnyok. 2. szdm. — 65. Szabd R., Raffay B..
Rex-Kis B.: A rackevei jaras cigany lakossdganak sziiletési és cse-
csemdhaldlozdsi adatai az 1966-1982. évekbdl. Népegészségligy,
1984, 65, 23-28. — 66. Szalai, Cs., Czinner, A., Csaszdr, A.: Influence
of apolipoprotein E genotypes on serum lipid parameters in a bi-
racial sample of children. Eur. J. Pediatr., 2000, 159, 257-260. -
67. Szirtesi Z.: A ciganysag egészségugyi helyzete. Agroinform,
Budapcst, 1998. — 68. Szombati Zs., Bobki P., Szabd B.: A cigany
terhesek életkoriilményeinek hatdsa az élvesziiletésre és a peri-
natdlis mortalitdsra. Népegészségiigy, 1985, 66, 28-31. — 69. Ta-
hin T., Jeges S., Lampek K.: Iskolai végzettség és egészségi allapot.
Dcmografia, 2000, 43, 70-92. - 70. Takdcs, K., Kdlmdn, B., Gyddi,
E. és misai: Association between the lack of HLA-DQw6 and the

2425




low incidence of multiple sclerosis in Hungarian Gypsies. Immu-
nogenetics, 1990, 31, 383-385. — 71. Toth-Pdl, E.: Quality and qu-
antity ratios of obstretic care in the gypsy and non-gypsy popu-
lation in Hungary. Int J. Gynaecol. Obstet., 1994, 46, 63-64. — 72.
Ioth 1., Pauka, T.: Az egészségi allapot egyenldtlenségei a kiilon-
b6z6 demografiai és tarsadalmi csoportokban I1. Népegészségiigy,
1989, 70, 360-364. - 73. Téth P.: A dysmaturitas ismétlGdése. Orv.

Med. Genet., 1980, 17, 119-122. — 77. van Longhem, E., Tauszik,
T, Hollan, S. R. és mtsa: Immunoglobulin allotypes in Hungarian
Gypsies. Relationship to populations from India. J. Immunoge-
net., 1985, 12, 131-137. - 78. Velkey 1., Nagy K., Dobai, J.: A gyer-
mekkori agydaganatok gyakorisaganak valtozasa Eszakkelet-
Magyarorszagon. Orv. Hetil,, 1995, 136, 2217-2219. - 79. Vords
Z., Wernigg R., Farkas M.: A porcio karcinoma mnrhuhlam cigany

Hetil., 1983, 124, 3155-3158. — 74. Tuza T.: Romologiai ismere- nék kozot. Eii. Munka, 1990, 37, 81-85. — 80. Zonda, T., Lester,
tek. Kolcsey Ferenc Reformatus Tanitoképzo Foiskola, Debrecen, D.: Suicide among Hungarian gypsies. Acta Psychiatr. Scand.,
1998. — 75. Utasi A., Mészdros A.: Ciganylét. MTA Politkai Tudo- 1990, 82, 381-382
manyok Intézete, Budapest, 1991. — 76. Vidradi, V., Szabé, L.,
Papp, Z.: Syndrome of polydactyly, clelt lip/palate or lingual
lump, and psychomotor retardation in endogamic Gypsies. J.

(Kosa Karolina dr., Debrecen, Pf. 2. 4012
e-mail: k.kosa@sph.dote.hu)

o9/ MEDICINA KONYVKIADO

.’

A klinikai endokrinolégia és anyagcsere-betegségek
kézikényve

Szerkesztette: Ledvey Andrés

E hianypétlo konyv atfogé képet nydjt mindazon ismeretekrél és korképekrél,
a korszerii endokrinoldgia, valamint a legfontosabb anyagcsere-betegségek meg
hez nélkiil6zhetetlenek. Az elméleti alapokra épitkezve targyalja a neuroen
vezGdést, az élettani és genetikai tényez6k szerepét, valamint az in vitro és a
diagnosztika Ujabb, fontos ismérveit kovetnek. Ez a felépitése kovete az endokri
gia 14 részletes, gyakorlati jellegii fejezetének, amelyek ismertetik a gyermek- és i
kor, valamint a n6gyogyaszati endokrinolégia sajatossagait, tovabba a szikséges mi
ti megoldasokat is. Mindezeket a ma népbetegségnek szamito, legfontosabb anyag
re-betegségek (elhizas, cukorbetegség, zsir- és csontanyagcsere-zavarok) isme
koveti. Az attekinthetGséget és a megértést szamos abra és tablazat segiti.

Formdtum: 202 x 285 mm  Terjedelem: 1054 oldal Bolti dr: 9500 Ft

. Dinya Elek
. B Biometria az orvosi gyakorlatban

Ozhetetlen része az orvgstudom n

receptek” berri‘utatésa - a jol ismert Excel p
vaso - alapszintl szamitastechnikai tudas bi : ;
mait. A munka végigolvasasa soran elsajatithato szemlélet elésegiti a konyvben nem tér-
gyalt, bonyolultabb statisztikai médszerek megértését is.

Tudomanyos folyéiratokban csak olyan kézlemények jelenhetnek meg, amelyekben az
adatokbol levont kovetkeztetések statisztikailag megalapozottak. Ehhez nyujt segitsé-
get ez a hézagpotlo konyv, amelyet PhD-hallgatoknak, tudomanyos munkéat folytatd
vagy az azt most kezd6 szakembereknek ajanlunk.

DINYA ELEK

BIOMETRIA
AZ ORVOSI
GYARORLATBAN

MEIRUINA

Formdtum: 168 X 238 mm Terjedelem: 484 oldal Bolti ar: 4300 Ft

IMEDICINA|

2426

2002 = 143. évfolyam, 43. szam



OSSZEFOGLALO REFERATUMOK

A Doppler-ultrahangvizsgalat helye a magzati

hypoxia igazolasaban

Aranyosi Janos dr.", Zatik Janos dr.', Juhasz A. Gabor dr.', Filesdi Béla dr.” és

Major Tamas dr.’

Debreceni Egyetem Orvos- és Egészségtudomanyi Centrum, Szilészeti és N6gyogyaszati Klinika

(igazgat6: Borsos Antal dr.)'

Anesztezioldgia és Intenziv Terapias Tanszék (igazgaté: Fulesdi Béla dr.)’

A Doppler-ultrahang az elmult két évtizedben a szi-
lészeti diagnosztika rutin modszerévé valt. A terhes-
ség kezdetétdl betekintést nydjt az uteroplacentaris
és a magzati artérias, vénas vérkeringésbe. Meghata-
roz6 szerepili az oxigénhiany miatti veszélyallapot
korai felismerésében, mert a véraramlas szabalytalan
formai a terhességi korkép tineteinek megjelenése
elétt igazolhatok. A magzati keringés ultrahangvizs-
galata segiti a klinikai diagnozis tisztazasat, a magzat
terhesség és vajudas alatti allapotanak észlelését, a
funkcionalis tesztek megfelel6 Gtemezését és a szllés
optimalis idépontjanak meghatarozasat. A szerzék
az akut és kronikus hypoxia magzati vérkeringésre
gyakorolt hatasait tekintik at. Az irodalmi adatok és
a gyakorlati tapasztalat alapjan ismertetik a Doppler-
ultrahangvizsgalat klinikai alkalmazasanak jelent&sé-
gét a terhesség és a szulés soran fellép6é magzati oxi-
génhiany korai felismerésében.

Kulcsszavak: hypoxia, magzati keringés, Doppler-ultrahang

The value of Doppler sonography in the detection of
fetal hypoxia. Doppler ultrasound has become a part
of routine antenatal fetal surveillance during the
past two decades. It provides insight into the utero-
placental and fetal arterial, venous circulation non-
invasively. Doppler examination has a key role in the
detection of hypoxic risk since abnormal blood flow
patterns can be demonstrated before the clinical ma-
nifestation of fetal disorder. Doppler velocimetry fa-
cilitates judgment in the diagnosis, monitoring fetal
well-being during pregnancy and labor, scheduling
antenatal tests and timing delivery. Authors review
the effects of chronic and acute hypoxia on fetal he-
modynamics. On the basis of the present knowledge
and experience a brief summary is given about the
role of Doppler velocimetry in the early detection of
hypoxic fetal jeopardy during pregnancy and labor.

Key words: hypoxia, fetal hemodynamics, Doppler veloci-
metry

A magzat €letjelenségei koziil évezredekig csupan a
magzatmozgasokat ismerték, a szivmikodést elGszor
egy francia belgyogydsz azonositotta hallgatdzassal
1821-ben. A kiilsé elektrokardiografiat 1909-t6l
kezdiék alkalmazni, 1959-ben alkottdk meg az elsé
folyamatos, és 1966-ban a szakaszos hullamkibocsa-
tasi Doppler-késziiléket, amelyeket a sziilészetben
eleinte a magzati szivmikodés kimutatdsara, késébb
a szivirekvencia folyamatos ellenérzésére hasznaltak
(16). Az arteria umbilicalis véraramlasat ultrahang
alkalmazasaval elsoként Fitzgerald és Drumm mutatta
ki 1977-ben, a magzati aorta Doppler-vizsgdlatarol
Eik-Nes munkacsoportja szamolt be 1980-ban (14,
15). A szinkdédolt mikodést késziilékekkel 1986
utan az arteria carotis interna és a Willis-kor againak
gyors ¢és reprodukalhaté mérése is lehetévé valt (29,

Roviditések: NST = non-stress teszt; BFP = biofizikai profil;
AREDV = végdiastolés aramlds hidnya vagy meglordult irdnya;
(absent or reversed end-diastolic velocity); ACM = arteria cerebri
media; M = statisztikai atlagériék; SD = standard deviacio; SLE =
szisztémas lupus erythematosus; Rl = rezisztenciaindex: (S-D)/S
(S = legnagyobb systolés sebesség, D = végdiastolés scbesség); Pl
= pulzatilitasi index: (S-D)/M (S = legnagyobb systolés sebesség,
D = végdiastolés sebesség, M = S és D atlaga)
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43). A Doppler-ultrahangvizsgélatot a legtobb mag-
zati szerv és az uteroplacentaris erek véraramlasa-
nak jellemzésére hasznositottak, mikozben a korsze-
rii sziilészeti gyakorlat elengedhetetlen modszerévé
valt és javallatainak kore kibdviilt (28, 41).
Hazankban a terhesgondozas soran a magzati al-
lapot észlelése 10bblépcsds monitorozason nyugszik.
Napjainkban a magzatmozgasok szamoldsa, a sziv-
miikodés regisztrdldsa: a non-stress teszt, a fizikalis
és oxytocinterheléses teszt, valamint ezeken tul a le-
pény érettségérdl és a magzatviz mennyiségérdl is
tajékoztato biofizikai profil jelenti a magzati keringés
Doppler-ultrahangvizsgalatat megel6zé diagnoszti-
kus lehetdségeket (24). A non-stress teszt a magzati
szivirekvencia sziilés eldtti elektronikus regisztrala-
sa. A 120-160/min tartomanya alapfrekvencia, a
>10 oszcillacié és a magzatmozgasokat koveto frek-
venciaemelkedés megfelelé magzati oxigenizaciot és
lepényi respiracios teljesitményt igazol, de csak a pil-
lanatnyi dllapotot tiikrozi. A technolégiai fejlédés el-
lenére a magzati hypoxia korai felismerésére bnma-
gaban egyik modszer sem alkalmazhaté teljes biz-
tonsaggal. A diagnosztikus eszkoztar gazdagsaga
mellett a magzati perinatalis morbiditas és mortali-
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tas, a gyermekkori neuroldgiai és mentalis fejlodési
zavar, tovabba a felnéttkori ischaemias szivbetegség,
diabetes hatterében gyakran a méhen beliil elszen-
vedett oxigénhianyos kdrosodas all (8, 30). Tovabb
fokozza a hatékony vizsgdlomaodszer iranti igényt,
hogy a hypoxids artalmak negyede a sziilés megin
dulasa elott alakul ki (42). A terhesség soran végzett
Doppler-ultrahangvizsgalat elsodleges célja az ute-
roplacentaris és a magzati hemodinamika valtozasa-
inak korai felismerése.

Egyre tobb bizonyiték szol amellett, hogy a mag-
zati keringés vizsgalata meghatarozo szerepd a csok-
kent oxigénellatas okozta veszélyallapotok felisme-
résében (2). Az artérias és vénds véraramlas eltéré-
sei Doppler-vizsgdlattal pontosan mérhetdk, és a
hypoxia okozta védekezési reflexek a fokozott agyi
és csokkent periférias vérelldtas megjelenését igazol-
jak (22, 35). A metaanalizisek tanisdga alapjdn a
Doppler-ultrahangvizsgalat megfelel6 alkalmazasa-
val a veszélyezietett terhességek perinatalis eredmé-
nyeinek javuldsa varhaté (3). A magzati keringés
ultrahangvizsgalata egyardnt segiti a klinikai diagno-
zis tisztazasat, a magzat terhesség és vajudas alatti al-
lapotanak észlelését, a funkciondlis tesztek megfe-
lel tlitemezését és a sziilés optimdlis idGpontjanak
meghatarozasat.

Munkank célja az akut és kronikus hypoxia mag-
zati vérkeringésre gyakorolt hatasainak attekintése.
Az irodalmi adatok ¢s gyakorlati tapasztalataink
0sszegzese alapjan ismertetjik a Doppler-ultrahang-
vizsgdlat klinikai alkalmazasdnak jelentGségét a ter-
hesség €s a szulés soran fellépd magzati oxigénhiany
korai felismerésében.

A csokkent lepényi teljesitmény
hemodinamikai kovetkezményei

A lepény nutritiv €s respiracios funkcidjanak beszi-
kiilésér a magrat tapanyag- és oxigénellatasanak tar-
t0s csOkkenése kiséri. A magzat a védekezd mecha-
nizmusainak aktivaldsaval hosszu ideig képes a hi-
anyallapot kompenzalasara. Az alkalmazkodas sike-
rét a lepényi elégtelenség kialakulasanak gyorsasa-
ga, fenndllasanak idGtartama, stlyossaga, valamint a
magzat kora, allapota és egyéni érzékenysége befo-
lydsolja (18). A hosszabb ideig tarto nélkiilozés sziik-
ségessé teszi az adaptacios tartalék teljes kihasznalasat.

Az alkalmazkodas lényege és célja az oxigénella-
tas fenntartasa, a felhasznalas csokkentése és az élet
fontos szervek védelme. Az intervillosus vér alacso-
nyabb oxigéntartalma esetén a megfelel6 magzati
oxigenizacio céljabol egyrészt az extractio, masrészt
a lepényi perfuzio fokozodik (21). A lepényi teljesit-
meny tartos, 30-40%-o0s csokkenése a magzat kro-
nikus ¢hezésc¢hez és oxigénhianyahoz vezet, amely
valamennyi szerv vérkeringését megvaltoziatja. A
lepényi vascularis ellendllas emelkedése az arteria
umbilicalis csokkent diastolés aramlasi sebességében
tiikrozodik (1. és 2. dbra). A magzat védekezési reak-
cidja fokozatos. Az elégtelen lepényi keringés és
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1. abra: Az arteria umbilicalis aramlasi képe élettani terhesség
masodik felében. A gyors systolés és diastolés sebesség ala-
csony placentaris vascularis ellenallasra utal
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2. abra: Fokozott aramlasi ellendllas az arteria umbilicalisban,
a diastolés sebesség jelentds csokkenésével

funkcio kronikus stresszt okoz. A katecholaminki-
aramlds periférias vasoconstrictiohoz, igy az aortd-
ban mérhetd aramlasi ellenallas emelkedéséhez ve-
zel (3. abra). Az elégtelen tapanyagellatas, a tartos
¢hezés az elsodleges adaptacié révén a novekedés
lassulasat, végiil a magzat retardaciojat okozza (12).
Az oxigénkindlat tartés beszikiilése tovabbi kom-
penzacios rendszert aktival, amely az energiaigényes
életfunkciok redukciojat eredményezi. Csokken a
magzat fizikai aktivitdsa, késobb a szovetek €s sejtek
oxigénfelhasznalasa, az alapanyagcsere is. Az oxi
génhiany az artérias keringés fokozatos atren-
dezddését okozza, amely az életfontos szervek vé-
delmét teszi lehetové a periférias szervek kielégitod
vérellatasanak rovasara (1). A periférids vasoconst-
rictio fokozodasa kovetkeztében az aorta és az arte-
ria umbilicalis rezisztenciaja is tovabb emelkedik, és
a magzat agyi perfuzios volumene is novekszik, ki-
alakul a ,brain sparing” effektus (4. és 5. dbra). A
sympathicotonia miatt a szivmiuikodés jellege korossa
valik, mert kimeril a sziv reaktivitasa és mérséklo-
dik élettani irregularitasa. A tartos lepényi elégtelen-
ség a magzati veér oxigénszallito kapacitasat is nove-
li, mert polycythaemiat okoz. Kézben a veseperfuzio
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3. abra: Az aorta descendens koros véraramlasara jellemzé kép
emelkedett RI- és Pl-értékekkel. A magas systolés sebességhez
lelassult diastolés aramias tarsul
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4. abra: Az arteria cerebri media vérkeringése élettani terhes-
ség soran magas systolés és alacsony diastolés sebességgel jel-
lemezhet6
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CEREBRL MEDIA

5. abra: Az arteria cerebri media kéros aramlasi mintaja. A bra-
in sparing effektus kapcsan magas systolés és diastolés aramla-
si sebesség mérhetd, amely fokozott agyi perfuziéra utal
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fokozatos csokkenése miatt oligohydramnion alakul
ki, a mesenterialis artériak vasoconstriciéja meconi
umtritéshez vezet. A zsigerek vérkeringésének rész-
letes tanulmanyozasa igazolta, hogy a kronikus le
pényi elégtelenség soran az arteria renalis reziszten-
cidja magasabb, mint az arteria mesenterica superio-
ré (28). Feltételezheto, hogy a belek vérellatasa pre-
ferenciat ¢lvez a vese perfuzidjaval szemben, amely
arra enged kovetkeztetni, hogy az oligohydramnion
a magzati adaptacio korabbi jele, mig a meconium-
tirités ennél késabbi reakcio.

A tovabbi lepényi elégtelenség a védekezd me-
chanizmusok kimertiléséhez, dekompenzaciohoz
vezel, amelyet mar kiszamithatatlanul rovid ido
mulva asphyxia és distressz kovet. A periférias ke-
ring¢s hypoxia miatti besziklése egyrészt a respira-
cios acidosist kovetd metabolikus acidosis kialakula-
sat, masrészt az aorta dramldsi ellenallasanak tovab-
bi emelkedését eredményezi. A keringés centraliza-
cidja és az elhuzodo hypoxia egyrészt a szivieljesit-
mény fokozatos romlasahoz, szivdilataciochoz (, cor
placentale”), masrészt az aortaban ¢€s az arteria um-
bilicalisban a diastolés véraramlas megsziinéséhez
vagy retrograd iranyu aramlas (AREDV) kialakula-
sahoz vezet (6. abra) (37). Az asphyxia a magzat-
mozgdsok teljes megsziinését €s koros szivmukodést,
pozitiv.  NST-t: beszikilt oszcillaciot, lassulasokat
eredményez. Terminalis allapotban a centralis €s pe-
riférias vénas keringés koros hullamformai a sziv de
kompenzaciojanak legutolso jelei. Az asphyxia €s a
szivelégtelenség a magzat clhalasahoz vezet.

slzeean
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6. abra: Az aorta descendens véraramlasanak legkedvezétle-
nebb formaja: megfordult irdnyd végdiastolés aramlas (REDV)

Az akut magzati hypoxia
hemodinamikai jelei

A keringés atrendezédése kronikus lepényi celégte-
lenség és akut hypoxia esetén hasonlo modon, ha-
sonld mechanizmus szerint, de kilénb6z6 intenzi-
tassal és eltéré gyorsasaggal alakul ki (22). Akut
hypoxia soran legeldszor az életfontos szervek meg-
feleld vérellatasat biztosito reflexek aktivalodnak. A
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.brain sparing”, ,heart sparing” és ,adrenal gland
sparing” effektus Doppler-vizsgalattal felismerhetd.
Az agy-, a sziv- és a mellékvese-arteridk diastolés
aramlasi sebessége fokozadik, amely a szivciklus so-
ran nagyobb vérvolumen dtfolydsit eredményezi. A
Iép perltziojanak novekedése is a kompenzacios [a-
zis eredményességét célozza a vorosvérsejtek mobi-
lizdldsa (€s az oxigéntranszport javitasa) atjan. A
brain sparing effektus a hypoxiara adott korai reflex,
amely az agy védelmét szolgdlja, és az arteria cereb-
ri media Doppler-vizsgalataval detektalhato (32). Az
ACM diastolés sebessége fokozodik (5. dbra), a
rezisztencia a terhességi kor atlaganal alacsonyabb
(< M-2 SD), de a tobbi ér keringési paramétereiben
nem észlelhetd eltérés. Az izolalt brain sparing effek-
tus a hypoxids agyi kdrosodas kivédését szolgalja, és
nem hozhaté osszefliggésbe neonatalis, vagy késdb-
bi neurolégiai karosodassal (36).

Gyakorlati tapasztalat és irodalmi adatok alapjan
is igazolt, hogy a napokig, sot hetekig is észlelhetd
brain sparing effektus esetén nem feltétleniil latunk
koros jeleket az NST soran, és a mérheto perinatalis
eredmények sem szignifikdnsan kedvezétlenebbek
(13). E megfigyelés a korai védekezési folyamat ha-
tékonysagat példazza. A hosszu ideig tart6 agyi vaso-
dilatatio esetén azonban nem biztos, hogy a karoso-
das elkertilhet6. Amennyiben a hypoxia tartossa va-
lik vagy mélyiil, az életfontos szervek kielégitd oxi-
génellatasa tovabbra is biztositott, de a periférias
szervek keringése jelentésen besziikiil a zsigerek, a
vazizmok, a bér vérellatasanak terhére. A nem élet-
fontos szervekben kialakulé artérids vasoconstrictio
az aorta descendens dramldsi ellenallasanak emelke-
déséhez vezet (3. dbra). A periférias vasoconstrictio
tovabbi bizonyitéka az arteria mesenterica superior
emelkedett aramlasi impedanciaja, amely az intesti-
nalis hypoxia okozta motilitds miatt a meconium-
tiritést magyarazza.

Az aorta véreloszlasat elsGsorban kemoreceptorok
szabalyozzak, ezért a keringés redisztribuicidjanak
igazoldsa céljabol a rutin klinikai gyakorlatban az
aorta descendens Doppler-vizsgdlata elengedhetet-
len (9). A centralizdlt artérias keringés definicidja
nem egységes. Mivel az ACM vérellatdsa hypoxia
hatdsara fokozodik, valamint az aortaban mérheté
magas aramlasi ellendllds szintén a hypoxia vagy az
acidosis kovetkezménye, kézenfekvo a kilonbozo
magzati érteriiletek aramlasi ellendllasanak osszeha-
sonlitasa, amely a centralis artérias vér eloszlasat ki-
fejezébben tiikrozi (7). Az aorto-cercbralis ardany
emelkedése egyszerre jelzi az agyi vérataramlas fo-
kozodasat ¢és a periférias véraramlas csokkenését,
mielott az aortaban vagy ACM-ban az RI- és PI-ér-
t¢k koros tartomanyba kertilne.

A centralizalt arterias keringés késobbi stadiuma-
ban a periférias ellendllas és vérnyomas novekedése
és a szivteljesitmény fokozatos gyengiilése miatt az
aortaban és/vagy az arteria umbilicalisban a diasto-
lés dramlds megsziinése, majd reverz aramlasa latha-
t6 (6. dbra). Ebben a fazisban a hypoxia és az acido-
sis mindig igazolhaté. Az AREDV ritkan fordul elg,
de minden kozlemény kozvetlen magzati veszélyal-
lapotra utalé olyan fenyegeté jelnek mindsiti,
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amelyhez magas perinatalis mobiditds és mortalitas
tarsul (20, 23).

Az artérias keringés atrendezGdése utan a vénas
keringés is megvaltozik. A vena umbilicalis ductus
venosus felé irdnyulé véraramlasa 50-r6l 90%-ra
emelkedik, amely a sziv és az agy preferalt oxigénel-
latdsat tartja fenn. A keringés redisztribuciéja soran
a jobb kamra kiaramlasi terhelése fokozodik, a bal
kamrai csokken. A szivmiikodés kezdetben kom-
penzalt, késébb az egyiittes kamrai teljesitmény fo-
kozatosan hanyatlik. A periférias vasoconstrictio al-
tal okozott vérnyomdsemelkedés a jobb kamra Kki-
dramlasi terhelésének tovabbi fokozdédasahoz és a
végdiastolés nyomads, majd a jobb pitvari nyomas
kéros novekedéséhez vezet. Ennek kovetkeztében a
centralis vénas vér jobb kamrdba torténdé visszafo-
lydsa akadalyozott.

Doppler-vizsgalattal egyre kifejezettebb negativ
hulldmok lathaték kezdetben a vena cava inferior-
ban, késobb a ductus venosusban, végiil a sziv de-
kompenzaciéjanak utolsé fazisaban a vena umbilica-
lis keringése is liiktetd jellegiivé valik. A koros jobb
pitvari nyomasviszonyok periférias véndkra terjedé-
se a magzat hypoxias, asphyxids allapotdban észlel-
hetd, amely a distresszre utal.

A keringés osszeomldsanak két f6 oka van. Egy-
részt a centralizacié miatt a periférias szervek vérel-
latasa elégtelenné valik és generalizalt metabolikus
acidosis alakul ki. Masrészt a hypertonias talterhelés
és a progressziv hypoxia miatt a szivteljesitmény je-
lentdsen gyengiil, amelyre kozvetlentl a nagyfoka
dilatatio és a papillaris izmok kimertilése miatti atrio-
ventricularis regurgitatio [elismerése utan szamit-
hatunk.

A terminalis fdzisban a myocardium kimertil. Pe-
riférids vasoparalysis alakul ki, a vérnyomas hirtelen
lecsokken, és az agyi keringés szinte megsziinik a
hypoxias-hyperperfusios eredet(i szoveti 6déma mi-
att. A halal cardiovascularis elégtelenség miatt ko-
vetkezik be.

1. tablazat: A magzati keringés Doppler-ultrahangvizsgala-
téanak javallatai

Belgyogyaszati szilészeti
(altalanos) (specialis)

Fiatal vagy id6s gravida Terhel6 szilészeti elézmény
Hypertonia essentialis  Subchorialis haematoma

(I. trimester)

Perzisztal6 a. uterina notch

(II. trimester)

Terhességi hypertonia,
prae-eclampsia

Oligohydramnion

(Il. trimestertdl)

Lepényi infarctusok

(Il. trimestertél)

Asszisztalt reprodukcié  Polyhydramnion

Lassult magzati novekedési Utem
Rh-isoimmun anaemia
Ikerterhesség, tobbes ikerterhesség
Terminustullépés

Bizonytalan terminus (BPD > 75 mm)
NST-eltérés

Magzatmozgas csokkenés

Nephropathia
Diabetes mellitus
Autoimmun kérképek
Thrombophyliak

Dohanyzas

2002 = 143. évfolyam, 43. szam



A magzati allapot komplex megitéléséhez az arte-
ria umbilicalis, az aorta descendens, az arteria cereb-
ri media egyuttes vizsgalata elengedhetetlen.
AREDV esetén sziikségszerd a vena umbilicalis (¢s
lehet6ség szerint a vena cava inferior, ductus veno-
sus) aramlasanak vizsgalata is (6). A Doppler-ultra-
hangvizsgalat klinikai alkalmazasanak lehetdségeit
az 1. tablazatban foglaljuk Ossze és az alabbiakban is-
mertetjuk.

A Doppler-vizsgalat gyakorlati
alkalmazasa a csokkent lepényi
teljesitmény miatt veszélyeztetett
terhességekben

Az uteroplacentaris €és a magzati keringés ultrahang-
vizsgalatanak szerepe felértékelddik az anya belgyo-
gyaszati betegségei, terhel( szilészeti elozménye
vagy koros magzati biofizikai profil esetén.

Az essentialis hypertonia, a vesebetegség, az inzu-
lindependens diabetes mellitus, az autoimmun kor-
képek (SLE, antikardiolipin, antifoszfolipid antites-
tek), a thrombophylidk (protein S-, C-hiany) a ter-
hesség sordn az anyai allapot romlasara hajlamosita-
nak, amelyhez gyakran tarsul a lepényi miikodés za-
vara is. A terheld sziilészeti el6zmény (kettonél tobb
spontan vetélés, magzati elhalds, perinatalisan kéro-
sodott ajszilott és asszisztalt reprodukciés technika-
val fogant terhesség), valamint a magas vagy ala-
csony anyai életkor, az elsd trimester soran észlelt
subchorialis haematoma, tovabbda a 20. hét utan
perzisztalo arteria uterina notch alapjan ugyancsak a
lepényi teljesitmény elégtelensége feltételezhetd
(40). A terminustillépés, a szovodménymentes iker-
terhesség és tobbes ikerterhesség szintén a lepényi
funkciok relativ elégtelenségét valoszintsithetik.

A besziikilt placentaris keringés igazolasa ¢és a
terhesség prognozisa szempontjabol valamennyi fel-
sorolt esetben hasznos informaciot kinal az arteria
uterina keringésének 20. hét koriili vizsgalata. A két-
oldali arteria uterina perzisztalo korai diastolés ki-
mélyiilése (notch) az implantacié zavarara utal,
ezért a harmadik trimester soran a klinikai képtdl
fliggden a magzati keringés rendszeres, 1-4 heten-
kénti vizsgdlata indokolt (5). Amennyiben az arteria
uterina keringése szabdlyos, a magzati keringés
Doppler-vizsgdlatat az anyai betegség progresszidja
miatt, vagy a csokkent BFP- ¢és/vagy kedvezdtlen
NST-leletek tisztazasa céljabol kell elvégezni. A le-
pény nutritiv és respirdcios mikodésének csokkené-
se feltételezheté magzati retardacio, a 36. terhességi
hét elotti multiplex lepényi infarctusok, oligohydr-
amnion, tovabba terminustullépés esetén is. Megfe-
lelé magzati novekedési utem mellett a 36. hét elott
detektalt Grannum I-1II. fokozati lepényi érettség
esetén a magzati keringés vizsgalata havonta egy al-
kalommal javasolhatd. A magzati novekedés retar-
dacidjanak gyanuja tobb irdnya és gyakoribb észle-
1ést tesz sziikségessé (12, 34).
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Az oligohydramnion a terhesség egésze soran ko-
moly klinikai jelentdségli (33). Ha a magzatviz-
mennyiség csokkenésének minden egyéb oka kizar-
haté (malformatio, burokrepedés), akkor a lepény
respiracios mikodésének beszikiilésével és a mag-
zati vese perfaziojanak kovetkezményes csokkené-
sével, oliguridaval magyarazhat6. A magzati keringés
Doppler-vizsgalata lehetové teszi az oligohydramni-
on okanak tisztazasat és a magzati allapot kovetését.
Eretlenség esetén az oligohydramnion a novekedési
titem és a BFP kontrollja mellett a magzat hemodi-
namikai dllapotdanak hetenkénti, rendszeres el-
lendrzését indokolja. A magzat kielégitd allapota le-
hetévé teszi az oligohydramnion korrekcidjat is. A
Doppler-vizsgalat segitségével ellendrizheté a tida-
hypoplasia elkertilését célz6 amnioninfiziok magza-
ti keringésre gyakorolt hatdsa is (38). A terhességi
kor gyakori bizonytalansdga miatt az oligohydram-
nion a sziilés becstilt idépontjanak kozelében teszi
indokoltta a magzati keringés Doppler-vizsgalatat. A
terminus tullépése mar onmagdban a perinatalis
mortalitds emelkedésével jar, ezért a 40. hét utan
észlelt oligohydramnion a naponkénti NST-ellenér-
zés mellett a Doppler-vizsgalatot is elengedhetetlen-
né teszi (26).

KedvezGitlen méhszajstatus a terhesség rovid ide-
ig torténd tovabbviselése mellett sz6l, amely csak ak-
kor engedhetd meg, ha a magzati keringés paramé-
terei €lettani tartomanyban vannak. Hypoxiara uta-
16 magzati jelek esetén a sziilésindukci6 nem ha-
laszthat6. A harmadik trimester idGszakaban kiala-
kuld biofizikai eltérések okdnak tisztazasa és a mag-
zal aktudlis allapotanak megitélése céljabol a Dopp-
ler-vizsgalat meghatarozé jelentdségi és , karmes-
ter” szerepe van az észlelési terv kialakitasaban.

A Doppler-vizsgalat klinikai ’
alkalmazasa a magzati allapot
észlelésében

A 36. hét eldtt igazolt koros BFP esetén a magzati al-
lapot valtozasanak tendenciaja leginkabb Doppler-
vizsgalattal itélheté meg biztonsdgosan, amely le-
hetGvé teszi az invaziv és terheléses tesztek mellGzé-
sét. A cordocentesis — a sulyos foku, masodik trimes-
terben kezd6dé magzati retardacio genetikai hatte-
rének igazoldsan tdl — invaziv jellege ¢és veszélyei
miatt nem elfogadott mddszere a rutin allapotdiag-
nosztikanak (10). A fizikai vagy oxytocinterheléses
teszt az uteroplacentaris perftizio intermittalé beszi-
kitése révén az esetleges magzati distressz kovetkez-
ményeit stlyosbithatja (40).

A 36. hét betoltése utdn a magzatmozgasok sza-
manak csokkenése és a nonreaktiv, vagy pozitiv NST
a magzat aktualis dllapotanak gyakori észlelését in-
dokolja. E célbdl az NST- és a Doppler-vizsgdlat fel-
valtva alkalmazhaté. Elettani tartomanyban lévd
Doppler-indexck esetén az észlelés szokvanyos mo-
don, heti egy alkalommal végzett NST-vizsgalattal
folytathato.
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A mai sziilészeti gyakorlatban a magzati keringés
vizsgalata megkonnyiti a tovabbi funkcionalis tesz-
tek id6pontjanak és gyakorisaganak megtervezését.
A terhességi kornak megfeleld, atlagos értéki rezisz-
tenciaértékek a koldokartériaban és a fGverGérben a
magzati prognozis szempontjabol megnyugtato je-
lek. Ezzel szemben, a diastolés dramlasi sebesség
csokkenése a vérkeringést fenntarto két fontos té-
nyez6 egyensulyanak eltolodasdra utal. Egyrészt a
periférias vascularis impedancia koros emelkedését,
masrészt az aramlast biztosité vérnyomads, vagyis a
sziv kontraktilitasanak csokkenését igazolja. Az aor-
ta descendens, az arteria umbilicalis és az arteria ce-
rebri media Doppler-rezisztencia és pulzatilitasi in-
dex standard értékei dokumentaltak (4, 34). A
Doppler-vizsgalat soran az artérias keringés minasi-
tésére szolgalo numerikus indexekben (RI, PI) ész-
lelt enyhe, kozépsulyos és sulyos eltérések (M = 1,2
SD) esetén javasolhaté észlelési tervet az alabbiak-
ban részletezziik:

1. Ha a harom rutinszerien vizsgalt magzati arté-
ria kozil csak az egyikben lathato az dtlagértékial
valo enyhe eltérés (1 és 2 SD kozotti érték), akkor a
Doppler-vizsgalat hetenként ismétlendd.

2. Ha az aktudlis Doppler-index egyetlen magzati
artériaban a terhességi kor atlagatol jelentGsen eltér
(tobb, mint 2 SD), akkor a Doppler-vizsgalattal he-
tenként két alkalommal indokolt, és felviltva NST-
vizsgalattal is kiegészitendd.

2/a. Abban az esetben, ha egyszerre két artériaban
is 1 SD-t meghalad6 — enyhe foki - eltérés észlel-
hetd, szintén heti két alkalommal indokolt a magzat
feliigyelete. Ugyanakkor célszerd a Doppler-index
hanyadosok — placento-cerebralis és aorto-cerebralis
index — meghatdrozasa, amelyek alapjan pontosabb
kép nyerhetd arrol, hogy lepényi elégtelenség miat-
i tartos magzati stresszallapotrol, vagy az arterias
keringés hypoxia miatt kezd6dd redisztribaciojarol
van sz0 (34). A Doppler-index hanyadosok a kiilon-
biz6 értertiletekben Iétrejova, ellentétes iranyu, kis-
foku hemodinamikai valtozasok korabbi felismeré-
s¢re ¢s pontosabb megitélésére hasznosithatok (7).

3. Amennyiben az arteria umbilicalis, az aorta
descendens ¢s az ACM koziil két érben a keringési
paraméterek a normaltartomany legszélsé hatarara
(M £ 2 SD), vagy azon kiviilre esnek, de még diasto-
Iés stop nem igazoldodik, a magzat kozvetlen veszély-
allapota feltételezheld, ezért a magzati érettség el-
érése eldtt a naponként végzett Doppler-vizsgalat
eredményeinek valtozdsa alapjan valik sziikségessé
a terhesség prolongalasanak, vagy termindldasanak
eldontése, a szivmikodés gyakori (6-12 orankénti)
ellendrzése mellett.

4. Az aorta descendensben vagy az arteria umbili-
calisban detektdlhaté diastolés stop vagy retrograd
aramlas, illetve mindhdarom érben egyszerre igazol-
hatdé stlyos (2 SD-t meghaladé) hemodinamikai el-
térés esetén a magzat allapotanak folyamatos észle-
Iése indokolt, és a klinikai 6sszkép attekintése utan
megfontolando a terhesség 24 oran beliili befejezé-
se. A dontésben ¢€s a sziilés idGpontjanak megvalasz-
tasaban jelentds szerepet jatszik a magzat (24-32.
terhességi hét kozotti) éretlensége (17). Az aortaban
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és/vagy arteria umbilicalisbhan megjelend reverz
aramlas a magzat elhalasanak veszélyére figyelmez-
tet (20). Szabalyos vénas hullamformak esetén a va-
rakozds a magzati allapot gyakori ellenérzése mellett
megengedhetd, ilyenkor azonban a sziv dekompen-
zécidja €s az asphyxia hirtelen elhaldshoz vezethet,
tovdbba a koros vénas hullamformak a terhesség
csaszarmetszéssel 10rténd befejezésének sziikséges-
ségére hivjak fel a figyelmet (6, 19). Az aorta des-
cendens €s az arteria umbilicalis AREDV dramldsa
onmagaban is a magzati elhalas veszélyének igazolt
eldjele, amely mindig megel6zi a koros vénas hul-
lamformakat. A koros centrdlis vénds keringés a
magzat hypoxias allapotanak késai fazisat jelzi (6). A
sziilés meginditasarol vagy a tovdbbi varakozasrol
magas szint szilész-neonatoléogus konzilium dont.

A magzat sziilés alatti
allapotanak észlelése
Doppler-ultrahangvizsgalat
segitségével

A sziilés alatti észlelés célja a magzati hypoxia korai
felismerése. A szivmiikodés folyamatos regisztralasa
mellett a fejblrvér pH-értékének meghatdrozasa és a
pulzoximetria nyujt informdciot a magzat allapota-
rol. A méh osszehuzodasainak megfelelGen a magza-
ti vér oxigenizdcidja valtozik, de kielégitGé lepényi
funkciok ¢és egészséges magzat esetén a szilés soran
nem alakul ki magzati hypoxia.

A kozelmultban részletesen elemezték a magzat
hemodinamikai paramétereit élettani sziilés sordan.
Dokumentaltak az arteria umbilicalis, az aorta des-
cendens és az ACM vérkeringésére jellemzd rezisz-
tencia és pulzatilitasi indexek normal értékeit (11,
25). Igazolodott, hogy az élettani terhesség referen-
ciaértckeihez képest a sziilés soran nem maodosul
szamottevéen a koldokzsindr-artéria és a fGverdér
vérkeringése. A méhkontrakciok soran jelentkezd
fokozott mechanikus nyomas jelentésen beszikithe-
ti, mig az oxigénsaturatio atmeneti csokkenése szig-
nifikdnsan fokozhatja az agy szoveli perfaziojat (31,
35). Kurjak és munkatarsai 105 élettani szilés soran
az arteria cerebri media RI- és PI-értékeit is regiszt-
ralta, amelyekben kismértékid, nem szignifikans
emelkedést tapaszialt (25). Yagel munkacsoportja 35
terhes kovetésével az agyi artériakban mérhetd
dramlasi ellenallas mintegy 40%-os, szignifikdns
csokkenését dokumentalta, amely a sziilés soran a
magzati agy preferalt vérellatasanak lehet kovetkez-
ménye (44).

Egyelore nem tisztazott pontosan, hogyan alakul
a sziilés soran az egészséges magzatok agyi artcrids
keringése. Bizonyos azonban, hogy a vajudas alatt
az ACM PI ¢értéke valtozatlan maradt, a kontrakciok
kezdetén, csucspontjan és azok sziinetében is, amely
azt jelzi, hogy megfeleld lepényi teljesitmény ¢€s oxi-
génkinalat esetén normalis sziilés soran a cerebralis
verGerek aramlasi ellendlldsa is valtozatlan marad
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(27). Sutterlin a sziilés alatt kialakulo magzati hypo-
xia esetén a brain sparing effektus megjelenését iga-
zolta (39). Koros magzati szivmikodés esetén egy-
idejd pulzoximetriat is hasznalt. A 30%-nal alacso-
nyabb oxigénsaturatio az ACM vérkeringésének fo-
kozodasahoz vezet. A szivirekvencia gyorsulasai €s a
fokozott agyi perfiizi6 a magzat agyi mikodésének
sziilés alatti aktivitasara is utalhatna, de éppen a pulz-
oximetria alkalmazasaval bizonyosodott be, hogy a
brain sparing az artérias vér csokkent oxigéntartal-
manak kovetkezménye.

Az oxigénsaturatio €s az agyi dramlasi ellenallds
egyideji csokkenése a magzat sziilés alatti hypoxids
allapotdnak bizonyitéka. A vajudas sordn a magzati
keringés, kiilonosen az arteria cerebri media Dopp-
ler-vizsgdlata a fenyegetd intrauterin asphyxia korai
felismerésének ¢és bizonyitdsanak noninvaziv le-
hetdségét kindlja, de a sziilés soran alkalmazott diag-
nosztikus maodszerek kozotti optimdlis helyének
meghatdrozasahoz tovabbi klinikai tanulmdanyok
sziikségesek.
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A daganatos megbetegedés kockazatanak
és a malignus transzformacio jelenségének
néhany kérdése a hematologiai gyakorlatban

Varkonyi Judit dr.

Semmelweis Egyetem, Budapest, Altalanos Orvostudomanyi Kar, lll. sz. Belgyogyaszati Klinika

(igazgaté: Karadi Istvan dr.)

Az évrél évre novekvé daganatos morbiditas kérdése
vilagszerte a kutatas kozéppontjaban all. Az 6rokle-
tes tényez6kon tulmenden a kornyezet szennyezédé-
se révén az embert mindennapi életében folyamato-
san ér6 artalmak jatszanak ebben donté szerepet. A
jelen dolgozat foglalkozik az orvosi gyogyitd tevé-
kenység soran alkalmazott citosztatikus terapia karci-
nogenitasanak kérdésével, mely paradox modon ré-
szesévé valhat a vazolt folyamatnak. Szignifikans
osszefuggést tartunk fel a haemochromatosis gén
mutacidja és a myelodysplasias szindréoma kézétt. Ez
Uj tavlatokat nyithat a betegség patomechanizmusa-
nak megismerésében. Az oxidativ potenciallal rendel-
kezé vas lerakédasanak gatlasaval reményeink sze-
rint csokkenthetévé valik a transzfuziés igény és a le-
ukaemias transzformacié késleltetheté. A dolgozat-
ban a szerzé felhivja a figyelmet figyelmet a myelo-
ma multiplexben szenvedd betegek és csaladjuk ko-
rében észlelt fokozott daganatos kockazatra hangsu-
lyozva szlirévizsgalatuk jelentéségeét.

Kulesszavak: citosztatikus kezelés, szekunder leukaemia,
myelodysplasia, hemochromatosis gén mutéciéja, myeloma
multiplex, fokozott daganatos kockazat

Questions of cancer risk and the malignant transfro-
mation in the haematological practice. The cancer-
morbidity growing year by year is in the focus of in-
vestigations all over the world. Beyond inherited fac-
tors this could be related to the environmental harm
posed to men day by day. In this study questions will
be discussed especially concerning carcinogenicity of
cytostatic therapy being paradoxically a part of this
process. The newly recognised relation between the
hemochromatosis gene mutation and myelodyspla-
sia opens new avenues in the understanding process
of the pathomechanism of myelodysplastic syndro-
mes. Deliberation tissues from iron of oxidative po-
tential may reduce transfusion need and postpone
blastic transformation.The aim of the study is to call
for attention on the group of multiple myeloma pa-
tients and their first degree relatives having high risk
for cancer emphasizing the importance of their fol-
low up.

Key words: cytostatic therapy, secondary leukaemia, mye-
lodysplasia, mutation of the hemochromatosis gene, mul-
tiple myeloma, high risk for cancer

A daganatos betegség a leggyakoribb megbetegedés
a nyugati vilagban és a masodik leggyakoribb hala-
lok. Az USA-ban évente 500 000 életet kovetel. A
KSH adatai szerint Magyarorszagon a daganatos ha-
lalozas 1990-ben az 6sszmortalitds 21,43 %-a volt, ez
a szam tiz évvel késébb 24,84 %-nak bizonyult. Ha-
zankban szamos, a daganatos morbiditas és mortali-
tas problematikdjaval foglalkozé figyelemre mélto
osszefoglalo tanulmany késziilt (4, 12, 15). A genom
instabilitasa az egyént ért kornyezeti artalommal
egyltt vezetnek egy tobblépcsds folyamat révén a
daganatos betegség kialakuldsdhoz.

A szerkesztGség felkérésére irt tanulmany.

Roviditések: KSH = Kozponti Statisztikai Hivatal; DNS
dezoxiribonukleinsav; NF1 = neurofibromatosis tumor szupress-
zor gén; LOH = heterozygota allapot elvesztése; MDS = myelodys-
plasias szindroma; FAB = Francia-Amerikai-Brit: M1-M2-M4
mycloid 1, 2 ¢és 4; SCE = sister chromatid exchange; HFE
hemochromatosis familiaris; MM = myeloma multiplex; PHA
Phytohaemaglutinin
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A kornyezeti faktorok koziil kozismertek az ioni-
zacios sugarzds, a benzol €és szdrmazékai, valamint
egyéb mutagén vegyiiletek expoziciojat kovetden je-
lentkezd daganatos megbetegedések, €és egyre tobb
daganatkelté virusrél van tudomadsunk. A kornyeze-
ti artalmak elimindldasaban, val6szintileg orokletesen
fenndll6 interindividudlis kiilonbségek eredménye-
zik a kolonféle daganatok csaladon beliili gyakori
el6forduldsat.

A gén- és noxaspecifikus
onkogenezisrdl, kiilonos tekintettel
a myelodysplasias szindromara

Az ép p53 szuppresszor gén bizonyos DNS-karosodas
esetén aktivalodik, s olyan folyamatok indulnak be
hatdsara, melyek végiil is a karosodott DNS-t hordo-
z6 sejt apoptosisahoz vezetnek. Hollstein és misai
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1991-ben azt taldltdk, hogy az evolicioban konzer-
valodott p53 szuppresszor génben bekovetkezé mu-
taciok eltérdek a kiilonb6z6 tumorokban, és ezek a
kiilonbozoségek feltételezésiik szerint az egyént ért
exogén noxdkkal €és endogén tényezokkel egyarant
osszefliggésben dllnak (8). Bizonyos genetikai kon-
stellacio tehat meghatarozott tumor kialakuldsara
hajlamosit, példaul az 1-es tipust neurofibromatosis
tumorszupresszor gén (NF1) inaktivdlodasa, a hete-
rozigota dllapot elvesztése (LOH) vagy a gén mutacio-
ja esetén specialisan az ionizacios sugarzassal kapcso-
latos szolid tumorok €és myeloid malignitasok kiala-
kuldsa gyakoribb (2, 11). Ben-Yehuda és mtsai szamos,
a p53-as gént érintéd mutdciot irtak le szekunder
myelodyplasids szindromaban (MDS) és leukaemia-
ban (1). A kémiai karcinogének artalmatlanitasaban
szerepet jatszo gének polimorfizmusa ismert. Példaul
a glutationtranszferaz-théta(0)-1 (GSTT1) MDS kiala-
kulasara fokozottan hajlamosit (3). A DNS-karoso-
ddsok repardaciojanak defektusa esetén ugyancsak
fokozodik a MDS kialakuldsanak és leukaemidba
10rténd transzformdcidjanak lehetdsége (9).

Egy 2001-ben megjelent kozlemény szerint 500
leukaemiat taléld gyermek esetében tizszer tébb volt
a daganatok el6forduldsi aranya az dtlagpopuldcio-
hoz képest (10). A kozlemény szerzoi azt a kKovet-
keztetést vontak le ebbdl, hogy olyan citosztatikus
vegyiiletek kifejlesztésére volna sziikség, melyek al-
kalmazasdval nem kellene szamolni ezzel a rettegett
késoi szovodménnyel.

A citosztatikumok
karcinogenitasara vonatkozo
tanulmany

Az a fajdalmas felismerés, amely szerint az orvosi
ténykedés kovetkezményeként ugynevezett masod-
lagos daganatok johetnek létre, arra vezetett ben-
niinket Raposa Tibor kollégammal, hogy elemezziik a
masodlagos leukaemidk jellemzGit a megelGzéen al-
kalmazott citosztatikumokkal sszefliggésben. Igy
késziilt el az a tanulmdny (16), mely a kovetkezd
megallapitasokat tartalmazza: a masodlagos leukae-
midk citoldgiai, citogenetikai és klinikai jellemzdiket
tekintve eltérnek az in. de novo leukaemiaktol. Jel-
lemzGjiik ugyanis a terdpias rezisztencia, a karyoty-
pusukra a —=5/5q-,-7/7q- eltérések, és tobb kozottiik
a FAB szerint éretlenebbnek mindsitett M1 és M2
forma. Tekintettel arra, hogy alkildlo szerek elGzetes
alkalmazasat kovetden jelentkezett a legtobb M4 ti-
pust leukaemia, mig chlorambucil és irradiacié mo-
noterapiaban torténd alkalmazasat kovetden inkdabb
M1 és M2, benniink is felmerilt mar akkor a muta-
gének esetleges sejt-, illetve szovetspecificitasanak
gondolata.

Bar iatrogen okok a daganatok kialakulasaban
alacsony szazal¢kban jatszanak szerepet, mégis az
osszes daganatos megbetegedés kivaltasaban mint-
egy 1%-ban kiilsé tényezok tehetdk felelGssé (6). A
citosztatikus kezelést kovetGen kialakult malignita-
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sok koztil leggyakoribb az akut leukaemia (18). A to-
vabbiakban arra a kérdésre kerestiik a valaszt, van-e
kiilonbség a kiilonbozo tipusu citosztatikumok sejt-
re gyakorolt hatasmechanizmusa és szekunder leu-
kaemogen tulajdonsaga kozott.

Tekintettel arra, hogy a legtobb vegytilet sokkal
alacsonyabb adagban képes a sister chromatid ex-
change (SCE) frekvencidjanak emelkedését elGidéz-
ni, mint ami elegendé lehet kromoszomaaberracio
kialakulasahoz, az SCE-mdédszer hatdsos eszkoznek
bizonyult a vegyiiletek karcinogenitisainak megité-
lésére (17). A klinikai gyakorlatban gyakran alkal-
marzott citosztatikumok SCE-indukal6 hatasat vizs-
galtuk. Tanulmanyunkban SCE-frekvenciat erdsen
emel6 és azt nem emeld citosztatikumokat kiiloni-
tettiink el, mely tulajdonsagukat Osszevetettiik a
vizsgalt citosztatikumok leukaemiat indukalo ké-
pességével (1. tdbldzat). Azt talaltuk, hogy a masod-
lagos leukaemidk tobb mint 80%-anak kialakulasat
olyan citosztatikumokbol all6 kezelés el6zte meg,
amelyek e frekvencia emeldjeként viselkednek az
SCE-tesztben.

1. téblazat: A kiilonbo6z6 citosztatikumok SCE frekvenciat
emeld hatasa emberben PHA-stimulalt lymphocytakon in vivo

SCE indukciot SCE indukciét

nem okoz6 szerek okozé szerek
Aclacinomycin Adriamycin
Actinomycin-D* Busulfan
Acyclovir Chlorambucil
Azathioprine* Cyclophosphamide
Bleomycin* Melphalan
Cytosine arabinoside Mitomycin-C
Dacarbazine Nitrosoureak
S-Fluorouracil Platina complexek és
Hydroxyurea az |. csoport szerekkel valé
Metothrexate* kombinaciéjuk (pl. COPP =
Tamoxifen cyclophosphamide + vin-
6-Thioguanine cristine + procarbazide +
Vincristin prednisolon)

Vinblastine és a Il. csoport
szereinek kombinaciéban
torténé alkalmazasat
kovetéen 2-3 hénappal

* Néhany adat szerint enyhe sister chromatid exchange (SCE) emel-
kedés el6fordulhat alkalmazasukat kovetéen (Raposa T., Varkonyi
J.: Leukemogenic risk prediction of the cytostatic treatment. Prog.
Clin. Biol. Res., 340, 53, 1990). PHA = Phytoheamaglutinin.

Osszefliggés a haemochromatosis
gén mutacioja és a myelodysplasias
szindroma kozott
A szekunder leukaemidkat a korabban emlitetteken
kiviil klinikailag az is megkiilonboézteti az un. de no-
vo leukaemidktol, hogy azokat egy myelodysplasias
szindromanak megfelelo fazis el6zi meg.

A myelodysplasia (MDS) ineffektiv vérképzéssel
jard csontveldi megbetegedés, melyre a sejtdis
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csontveld ellenére, a kimutathatéan magas csont-
veldi apoptosis miatt a periférian észlelhetd cytope-
nia jellemzd, s mintegy 25-30% az akut leukaemia-
ba torténd transzformalédas ardnya. A betegség az
idosebb korcsoportban, atlagosan a 60. életév felett
jelentkezik. Otven myelodysplasids beteg adatainak
tanulmanyozasa alapjan azt talaltuk, hogy mig az
un. refrakter anemidjuk miatt transzfazioval kezelt
betegek transzfuziot megelozoen észlelt szérum vas
és transzferrin szaturdcio értéke is magasabb az atla-
gosndl, a betegség folyaman torvényszeriien megje-
lennek a vastialterhelés tiinetei. Az az észlelés, mi-
szerint az MDS betegek koérében a haemochromato-
sis gén mutdcidja 52%-os gyakorisaggal van jelen,
mindenképpen meglepd fordulatot jelent a betegség
patomechanizmusdnak értelmezésében és a betegek
kezelése tekintetében (2. tabldzat) (23).

2. tablazat: Az MDS betegekben nyert HFE - mutacio ada-
tok osszehasonlitasa az egészséges, elsé alkalommal vért
adoék csoportjaval

MDS-  Egészséges -
betegek  véradok

n =50 n=80 értékek*
A C282Y allél
hordozék széama (%) 5(10) 4 (5) 0,7325
A H63D allél 22 (44) 21(26,3) 0,0547
hordozoék szama (%)
Barmelyik allélt 26 (52) 25(31,2) 0,0264

hordozék szama (%)

* Fisher-féle exact teszt
MDS = myelodysplasias syndroma; HFE = haemochromatosis fami-
liaris

A vasanyagcsere reguldcidjaban a haemochroma-
tosis génnek (HFE) kozponti szerep jut (7). Irodalmi
ismereteink szerint az oregedéssel a mitochondriu-
mokban lerakodo vas sideroblastképzddéshez vezet,
mely az MDS egyik jellemzdje (14).

Ez az informacié is adalékul szolgalhat ahhoz a
munkahipotézisiinkhoz, mely szerint az MDS-ban
kialakult vasfelhalmozddas sok dsszetevds folyamat
(ineffektiv erythropoiesis, sorozatos transzfiziok), s
ebben a HFE gén mutdcionak is fontos szerepe lehet.
Tekintettel arra, hogy akarcsak 1-2 transzfizioé utan
is kialakulhat vastilterhelés, javasoljuk az MDS be-
tegek desteroxamine kezelésének bevezetését akkor,
ha a kezelés megkezdése eldtti szérumvas- és transz-
ferrinszaturacio-értékek a transzfizié adasat meg-
el6zGen mar emelkedettek, illetve transzfiazos egy-
ségenként minimdlisan 1 g adagban. A vas oxidativ
potencidllal rendelkezve rakkelt6 hatdsa révén nem
kizart, hogy a betegség leukaemids transzformacio-
jaban is szerepet jatszik. Mivel a desferoxamin is-
merten antiapoptotikus hatdsi, MDS-ben nemcsak
tiineti, de oki terdpiaként 1orténé bevezetése rész-
ben a transzftiziés igény csokkenését, részben a ma-
lignus transzformacio elodazdsat is eredményezheti,
javitva ezaltal a betegek életkilatasat (19, 20 ,21).
Feltételezéstink igazolasara tovabbi prospektiv ta-
nulmdny elvégzésére van sziikség.
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A daganatos megbetegedések
kockazatanak kérdése myeloma
multiplexben szenved6 betegek
és csaladjuk korében

Szazhuszonot MM-ben szenvedd beteg adatainak
clemzésekor azt észleltiik, hogy a betegek és csalad-
juk korében a daganatos megbetegedések szama
negyvenszer tobb az atlagpopuldciéhoz képest (22).
A tumorfajtdk eloszlasi aranya tekintetében nem
volt kiilonbség az atlagpopulaciohoz képest. Tekin-
tettel arra, hogy egy esetben sem talaltunk mutaciot
a p53 szuppresszor gén 4-8. exonjaiban, ezért a fo-
kozott daganatos hajlam egyéb okainak tovabbi ku-
tatasat latjuk sziikségesnek.

A myeloma multiplex és egyéb daganatos beteg-
ségek csaladi el6fordulasarol csak ritkan olvashatunk
a szakirodalomban (5). Az MDS megbetegedésekben
észleltekhez hasonloan a detoxifikalé enzimek-poli-
morfizmusa allhat a jelenség hatterében (3). A foko-
zott daganatkockdzat ismeretében nagyobb hang-
stulyt kell fektetni a betegségek korai felismerésére,
melynek keretében indokolt a myeloma multiplex-
ben szenvedd betegek elsé foku rokonainak rend-
szeres raksziro vizsgalata.

Osszegezés

A daganatos hajlam, a malignus transzformacio ta-
nulmdnyozasanak terén szerzett tapasztalataink a
kovetkezdkben Osszegezhetok.

1. A kiilonbozé citosztatikumok daganatot okozd
hatasanak szempontjabol megdobbentd osszeliiggést
mutattunk ki SCE-indukdlé képességiik és leukae-
mogenitdsuk kozott.

A masodlagos leukaemiak zommel olyan citoszta-
tikumok alkalmazdsat kovetGen alakultak ki, me-
lyek frekvenciaemel6 mddon viselkedtek az SCE-
tesztben. Ennek a jelenségnek a felsimerése a klini-
kai gyakorlatban hasznosulhat azzal, hogy altala ter-
vezhetdk olyan 1j citosztatikus kombinaciok, melyek
kevésbé jelentenek karcinogén veszélyt az emberre
nézve.

2. Kapcsolatot fedeztiink fel a haemochromatosis
gén és a myelodysplasia kozott, mely Gj tavlatokat
nyit a betegség patomechanizmusanak megértésében.
Ugyanakkor a felismerést a betegek javara forditva,
desferoxamin alkalmazasédval akadalyt gordithetiink
a blastos transzformacié folyamataba, és csokkent-
hetjiik a transz[azios igényt, ezdltal novelve az MDS
betegek életkilatasat és javithatjuk a betegek élet-
mindségét.

3. Myeloma multiplexes betegek ¢és elsé foku ro-
konaik kozot 40-szer tobb daganat elGfordulasat
észleltiik, mint ahogy az az atlag magyar lakossag
daganatos mortalitdsi adatai alapjan varhato lett vol-
na. A fokozott daganatkockazat ismeretében nagyobb
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o Onkolégia - a géntdl a betegagyig
ONKO I_OG | A Szerkesztette: Kopper Laszl6, Jeney Andras

A daganatos betegségek ellen akkor vehetjik fel az eddigieknél snkeresel)'". r
1%:@ delmet, ha minél jobban megismerjuk létrejottuk okait, kialakulasuk kordlm
a géntél novekedésiik és terjedésiik jellegzetességeit. Ezekre a béviilé ismeretek o ¢
a betegigyig g szemléletmédra alapozédhat a korszer(i megelézés, a diagnosztika ésate
> tégiaja. i
% A konyv az onkologia elméleti és gyakorlati kérdéseinek fpnps és Uj

Ossze, valéban a géntdl a betegagyig, a molekularis szi
1 daganat és a szervezet kapcsolatan keresztl a rehabili
a diagnosztika és a terapia kulcskérdéseivel, nem ti
problémakat, a gyakorl6 orvosra varé kihivasokat.
Elsésorban orvostanhallgatoknak és rezidenseknek ajanljuk, hogy eligazodjanak e szertedgazé m
erlileten, de minden, az onkoldgia irant érdekl6dé szakember haszonnal forgathatja.

Diabetes mellitus
ST Diabetes

Szerkesztette: Halmos Tamas, Jermendy Gyorgy me ] | 1 tus
Harmadik, bovitett, dtdolgozott kiadas

A konyv elsS kiadasa 1997-ben jelent meg. Sikerét bizonyitotta, hogy hamarosan valto-
zatl : ﬂtﬁqnyoméskbvette Az ezredforduléra felhalmozédott Gj ismeretek sziikségessé
gﬂwr armadik, bévitett és dtdolgozott kiadasanak megjelentetését.
4j szerzoket is felkértek, és jelentsen bévitették az elméleti
klinikai rész elsésorban az elmuilt 6t év Uj terapias lehetdsé-
de tobb uj fejezet is szamot tarthat a klinikusok érdek-
et valtozasokat a kézikonyv alcime is tlikrozi.
0s szakteriiletét érinti, igy a kézikonyv nem csak a
aszok szamara ajanlhato; az egyes fejezetek szemészek, neurolégusok, nefro-
tegellatassal foglalkozé orvosok, endokrinolégusok és haziorvosok érdeklédé-
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Primeren kombinalt oralis antidiabetikus
terapia 2-es tipusu diabetes mellitusban

Winkler Gabor dr." és Baranyi Eva dr.

Févarosi Szent Janos Kérhaz, Budapest, Il. Belgyégyészati Osztaly

(osztalyvezeté fé6orvos: Winkler Gabor dr.)’

Orszagos Gyogyintézeti Kozpont, Budapest, Diabetes Szakrendelés (vezets: Baranyi Eva dr.)?

A 2-es tipusu diabetes megitélésében, és ennek kap-
csan az anyagcserekontroll célértékeiben, valamint a
kezelési iranyelvekben az utébbi idében jelentds val-
tozasok torténtek. A dolgozat e valtozasokat tekinti
at. Felhivja a figyelmet az élettani mértéket meghala-
do, akar csak rovid tartamu, elsésorban étkezéseket
koveté vércukor-emelkedés atherogen hatasara. Ki-
emeli a prandialis inzulinszekrécié korai fazisanak je-
lentGségét az anyagcserehelyzet alakulasaban, és tar-
gyalja az ezzel kapcsolatos Uj terapias lehetségeket.
Gyakorlati utmutatast ad az oralis antidiabetikus keze-
lés bevezetésének stratégiajat illetéen, és allast foglal
a korai, intenziv, tobb tamadaspontu, normoglyka-
emiara torekvé kezelés sziikségessége mellett.

Kulcsszavak: 2-es tipust diabetes, cardiovascularis kockazat,
anyagcserekontroll, postprandialis glykaemia, prandialis in-
zulinszekrécio, primer kombinalt oralis antidiabetikus kezelés

Primary combined oral antidiabetic therapy in the tre-
atment of type 2 diabetes mellitus. New target values
of the metabolic control and recent directions in the
therapeutic strategies of type 2 diabetes mellitus are
overviewed. Attention is called to the atherogenic
effect of blood glucose elevations exceeding physiolo-
gical level, even when only post-prandial and with
short duration. The significance of early phase prandial
insulin secretion in the metabolic state is underlined,
and the related new therapeutic possibilities are dis-
cussed. Practical guidelines are given to the introduc-
tion of oral antidiabetic therapy, and the importance
of the early, aggressive, combined treatment with a
complex mechanism of action is emphasized.

Key words: type 2 diabetes, cardiovascular risk, glycaemic
control, postprandial glycaemia, early phase prandial insulin
secretion, primary combined oral antidiabetic therapy

A 2-es tipusu diabetes mellitus (2DM) természeté-
vel, népegészségligyi jelentGségével ¢s a kimenetelét
meghatarozo patogenetikai torténésekkel kapcsola-
tos ismereteink az utobbi idében szamottevien
baviiltek (19, 46). Ennek nyoman terapias szemléle-
tiink és kezelési aktivitasunk is jelentésen maodosult
(3, 10). E szemléletvéltozas lényegi elemei a koris-
meézestol kezdve lolytatott, a normoglykaemia le-
hetd legteljesebb elérését célul kitizé , agressziv” ke-

A szerkesztGség felkérésére irt tanulmdny.

Roviditések: AGE = végglikacios termék; ARIC (Study) = az at-
herosclerosis kockazatot elemzo tanulmdany; BMI = testtomegin-
dex; DCCT = az USA-ban l-es tipusu cukorbetegeken folytatott
prospektiv vizsgdlat; DECODE (Study) = a diabetes mellitus Ame-
rikai Diabetes Tarsasag dltal ajanlott diagnosztikus kritériumait és
a WHO altal javasolt értékeket osszevetd prospektiv vizsgalat; 1-,
2DM = l-es, illetve 2-es tipust diabetes mellitus: DPP: Diabetes
Prevention Program (tanulmdny); HGP = hepatikus glukozkibo-
¢sdatas; IFG = emelkedett ¢homi vércukorszing; IGT = csokkent
glukoztolerancia; GLUT-4 = 4-¢s szamu glukoztranszporter mole-
kula; KIR = a sulfanylurea receptor belsé alegysége: MAGE =
glykaemias ingadozasok amplitidéjanak atlaga; pp. = postprandi-
alis; PPAR = a nudlearis receptorok kozé tartozo peroxisoma pro-
liferator altal aktivalt receptor; SUR = a sulfanylurea receptor
kiilsG alegysége; UKPDS = az Egyesiilt Kirdlysigban 2-es tipusti
cukorbetegeken folytatott kivetéses vizsgalat

2002 = 143. évfolyam, 43. szam, 2441-2447.

zelési stratégia és az allapot teljes keringési kockaza-
ti spektrumdra — tualsuly, magas vérnyomas, zsir-
anyagcsere-zavar, haemovascularis eltérések stb. —
kiterjed6 komplex kezelés. A jelen dolgozat a szén-
hidratanyagcsere-kontroll célértékeivel kapcsolatos
valtozasokat és a kezelési iranyelvek ezt kovetd mo-
dosulasait tekinti at.

2-es tipusu diabetes,
macrovascularis kockazat,
postprandialis glykaemia

Tobb nagy vizsgalat 1-es tipusu diabetesben (1DM) a
Diabetes Control and Complications Trial (DCCT)
(12), 2DM-ben a United Kingdom Prospective Dia-
betes Study (UKPDS) (42) ¢s a Kumamoto tanul-
many (36) igazolta, hogy mig a microvascularis szo-
vodmények megjelenése dontéen anyageserefiiggo,
a macroangiopathias szovédmények patogenezise
osszetett mechanizmusu. Ez utébbiak megel6zésére
az anyagcsere stabil egyensilya onmagaban nem
elegendd, de az eredményes prevencio elengedhe-
tetlen feltételel (1, 5, 43).
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Jol ismert, hogy 2DM-ben a teljes cardiovascularis
kockazat 2-4-szerese az azonos kori nem cukorbe-
teg populdciéénak (20). Felmérések szerint e veszé-
lyeztetettség részben az tn. ,klasszikus rizikofakto-
rokkal” (atherogen dyslipidaemia, hypertonia, cent-
ralis tipust elhizds) és azok érvényesiilését fokozd
hatdsokkal (példaul dohanyzas, mozgasszegény ¢let-
mod, talhajtott életmod okozta stressz) hozhatéd
osszefiiggésbe, részben azonban mas, korabban csak
kevéssé elemzett tényezGk kovetkezménye. Ezek so-
raban kiemelt jelentéségli a postprandialis (pp.)
(hyper)glykaemia (8, 10, 29, 34, 35, 49), de nem
hagyhato figyelmen kiviil — amint azt néhany tanul-
many, példaul az ARIC (Atherosclerosis Risk in Com-
munities) (17), a Hoorn (11) és a DECODE (Diabetes
Edidemiology: Collaborative Analysis of Diagnostic
Criteria in Europe) (9) vizsgalat is megerdsitette — az
¢homi vércukorszint alakuldsa sem.

E vizsgalatok kapcsan jra elGtérbe keriilt az anyagcse-
redllapot hosszi tava jellemzésére hasznalt mutaték
(példaul a HbA, meghatdrozas) értelmezésének kérdése.
Nevezetesen, hogy til értékelésiik néhany ismert techni-
kai problémadjdn (a meghatarozas standardizalasa, a HbA
esetében az osszhaemoglobin-[Hb-] tartalom alakuldsa,
esetleges Hb-pathidk jelenléte stb.), mennyire alkalmasak
az anyagcsere kivant dllapota, azaz a megfelel glykaemi-
as kontroll jelzésére. A HbA,, esetében példaul tisztazo-
dott, hogy elsdsorban a pp., kevésbé az éhomi vércukor-
szinttel szoros az osszefliggése. Ez nem meglepd, hiszen a
nap 24 6rajabol annak */,-at post- vagy interprandialis al-
lapotban toljik, s csak egy viszonylag rovid idé esik a
ténylegesen ¢homi idészakra. Nem kétséges ugyanakkor,
hogy a vércukorszint-ingadozasok jellemzésére e mutatéd
nem alkalmas (40), miként a glikalt fehérjék mas tipusa,
példaul a frukt6zamin sem. A tényleges oszcillaciok vagy
folyamatos vércukormérésbdl szamitott mutatd elemzésé-
vel [ilyen volt a korabban Biostator vizsgalatokbodl ismert
MAGE-érték, ami a glykaemidas ingadozasok amplitadoja-
nak dtlagat jelezte (mean amplitude of glycemic excursi-
ons)|, vagy uj biokémiai markerek kidolgozasaval (ilyen
lchet az 1,5-anhidro-D-glucitol, egy szacharéz analdg)
(26) kovethetok csak. Jo megkozelitést jelenthet a nagy-
szamu napszakos vércukormérés alapjan kalkulalt érték is
(erre lehetGséget ad a széleskortien még nem alkalmazott,
de mar hazankban is kiprobalt, glukdzszenzorral torténd
. vértelen” vércukormeghatarozasi technika). E modszerek
napjainkban sajnos még nem képezik a klinikai diabetolo-
gia rutin eszkoztarat, de nem kétséges, hogy mar a kozel-
jové gyakorlatdt jelenthetik. (A mérési technika fejlodése
egy uj problémat is felszinre hozott, hogy ti. az eltérd vé-
rellatdsa tertiletek, példaul az ujjbegyek capillarishdlozata,
vagy az alkar, illetve a térzs subcutan teriiletei azonos mo-
don alkalmasak-e a vércukorszint-valtozasok idébeli vi-
szonyainak kovetésére. Ugy tiinik, hogy e tekintetben is
ditferencialds lesz sziikséges (14).

Az akdr csak rivid tartamu, de az élettani mérté-
ket meghalado vércukorszint-emelkedés, igy a pp.
hyperglykacmia atherogen hatdasa is tobb tamadas-
pontu. Szerepet jatszik abban a glukozoxidacio foko-
z0dasa, az érfali sejiek ozmotikus millieujének meg-
valtozasa, a fehérjék nemenzimatikus glikaciojanak
felgyorsulasa — un. végglikdcios termékek (advanced
glycation endproducts, AGE) felszaporodasa —, a
prostaglandin anyagcsere megvaltozadsa, a proteinki-
naz C aktivitdsanak fokozodasa, a coagulatios viszo-
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nyok procoagulans iranyt eltolédésa, a fibrinolysis
csokkenése. Ezek a folyamatok endothel dystunctio-
hoz, intima oedemdhoz, a nitrogén-monoxid-képza-
dés csokkenéséhez, adhézidos molekulak és proin-
flammatoricus citokinek fokozott termelddéséhez
vezetnek, elGsegitve az oxidativ stressz és mas athe-
rogen hatdsok érvényesiilését (7, 22, 23, 24, 35, 39).
Megfigyelték az akut hyperglykaemia kedvezdtlen
hemodinamikai kovetkezményeit is (29, 38).

Az akut €s az anyagcsere tartos egyenstlyzavara-
bol eredé kronikus hyperglykaemia mellett az — ese-
tek tobbségében hosszabb idon at fennallé - endo-
gen hyperinsulinaemia a diabetest kisér6 fokozott
atherogenesis masik tényezéje. Ez az dllapot a 2DM-
t kisérd inzulinrezisztencia — diabetesben mar elég-
telen — kompenzdcidjaként alakul ki. Eredménye-
ként fokozodik a sympathicus idegrendszer aktivita-
sa, megnd az extracellularis lolyadékiér, fokozodik
az érfalak fesziilése, a vasculatura simaizomsejtjei
fokozottan proliferalnak. Megfigyelték a nagy affini-
tast inzulinreceptorok szamanak csokkenését is (re-
ceptor down-regulacid), ami az inzulinhatas tovabbi
karosodasat eredményezi.

A prandialis inzulinszekrécioé korai
fazisanak jelentésége

Az ¢lettani inzulinelvalasztast az an. bazalis (inter-
prandialis) —, és a taplalkozast kisérd ¢étkezési tobblet-
inzulin (prandialis) szekrécio valtakozasa jellemzi. A
2DM természetes lefolyasa soran — az esetek tilnyo-
mo tobbségében — eldszor a prandialis inzulinterme-
lés korai fazisa karosodik, amit az étkezést kovetd
vércukorszint-emelkedés jelez (34). Minthogy az
¢homi vércukorszint a bazalis inzulinelvalasztas |és
az aliala szabalyozott hepaticus glukoztermelés (he-
patic glucose production, HGP)] fliggvénye, ami
hosszabb idén at megtartott (és ezaltal a HGP kellGen
visszaszoritott) maradhat, az éhomi vércukorszint
altalaban csak a betegség elérehaladtaval emelkedik.

A prandialis inzulinszekrécion beliil tobb szakasz kiilo-
nitheté el, amelyek szdma az alkalmazott secretagog in-
gertél — étkezés, oralis vagy iv. glukdzterhelés, clamp vizs-
galat stb. — fliggden valtozik. Az (n. cephalicus vagy pre-
absorptiv fazis (30-90 masodperc) csak étkezések kapesan
detektalhatd, mig a magas csucskoncentraciot eredmé-
nyezo Korai vagy elsé (15-20 perc), valamint a secretios
hullam elhGzodoé és laposabb szakaszat képezo késdi vagy
reaktiv fazis (20-120 perc) étkezések, oralis glukozterhe-
Iés ¢és hyperglykaemias clamp vizsgdlat sordn egyardnt
megfigyelheto (1, 33).

A pp. glykaemia jelentoségének felismerése kap-
csan terelédott a figyelem a prandialis inzulinszekré-
ci6 korai fazisanak tanulmanyozasara. Tisztazodott,
hogy ennek ¢lettani feladata a HGP gyors visszaszo-
ritasa, a glukagonelvalasztas szuppresszioja, a lipoly-
sis gatldsa és a célszervek glukozzal valo feltoltése (2,
31, 34). A glukozkibocsatas gatlasa kozvetlen és koz-
vetett aton egyarant érvényesiil. A kOzvetett tton
torténd hatas a glukagonelvdlasztas szupprimalasa-
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val, és ezen keresztiil a hepaticus glikogenolizis €s
glikoneogenezis mérséklésével valosul meg. E korai
szekrécios csucs elmaradasa, késése, vagy a kivant-
nal alacsonyabb volta a lipolysis fokozodasat és a
HGP elégtelen szupprimalodasat eredményezi, de a
szubsztratkinalat megnovelésével szerepe van a
2DM-et kisérd dyslipidaemia eloidézésében is.
Ujabb adatok meggydzden bizonyitjak, hogy a
prandialis inzulinszekrécio korai [dzisa mar a 2DM
manifesztalodasat megelGzden, a csokkent glukézto-
lerancia stadiumaban (impaired glucose tolerance,
IGT) (2, 30), sOt, kimutathato szénhidratanyagcsere-
zavarral még nem jaro elhizasban is karosodik. Kisér-
letes megfigyelések szerint glukozterhelést kovetden
csuicsa késik az egészségesekben mérthez képest (33,
34). Mitrakou és mitsai a korai fazis jelentGségét még
inkabb megerdsito, érdekes Osszefiiggést irtak le IGT-
s személyeken. Azt talaltak, hogy a korai — vizsgala-
tukban az elsé 30 percben mért — inzulinvalasz fordi-
tottan korrelalt a kétords vércukorszinttel, azaz minél
inkabb megtartott maradt, anndl alacsonyabb volt a
kétoras vércukor-koncentracié. Ugyanakkor a két
oras plazmainzulin- és a kétords vércukorszint kozott
linedris pozitiv osszefiiggés volt kimutathat6 (azaz
minél magasabb volt a két 6ras inzulinszint, annal
magasabb volt a vércukor-koncentracid). A Kkorai
szekrécios fazis karosodasa — a HGP ezzel Osszefliggd
magasabb értéke - €s a késoi hyperinsulinaemia az
esetek tobbségét jellemezte (30). A 2DM-t (és eloall-
apotat, az IGT-1) tehat — tekintet nélkil az inzulinre-
zisztencia aktudlis mértékére — a P-sejt-szekrécio
mukodés progressziv karosodasa kiséri, amelynek
legkorabbi jele a prandialis inzulinszekrécié korai
fazisanak az élettanitol elmarado volta (2, 33).

A prandialis inzulinelvalasztas korai fazisanak alakula-
sat genetikai és kornyezeti hatasok (példaul a méhen be-
lili kornyezet, az anyai szénhidrat-anyagcsere, a vércu-
korszint esetleges emelkedése) egyarant befolyasoljak. Pi-
ma indian vizsgalatokban megfigyelték példaul, hogy ak-
tualisan normadlis glukéztolerancidji, de diabeteses anya-
161 sziiletett utdd korai inzulinvéalasza csokkent a nemdia-
beteses anyatol szarmazo tarsakhoz képest (34). Kimutat-
tdk azt is, hogy az inzulinhatdst befolydsolé tényezdk
(példdul a wdplalisagi dllapot valtozdsa) is hatnak a prandi-
alis inzulinkibocsatasra. Egy otéves kovetés soran azt talal-
tdk ui., hogy a testtomegindex (body mass index, BMI)
novekedése karositotta, a normalis taplaltsagi allapot
helyredllasa viszont javitotta a korai szekrécios valaszt.

Az oralis antidiabetikus eszkoztar
boviilése

Az oralis antidiabeticumok valaszté¢ka napjainkban
orvendetesen baviil. Mind az inzulinrezisztenciara,
mind az inzulinelvalasztasra hat6 szerek kore egyre
gyarapszik. Az inzulinrezisztenciat csokkentd szerek
kozott a biguanidszarmazék metformin (Merck-
formin®, Adimet®, Maformin®, Metfogamma®) tartja
meghatdrozo helyét a 2DM kezelésében, mind tobb
figyelem fordul azonban az inzulinsensitizer csoport-
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ba tartozo tiazolidin-dionok felé. E hatastani csopor-
tok kozos jellemzdje, hogy az inzulinelvalasziast nem
serkentik, azaz monoterdpiaban nem hypoglykaemi-
zalnak. Az inzulinhatast mas-mdas mechanizmussal
javitjak: a biguanidok oOsszetett tamadasponttal, a
HGP direkt csokkentésével, a zsir- és izomszoveti li-
polysis gatlasaval, a GLUT-4 glukoztranszporter mo-
lekula aktivitasanak fokozasaval fejtik ki hatasukat. A
tiazolidin-dionok egy nuclearis receptorstruktura, a
peroxisoma proliferator altal aktivalt receptor- (pero-
xisome proliferator activated receptor, PPAR) gamma
(y2) stimuldlasaval mérséklik az inzulinrezisztenciat.
Ennek nyoman csokken az inzulinreceptor jelatvite-
Iét gatlé egyes citokinek (példaul a tumornecrosis
faktor-, leptin) expresszidja, mig mas tényezdoké (pél-
daul a jelatviteli cascade szerepldi stb.) fokozodik.

Az egyes készitménycsoportok részletes bemutatdsa, al-
kalmazasuk javallatainak ¢és korlatainak, a hasznalatukkal
kapcsolatos biztonsagi eldirasoknak osszefoglaldsa megha-
ladja e kozlemény terjedelmi lehetdségeit. E tekintetben
hazai osszefoglalé munkdkra utalunk (32, 46, 47). A tia-
zolidin-dionok (nemzetkozi neviik kozos utotagja alapjan
glitazonoknak is nevezett csoport) rendelésével kapesolat-
ban fontos azonban tudni, hogy az amerikai €és az eurdpai
gyakorlat jelenleg eltér egymastol. A hazai torzskonyvezeé-
si eldirds az eurdpai gyakorlathoz igazodik, azaz a rosigli-
tazon (Avandia”) és a nalunk még nem torzskonyvezett,
de torzskonyvezés elout allo pioglitazon (Actos®) egyarant
csak masodik szerként, sulfanylurca vagy metformin kie-
gészitésekeént, azzal folytatott monoterdpia nem kielégito
eredménye esetén adhaté. Az ovatossag valészinl oka a
csoport elséként alkalmazott (és idokézben visszavont)
tagjanak, a troglitazonnak szedését kiséro nagyszamu, ese-
tenként fatdlis kimeneteld majkarosodas. Az emlitett
Ujabb készitmények hasznalatakor hasonlé mellékhataso-
kat eddig nem tapasztaltak, megfeleld idonek kell azonban
eltelnie és megfeleld esetszamon szerzett tapasztalatnak
felgyiilemlenie ahhoz, hogy a kérdésben megnyugtatéan
allast lehessen foglalni. A jelenlegi adatok alapjan varha-
16, hogy az eurdpai gyakorlat is engedményeket tesz majd
e készitmények rendelésében. (Az inzulinnal valo egyiitt
adasuk problematikdit munkank nem targyalja.)

Az inzulinelvalasztast serkenté szereket valamivel
részletesebben kell érintentink. Ennek tobb oka van.
Az egyik a korai prandialis szekrécios fazis jelento-
ségének felismerése (ezt az el6zGekben részletesen
osszefoglaltuk). A madsik egy j hatastani csoport,
a prandialis glukézregulatorok forgalomba keriilése.
Egy tovabbi indokként emlithet6 a differencialt
sulfanylurea kezelés clméleti hatterének pontosabb
megismerése €és ennek nyoman e készitmények
individualizalt alkalmazasanak mind teljesebb kor-
vonalazodasa. Végiil meg kell hataroznunk a két ma
hasznalt inzulinsecretagog gyogyszercsoport terapia-
ban betoltott helyét.

A prandialis glukozregulatorok [repaglinid (No-
vonorm®), nateglidin (Starlix®)] az inzulinelvalasz-
tas elsé fazisat serkentik (az angol nyelvi szakiroda-
lom a hatas lényegét pontosabban kifejezé , mealti-
me insulin secretion” kifejezést hasznalja) (25). Ha-
tasuk specifikus sejtfelszini receptoron keresztiil va-
l6sul meg, gyors (a bevételt§l szamitott 5—-15 percen
beliil jelentkezik) és rovid (a hatdstartam 90-120
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perc). Hatasmechanizmusukbol adodik, hogy koz-
vetlentil f6étkezések elott kell bevenni (az alkalma-
zasukkal kapcsolatban elterjedt szlogen: ,veszem,
ha eszem”). A prandialis szekrécio késoi fazisat alig,
a bazalis inzulintermelést nem befolyasoljak. A
hypoglykaemia kockazata ezért alacsony, idGs kor-
ban ¢és — a metabolisdlodas sajatossagaibol eredGen
enyhe fokban beszikiilt vese-, illetve kismértékben
karosult majmikodés mellett — is biztonsagosan al-
kalmazhatok (21, 28, 33, 37). Nem kell szamolni al-
kalmazasuk soran érdemi sulygyarapodassal sem
(28). Tobb megfigyelés tamasztja ald, hogy hatasuk
idobeli viszonyaiban az egyes képviselGik kozott is
kis kiilonbség mutatkozik — a nateglinidé valamivel
gyorsabb és rovidebb tartamu (25) -, ennek a klini-
kai gyakorlat szempontjabol pillanatnyilag még
nincs érdemi jelentosége.

Noha a sulfanylurea vegyiiletek alapveté hatads-
mechanizmusa azonos, az egyes készitmények el-
térd tulajdonsdgai (példaul hatdstartam, felezési idg,
aktiv metabolitok képzodése vagy hidnya, elimina-
cio stb.) régdta ismertek. Hatdsuk a sejtfelszini K,
csatornan keresztiil, annak zardsa atjan érvényesiil.
Ez a receptorstruktira a szervezet legtobb szoveté-
ben megtaldlhaté. A kozelmultban Aschroft és munka-
csoportja ismerte fel e receptorok kozelebbi szerkeze-
tét, s mutatta ki, hogy a kiilonbozé szovetekben
részben eltérd alegységekbal épiil fel (5, 27, 48).

A sulfanylurea receptor egy heterooctamer strukttira.
négy kiilsé sulfanylurea- (sulfanylurea receptor subunit,
SUR) ¢és négy belso, a kaliumion-aramot szabalyozo (kali-
um inwardly rectifying subunit, KIR) alegységgel. A re-
ceptoron beliil a SUR-alegység harom (SURI1, 2A, 2B), a
KIR két variacioban (6.1, 6.2) fordulhat el6. Mind a SUR-
. mind a KIR-alegységnek azonban — mas szerkezetekben
— tovabbi varidcioi is ismeretesek. A pancreas B-sejtiének
sulfanylurea receptora SURI/KIR6.2 szerkezetd, mig a
cardiomyocytakban SUR2A/KIR6.2, a vasculatura sima-
izomsejtjeiben SUR2B/KIR6.1 taldalhato. A sulfanylureak a
SUR-alegységekhez két kotGhelyen kapcsolédhatnak an-
nak fliggvényében, hogy tartalmaznak-e sullanyl-, illetve
benzamidocsoportot, illetve, hogy a kérdéses SUR-alegy-
ség csak egy vagy mindkét kotGhellyel rendelkezik-e.

Tisztazédott, hogy az ide sorolt vegytiletek egy ré-
sze — a benzamidocsoporttal nem rendelkezd glicla-
zid (Diaprel®, Gluctam®), glipizid (Minidiab®), és fel-
tehetéen az e szempontbol kevésbé tanulmanyozott
gliquidon (Glurenorm®) is — nagy fokban pancreas-
specifikus természetii, mig a benzamido- és sulfanyl-
csoportot is tartalmazok [mint a glibenclamid
(példaul a Glucobene®, Gilemal®) és a glimepirid
(Amaryl®)] SUR2A, illetve SUR2B kotGdésiik foly-
tan hatnak a cardiomyocytak és a vasculatura sima-
izomsejtjeinek receptoraira is. Ugyancsak a receptor-
kotés kovetkezménye, hogy a két kotGhellyel
kapcsolodo vegyiiletek nem annyira a korai, inkdabb
a prandialis inzulinszekrécio késaoi fazisara hatnak,
szemben a csak egy (sulfanyl) kotohellyel rendel-
kezG szerekkel (44). Vagyis vdlaszthato olyan szer,
amelyik rovidebb hatastartamu, pancreas specifikus
tulajdonsagu ¢és elsG fazist serkentd, de olyan is,
amelyik Kifejezettebben a masodik fazist serkenti
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ugyan, de cardialis hatasai révén elonyos ischaemias
szivbetegségben, vagy reperfaziés ritmuszavarok ve-
szélye esetén. Mindez e készitménycsoport adott
tagjanak rendelésekor széleskorii mérlegelési le-
hetoséget biztosit.

Ha mind a prandialis glukozregulatorok, mind a
sulfanyluredk egy csoportja hatékony ¢lsé fazis ser-
kentd, milyen szempontok donthetnek egyikiik
vagy masikuk alkalmazasa mellett? E szerek végso
soron az érintett szovetek kaliumion-aramanak sza-
balyozasan keresztiil hatnak, ezt szabdlyozo recep-
toralegységiik — mai ismereteink szerint a mar emli-
tett KIR-struktura — kozos. Ez a magyardzata egylit-
tes adasuk ellenjavallatanak is (egymas hatdsat ui.
kiolthatjak). A sulfanyluredk inzulinsecretagog ha-
tasa, feltehetden a receptorstruktiirdhoz (receptoral-
egységhez?) valé nagyobb affinitdsuk folytan eré-
sebb. Ez azt jelenti, hogy B-cytotrop szert korabban
nem szed$ betegen — ha az inzulinelvdlasztas ser-
kentése sziikséges — érdemes elGbb prandialis glu-
kozregulatorral probdlkozni, s csak ennek nem kello
effektivitdsa esetén attérni sulfanylurea adasdra.
Ugyanigy, ez utobbi szerek valamelyikét hosszabb
ideje alkalmazdkon nem varhat6 eredmény prandi-
alis glukozregulatorok rendelésétol. Hangsulyozni
kell azonban, hogy a kérdésben még nem alakult ki
egyseges gyakorlat.

E rovid attekintés sordn nem emlitettiik az oralis anti-
diabetikumok egy tovabbi jol bevalt, a nem hypoglykae-
mizalo szerek kozé tartozo, a szénhidratok felszivodasanak
csokkentése atjan hato csoportjat, az alfa-glukozidaz-gat-
lokat [hazai gyakorlatunkban ilyen az acarbose (Gluco-
bay®)]. Alkalmazasuknak természetesen tovabbra is helye
van - az ¢lsé fazist inzulinszekréciot serkenté készitme-
nyek alternativajaként -, amikor dontden a pp. vércukor-
szint emelkedik. Tartos szedésiik sordan — a prandialis glu-
kozregulatorokéhoz hasonldoan - csokkenhet az ¢homi
veércukorszint is. Ez feltehetGen a hyperinsulinaemia mér-
s¢éklddését kisérd inzulinreceptor upregulatio kovetkez-
ménye (az acarbose esetében a leptinszintet csokkentd tu-
lajdonsagat is felvetik).

Terapias megfontolasok:
monoterapia vagy primer
kombinalt kezelés

Az oralis antidiabetikus kezelésben gyogyszervalasz-
tasunkat korabban az hatarozta meg, hogy milyen a
beteg taplaltsagi allapota (BMI), s hogy a pp. vagy az
¢homi vércukorszint emelkedett-e elsosorban, vagy
mindketté. Ezen tilmenden az inzulinrezisztencia és
a kovetkezményes hyperinsulinaemia csokkentésére
helyeztiik a hangsulyt (6, 15, 16). Az el6z46 fejeze-
tekben Osszefoglaltak azonban felvetik terapias kon-
cepcionk részbeni tjragondolasat.

Nem kétséges, hogy a korabbinal szorosabb glyka-
emias kontroll és ezt biztositoé agresszivebb kezelés
sziikséges a betegség korismézésétdl kezdve a mac-
roangiopathias (és microvascularis) szovodmények
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1. tablazat: A 2-es tipusu diabetes mellitus kezelésében kovetendé célértékek (1. oszlop), illetve a macro- (2. oszlop) és micro-
vascularis kockazatot (3. oszlop) jelzé hatarérékek (az IDF ajanlasa nyoman)

Vizsgalt mutato

alacsony

Szénhidrat-anyagcsere

éhomi/praeprandialis <6,0

vércukorszint* (mmol/l)

pp. vércukorszint* <75

HbA, (%) <6,5

onkontrollal mért éhomi <55

vércukor (mmol/l)

onkontrollal mért pp. vércukor <75
Vérzsirértékek alacsony

szérumkoleszterin (mmol/l) <48

szérum-LDL-koleszterin** <3,0

szérum-HDL-koleszterin*** >1,2

szérumtriglicerid <17
Vérnyomas (Hgmm)**** < 130/80

A kockazat mértéke
artérias microvascularis
>6,0<7,0 270
>75<9,0 29,0
>6,5<7,5 <75
>55<6,0 >6,0
>7,5<9,0 >9,0
hatarérték magas
4,8-6,0 >6,0
3,0-4,0 >4,0
1,0-1,2 <1,0
1,7-2,2 >2,0
> 130/80

Kiemelve a dolgozat kozvetlen targya szempontjabol kiemelt jelentéségi glykaemias ,célértékek”
* vénas plazmabdl laboratoriumi moédszerrel mérve; ** Ujabb ajanlasok a 2,6 mmol/l-es vélértéket tuntetik fel; *** nékben 0,1-0,2 mmol/l-rel
magasabb értéke a kivanatos, **** az eredeti ajanlasban a < 140/85 Hgmm-es érték szerepelt

minél teljesebb megel6zése érdekében. Felmeriil a
jelenlegi, monoterapias Iépésekre €épuld terapias
stratégia feliilvizsgalatanak sziikségessége is, €s in-
dokolt esetben primer kombinalt oralis antidiabeti-
kus kezelés alkalmazasa, ezen beliil a prandialis in-
zulinszekrécio korai erdsitése.

Az ¢homi, a pp. vércukorértékekre ¢s a hosszu ta-
v anyagcserchelyzetet jellemzd mutatora egyarant
kiterjedd terdpias célértékeket az 1. tablazat foglalja
ossze. Bar dolgozatunk a glykaemids helyzet megité-
lésében bekovetkezett szemléletvaltozassal foglal-
kozik, a teljesség kedvéért feltiintettiik a kovetendd
vérzsir- és vérnyomasértékeket is. A valtozast jol jel-
zi, hogy mig a korabbi hasonlé Osszeallitasok ,jo”,
,elfogadhatd” és , rossz” anyagcesereériékeket szere-
peltettek, ma az ,alacsony”, ,artérias”, illetve , mic-
rovascularis , kockazat” kategoridk olvashatok (16).
Magatol értetddik, hogy a microvascularis kockazat
hatarértékeit elérs, vagy meghaladé mutatok egy-
ben jelentds macrovascularis kockazatot is jeleznek.

Mikor kell elkezdeni a szénhidrat-anyagcsere
normalistol valo eltérésének kezelését? Azonnal,
amikor az eltérés korismeézésre keriil, lehetdség sze-
rint mar az IGT allapotaban [vonatkozik ez az emel-
kedett ¢éhomi vércukorszinttel (impaired fasting
glycaemia, IFG) jellemezheté esetekre is (45)]. A
manifeszt 2DM enyhébb formaiban (HbA, < 80%,
¢homi vércukor < 11,0 mmol/l, a vizeletben nincs
aceton) kvantalt étrendet és rendszeres, az edzettsé-
gi dllapothoz és a teherbiroképességhez igazodo lizi-
kai tevékenységet magaban foglalé , életmddvaltoz-
tatast” kell alkalmazni. (Ugyanez a kovetendd IGT-
ben is, kiilonos figyelmet forditva a BMI normaliza-
lasdra. A kvantdlt étrend részletezésétdl ehelyiitt ter-
jedelmi okok folytan el kell tekintentink. Az étrendi
iranyelvek legrészletesebben az Amerikai Diabetes
Tarsasdg ajanlasaban Kkertiltek oOsszefoglalasra (4,
18). Ez a kezelés ellenorzés mellett 6-8 héten at
folytathato.
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A 2DM intenziv kezelése magaban foglalja, hogy
a terapias stratégia megtervezésekor — €s a tovabbi
gondozas soran is, ha az addigi kezelés modositasara
keriil sor — a beteget gyakran ellendrizziik. Ez az
emlitett 6-8 hetes intervallumban 1-3 kontroll
sziikségességét jelenti.

Ha az anyagcsere allapota rosszabb (HbA, > 8,5%
és/vagy az ¢éhomi vércukor > 11,0 mmol/ 1), vagy a
fenti életmodvaltozas 6-8 hét elteltével sem hoz ér-
demi javulast (azaz a HbA, 6,5%, az éhomi vércu-
korszint — vénds plazmabdl, laboratériumi modszer-
rel mérve — 6,0 mmol/l {6lott marad), gyogyszeres
kezelés kiegészitd alkalmazdsa sziikséges. Taplaltsagi al-
lapottdl fuiggetleniil metformin lehet az elsé valasz-
tandé készitmény, ha adasanak ellenjavallata nem all
fenn. Ha a pp. vércukorszint is kifejezetten emelke-
dik, prandialis glukozregulatorral, vagy elsé fazisu in-
zulinelvalasztast serkentd sulfanylureaval valé kom-
bindldsa, akar primer kombinalt kezelés johet szoba.

A fenti anyagcseremutatok acetoniiritéssel valo
tarsuldsa esetén metformin tipusu készitmény adasa
nem tanacsos. Ilyenkor prandialis glukézregulator,
vagy erélyesebb inzulin secretagog tulajdonsagu sul-
fanylurea készitmény megfeleld vélasztas lehet, in-
dokolt lehet azonban inzulin adasa is. (Az anyagcse-
re megnyugtaté rendezddésével djra mérlegelhetd
oralis kezelés alkalmazdsa.) Az alfa-glukozidaz gatlo,
prandialis glukozregulator, sulfanylurea és/vagy in-
zulinrezisztenciat csokkento szer megvalasztasaban,
illetve ezek kombindldsdban tehdt az anyagceseretii-
kor az elsddleges meghatarozo (6, 16, 46), mérlege-
1¢ési tényezGt képez azonban a tdplalisagi dllapot, ki-
séré- és tarsbetegségek fennalldsa és a beteg életko-
ra is. A primer kombindcio terén prandialis glukoz-
regulator-metformin egytittes addsa latszik a legraci-
ondlisabb valasztasnak, de Eurdpaban is torzskony-
vezték mar a glibenclamid és a metformin gyari
kombinaciojat is (a varhatdéan nalunk is forgalomba
keriilé Glucovance®-t).
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Kezelési stratégiankat korabban az addigi terdpia
sikeres vagy sikertelen volta hatdrozta meg. Akkor
valtoztattunk, ha az alkalmazott kezelés biztosan
eredménytelenné valt. Az Gjabb keletli irodalom e
terapias koncepciot , kudarcon alapulo stratégianak”
nevezi, s szembedllitja a kivant, , célorientdlt keze-
lésvezetéssel”. Ez nemcsak a terdpiavaltas gyorsabb
elrendelését, az elméleti megfontolasokat kovetve
akar kezdettol alkalmazott kombinalt gyogyszeres
kezelést, hanem a 2DM-es betegek eddiginél gyako-
ribb ellenGrzését, masként fogalmazva a diabetes ke-
zelésének intenzivebb voltat is jelenti.

Tobb érv szélhat a gyogyszeres kezelésnek mar az
IGT stadiumban torténd elkezdése mellett. Acarbo-
se-zal folytatott vizsgalatok példaul igazoltak az IGT
2DM-be torténd konverzidjanak csokkenését. A for-
galombol mar kivont troglitazonnal IGT-s személye-
ken ugyancsak kedvezo tapasztalatokat szereztek. A
Diabetes Prevention Program (DPP) vizsgalat azon-
ban nem a metformin elényét bizonyitotta a , csak”
életmod valtoztatdst folytatokkal szemben a 2DM
manifesztalodasanak késleltetésében (13). Az in-
tenziv életmod-valtoztatds eredményességét mas ta-
nulmany is megerositette (41). A prandialis inzulin-
elvalasztas korai fazisanak IGT-ben kimutatott karo-
sodasa elvben lehetdséget adna prandialis glukozre-
gulatorok mar itt térténd alkalmazasara, akar a tera-
piasan hasznalthoz képest kisebb egyszeri adagok-
ban, illetve napi dozisban. Ezzel kapcsolatos ta-
pasztalatok ez ido szerint még nem ismeretesek.
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EGESZSEGUGY A NAGYVILAGBAN

Eloregedés, elkedvetlenedés és megvaltozott
életfelfogas tizedeli a német orvosokat

Gaal Csaba dr.

Mintegy 10 évvel ezelGtt a német egészségpolitikai
megfigyelok abbdl indultak ki, hogy az egyre tobb,
palyara kertilé orvos legkésébb 2000 kortil, talkina-
lathoz vezet, és ekkor kb. 60 000 ezer munkanélkii-
livel kell szamolni. A jelenlegi tendencia azonban
éppen ellenkezo elojelii. Ha a hirdetéseket tartalma-
76 szakfolydiratokat kézbe vessziik, feltiinik, meny-
nyire megszaporodtak a munkatarsakat keresé in-
tézmények, az dllasajanlatok. Statisztikailag a mun-
kanélkiili orvosok szama ezidG6tajt 2,4%, ez azonban
a ndk magas aranyat tekintve elenyészo (koziilik
sokan évekre csak a gyereknevelésnek élnek). Je-
lenleg mintegy 3600 be nem toltott status ismert; ez-
zel magyarazhato a kilfoldi orvosok kissé novekvo
aranya, foleg a volt Szovjetiniobol (német szarma-
zasuak) és a volt Jugoszlaviabol, ami azonban nem
szamottevo.

A biztositokkal szerzGdéses viszonyban allé orvo-
sok atlagos €letkora jelenleg 49,5 év, de a korhazi or-
vosok sem sokkal maradnak el ettél. Ezzel az elore-
gedési jelenséggel parhuzamosan csokken a fiatal pa-
lyakezddk ardnya. Bar az orvostanhallgatok szama az
utobbi 8 évben allando maradt, a diplomazok szama
azonban gyériil. Az évi 12 000 medikusbél kb. 9500-
an végzik el az egyetemet, vagyis egy otodiik meg-
szakitja a tanulmanyait, illetve palyamoédositast hajt
végre. Mar most mintegy 75 000 orvos nem a koz-
vetlen betegellatasban dolgozik (korhazak, rende-
16k), hanem feliilvizsgaloként, a biztositok alkalma-
zasaban, a gyogyszeriparban vagy kiillonbozd gazda-
sagi intézményeknél (2).

Németorszdg nyugati felében (még) nem fenyeget
orvoshiany, annal inkabb a keleti orszagrészben. Sza-
mitasok szerint a kovetkezd 10 évben ugyanis a csa-
l1adi orvosok 35-40%-a nyugdijba megy, ami kell6
utanpotlas nélkiil mar az alapelldtast veszélyezteti.

A fiatal végzésok majdnem 40%-a (!) nem a
klasszikus orvosi palyan helyezkedik el: masodik
diploma megszerzésébe kezdenek, tandcsadoként
miukodnek, nem kozvetlentil a betegellatasban vesz-
nek részt (lasd elébb), kilféldre tavoznak. Jelenleg
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A klinikdk és laboratoriumok fiatal kutatoi évtizedekkel
kordbban eloszor a tudomdanyokkal kotottek , hdzassagot’”,
és csak bizonyos eredmények, vagy fokozat elérése utdn
alapitottak csaldadot. Ezzel szemben manapsdg sok egye-
temista vaqy madr asszisztens hdzas. Délutdn 5-kor a labo
ratériumokban a fények kialszanak, a klinikdkon csak az
ligyeletesek maradnak.

Dominique Rivier

3500 német orvos dolgozik Angliaban, Norvégiaban,
Svédorszagban.

Az tres allasok betoltetlensége elsGsorban a kor-
hazakban figyelhet6 meg, ami nyilvan az ottani vi-
szonyokra vezethetd vissza: heti 50-60 6ras munka-
idd sok (részben meg nem fizetett) taloraval, 6-8
tigyelet havonta, korlatozott ideji munkaszerzédé-
sek megkotése, mind kevésbé vonzo szakmai karrier.

Okkeresés

Milyen koriilmények vezetnek az — ugy tinik — ten-
denciaként fellépd jelenségre? Az okokat talan ha-
rom csoportba oszthatjuk.

Megndvekedett munkaido, tulzott igénybevétel. Ismert
az a sokhelyiitt bevett gyakorlat, hogy az éjszakai
iigyeletet atdolgozott sebész masnap a miitGasztalnal
onalléan operal. Virtualis laparoszkopos vizsgalatok-
kal kimutattdk, hogy ezek a kollegak 20%-kal tébb
hibat vétettek, és a beavatkozas lényegesen tovabb
tartott. A korhazi vezetés — mar csak a betegek vé-
delmének érdekében is! — megfeleld szervezéssel ko-
teles arrél gondoskodni, hogy faradt orvos ne ope-
raljon. A leghelyesebb az lenne, ha az éjszakai mun-
ka utan az orvos hazamehetne.

Spanyol orvosok beadvanyara az Eurdpai Birosag
2000. oktober 3-an hozott itélete szerint az tigyelet
is teljes munkaidének szamit (1). Az atlagos heti
munkaidd 48 orat tesz ki, beleértve a wilorat is. Bar
a német torvények eddig is szabdlyoztdk a maxima-
lis igénybevételt, ezt azonban nem tartjdk be, a til-
orakat sokszor nem fizetik ki, illetve szabad idé for-
mdjaban sem vehetik ki. Nem ritka az sem, hogy
2-3 fiatal orvos osztozik egy allason (és fizetésen),
azonban teljes munkaidében foglalkoztatjdk dket.
Mindezt azért vallaljak az orvosok, hogy a szakvizsga-
hoz sziikséges eloirasokat feljesitsék — vagyis onként
vallaljak a tobbletmunkat. A sok osztalyos munka ¢s
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adminisztrdcid is gatolja a kovetelmények teljesitését,
mint példaul ultrahangos vagy endoszkopos vizsga-
latokat, melyeket végiil is effektiv munkaidejiikon
tal teljesitenek. Ha valaki nem alkalmazkodik a leirt
viszonyokhoz (korldtozott ideji szezGdés!), azt az el-
bocsatas fenyegeti. Az idGsebb eloljarok, akik maguk
is talorakkal , nottek fel”, ugyanezt a mentalitast ko-
vetelik meg a kezddktol. A kiilonbség az, hogy nekik
jobb elomeneteli kilatasaik voltak, szamolhattak az-
zal, hogy el6bb-utobb osztalyvezetdk lehetnek vala-
hol.

Az orvosok szamahoz viszonyitva ma kevesebb a
vezet$ pozicio. Ahhoz azonban, hogy eséllyel indul-
janak, tudomanyos munkat kell végezniiik, sok kitar-
tassal, nemkevés alkalmazkodas aran el kell jutni a
ranglétra bizonyos [okdig. Minthogy éles a konku-
renciaharc, kozel sem biztos, hogy célhoz érnek. Ha
ehhez hozzavessziik a korabbitol eltéré mentalitast
(lasd késdbb), akkor taldn nem is kell annyira cso-
dalkoznunk, hogy sokan valnak pélyaelhagyokka.

Féként — nekem legalabbis gy tlinik ~ a megvadl-
tozott életfelfogds jatszik dontd szerepet a kialakult dlla-
potokban. Hogy korjelenséggel dllunk szembe, azt az
is alatamasztja, hogy az USA-ban hasonlé tendencia
figyelheté meg. Mirdl is van sz6?

A mai fiatalok é€letviteliiket, céljaikat mas egyen-
sulyi helyzetben latjak és itélik meg, mint elédeik.
Az orvosi tevékenységben egyik oldalon a hivatas, a
masikon a csalad és a szabadidd all. Ugy latszik azon-
ban, hogy az utobbiak javara megvaltozott a két té-
nyezé egymashoz vald viszonya, vagyis nagyban
csOkkent a szakmai becsvagy, a hivatas szeretetének
¢letiiket meghatarozé szerepe. Elfoglaltsagukat
egyébként is inkabb ,job”ként miivelik. A kozvéle-
ménykutatas tantsaga szerint a fiatalok inkabb ke-
vesebb pénzt akarnak és annak fejében tobb szabad
idot (ezt ok életmindségnek nevezik). A mai orvos-
generdacioé olyan szakot preferdl, amely un. ,ellen-
Orizhetd” €letstilust biztosit. Mar a medikusok is in-
kabb a szemészetet, dermatologiat, ortopédiat sze-
melik ki jovendd szaknak, mintsem a sebészetet,
belgyogydszatot vagy a csaladi orvoslast. Ugy tiinik,
hogy az an. ,svdjci szindromdval” 1aldljuk szemben
magunkat: inkabb szamit a jobb életmindség, mint a
hivatdsbeli kiteljesedés.

Jellemz6 példaként szolgdl sajat tapasztalatom is.
Még évekkel ezelott probaltam egynapos sebészeti
klinikdmra a szabadsdagos idGszakra fiatal szakorvo-
sokat megnyerni. A harom kornyezé korhaz és az
egyetemi klinika vezetgjét kértem segitségil, hogy
osztalyos orvosaik talan érdekeltek lennének, hiszen
nem minden sebészbdl lehet osztalyvezetd fGorvos,
egyetemi tanar! Bizonyara jol jonne egy Kis tapasz-
talatszerzés az egynapos intézményben, ez ugyanis
teljesen mas profilt nyijt, és egyikiik-masikuk talan
szivesen valasztana €életcéljaul ezt a format. Mind a
négy eloljaroé udvariasan valaszolt és sajnalattal ko-
zolte, hogy a korkérdéseikre adott valaszok alapjan
beosztottjaik inkabb mennek szabadsagra, mintsem
igénybe vennék a jol fizetett kisegitést.

A kozismert , Die Zeit” cimd hetilapban megjelent
cikk egy palyakezdé orvos tapasztalatait ismerteti.
Eszerint a nagyon jo eredménnyel allamvizsgazott
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fiatal kollega gyakornokként kapott helyet ismert
miincheni kardiologiai osztalyon. Hamarosan rajott,
hogy kutatdsra csak a munkaidé utan jut id6 és a
csaladjara pedig alig. Az sem 0Osztonozte, hogy a
szakvizsga letétele utan dtvehetné apja jolmeno pra-
xisat, mivel az csak rengeteg munkaval jarna ¢és a
biztositok egyre kevesebbet fizetnek. A most 29 éves
orvos cgy ¢ve orvosi vonatkozast cég tandcsaddja-
ként dolgozik, és sajat bevallasa szerint egy percre
sem banta meg a cserét: , Ahelyett, hogy korhazi
mindenes orvosként, adminisztrativ teendGkben ful-
dokolva és éjszakai ligyeletektdl kimertilten dolgoz-
nék, érdekes munkakort latok el, valamint sokkal
jobban keresek”. Es még egy fontos koriilmény.
Ugyanez a kolléga hozzaf(zi: ,Tudatosult bennem,
hogy eldljaréim szamomra nem példaképek!” Vizs-
galatokkal alatémasztott tény, hogy a medikusok ké-
sébbi karrierjét nagyfokban befolydsolja egy esz-
ménykép, ideal — mar ha el6fordul ilyen a kérnye-
zetiikben. Az az eldljard, aki az elGadasaiban és a be-
tegdgyndl mintamdédon viselkedik, nagyban megha-
tdrozza a jelolt szakmai valasztasat.

Egy sor egyéb tényezd befolyasolja az orvosok koz-
érzetét, egzisztencialis helyzetét, illetve negativan
hat a pdlyakezddk dintéseire: az egészségiligyben
uralkodo kaosz, a ,reformok” koncepciotlansaga, a
kiszamithatatlansag, a gazdasaghoz képest sokkal
rosszabb fizetés, a rendszertelen munkaidd-beosztas,
csokkend perspektiva vezetd allds vagy onallo praxis
eléréséhez. Igaz, hogy mindez részben a korabbi ge-
neraciot is é€rintette, de 6k nagyobb lehetGségeket
lattak maguk el6tt, és hajlandok voltak az aldozat-
hozatalra.

Kovetkezmények

A csokkend utanpotlas, a szigoritott munkaidd-elG-
irdsok betartdsa, az orvosokra harulo egyre nagyobb
feladatok (adminisztrativ, Gjabb és bonyolultabb
mutéti eljarasok, jogi felelGsségrevondstol valo féle-
lem), a megvaltozott életfelfogds mind-mind azt
eredményezi, hogy az egyik oldalon az orvosokra
egyre nagyobb fizikai és lelki megterhelés harul, me-
lyet nem hajlandok akceptalni, a masik oldalon pe-
dig egyre kevesebb idé marad a medikusok oktata-
sara, a fiatal szakorvosok képzésére.

Sebész 1évén a sajat szakteriiletemrdl hozok pél-
dakat, de ez részben vonatkoztathato barmely mas
diszciplinara is, kiilonosen a hidanyszakmakra. Az
1. tablazatban feltiintetett kovetkezményeken kiviil
a mutdben a gazdasagos kihasznalas okan a beavat-
kozasok idGtartamanak csokkentésére valo torekvés
a kezddk mitéteire szant idG rovdsara megy akkor,
amikor koztudott, hogy a megnovekedett kovetel-
mények miatt épp az ellenkezgjére volna sziikség!
Az optimalis helyett mind a csokkent orvoslétszam
(gazdasdgi kényszer(ség; a tapasztaltak nem , bibe-
I6dnek” kezdGk oktatasaval), mind a tobb orvos be-
allitdsa (munkaidé betartdsanak kovetkezménvye;
romlik az egy sebészre esé miitétek szamanak rela-
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cidja) azt eredményezi, hogy alacsonyabb lesz a
képzés szinvonala, frusztraltnak érzi magat a készii-
16 szakorvos, nagyobb a palyaelhagyas és 1étrejon a
circulus vitiosus. Ha a jelolt teljesiteni akarja az elo-
irt kovetelményeket, meg kell hosszabbitani a kép-
z€si idot. Masik lehetoség, hogy hazug statisztika
alapjan kertl sor a szakvizsgara, amely rosszul ki-
képzett orvosokat eredményez. Es beldliik is f6orvos
lesz, aki majd benniinket, akkor mar nyugdijasokat
kezel, 6k lennének azok, akik példaként szolgalna-
nak és tanitandk a kovetkezd nemzedéket. Elgon-
dolni is rossz!

1. tablazat: Az Gj uniés munkaid6-szabalyozas hatasa a se-
bészképzésre

Rovidebb kérhazi benntartézkodas

Ujabb asszisztensorvosok beallitasa (Németorszag: 27 000)
Kevesebb beteg, illetve muitét jut egy orvosra
Meghosszabodik a képzési id6, vagy

Csokken a klinikai és a m(téti gyakorlat

A torvény merevsége miatt alig van alkalmazkodasi lehet6-
ség (szabadsag, betegség, tovabbképzeés, tobb akut eset stb.)
Gatolja a kutatast (ezek idében nem szorithaték korlatok
kozé)

Az orvos-beteg kapcsolatot nem lehet torvényileg szaba-
lyozni, illetve az hatranyt szenved

Az orvosi hivatas fogalma nehezen egyeztethet6 dssze a
merev szabalyozassal

Kérhazak,
egészséglgyi intézmények,
tudomanyos tarsasagok

szakmai programijait,
valamint
egészséglggyel,
orvostudomannyal
kapcsolatos palyazatok,
osztondijak felhivasait

15 sor terjedelmig
téritésmentesen kozoljuk
az Orvosi Hetilap el&fizetdi részére.

A palyazati hirdetmények
ugyancsak téritésmentesek,
10 sor terjedelemig.

2002 = 143. évfolyam, 43. szam

A felvetett kérdések nemcsak toprengésre késztet-
nek, de megoldas utan kidltanak. A probléma — mivel
korjelenség is — olyan komplex és koriilményes, hogy
a kivezetd ut keresésére itt nem vallalkozhatom. Any-
nyi bizonyos, hogy az orvostanhallgaté és a kezdd or-
vos motivaltsdagat kell elérni, mert ez a megoldas kulcsa.

IRODALOM: 1. Debong, B.: Bereitschaftsdienst ist Arbeitszeit.
Chirurg, BDC 2001, 40, 101. — 2. Kopetsch, Th.: Uberaltert und zu
wenig Nachwuchs. Dtsch. Arztebl., 2002, 99, A544. — 3. Sanfey, H.:
General surgery training crisis in America. Br. J. Surg., 2002, 89,
132. — 4. Zylka-Menhorn, V.: Nachwuchssorgen. Dtsch. Arztebl.,
2002, 99, A1341

Szerkesztoségi megjegyzeés: Dr. Gaal Csaba kollégank, aki Né-
metorszdgban dolgozik, de kdozismert ndlunk is, hiszen a Me-
dicina jelentette meq értékes sebészeti konyveit, izqalmas témat
vet fel, mégpedig a pdlyaelhagyas, a palyakiiiriilés, az orvoshidny
problémadjar. Olvastunk arrol a magyar szakirodalomban, hogy
egyre tobb helyrdl érkezik megkeresés a magyar hatosdagok felé,
hogy magyar orvosokat alkalmaznanak Skandindvidban,
Svédorszdgban, Németorszdgban. Mdr most szamos kollégank
dolgozik kiilfoldon, kedvezd véleményt alakitva ki a magyar
orvosképzésrol és tuddsrdl, s ez a tendencia mostandban fel-
erosodott. Vajon miért? Erre a kérdésre is valaszol Gadl Csaba
cikke. Jo lesz foglalkozni vele, mert a csdbitds eqyre erdsebb lesz
(Németorszag keleti felében mdris veszélyes orvoshiany van a
hadziorvosi rendszerben éppiigy, mint korhdzi vonatkozdsban).
Erdemes lenne kollégdink (féleg a megoldds felé vive) véleményét
is megismerniink.

(Gaal Csaba dr., Ehingen, Sternplatz 1. D-89584
e-mail: DrGaal@aol.com)

A klasszikus Opel sikerszéria folytatédik! Opel
Viva Csalad: 4j valasztasi lehetdség elérhetd
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AGAVIVE 0 « v s vvie s niwaaina 1 990 000 Ft-tol
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Agila Viva 6 5/100km, CO, 156 g/km e Corsa Viva 5.6-6,3 I/100km,
CO5 135-151 g/km ¢ Astro Vive 6,2-7,2 /100km, CO; 149-173 g/km

Opel Viva Csaléd. Uj autét mindenkinek!
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Opel Danubia

1118 Budapest, Budadrsi Ut 62.,
Tel.: 310-0010, 310-1099, Fox: 310-2880
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Alternativ medicina

Eletveszélyes, B ,-vitamin-hidanyos
vérszegénység tizhénapos csecse-
moében vegetdridnus tdplalkozas
kovetkeztében. Reich, A., Schnei-
der, A., Kies, W., és mtsai (Prof. Th.
Richter, Uni-Klinik, Ost-strasse 21-25,
04317 Lepizig, Német-orszag): Kin-
der- und Jugendmedizin, 2002, 2,
110-113.

A szerzok egy olyan tizhonapos cse-
csemd esetét ismertetik, akit szopta-
tas mellett kizardlag a sajat maga dltal
készitett zoldségfozelékkel taplalt az
évek Ota szigorian veg(etari)an(us)
modon tdpldlkozé anya, ami sordn
mindenféle allati eredet taplalékot
mell6zott (sem tejet, sem tojast nem
adott!!).

A dystrophids, microcephal és
pszichésen nagyfokban retardalt cse-
csemOnél sulyos megaloblastos anae-
miat taldltak. A CT kifejezett és gene-
ralizalt agyi atrophiat mutatott. Ugy
az anyanal, mint a csecsemdnél B ,-
vitamin-hidny ¢s megnyult ideg-in-
geriiletvezetés volt megallapithaté.
Szubsztitiicios kezelésre lathaté javu-
las volt elérhetd.

Kb. ez lenne a reziimé, de érdemes
beleolvasni tovabb.

A kobalttartalmi B,,-vitamin a
DNS-szintézis nélkiilozhetetlen ko-
faktora. Az emberi szervezet bevitelé-
re szorul, ami a gyomor savanyu ko-
zegében apoenzimjérdl levalva a nyal
R-faktorahoz kapcsolodik, amit a
pancreas hidroldz szabadda téve a
gyomornyalkahdrtydban termelt int-
rinsic faktorhoz kotadik, és végiil a
terminalis ileumban felszivodik. F6
raktarozo helye a maj (kb. 2 mg) és
mas szovetek, tovabbi 2 mg-nyi tarta-
lékkal. Ez a tartalék — napi 5 pg sziik-
ségletet és 450-750 nap felezési idGt
véve alapul — kb. 3 évre elegendd.

A B,,-vitamin-hianydllapot {6 oka
az intrinsic faktor hianya, a termina-
lis ileum betegsége, az exocrin panc-
reasfunkcié elégtelensége, vak-bél-
kacs-szindromahoz kapcsolodo  dys-
bacteriosis, Diphyllobotrium latum-in-
fectio okozta fokozott sziikséglet, va-
lamint a szigori vegdn koszton élés,
amikor valamennyi allati eredetd

2002 = 143. évfolyam, 43. szém, 2453-2463. A

taplalék (tejtermékek ¢és tojas is) el-
hagydsa miatt a hianydllapot elkertil-
hetetlen.

A tiinetek harom {6 csoportja: he-
matologiai, gastrointestinalis és neu-
rologia.

A leirt tizhénapos csecsemdé sa-
padt, apathias és feltiinden retardalt.
Anyja szerint kezdetben normalisan
fejlodott, hathonapos koraban kez-
dett tilni és maszni; az utébbi idében
egyre inaktivabb lett. Anya, apa és
még 3 tovabbi gyermek, valamennyi-
en szigortian vegan koszton élnek. A
3000 g sziiletési sulyt csecsemd nem
részesult D-vitamin profilaxisban;
szopik, amit sargarépa, paradicsom,
krumpli és dinnye felhaszndldsaval az
anya altal készitett pépes koszttal
egészitenek ki. Dystrophias, psziché-
sen retarddlt, feltinGen sapadt, bo-
zontos haju, apathids csecsemd, 5800
g, 63 cm testhossz és 42 ¢cm fejkorme-
rettel: 3 percentil alatt; [Ref.: Hathona-
pos kornak megfeleld értékek]. 1zomhy-
potonia és areflexia; Hb: 3,395
mmol/l (n: 7,5-10), Ht: 0,17 (0,30~
0,40), MCV: 109 fl (77-91), MCH:
2,49 (1,74-2), fvs: 3,2 G/1 (6-17).

B,,-vitamin nem volt sem az anya,
sem a csecsemG vérében kimutat-
hato.

CT: kifejezett subcorticalis €s corti-
calis atrophia, lényegesen tagult liqu-
orlireg-rendszer.

Mosott vvt transzfizidja és 1 mg
parenteralis B,,-vitamin adagoldsa
utdn folsav és B,,-vitamin addsat per
os folytattdk. Gyors javulas jelei
mutatkoztak, de a szilék 1 hét mul-
va erOszakkal hazavitték gyermekii-
ket.

A sziil6k tdntorithatatlanul han-
goztattak szilard meggydzadésiiket,
hogy gyermekiik betegségéért olyan
kornyezeti tényezok felelosek, mint
az 6zonlyuk, a tdlzott motorizalas stb.

A szerzOk roviden érintik a hiany-
allapot kérdését irodalmi adatok
alapjan, majd azzal fejezik be, hogy
tirelmes munkdval meg kell értetni
az anyaval, hogy felnGtteknél az egy-
oldalu tdplalkozds nem jar olyan fel-
tind tiinetekkel és kovetkezmények-
kel, mint a csecsemd- ¢s kisgyermek-
korban.

Irodalom: 13 angol, 2 német nyel-
vi.

ok

[Ref.: Ha valaki méq csak félig-meddig
is emlékszik a klasszikus gyermekqydqgyad-
szat alapvetd tanaira, nos, érdekes lenne
tudni, mire gondol az ismertetett esettel
kapcsolatosan, amely, mint kozlemény —
in sensu restricto — igen sok kivannivalot
hagy maga utan.

Ime, az tin. ,természetes életmad, ter-
meészetes tapldalkozds, természetes gyo-
gydszkodas’, hogy korunk varazsigéibol
csak harmat emlitsek, amelyek terebélye-
sednek nemcsak a koztudatban, hanem
magaban a medicina berkeiben is. Min-
denek felett azonban a médiaban, ami al-
tal véghezvitték a laikus tomegeknél azt a
szellemi tarvagast — nem volt stirit vdgni-
valo! — amit bizony jovitenni nem lehet-
séges.

Egyenesen meglepo, ahogyan a szerzok
hisznek abban, hogy tiirelmes felvildgosi-
tassal meg lehetne az anyaval értetni azt,
amit megérteni minden jel szerint képte-
len. A referdld pontosan 15 évvel ezelott,
iigyeletesként 23 drakor vizsgalt eqy két-
éves gyermeket, akinek apja-anyja tanito
volt, és mindkettd zoldpérti politikai ho-
vatartozasdra az éjszakds novérek azon-
nal figyelmeztettek. A kétéves fivicska iilt
az anya karjan, és annak dohdnyzacsko-
szerii mellein rdgodott, ill. ugy tett, mint-
ha szopta volna; siilya 9,5 kg, sdpadt,
nagykutacsa tavolrol lathatoan féldionyi-
ra besiippedt, foga dsszesen 6, holott,
kétéves korban 20 szokott lenni. Mikor
oOsszegeztem: dystrophia, anaemia, rachi-
tis, megkésett fogzds és javasoltam kivizs-
galasat, a tovabbiakban a tdplalds kor-
nak megfeleld” bovitését az anyatej elha-
gydsa mellett, akkor sziikségesnek tartot-
tak megjegyezni, miszerint , a vélemények
ebben az tigyben eltérdek " (igy!) és eqyéb-
ként elég furcsa volna, ha nem minden or-
vos tudnd, hogy ,az anyatej a legjobb —
mert legtermészetesebb — tapszer”: ok pe-
dig ezt tudjdk. Pont!

Kovetkezo napon telefonon beszéltem
hadziorvosdval, beszamolva a ldtottakrél és
hallottakrol, amire a kovetkezd messze-
mend’ kijozanitdashan volt részem, igy:
. kedves kollégam, mindennel, amit On
mondott, tokéletesen tisztaban vagyok én
is, de, ha a sziiloknek ellentmondok, el
fognak menni a mdsik kollégdhoz, aki
mindent rahagy a sziilokre. A végered-
mény: minden marad a régiben, de én el-
veszitek eqy pacienst. Mdrpedig abbdl
éliink.” Ehhez a referdlo szivesen meg-
hallgatna okos szavakat, vagy akdr beszé-
det, ha... eqydltalan még léteznének!
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Azt demonstrdlando, <Uramisten! ho-
vad jutottunk> — riport a betegdagy melldl,
eqy jeles egyetemi klinikan, ahogyan az
megtortént: Anatoliai, dystrophids, 14 ho-
napos koriili gyermek esetében diagnoszti-
kai nehézségek voltak, mignem valakinek
eszébe nem jutott, a csontkort rontgenfel-
vételen meghatarozni: 2,5 évnek felelt
meg. Osszefutott hdt a klinika apraja-
nagyja, s az dqy koriil repdestek a le-
vegoben szebbnél szebb, ritkdabbnal rit-
kabb lehetoségek, szindromdk; és ahogy
ilyenkor lenni szokott, kezdett zsugorodni
a rangsor alsé létrafokan dllo fiatal orvo-
sok mellbosége. Majd megszolalt egy olyan
kollegand, aki a Duna-parton biztosan
nem allta volna ki azon bizonyos , Maros
— Mekong " Osszehasonlitdst, s mondad:
meg kellene méq egyszer kérdezni a gyer-
mek pontos sziiletési datumdt. Megkérdez-
ték: két és fél éves volt. Eqy csapdsra min-
denki lezuhant a magasbol a hétkoznapi,
Jjozan ésszel vald munkdlkodds requldi-
nak dimenzidjaba.

A sziilok felvildgosithatosdgdnak kild-
tastalansdgdval kapcsolatosan szabadjon
ramutatni arra, hogy... ,valaminek a
nem tuddsa kevesebb bajt okoz, mint va-
lamirdl téves ismeretekkel rendelkezni”—
ezt mar iqy irta le Th. Hobbes (Leviathan,
L rész, 5. fejezet); tovabba: ...a babondk és
tévhitek elleni harc reménytelen szélma-
lonmharc, mert a malom kerekeit a tudat-
lansdgq (szele) hajtja — ez az Orv. Het. va-
lamelyik, kb. 1968 koriili szamaban volt
olvashato, Farkas Karoly prof. levelében
(idézet emlékezetbal!).

A referalt esetben nem hallgathato el a
meglehetosen sziikos kivizsgdlds, hiszen
hidnyolhatok a szérum-elfo, alkalikus
foszfataz, majfunkciok, de a fizikalis sta-
tusbol is hianyzott a D-vitamin igen valo-
szinu hianyat feltételezve a kutacs, borda-
v, csukloiziilet stb. leirdsa, valamennyi
olyan tampont, amelyek egyikének is el-
hagydsaért gyermekgyogydszkari hallga-
tot ... el szokds marasztalni.

Egy ilyen eset paradés leirdst érdemelt
volna!

A referens emlékszik eqy olyan falusi
temetésre, amikor a koztiszteletben dllot-
tat a pap nem prédikalta el az elvdrasok-
nak megfelelden, amit a falu igy dsszege-
zett: elgazolta a drdga halottat.

Erti, aki érti.]

Szdcs Karoly dr.

Bizonyitékokon
(tényeken) alapulé
orvoslas

A cardiovascularis rizik6faktorok
és ezek hatasa a hypertonia keze-
Iési tervére: tényeken alapulé
szemle. Padwal, R., Straus, S. E., Mc
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Alister, A (Division of General Inter-
nal Medicine, University of Alberta,
Edmonton, Kanada). BMJ, 2001, 322,
977-980.

Szamos kohort és randomizalt klini-
kai vizsgdlat kimutatta, hogy a magas
vérnyomas okozta rizikd részben
visszafordithato. Két kérdés azonban
tisztdzatlan maradt: mennyire kell
csokkenteni a vérnyomadst ahhoz,
hogy maximalisan csokkentsiik a car-
diovascularis megbetegedések riziko-
jt, és a kezelés hatasai a vérnyomas-
csokkentés mértékével fiiggnek-e
0ssze.

Mivel a hypertonia csak egy a sok
rizik6faktor koziil, a beteg életkilata-
sait tobbnyire inkdbb valamennyi ri-
rikofaktor egyiittese hatdrozza meg,
mint cgyediil a vérnyomds. Szamos
modszer valt ismertté egy-egy beteg
abszolut kockazatanak megbecslésé-
re. Ezek koziil kettd a legismertebb és
a leggyakrabban alkalmazott eljaras.

A Framingham-rizikdegyenlet a
coronariamegbetegedés, a szivelégte-
lenség és a stroke tizéves el6forduldsi
kockazatdt josolja meg eldre, azonos
nemd és kora kontrollokkal osszeha-
sonlitva. Jollehet a vizsgdlok 6vakod-
tak att6l, hogy messzemend kovet-
keztetéseket vonjanak le a kozéposz-
talybeli, fehér betegesoportjukban
nyert adatokbol, a Framingham-
egyenlet mégis hasznalhatonak bizo-
nyult Eszak-Eurdpdban és az Egye-
siilt Allamokban. A madszert azon-
ban szamos kritika érte, mivel nem
vett tekintetbe tobb arteriosclerosist
okoz6 rizik6faktort, mint pl. a csaladi
anamnézist, az ilé életmaodot vagy az
elhizast.

A cardiovascularis megbetegedé-
sek okozta életkilatds-modell adatait
a Lipid Research Clinics Follow-up
Cohort, Canadian Heart Health Sur-
vey vizsgalatokbdl és a kanadai élet-
kori adatokbdl allitottak ossze. Két
oridsi elonye van a Framingham-rizi-
kéegyenlettel szemben. ElGszor is
egy-egy személyre vonatkozoan
becslést ad minden egyes fatdlis vagy
nem fatalis coronariaesemény vagy
stroke bekovetkezésére. A masik
nagy eldnye, hogy ezt a modellt
olyan vizsgalt személyek és betegek
adatai alapjan fejlesztették ki, akik
kozott ismert coronariabetegek és co-
ronariabetegségben nem szenvedd
személyek voltak. Ezért alkalmas a
modszer arra, hogy felmérhessiik a
rizikofaktorok modositdsanak ked-
vezG hatasat a coronariamegbetege-
dés clott és a betegség kialakuldsa
utan. Fontos hangsilyoznunk, hogy
a Framingham-egyenlet adatait kiza-
rolag egészséges személyek szolgdl-
tattdk. A modell nagy hétranya azon-
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ban, hogy az eljards csak az eredeti
formuldban haszndlhatd, és nem is-
mertes az egyszerusitett formdja.

Igen eros osszefliggés mutathato ki
a coronariamegbetegedés és az emel-
kedett szérumkoleszterin-értékek ko-
zott. Hasonlo osszefiiggést tapasztal-
hat6 a coronaria megbetegedés és az
elszivott cigarettdk szama kozott. A
kockazat n6kben nagyobb, mint férfi-
akban. A diabetes a leginkdbb mdédo-
sithato rizikofaktor, és figyelembe
kell venni, hogy gyakran tarsul elhi-
zassal, hyperlipidaemidval, hyperuri-
kaemidval és hypertoniaval. A fizikai
fittség fliggetlen prediktora a cardio-
vascularis mortalitasnak. A bal kamra
hyperthrophia a hypertonia nagyon
gyakori kovetkezménye, és igen nyo-
matékos eldre jelzdje a késobbi cardio-
vascularis eseményeknek.

Az elmondottak alapjan a hyper-
tonia kezelése az abszolit cardiovas-
cularis rizikd mérlegelésén alapul. A
dontés soran a felsorolt modelleket
kell figyelembe venni. A nem emli-
tett, szamos rizikofaktor klinikai je-
lentésége még tovabbi bizonyitasra
szorul.

Hoffmann Artiir dr.

Diabetolégia

A glykaemids index (GI). Ludwig,
D. S. (Dept. of Medicine, Children’s
Hospital, 300 Longwood Ave, Boston,
MA 02115, USA): JAMA, 2002, 287,
2414-2423.

A glykaemias index (GI) bevezetését
a szénhidrat (CH) tartalma ételek
osztdlyozdsdra 1981-ben mint alter-
nativ. modszert javasoltdk. Mégis
mindmadig vitdk targya.

A Gl egy adott étel vércukorszintet
emel6 hatdsanak aranya a sz6l6cukor
vércukorszint-emel0 hatdsdhoz ké-
pest. Valamely étel GI-ét elsGsorban a
benne 1évé CH természete, vagy
egyeb olyan diétas tényezok hataroz-
zak meg, amelyek a tapanyag emészt-
het6ségére, vagy az inzulinelvdlasz-
tasra hatdssal vannak. A mindenna-
pokban fogyasztott ételek Gl-értékei
tobb, mint 5-szorosen is eltérhetnek
egymastol. A legtobb finomitott ke-
ményitot tartalmazo ételnek magas a
GI-e, mig a keményitét nem tartal-
maz6 fozelékeké, zoldségeké, gyi-
molcsoké alacsony. Az egyidejtleg
fogyasztott zsir vagy fehérje az egyes
ételek GI-¢t csokkenti, de nem val-
toztatja meg a GI hierarchiaban elfog-
lalt helyiiket. Meglehetds pontossag-
gal meg lehet mondani a kevert éte-
lek fogyasztasakor az alkotdrészek



Gl-ének segitségével a glykaemids
vdlaszt (vércukor-emelkedés). Magas
GI-U ¢telek rendszeres fogyaszidsa,
osszevetve izoenergias alacsony GI-U
ételekével, magasabb atlagos 24 6ras
glukdz- és inzulinszintet, magasabb
C-peptid-szekréciot és magasabb gli-
kozildlt Hb-koncentraciot eredmé-
nyez mind nem diabeteses, mind dia-
beteses egyedekben.

Minden di¢tas CH-nak van egy
kozos tulajdonsaga, legyen az bar ke-
ményito vagy asztali cukor, hogy az
emésziés, vagy atalakulas soran glu-
kozza valik. Egy iddben tgy vélték,
hogy az emésziési hanyadost, igy a
vér glukozvalaszat a szénlanc hossza
hatdrozza meg, ennek alapjan komp-
lex CH-okrol és egyszerid cukrokrol
beszéliink. Ebben az iddszakban
ajanlottak, hogy egyiink tébb kemé-
nyité tartalmu és kevesebb cukros
ételt. Az elmult 25 évben a szénldnc
hossza elméletét megkérddjelezték.
Wahlquist és mtsai kimutattak, hogy a
vérben hasonlo a gluk6z-, inzulin- és
zsirsavvdlasz, akdr mono-, akar di-
vagy oligo-, akar poliszacharidot (ke-
ményit6) fogyasztunk. Bantle és mtsai
szerint az is egytorma eredménnyel
jar, ha 25%-o0s sz6l6cukrot, vagy ez-
zel energidban egyenértékd burgo-
nya-, vagy biizakeményitot ettiink. A
CH-ok ¢lettani hatasa azonban Iénye-
gesen valtozhat aszerint példaul,
hogy fehér kenyeret vagy tésztat fo-
gyasztottunk.

Jenkins és masok ezért azt javasol-
tdk, hogy a glykaemias vdlasz szerint
osztalyozzuk a szénhidratot tartalma-
26 ételeket. Ez az attekintés azokkal a
hormonalis és metabolikus reakciok-
kal foglalkozik, amelyek kiilonbozo
GI-U ételek fogyasztasa utdn jelent-
keznek, valamint azzal is, hogy mi-
lyen hatassal lehetnek ezek a jelensé-
gek az obesitas, diabetes és a cardio-
vascularis betegségek (CVD) kocka-
zatdra ¢és kezelésére.

A szervezet glukozigénye megha-
tarozott, leginkabb az agy metaboli-
kus igénye szerint. A vér cukorszint-
jét homeosztatikus szabalyozo rend-
szer tartja allando szinten. Hypergly-
kaemia inzulinelvdlasztdsra, az izom-
és zsirszovet glukozfelvételére ser-
kent, hypoglykaemia pedig gluka-
gon-, erpinefrin-, kortizol- és nove-
kedési hormon elvalasztasra, amik
mint ellenregulaciés hormonok, an-
tagonizaljak az inzulin hatdsat és biz-
tositjdk a normoglykaemiat.

A glukoz gyors felszivoddsa a ma-
gas GI-i taplalékbdl elinditja ezeket a
homeosziatikus mechanizmusokat a
postprandialisbol a postabsorptios al-
lapotba valé atmenet folyaman. A
magas GI-( étel fogyasztasa utdni
elsé 2 draban (korai postprandialis

perioédus) a vércukor legalabb kétsze-
rese lehet annak, amit tapanyagban
¢s energiaban azonos, de alacsony
GI-U taplalék fogyasztasa utan ta-
pasztalhatunk. Ez a relativ hypergly-
kaemia stimuldlja az inzulin felszaba-
duldsat a pancreas béta-, és gatolja a
glukagon kidramlasat annak alfa-sejt-
jeib6l. Ez a helyzet hajlamositja a
szervezetet az evésre adando norma-
lis anabolikus vdlasz helyett tdlz6 va-
laszra, beleértve az inzulinérzékeny
szovetek tapanyagfelvételét, a gluko-
genesis €s lipogenesis stimuldciojat és
a glukoneogenesis és lipolysis szup-
pressziojat.

A magas GI-U étel fogyasztdsa uta-
ni 2-4 oraban (kozepes postprandialis
fazis) csokken a tapanyagok lelszivo-
dadsa a gastrointestinalis traktusban, a
magas inzulin- és alacsony glukagon-
szint biologiai hatdsai azonban to-
vabbra is fennmaradnak. Kovetkezés-
képpen a vércukor gyorsan esik,
gyakran a hypoglykaemias savba.

Kb. 4-6 Oraval a magas GI- tapla-
Ik fogyasztdsat kovetGen (késdi
postprandialis periodus) a keringé
metabolikus energiaforras (glukoz)
alacsony szintje elinditja az ellenre-
gulacios hormonok valaszat, amik a
szabad zsirsavak szintjét joval maga-
sabbra emelik, mint egy alacsony
GI-( ¢tel fogyasztasa utan. Ez hason-
lit arra az allapotra, amit normalisan
¢éhezésben latunk az utolsé evés utdan
orakkal. Egy alacsony GI-( ¢tel utan
a hypoglykaemia ¢s hormonalis ko-
vetkezményei nem fordulnak el§ a
postprandialis periddusban. Tehat:
energiaban és tdpanyagban azonos
taplalék fogyasztasa jelentésen kii-
10nboz6 fiziologias valaszokat produ-
kdlhat egy hatoras periodus folyaman.

Lattuk, hogy a keringé metaboli-
kus energiaforras csokkent koncent-
raciGja a kozépso postprandialis peri-
odusban fokozott étvagyat és tapla-
lékfelvételt eredményez, mivel a
szervezel igyekszik homeosztazisat
megdrizni. Az inzulin  okozta
hypoglykaemia elnyujtott hyperpha-
gidt provokal még a normalis vércu-
korszint visszaallitasan tal is. Tovabba
a hyperinsulinaemia ¢és a hypogly-
kaemia inkabb a magas GI-U ételek
felvételére sarkall, és ez hypoglykae-
mia-hyperphagia ciklushoz vezet. A
sulycsokkenté erdfeszitések stlyos-
bitjak ezt a jelenséget, amint azt a vi-
szonylag  sulyos  postprandialis
hypoglykaemia mutatja, amely akkor
1ép fel, ha talsilyos betegek igen ala-
csony energiabevitel mellett magas
GI-i CH-ot fogyasztanak.

A magas GI-i ételek fokozottabb
inzulinelvalasztasra  serkentenek,
mint az alacsony Gl-tiek, ez a primer
hyperinsulinaemia pedig inzulinre-
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zisztencidt okozhat. Mdr a vércukor
mérsékelt emelkedése is okozhat in-
zulinrezisztenciat emberben, az inzu-
linrezisztencia pedig azutan altalaban
kompenzatorikus hyperinsulinaemi-
ahoz vezet. A magas GI-i étel min-
dennapos fogyasztasa beindithatja a
hyperglykaemia-inzulinrezisztencia
korét, amely a béta-sejteket hosszui
tavu fokozott igénynek teszik ki.

A magas diétas Gl az emelkedett
vércukorszint és szabad zsirsav szint
direkt hatasanal fogva karosithatja a
béta-sejt-funkciot. A hyperglykaemia
ismerten okozhat béta-sejt-diszfunk-
ciot ezt glukotoxicitdsnak nevezik.
Hosszu tava oxidativ stressz ezt a glu-
kotoxikus hatdst komplikalhatja. A
fokozout szabad zsirsav szint a késéi
postprandialis periodusban magas
GI-U étel utdn szintén kdrosithatja a
béta-sejtek funkcigjat, ezt lipotoxici-
tasnak nevezzik.

Bar elméletben az alacsony GI- di-
¢ta javitja a diabetest a korai postpran-
dialis hyperglykaemia mérséklésével
és a postabsorptiv hypoglykaemia koc-
kazatanak csokkentésével, az Amerikai
Diabetes Tarsasag arra a véleményre
jutott, hogy nincs elégséges adat GI
haszndlatanak hosszi tavi elonyos ha-
tasarol, ami alatamasztana annak ajan-
lasat a diabetes vezetésében.

A magasabb postprandialis cukor-
és inzulinszint, amely a magas GI-u
étkezés utan bekovetkezik, befolya-
solhatja a cardiovascularis betegségek
(CVD) kockazatat. A postprandialis
hyperglykaemia a CVD lényeges koc-
kazati faktora nemcsak a diabeteses,
hanem a normal populdciéban is. Ez
az oxidativ stresszt el6idézé hatasa-
nak is tulajdonithato. A glukoz a
membranlipidek, proteinek, lipopro-
teinek, a DNS oxiddciéjat okozza és
aktivalja a gyulladasos folyamatokat.
A hyperglykaemia emeli a reaktiv
oxigéngyokoket és csokkenti az anti-
oxidansok koncentracigjat, kedvezét-
len valtozdsokat okozva a vérnyo-
masban, véralvaddsban, az endothel-
funkciéban. Antioxidansok adasa
megelozheti vagy visszafordithatja
ezeket a karos hatasokat.

A magas GI-{ diéta a magas inzu-
linszintek miatt hatdssal lehet a CVD
kockdazatdara az inzulinrezisztencia
szindromaval valé vonatkozasban is
(X-szindroma vagy metabolikus
szindroma), a vérnyomasra, szérum-
lipidekre, gyulladasos mediatorokra
és az endothelfunkciora valo hatdsa
révén.

A GI jelentéségét az elmult évek-
ben élénken vitattak. Néhanyan azt
mondjak, hogy kevésbé jelentos in-
zulinrezisztencia és a tarsult CVD
kockdzati faktorok létrejottében ala-
csony CH-tartalmu diéta mellett. Ma-
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sok szerint a gyakorlat szamdra il
bonyolult.

Veliik szemben a kovetkezd érve-
ket hozzak fel:

— tobb tucat intervenciés tanul-
many leirta, hogy a végpontokat (obe-
sitas, diabetes, CFD) illetGen statiszti-
kailag ¢s klinikailag szignifikdns a javu-
las, ha az egyén alacsony GI-u diétdan
volt, szemben a magas GI- diétaval;

— szamos tanulmany szerint az ala-
csony GI-ii diéta elényos hatasai fiig-
getlenek, vagy egyiitt hatnak az egyéb
diétas manipuldaciokkal, mint a CH-tar-
talom vagy az energiabevitel szamolasa;

— az alacsony GI-u diétanak nem
ismeretes karos hatdsa, szemben az
alacsony zsirtartalmi  diétaéval,
amely csokkenti a szérumbeli HDL-
koleszterin- és emelheti a triglicerid-
koncentraciot;

— a Gl tedrianak taplalkozastudo-
manyi-népegészségligyi perspektiva-
ja is van, ugyanis a gyimolcs-, {Gze-
Iék-, zoldség-, gabonafogyasztas no-
velése, a cukor fogyasztasanak korla-
tozasa elonyos. Ez az ajanlas egyuttal
gazdag rostokban, mikronutriensek-
ben ¢és antioxidansokban is, és ala-
csony energiatartalmu.

Sok megoldatlan kérdés marad
még, pl. hogyan hat a GI egytitt a ge-
netikai és életmadi tényezdkkel a be-
tegség elkezdddésében ¢€s tovabbi
fejlodésében. Tovabbi tanulmanyok
sziltkségesek a joviben még ezek
megvalaszoldsahoz.

Osszefoglalva: A GI-nek van hatdsa
a postprandialis hormonalis ¢s mcta-
bolikus valaszokra. A magas GI-1i éte-
lek kezdetben magas vércukor- és in-
zulinszintet okoznak, ezt sok egyén-
nel reaktiv hypoglykaemia, ellenre-
guldciés hormonkivdlaszids és emel-
kedett szérum szabad zsirsav kon-
centracio koveti. Ezek excessziv tapla-
Iékfelvételre sarkallhatnak, béta-sejt-
diszfunkciot, dyslipidaemiat és endo-
theldiszfunkciot eredményezhetnek.
A szokvanyos magas GI-ii tapldlkozds
emelheti az obesitas, a 2-es tipusi di-
abetes mellitus ¢s a cardiovascularis
betegségek kockazatat, ezt a hipoté-
zist laborat6riumi vizsgalatok, klinikai
tanulmanyok és epidemiologiai elem-
zések tamasztjak ala. A vitak ellenére
a GI hasznalata a taplalékok kivalasz-
tdsaban ésszertinek latszik.

A The Journal-ban mar tébb, mint
75 éve Seale Harris, Banting egyik kol-
légaja latolgatta, hogy a hyperinsuli-
nismus (€s a hypoglykaemia) egyik
oka a glukozt képzd érelek excessziv
fogyasztasa, és ennek, mint a tulevés
okozta talzott aktivitasnak az ered-
ménye, hogy a Langerhans-szigetek
kimertilnek és diabetes kivetkezik be.

Rodé Magdolna dr.
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Két rossz kontrolli diabeteses be-
teg ujjsepsise ismételt landzsa-
haszndlat soran. Monami, M., Man-
nucci E., Masotti, G. (Dept. of Critical
Care Med. and Surg., Unit of Geronto-
logy and Geriatrics, Univ. of Florence
and Azienda Ospedaliera Careggi, Via
delle Oblate 4, 50139 Florence, Olasz-
orszag): Diabetes Care, 2002, 25, 1103.

Az ujjszurasabdl kiinduld sepsis azon
betegekben fordul elé elsGsorban,
akik otthonukban gyakran sajat ma-
guk ellendrzik vércukorszintjiiket. A
vérvételre szolgalé automata lan-
dzsak hasznalata elméletileg nem jar
fertozés veszélyével. A firenzei szer-
z0k 2 olyan idésebb és nem jo szén-
hidrat-egyensilyl beteg esetét koz-
lik, akikben az ujjak sziirasabdl szar-
mazo sepsis alakult ki.

Az elsd beteg 61 éves elhizott és 21
éve fenndll6 2-es tipusu diabeteses be-
teg volt, akit utobb mar napi 82 E in-
zulinnal, tovabba napi 2550 mg met-
forminnal kezeltek, ennek ellenére a
HbA, -szintje 14%-0s volt. A microan-
giopathias szovédmények koziil neph-
ro- és neuropathia ismeretes volt,
utobbi a bal 1ab paramalleolaris régio-
jaban fekéllyel is jart. Retinopathidt
vagy macrovascularis szovédményeket
nem taldltak. Mindezeken til még
hypertonia és addig kezeletlen hyperli-
pidaemia is sulyosbitotta az egyébként
is elérehaladott depressziot. A beteg a
jobb kéz harmadik ujjbegyén kialakult
tdlyog miatt jelentkezett lazas dllapot-
ban, a talyogbdl Staphylococcus-torzsck
¢s E. faecalis nott ki, és az antibiotikum-
érzékenységnek megfelelé kezelés el-
lenére a folyamat silyosbodott, az ujj-
hegy necrotizalt és osteomyelitis is ki-
alakult, végiil is 2 hét milva a harmadik
ujjperc amputdciojat kellett elvégezni.

A masodik 57 éves nébetegnek egy-
éves iddtartamu 2-es tipusu diabetese
volt, 6 napi 20 E inzulin mellett
glybenclamidot és metformint is ka-

pott, ennek ellenére a HbA,. értéke -

11,7%-0s volt. Szovidményként ne-
uropathiat észleltek, e mellett hyper-
toniat is, melyre a beteg nem sok
gondot forditott. Az elsG beteghez ha-
sonldan ugyancsak mérsékelt de-
pressziot figyeltek meg nala. Ugyan-
csak a jobb kéz maradik ujjanak he-
gyén ¢szleltek Kkiterjedt necrosist,
melynek bakteriologiai vizsgalata
Staphylococcust, Candidat és nem
identifikalt anaerob baktériumokat
mutatott. Az elsé beteghez hasonléan
sz€les spektrumu antibiotikus terapi-
at vezettek be, de gyogyulas nem k-
vetkezett be, és 3 héttel késGbb az ujj
distalis percét el kellett tavolitani.
Mindkét beteg automata landzsat
hasznalt ujjbegyszirasra hetente at-
lagosan 6 alkalommal. Az otthoni
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sterilitdsi viszonyokrdél pontosabb
adatok nem voltak, de a szerzék fel-
tételezik, hogy a mindkét esetben ujj-
perc-eltavolitashoz vezetd ujjbegy-
sepsis kialakulasaban a rossz szénhid-
rat-anyagcsere is szerepet jatszhatott.

Ivdnyi Jdnos dr.

A szérum huagysavszintje szelek-
tiven novekszik 2-es tipusa dia-
betesesek stroke-jaban. Seghieri,
G. €és mtsai (Via Monte Sabotino
96/A, 51100 Pistoia, Olaszorszag):
Diabetes Care, 2002, 25, 1093.

Egy 1998-as finn tanulmany bizonyi-
totta azt, hogy 2-es tipust diabetese-
sek stroke-janak komoly elérejelzéje
a higysavszint viselkedése (Lehto S. és
mtsai: Stroke, 1998, 29, 635-639.). Ezt
a kozleményt vették alapul az olasz
szerzOk, akik megvizsgaltdk, hogy a
stroke-nak melyik formdjara jellemzd
az emclkedett szérumhugysavszint.
835 beteget vizsgaltak (kozilik 220
volt 2-es tipust diabeteses), akiket
korhazaikbol TIA (386 eset) vagy stro-
ke (449 eset) diagnozisokkal bocsatot-
tak el 1998-1999 kozott. A szérum-
kreatinin-szintet tekintve a diabetes
nem jelentett kiilonbséget, tgyszintén
a szedett gyogyszerek sem befolydsol-
tak a hugysavszinteket; ez utobbiak
sem a diabetesesek, sem a nem diabe-
tesesek kozott nem mutattak kilonb-
séget. Viszont a diabeteses csoportban a
stroke-betegekben a hugysavszint szignifi-
kansan magasabb volt, mint a TIA-esetek-
ben (354,5 + 118,4 imol/l vs. 318,8 +
88 imol/l). lyen kilonbséget a nem
diabetesesek stroke-, illetve TIA-cso-
portjaiban nem tudtak megfigyelni. A
stroke-esetek koziil a haemorrhagias
format kivették (86 eset — 19%).
Mindezek alapjan ajanlhaté a ma-
gasabb hugysavszint csokkentése és
ezzel a heveny cerebrovascularis ese-
ményeket (esetleg) megelézhetdek.

Ivanyi Janos dr.

Halfogyasztds, omega-3-tipusi
zsirsavbevitel és a koszoruér-be-
tegség kockazata nékben. Hu. E
B., Bronner, L., Willet W. C. és mtsai
(Department of Nutrition, Harvard
School of Public Health, 665 Hun-
tington Ave, Boston, MA 02115,
USA): JAMA, 2002, 287, 1915-1921.

A jol ismert szerzdcsoport 1976-ban
kezdte meg a Nurses” Health Study-t,



amikor tobb, mint 121 000 névérnek
eloszor kildtek orvosi anamnézisre
¢s ¢€letmodra vonatkozo kérdoivet,
ezen beliil a tdplalkozasrdl 61 élelmi-
szer fogyasziasi gyakorisagdl vizsgdlo
szemikvantitativ kérddéiv (food frequ-
ency questionnaire) segitségével
gydjiottek adatokat. A tapldlkozasi
adatfelvételt 1980-ban, 1984-ben,
1986-ban, 1990-ben ¢és 1994-ben
megismételték. A jelenleg referalt
kozleményben 84 688 ndvér taplal-
kozdsi kérddivét elemeziék és vetet-
ték ossze korrekt statisztikai matema-
tikai modszerek igénybevételével az
1980 és 1996 kozott bekovetkezett
haldlos és nem haldlos kimenetel(
akut myocardialis infarktusok elGfor-
duldsi gyakorisagaval.

A szoban forgd 16 év alau 1513
koszoruér-esemény tortént, ebbdol
484 esetben haldlos, 1029 esetben
nem haldlos kimeneteld infarktusrol
volt sz6. A halfogyaszias gyakorisaga
szerint 5 csoportra (havonta 1 alka-
lomnal kevesebb gyakorisagiol a na-
ponta tobb, mint 6tszoriig) osztottak
az infarktust szenvedett noket. Az
otodik kvintilisbe keriiltek esetén a
halfogyasztas és a koszoruér-ese-
mény szignifikans forditott 6sszeliig-
gésben volt az infarktus-el6fordulas-
sal, az inverz Osszefiiggés valamivel
erdsebb volt a haldlos kimeneteld,
mint a nem halallal végzddé infark-
tusokkal kapcsolatban. Ennek megfe-
leléen az omega-3 zsirsavak bevitele
szignifikans forditott dsszefliggést
mutatott a kisebb infarktuskockazat-
tal, és itt is szorosabb volt az dsszefiig-
gés a halallal végzdds, mint a nem
halalos eseményekkel. Nem befolya-
solta ezt az eredményt az a tény, hogy
a tobb halat fogyaszté ndk valamivel
idésebbek voltak, kisebb volt koztiik
a dohdnyozok, de nagyobb volt a uil-
sulyosak és hypertonidsok, tovdbbd a
komoly fizikai aktivitast végzok és az
aszpirint, valamint multivitaminké-
szitményt rendszeresen szedGk ara-
nya. Emellett a halfogyasztas pozitiv
korrelacioban volt a csirke-, zoldség-
és gyiimolcs-, valamint a tej- és nega-
tiv korrelacioban a voroshus-fogyasz-
tassal.

A halfogyasztas és az ©-3 zsirsav-
bevitel, valamint az infarktus el6for-
duldsa kozoui forditott osszefiiggés
erésebb volt az aszpirint nem szedd
nok kozott. A halfogyasztas és az ®-3
zsirsavbevitel, valamint az infarktu-
sos halalozas legkisebb gyakorisaga
kozti osszelliggés szignifikans volt,
mind az aszpirint rendszeresen, mind
az aszpirint nem szedok kozou, de a
nem halallal végzGdo infarktusok
csoportjaban csak az aszpirint nem
szedok esetében volt az Osszefiigges
szignifikdns.

A 16 éves iddszakban a halfo-
gyasztas és az -3 zsirsavbevitel az
osszes halalozas (4121) kisebb kocka-
zatdval is osszefliggést mutatott.

A szerzok eredményeiket Osszeve-
tették kordbbi vizsgdlatok adataival,
amelyekbdl kideriilt, hogy naponta
30 g, illetve 35 g tengeri halat fo-
gyasztok kozott 50, illetve 40%-kal
kisebb volt a halallal végzGdo infark-
tusok aranya (Seven Country Study,
Western Electric Study). A masodla-
gos prevencioban is hatasosnak bizo-
nyult a rendszeres halfogyaszias. A
DART-vizsgalatban 29%-kal csok-
kent az osszes haldlozas az infarktust
kovetd 2 év soran, a GISSI-Prevenzi-
one tanulmdanyban a napi 1 g -3-1i-
pust zsirsav fogyasztdsa a [Gbb sziv-
és érrendszeri végpontok (halalos és
nem haldlos kimenetelii AMI, stroke)
elofordulasanak 20, a sziv- és érrend-
szeri halalozds gyakorisaganak (ko-
szoruér-betegség okozta, valamint
szivhaladl, hirtelen halal) 30%-os
csokkenésél eredményezie ugyan-
csak 2 év alatt. A szerzok megallapi-
tottak, hogy sajat eredményeik egy-
bevagnak az elozményekkel.

A szerzOk szerint a tengeri hal fo-
gyasztasanak és az w-3-tipust zsirsav-
bevitel szérumtriglicerid-szint c¢sok-
kentd, thrombocytaaggregdciot gatlo,
antiarrhythmids, valamint az endo-
theldiszfunkciéra gyakorolt kedvezd
hatdsdval magyarazhatok az eredmé-
nyek. A prospektiv kohorszvizsgala-
tukban taldlt eredményeket — a hal-
fogyaszids €és az ®-3-tipust zsirsavbe-
vitel és a sziv- és érrendszeri haldlo-
zds kozti inverz osszefliggés — nem
befolyasoltak egyéb taplalkozasi té-
nyezok. Az észlelt kedvezo hatas fiig-
getlen volt az élelmi rost- €s transz-
zsirsav-beviteltél, valamint a fogyasz-
tott tdplalék PUFA/SFA ardnydtol.
Hasonloképpen nem taldltak Ossze-
fliggést eredményeik és a voroshus-,
zoldség-fozelék- és gylimolcsfogyasz-
tds kozott.

Osszefoglalasként megdllapitjdk,
hogy eredményeik megerdsitik az ed-
digi bizonyitékokat a rendszeres hal-
fogyaszids és az ®-3-tipusi zsirsavbe-
vitel sziv- és érrendszeri, elsosorban
koszoriér-betegség okozta haldlozas
kockdzatat c¢sokkenté hawasar il-
letGen. Egyidejileg tovabbi alaia-
masztast adnak ahhoz, hogy a lakos-
sagnak szolo taplalkozas ajanlasok
hangstilyozzdk a hetenként legalabb
kétszeri halfogyaszias fontossagat.

[Ref.: A kdzelnuiltban megjelent , Tdp-
lalkozasi ajanlasok a magyarorszagi fel-
nott lakossdg szamdra“cinii kiadvany ki-
emelten hangsiilyozza a tengeri hal rend-
szeres fogyasztdasanak jelentoségét.|

Zajkds Gabor dr.

s BN

Gasztroenterologia

Gastrooesophagealis reflux, Bar-
rett- oesophagus és oesophagea-
lis rdk. Shaheen, N. és mtsa (Divisi-
on Dig. Dis. and Nutr., Centr. Esoph.
Dis., Univ. North Carolina, Chapel
Hill, NC 27599-7080, USA): JAMA,
2002, 287, 1982-1983.

A gastrooesophagealis reflux igen el-
terjedt betegségnek tekinthetd, mely
leggyakrabban gyomorégéssel jelent-
kezik, de mas, igen valtozatos tiinete-
ket is produkal.

Néhany eset ismertetésével tesz ja-
vaslatot az egyes betegek kivizsgalasi
protokolljara, ill. az esetleges utanko-
vetés sziikségességeére.

Az ismertetett esetek egyike 36
éves, azsiai nd, kb. 8 honapja fennal-
16 panaszokkal. Kis dozisu H,-recep-
tor-blokkold panaszait mérsékelte,
igy mivel adout esetben és az enyhe
panaszok mellett a szovodmény valo-
szintscge csekély, empirikus terapiat
javasoltak, minden vizsgalat nélkiil
[H,-receptor-blokkol6t vagy proton-
pumpagdtlot (PPI-t)].

A 2. eset 65 éves [érfi, akinél évek
ota allnak fenn refluxos panaszok, 3
éve volt endoszkop-vizsgdlata, akkor
dysplasia nélkiil, Barrett-oesophagust
véleményeztek. 6 éve szed folyamato-
san PPI-, fél a gyogyszer mellékhatasa-
tol. Jelen esetben a szerzé indokoltnak
lartja az endoszképos utankovertést,
mivel az esetleges adenocc. rizikéja na-
gyobb, mint az endoszkdpos vizsgalaté.

A 3. beteg 36 éves, 2 éves anam-
nézissel, PPI-szedés mellett panasz-
mentes, de nem szeretne €lete végéig
gyogyszert szedni, igy mtitéti beavat-
kozast kért.

A tapasztalatok szerint a mtitéti be-
avatkozas nem csokkenti az oesopha-
guscarcinoma egyébként is alacsony
kockazatat GERD esetén. Onmagaban
a rakmegel6zés nem teszi indokoltd
az antirefluxmatét elvégzését.

A szerzok altal kozolt diagnosztikus
és terapias algoritmus alapjan egysze-
rd, klasszikus tiinetek (gyomoréges,
regurgitatio) esetén vizsgdlatot nem
tartanak sziikségesnek, csak azonnali
kezelés beallitasat, valamint diétas és
életmadbeli szabalyokat. Endoszkopos
vizsgalatot csak szovodmeényes esetek-
ben javasolnak (dysphagia, anaemia,
fogyas, haematemesis), mivel a GERD
talajan kialakulé adenocc. rizikdja
igen alacsony. A sziirésként végzett
endoszkopia nem mutatkozott haté-
konynak sem a rakgyakorisag csok-
kentésében, sem a varhato élettartam
javitasaban. A tartosan alkalmazott
protonpumpa-inhibitor kezelés biz-
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tonsagos, és a betegek altal jol toleral-
hatd, az esetek tobbségében a pana-
szokat teljesen megsziinteti. A sebészi
beavatkozas megfelelGen valasztott
betegeknél hatékonynak bizonyult, de
nem a nyelGesorak kialakuldasanak
megelézésében van szerepe.

[Ref.: Mivel Magyarorszagon a reflux-
betegséqg kezelésére irhato gydgyszerek td-
mogaltottsdgi foka elsésorban a GERD std-
diumatol fiigg, hazai viszonylatokban sok-
kal gyakrabban végziink endoszkdpiat, igy
a fentebbi cikk dltal szovodménymentesnek
és csak empirikusan kezelendonek vélemé-
nyezett esetekben is.]

Sebok Andrea dr.

Genetika

A génkezelés nehézségei. Mc Cray,
P. B. (Program in Gene Therapy, Dept.
of Pediatriacs, University of lowa Col-
lege of Medicine, lowa City, 1A 52242,
USA): Lancet, Suppl., 2001, 358, s19.

A fenti kozlemény szerzéje kutato
gyermekgyogyasz professzor az iowai
orvosegyetemen, s rovid osszefogla-
l6ban, szinte kulcsszavakban villantja
fel a cystds fibrosisban foly6 génkeze-
Iéssel kapcsolatos vizsgdlatok {6 ira-
nyait €és azok legfGbb nehézségeit. A
cystas fibrosisban szenvedék nagyobb
része légzészavarban hal meg (pro-
gressziv tiddadestrukcio).

A genetikai alapokat a cystas fibro-
sis transmembran conductance regu-
lator gén (CFTR) klonozasaval ismer-
ték fel; azonositottdk a korképpel
asszocialt mutdciokat is.

A CFTR az epithelialis kloridcsa-
torna so- és viztransport szabdlyoza-
saban jatszik dontd szerepet.

Koran felfedezték, hogy az epithe-
lialis sejtek 6-10%-anak korrekcidja-
val a karosodas genctikai defektusa
megoldhat6 (cDNS-kopiat vittek be).
A szerzG beszamol arrol, hogy annak
ellenére, hogy 12 év ota kutatjak,
mégsem sikerilt klinikailag relevans
¢és dllando korrekciot megvaldsitani.

A normalis kopiat (CFTR DNS) az
epithelre a ,vektor” szdllitja. A leg-
1obb vektor napjainkban befecsken-
dezéssel vagy beporlasztassal viszik
be. Az anyag igy a sejtek apicalis fel-
szinére jut. A légutak dllando kapcso-
latban allnak a kiilvilaggal, ezért sza-
mos mechanizmusuk Iétezik a mikro-
bak és mas kornyezeti behatolo anya-
gok — igy a géntranszfer vektorok -
»lamadasanak” kivédésére is.

A vektorokkal kapcsolatos nehéz-
ségek egyike az, hogy a célsejten al-
landoan expresszalodnia kellene a
génnek. Erdekes ismeret, egyuttal
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kutatasi nehézség az is, hogy a CFTR
gén delécios vagy CFTR mutacios
egérben nem alakul ki emberhez ha-
sonlo tiidGbetegség.

Virusvektorral dolgoznak manapsag,
ezért a jelenlegi a vizsgaltok a virolo-
gia/sejtbiologia/immunoldgia mezs-
gvéjén folynak. Ou tart a kutaids,
hogy a befogado sejt és a vektor kozon-
ti kapcsolatot tartjak ma kulcskérdés-
nek. A legtobb virusvektor-receptor a
léguti epithel basolateralis membran-
jan polarizalt. A kutatdshoz ezért meg-
feleléen polarizalt epithelsejtek kelle-
nek, ezek utanozzdk a barriert, mely-
nek atlépésére j stratégiat alakitottak
ki, a virusreceptorok polaritasanak at-
hagasara kalciumkeldtort alkalmaz-
nak, mely atmenetileg auori az epi-
thelialis felszin szoros zarasat, igy a be-
vitt anyag eljut a basolateralis részhez.

Uj vektorok az apicalis felszinr6l
hatolnak be, ezért 4j ligandokkal is
probalkoznak. Meg kell még talalni
azt a progenitorsejtet, mely hosszu
idej expressziora alkalmas.

Sok alapveto dolgot megértettek és
a felsorolasszerd problémak fokozatos
megolddsdval a szerzo a terapiat igé-
retesnek tartja cystas fibrozisban.

Mezei Gyorgyi dr.

Infektologia

Patogén gombadk antifungalis sze-
rekkel szembeni rezisztencidja.
Kontoyiannis, D. P. és mtsa (Depart-
ment of Infectious Diseases, Infection
Control and Employee Health, Uni-
versity of Texas MD Anderson Cancer
Center, Huston, TX 77030, USA):
Lancet, 2002, 359, 1135.

Az antifungalis szerekre mutatott re-
zisztenciat — mas mikrobak gyogyszer-
rezisztencidjahoz hasonléan - harom
csoportra lehet osztani: primer (intrin-
sic) rezisztencia, mely mdr a gyogy-
szerrel valo taldlkozas elott is fennallt,
szekunder rezisztencia, mely az anti-
fungalis szerekkel valo taldlkozds utdan
kialakulé dtmeneti vagy tartdos genoti-
pusvaltozasok kdvetkezménye, ,kli-
nikai rezisztencia”, mely az antifun-
galis szerre érzékenynek hatarozott
gombafertGzés progresszidjat jelenti.

Jelenleg még nem egészen tiszta-
zott a kulonbozo rezisztenciavizsgala-
tok (macrodilutio, microdilutio, agar-
diffizio, korongdiffizio és E-teszt)
ecrediménye alapjan elkezdett kezelés
és a szisztémas gombafert6zés kime-
netele kozotti Osszefliggés. Eddig csak
Candida-fajok érzékenységének vizs-
gdlatara fejlesztettek ki standardizdlt
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madszereket. Csak a fluconazolra, az
itraconazolra €s a flucytosinra dolgoz-
tak ki breakpoint értékeket. Csokkent
immunitdsa betegekben gyakoribbak
az azolrezisztens Candida-fajok, ami-
nek oka nem csak az ilyen esetekben
gyakrabban alkalmazott antifungalis
szerek szelektiv nyomdsa, hanem a
rezisztens gombdk erésebb nyalka-
hartya-kolonizadl6 képessége ¢és a gaz-
daszervezet immunitashianya. Az
amphotericin elleni rezisztenciaért a
sejimembran ergoszterolszintézisének
megvaltozasa felelos.

A Candiddk azolrezisztencidjanak
harom mechanizmusa van: 1. aktiv
efflux, 2. az azolkotd hely szokdsosnal
nagyobb mértékd megjelenése, 3. az
ergoszterolszintézis megvaltozasa. A
harom mechanizmus egyszerre is
megjelenhet.

A flucytosinrezisztenciat egyrészt a
gyogyszer sejtbe vald bejutasanak
akadalyozottsaga, masrészt a flucyto-
sinmetabolizmus megvaltozasa okoz-
za. Ez azt jelenti, hogy a gyogyszer
nem bomlik a gomba szdmadra toxikus
metabolitokra.

Az antifungalis szerek elleni rezisz-
tencia kikiiszobolésének lehetdségei:
1. A gyogyszerddzis emelése, mely a
fluconazol esetében a mérsékelten
emelkedet MIC-érték Candida-tor-
zsek ellen hatékony lehet. 2. Az amp-
hotericin toxicitasa miatt c¢sak a be-
adds modjanak megvaltoztatasaval
(lipid formuldcié) lehetséges maga-
sabb dozis elérése. 3. Gyogyszer-kom-
bindciok alkalmazdsa elméletileg las-
sitja a rezisztencia kialakulasat, de a
gombaellenes terdpia teriiletén ezzel
kapcsolatos nagyobb tapasztalat csak
a Cryptococcus-meningitis amphote-
ricin + flucytosin kezelésével van. 4.
Immunmoduldtorok, elsésorban cito-
kinek alkalmazasaval kapcsolatban
vannak biztat6 adatok, de a bizonyité-
kok még hidnyoznak. 5. Uj gombael-
lenes szerek megjelenése két gyogy-
szercsoportban van folyamatban, egy-
részt az azolok koziil a voriconazil és a
posaconazol, mdsrészt az echinocan-
dinok 1j csoportjan beliil a caspofun-
gin és a micafungin, melyek a gomba-
sejtfal-szintézist gatoljak. 6. Az infek-
ciokontroll megakadalyozhatja a re-
zisztens torzsek kialakulasat és atvite-
lét.

Almadsi Istvan dr.

Katasztrofamedicina

Jelentdsebb sugdrexpozicié — mi
varhaté, milyen vidlaszt adjunk.
Mettler, F. A., Jr. and Volez, G. (Dept.




of Radiology, Univ. of New Mexico
Health Sciences Center, 915 Camino
de Salud, Albuquerque, NM 8731,
USA): N. Engl. J. Med., 2002, 346,
1554-1561.

Ellendrizetlen, nagy kiterjedési sugar-
expoziciot a Japanra ledobott atom-
bombak, atombomba-kisérletek ra-
dioaktiv csapadéka, reaktorbalesetek
és sugarterapias berendezések szen-
nyezG anyagai okoztak eddig. A
2001. szeptemberi. terrortamadas ota
azonban meg kell ismerntink a na-
gyobb sugdrexpoziciok lehetséges
forgatokonyvét, a sugarhatas alapel-
veit, valamint azt, miként tudunk el-
lene védekezni.

Lehetséges forgatokonyvek. Napjaink-
ban abbdl a [eltéielezésbal kell kiin-
dulnunk, hogy a terroristdk egy-
idoben csak egyfajta anyagot hasz-
ndlnak. EIméletileg lehetséges kiilon-
bozé anyagok egyiittes alkalmazasa,
azonban a sugdrzds ¢és mds anyagok
kozott nincs szinergizmus. A kémiai
anyagok nagy része azonnali hatast
fejt ki, az igy okozout sériiléseket a
késébb fellépé sugarhatas elStt kell
cllatni. Atomfegyveren kiviil mas su-
garforrasokbol szarmazo sugarhatas
viszonylag konnyen kezelhetd, mert
igen nehéz sok embert nagy ddzissal
besugdrozni, a kis dozisok hatasa pe-
dig ¢vekig lappanghat.

Sugadrseriilés lehetosége robbanoszer-
kezet nélkiil. Kis radioaktiv forrasok
félelmet és panikot okozhatnak, de
nincs hosszi tava hatasuk, és a
hosszu tavi hatas valdszintsége is bi-
zonytalan. Erdsebb radioaktiv anya-
gok (“Co, "7Cs, 'Ir) is hozzaférhe-
tok, de €éppen a jelentés mennyiségi
és nagy athatoloképességil sugarzas
miatt, szdllitasuk az ellendrzéponto-
kon felfedezhetd. Az erésen radioak-
tiv sugarforrashoz nagyon kozel al-
16k, vagy akik kézzel hozzanyulnak,
helyi borsériiléseket szenvedhetnek,
de az akut sugdrsériilés veszélyének
is ki vannak téve. Ez esetben orvosi
vizsgalat és korhazi ellatas sziikséges.

Sugarsériilés konvenciondalis robbano-
anyagokkal. A sugarsériilés veszélye
ez esetben nagyobb, mert a robbano-
szerkezet a sugdrzo anyagol nagy te-
riletre szorhatja szét, tobb embert
érint és a sugarhatas mellett traumas
sériiléseket is okozhat. A cél ilyenkor
éppen az, hogy a sugdrzds a robba-
nassal egytt félelmet és panikot kelt-
sen a lakossagban. A sugarzo anyagot
ez esetben szilard vagy por halmazal-
lapotban juttatjdk a levegdbe. A sz6-
rodas kiterjedése a sugarforras fizikai
formdjatdl, a robbandszerkezettdl és
légkori viszonyoktol fiigg. Nagyobb
egészségkarosodds valdszintleg né-
hany hdziémbre, vagy utcdra korld-

tozodik. A védekezés elsddleges célja
a fertézou teriilet kiterjedésének fel-
mérése és dekontaminalasa.

Atomeromiivek elleni tamadds. Az
Egyesiilt Allamok nuklearis erémii-
veiben a betonépiiletben elhelyezett
reaklormagot vastag, rozsdamentes
acélcsovekben helyezik el. Baleset
bekovetkezésekor a reaktor lelassul,
majd ledllitja a radioaktiv reakciot. A
reaktor hittdrendszere tartalmazhat
sugarzo anyagokat, ezek a hitdrend-
szer sériilésekor a kornyezetbe jut-
hatnak. Ha a reaktormag sériil, a le-
vegébe jutotr radioaktiv anyagok
azonnali, illetve a nagyobb mennyi-
s¢gl radioaktiv jod hosszabb tavon is
okozhat karosodast (gyerekek pajzs-
mirigyrakja). Szamos egyetem ren-
delkezik kisebb kutatdéreaktorokkal
strtin lakott teriileteken, ezek védel-
me nem mindig biztonsagos. Kisebb
mennyiségu radioaktiv anyagot tar-
talmaznak, de terrortamadasnak cél-
pontjai lehetnek.

Nukledris  fegyverek  robbandsa.
Atomfegyverek eléallitasa nagyobb
technikai felszerelést és 16bb pénzt
igényel, mint akdr a vegyi, akar a bi-
ologiai fegyvereké, ennck ellenére
nem kizart, hogy kezdetleges forma-
ban terroristak kezébe keriilhetnek.
Kisebb mint 10 kilotonnds nuklearis
szerkezeteket eld lehet allitani. Osz-
szchasonlitasként, a Hirosimara ledo-
bott atombomba mintegy 13 kiloton-
naju volt, azonban még 0,01 kiloton-
naji nukledris fegyver is robbanast és
szennyezodést okoz. Az ionizdld su-
garzas a robbands pillanatiban
eroteljes hullamban szabadul fel
(elsGdleges sugarzds), majd az elsd
perc utan hasadasos anyagok jonnek
Iétre (maradék sugarzas). A foldi rob-
bands nagy mennyiségi szennyezett
[6ldet €és mds radioaktiv anyagot en-
ged a légkorbe, amely késébb radio-
aktiv fallout formajaban t6bb szaz
mérfoldon okozhat radioaktiv szeny-
nyezédést. Amennyiben ilyen teriile-
ten az embereket el6zetesen nem te-
lepitették ki, a radioaktiv csapadék
nagyobb haldlozast okozhat mint ma-
ga a tazgolyo.

A sugdrhatas csokkentésének ha-
rom alapvetd eleme: az idd; a tdavolsdg
és a vedelem. Mivel az elnyelt dozis az
idovel egyenesen aranyos, kozvetlen
kozelben csak az elkertilhetetlenul
legrovidebb ideig szabad tartézkodni.
Az elnyelt (abszorbealt) dozis a tavol-
sag négyzetével csokken. Igy pl. ha a
tavolsagot haromszorosara noveljiik,
a dozis kilencedére csokken.

A sugdrhatas formdi. Sugarbaleset
helyi és egésztesthatdst, belsé vagy
kiilsé kontaminaciot okozhat.

Helyi expozicio. Lokalizdlt, mélyre
hat6é expoziciot altalaban az erGsen
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radioaktiv sugarforras okoz. A beteg a
sugarhatdst még ilyen magas daézi-
sokban is dltalaban tiléli. Mivel a do-
zis a sugarforrdstol torténd tavolodas-
sal gyorsan csokken, az altalanos ti-
netek a helyieknél kevésbé silyosak.
A sugdrzas okozia ¢gés tiinetei a
héhataséhoz hasonléak, erythema,
hamlas vagy holyagképzodés, de a
tiinetek néhany napos lappangds
utan jelennek meg. Akut, lokalizalt
sugarhatds utdn a bértiinetek fellépé-
sét az 1. tabldzat mutatja.

1. tablazat: Bértunetek akut, lokali-
zalt sugarhatas utan

Dozis (Gy) Hatas
3-4 Epilacié 2-3 hét malva
10-15 Az erythema megjelené-

sének klszobértéke;
kisebb doézisoknal 18-20
nappal az expozicié utan
lép fel, nagyobb dozisok-
nal néhany 6ra mulva
20 Nedves hamlas, esetleg
fekélyképzodeés
25 Lassan gyogyulé fekély
30-35 Holyagképzédés, 3 hét
mulva necrosis
100 Holyagképzbdés, 1-2 hét
mulva necrosis

Vascularis clégtelenség honapok-
kal vagy évekkel késobb alakul ki.
A helyi sugdrsériilés kezelését a fer-
10z¢s megeldzése, [djdalomesillapitas
¢s értagitas jelenti, egyes esetekben
plasztikai mutét, szovetatiltetés,
esetleg amputatio johet szoba. A he-
lyi sériilések kialakulasdt jelentGsen
befolyasolja a sugarzas mindsége. Je-
lentds radioaktiv falloutnal a B-sugar-
zas felszines égést okoz, kiilondsen a
ruhdval nem fedett testrészeken.

Egésztest-besugdrzas. Az egész testet
¢éré sugarhatds tiinetei a kilonosen
sugarérzékeny szovetekben mar az
elsé napokban vagy hetekben észlel-
hetdk. Klinikai tiinetek: nagy dozisu,
egyszeri sugarhatas az akut sugarka-
rosodas kiilonboz4é formait mutatja.
A sugarhatas utani els6 12 ora a
prodromalis fazis, ekkor émelygés,
hdnyads Iép fel, amely 48 Oraig tart.

A 2. tdblizar az egésztest y- vagy
rontgensugarzas dozis-hatas Ossze-
fliggéseit mutatja.

Kiterjedt barsériilések esetén a bor
karosodott funkcidéi kovetkeztében
mas, belsd szervek sériilése is létrejo-
het. Egyes szerzok ezt a folyamatot
»borszindromanak” nevezik.

Szamos, a sugdrhatast kivédo
gyogyszert javasoltak terrortamadas
esetére. E szerek egyik hatranya, hogy
az expozicio eldtt kellene cket alkal-
mazni. Az FDA (Food and Drug Admi-
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2. tablazat: A y- vagy rontgensugarzas dozis-hatas osszefliggése

Dézis (Gy) Hatés
0,05 Nincsenek tinetek
0,15 Klinikai tinetek nincsenek, de a periférias lymphocytdkban tenyésztéssel kromoszomaaberraciok mutathatok ki
0,5 Tunetek nélkul (egyes esetekben kisfoku fehérvérsejt- és thrombocytaszam-csokkenés)
1 A sugérhatas utan 48 6raval a betegek mintegy 10%-aban hanyinger, hanyas lép fel
2 A betegek kb. 50%-aban 24 6ran belil hanyinger, hanyas, kifejezett fehérvérsejt- és thrombocytaszam-csokkenés
4 Hanyinger, hanyas 12 6réan belil a betegek 9%-aban, diarrhoe 8 6ran belll 10%-ukban; kezelés nélkil 50%-os mor-
talitas
6 Kezelés nélkil csontvelS-karosodas miatt 100%-os mortalitas 30 napon beldl
10 Megkozelitleg az a dozis, amely a legjobb kezelés mellett tulélhet6
10-30  Minden betegnél hanyinger, hanyas 5 percen bell, sulyos gastrointestinalis sérilés; kezelés nélkal 2-3 héten beldl
halalos kimenetel
30 A keringés dsszeomlasa, kozponti idegrendszeri karosodas, halal 24-72 6ran beldl

3. tablazat: Bels6 contaminatio kezelése

Radionuklid

Tricium

Jod 125-6s vagy 131-es izotép
Cézium 134-es vagy 137-es izotop
Stroncium 89-es vagy 90-es izotép

Pluténium vagy mas transzuran elemek

Ismeretien

Kezelés

Higitas (folyadék bevitele)

Blokad SSKI = kalium-jodid telitett oldata vagy kalium-jodid

A felszivodas gatlasa a gyomor-bél traktusban (berlini kék)

A felszivodas csokkentése (aluminium-foszfat gél savkoté), blokad (stroncium-
laktat), mobilizacié (ammonium-klorid vagy mellékpajzsmirigy-)

Kelatképzés cink vagy kalcium-diethiléntrianin-pentaecetsavval, (vizsgélat alatt

allé anyagok)

A felszivodas csokkentése [hanytatok, oblités, faszén vagy laxativumok (ingestio

esetén)]

nistration) sugarkezeléshben részesiild
betegek részére az amifostint ajanlot-
ta, azonban szamos mellékhatas miatt
(pl. hypotensio) hasznalatat csak vész-
helyzetben dolgozo, erds lizikai meg-
terhelésnek Kkitett személyzet részére
teszi lehetévé. Profilaxis céljdra ajan-
loudk tjabban az androstendiolt, de
hatasat egyelore csak allatokon pré-
baltdk ki. A csontvelGatiiltetés, ame-
lyet néhany, 12 Gy felett egésztest-be-
sugdrzasban részesiilt betegnél végez-
tek, nem valtotta be a hozza fizout re-
ményeket, mert bar a vérképzorend-
szer tiineteit eredményesen befolya-
solja, a halal pneumonitis, siilyos gyo-
mor-, bélkarosodas, maj- és veseelég-
telenség miatt kovetkezik be.

Belso™ contaminatio. Létrejohet por
alaku, folyékony, vagy gazhalmazal-
lapotu radioaktiv anvag szétszorasa-
val. Az anyag a testbe belégzés vagy
lenyelés utjan €p, vagy sériilt (sebek,
égés) boron at keriilhet. Eredményes
kezeléséhez ismerni kell magat a ra-
dioaktiv anyagot, ¢s annak kémiai
formajat.

A belsé contaminatio kezelési le-
hetdségeit a 3. tablazat foglalja Ossze.

Kiilsd" contaminatio. A ruha és a bér
radioaktiv szennyezddése alalaban
nem igényel siirgosségi ellatast, ele-
gendd a ruha chavolitasa, czzel a
szennyezodés altalaban 90%-ban el-
tavolithato. Még kiterjedt, felszines
fertdzés sem jelent jelentdsebb sugdr-
terhelést az egészségiigyi személyzet
részére. Csernobilban, a nukledris bal-
esetben sériiltek dekontamindcidja-
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kor az egészségiigyi személyzet 10
mGy-nél kisebb dézisi sugdrzast ka-
pott. Az egészségligyi személyzet
véddoruhat és kesziyit viseljen. Ha a
betegnek lelszini contaminatioja mel-
lett nincsenek fizikai sériilései, a de-
contaminatio céljdra elegendé viz és
detergens hasznalata. Ha azonban a
beteg jelentds fizikai traumat is el-
szenvedett, vagy a felszines fert6zés
mellett életveszélyt jelenté sériilései
is vannak, eldszor fizikdlis allapotat
kell stabilizalni, ez utdn kovetkezzék
a decontaminatio. Mivel a bdr igen
fontos barriert jelent, a decontamina-
tio soran nem szabad ledorzsolni.

Fertozott égési sériilések és sebek. A ra-
dioaktiv szennyezés ellatasa harom
fazisra oszthato: felkésziilés, a kriti-
kus allapot kezelése, végil a sérilés
kovetkezményeinek lehetséges elha-
ritsa.

Az elokészitd fazisban meg kell
szervezni a vészhelyzet elhdritasara
sziikséges ténykedéseket: a vezetd és
ellendrzé személy Kkijelolése, kom-
munikaciés rendszerek kialakitasa, a
sziikséges felszerelés mennyiségének
¢s tipusanak megallapitasa. A szerzok
megallapitjak, hogy a legtobb nagy-
varos korhazai nincsenek kellGkép-
pen felszerelve!

Terrortamadas esetén az Lgyestilt
Allamokban az FBI illetékes a vész-
helyzet elhdritasanak iranyitdsara.
Mads orszagokban is meg kell jelolni
az illetékes hatosagokat. A vészhely-
zet elharitasahoz tartozik annak meg-
allapitasa is, hogy varhato-e tovabbi
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fenyegetettség, a helyszint biintett
elkovetési helynek kell nyilvanitani.
A kovetkezményes elharitasért a Fe-
deral Emergency Management Agen-
¢y felelds, de természetesen mds szo-
vetségi és helyi intézmények (hadse-
reg, renddrség, polgdri védelem,
mentéalakulatok stb.) is részt vesz-
nek az elharitasban. Nemzetkozi
ajanlasok alapjan a lakossagot fer-
tozott tertileten éldket, ha kapcsolat-
ba keriiltek az izotopokkal, fel kell
szolitani a fert6zott ruhdzat eltavoli-
tasara, kalium-jodid 1ablettak szedé-
sére, bizonyos ¢lelmiszerek fogyasz-
tasanak mellozésére és kornyezetiik
decontaminaldsara. A lakossag leg-
alabb két napig tartézkodjon otthon,
mig a valoszinti ddzis 5 rem vagy ma-
gasabb. Atmeneti lakohelyelhagyas is
javasolt az elsé honapban 3 rem, a
kovetkezd honapban 1 rem dozis ese-
tén. Kaliumtableudk adagoldsa ajan-
lott, ha a pajzsmirigyet ért adag 100
mGy vagy magasabb.

A mentést végzd személyzet su-
garterhelésére vonatkozdan, az ,En-
vironmental Protection Agency”
eldirasa szerint nem életmentd tény-
kedésnél esetenként 5 rem, élet-
mentd egészségligyi beavatkozdsnal
25 rem/eset lehet a kozremiikoddket
éré sugarzas. A NATO-eldirasok sze-
rint atomkatasztrofa esetén a mentés-
ben részt vevok maximalisan megen-
gedhetd dozisa 150 rem. A kumulativ
dozis meghatarozasa a mentést végzo
személyzetnél nehézkes, ezért altala-
ban a doézisszolgaltatas Kritériumait



hasznéljak. Ha a dozis 0,1 mGy/o6ra, a
mentést végzik olyan tertiletre 1ép-
nek, ahol kritikus, jelentdsen idGér-
z¢keny munkat kell végezni, ha pedig
a dozis 0,1 Gy/ora, a személyzet tér-
jen vissza kiindulasi helyére és varja
meg a sugarvédelmi szakértdk utasi-
tasait a tovabblépés lehetdségeiral.

Elsé ellatas. A helyszini ellatas
elsésorban a sériiltek dllapotdnak fel-
mérését és kezelGhelyiségekbe torté-
nd szallitasat jelenti. Eletveszélyes sé-
riiléseket szenvedetteket sugarszeny-
nyezettnek kell tekinteni és a helyi
kérhdzba szdllitani. Azokat, akik nem,
vagy kevésbé sériiltek, a helyszinrdl el
kell szdllitani, lehetdleg a szélirannyal
ellentétes iranyban [Ref.: a szél a levego
sugdrszennyezodését az elldtas irdnyaba
hozhatja], majd az esetleges contami-
natiot kell vizsgdlni. Ha sok beteget
kell ellatni, a helyszini decontamina-
las nem megfeleld eljaras.

A korhazakat eldre értesiteni kell,
hogy hamarosan sulyosan sérilt,
esetleg sugarszennyezett betegeket
szallitanak az intézménybe. Contami-
nalt, de nem, vagy csak kismértékben
sériilt betegeket a kijelolt kozpontba
kell szallitani nyilvantartasba vétel és
decontaminatio elvégzésére (ruhak
eltdvolitdsa és zuhanyozas). Emely-
gés, hanyas vagy hasmenés jelentke-
7zésekor a beteg az egésztestdozis
megdllapitasara korhazba szallitando.

Pszichoszocidlis hatasok. Radioaktiv
anyagok szétszorasaval jar6 terrorta-
madaskor a pszichoszodidlis 1ényezok
szerepe igen jelentds. A sugarexpozicio
lehetdsége olyan ismeretlen veszélytdl
valo félelmet valt ki, amely rejtélyes €s
irreverzibilis sériiléseket okozhat. Gya-
koriak az dltalanos stresszjelenségek:
almatlansag, csokkent figyelemossz-
pontositds, adott esetben tarsadalmi
elzarkozas. Mivel néhany pszichologi-
ai jelenség utanozhatja a sugarkaroso-
das tiineteit (hanyinger, hanyas,
borkititések), nagyon fontos a helyben
elvégzett ,triage” tevékenység, a tiine-
tek és jelenségek elkiilonitése és su-
lyossdganak megdllapitasa. Szamitasok
szerint egy nuklearis fegyver robbana-
sa utdn az emberek 75%-aban jelent-
keznek pszichologiai tiinetek.

A sugdrexpozicio utdn a kovetkez-
ményekt6l vald  félelem allando
poszttraumads stresszallapotot tarthat
fenn. Kiilonosen jelentds pszichologi-
ai hatdsnak vannak kitéve a gyere-
kek, terhes asszonyok, kisgyermekes
nok, a veszélyhelyzet elharitasaban
dolgozok, takarité munkdsok, vala-
mint  mentdlis megbetegedésben
szenvedok. A pszichoszocidlis hata-
sok kezelésének alapelve a meg-
el6zés. A cél megtartani vagy vissza-
allitani a bizalmat nyilisaggal, kom-
munikdcidval és empatiaval.

[Ref.: A szokatlanul hosszii ismertetést
véleményem szerint magyardzhatja és
mentheti az a szomorii tény, hogy a téma
taldn iddszeriibb ma, mint valaha. A ter-
rorizmus eddig sem csekély arzendljdba a
nukledris tamaddsok legkiilonfélébb he-
lyii, idéponti, mddu, mértékii, gyakorla-
tilag kivédhetetlen és elore megjosolhatat-
lan fenyegetése is bevonult. Az elmuilt na-
pokban ismerkedhetett meg a vildg a
. piszkos bomba” elnevezéssel, a , szegény
ember atombombdjinak” nevezett feqgy-
verrel, amely nem eqgymassal hadban allo,
hanem teljesen békés és magukat bizton-
sdgban érzd” embereket ol meg, és olyan
természeti katasztrofit okoz, amely évszd-
zadok alatt is nehezen hozhato helyre.
Nyilvan nem véletlen, hogy a vilag eqyik
legismertebb orvosi iijsdgja éppen most
tartotta sziikségesnek a dolgozat kozlését.

A madsodik vilaghaborii kiiszobén,
1938-ban Thomas Mann tanulmanykote-
tet irt: , Eurdpa vigydzz!” cimmel, amely
az Europdn eluralkodd iszonyii eszmék és
ideologidak veszélyére hivta fel a figyelmet
— sajnos hiaba. Ha élne, talan onmaga
parafrazedldsdval irhatna: , Emberiséq
vigydzz!” Mennyire tudunk vigyazni?|

Gyenes Gydrqy dr.

Koleszterinfelszivodas a tapla-
1ékbdl. Patel, S. (Division of Endoc-
rinology, Diabetes and Genetics, Me-
dical University of South Carolina,
SC, USA): Lancet, Suppl., 358, 63.

A hetvenes évek elején Bhattachryya
és Connor az autoszomalis dominan-
san 6roklédd familiaris hypercholeste-
rinaemidra jellegzetes eltérések — fzii-
leti fajdalmak, haemolyticus anaemia,
inakat érinté xanthomak — miatt vizs-
galt egy leany testvérpart, azonban
esetiikben normalis koleszterinszintet
taldltak. 1974-ben megjelent kozle-
ményiikben ezen elvaltozasok oka-
ként a {6 névényi szterin, a sitosterin
emelkedett vérszintjét jelolték meg,
igy sitosterinaemianak nevezték el a
betegséget. A sziilGk panaszmentessé-
ge alapjan autoszomalis recessziv
oroklésmenetet tételeztek fel.

Az orvostdrsadalom altal is kevéssé
ismert betegség prevalenciaja ismeret-
len, bar tobb, mint 50 esetleiras talal-
hat6 az irodalomban. A hagyomanyos
koleszterinszint-mérési eljarasok a ko-
leszterin, illetve nem koleszterin szte-
rinek kozt nem tudnak kiilonbséget
tenmi, a diagnoézis felallitasahoz kii-
lonleges maodszerre van sziikség (pl.
gaz, folyadék- vagy magas nyomasu
folyadékkromatografids analizis).
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A sitosterinaemia egyben jelentds
cardiovascularis kockdzati tényezé is,
a szerzok vizsgalatai szerint az érin-
tett betegek 50 szazalékanal fordul
elé dokumentalt atheroscleroticus
betegség.

A sitosterinaemia leirdsa a szteri-
nek felszivodasara terelte a figyelmet.
Normalis koriilmények kozott a tap-
lalékban kortilbeliil egyenlé mennyi-
ségben talalhaté koleszterin, illetve
novényi szterinek koziil csak a ko-
leszterin szivodik fel, kb. 55%-ban. A
novényi szterinek tavoltartasaért két
gén (ABCGS5 és ABCGS), valamint az
altaluk kodolt fehérjék, a szterolin-1
¢s -2 tehetdk feleldssé. Mindkettd az
ATP-kot6  kazeutaval rendelkezd
ABC-fehérjék csaladjaba tartozik,
mint példaul a sulphonylurearecep-
tor, a multidrugrezisztencia-fehérjék
vagy a cystas fibrosis transconductan-
tia reguldtor fehérje. Az ABCGS és -8
gének barmelyikének mutdcidja si-
tosterinaemia kialakuldsahoz vezet.
A bélben és a majban taldlhato tehér-
jék részben kozvetleniil akadalyozzak
a felszivddast, részben a vérbe kertilt
kevés novényi szterin epével 1orténd
kivélasztasaért felelGsek. Genetikai
kutatasok szerint mutacioik adott
esetben tobb szaz, akar 1800 éve jot-
tek létre.

A mar szintetizalt vagy felszivodott
koleszterin Kkitirtilése a szervezetbdl
kozvetleniil az epével, illetve epesa-
vakka torténd bomlassal lehetséges.
A statinok hatékonyan csokkentik a
koleszterin szintézisét. A koleszterin-
szint-csokkentés hatékonyabb maod-
szere a koleszterin bomldsat, tirtilését
is befolydsolhatna. Nem bizonyitott,
de a mdjban lévG szterolinok fele-
losek lehetnek a koleszterin epébe
torténd direkt excretidjaért.

Az embriondlis fejlédésben fontos
szerepet jatszo koleszterin a késGbbi-
ckben jelentds cardiovascularis ri-
zikotényezd. A metabolizmusaban
részt vevo mechanizmusok jobb meg-
ismerése nemcsak a sitosterinaemia
terapiajanak lehetGségét eredmé-
nyezné, hanem a koleszterin absorp-
tiojanak ¢€s excretiojanak jobb megér-
tését is lehetové tenné.

Pozsonyi Zoltan dr.

Mikrobiolégia és
fert6z6 betegségek

Himlé-attekintés. Enders, M. és
mtsai (Inst. Virol. Infektologie, Epide-
miol., Rosenbergstrasse 85, 70193
Stuttgart, Németorszag): Ditsch. Med.
Wochenschr., 2002, 127, 1195-1198.
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A himl6 akut lefolyasi, magas lazzal
jard, exanthemds virusbetegség, ma-
gas kontagiozitdssal. 1980-ban jelen-
tette be a WHO eradikdlasat.

Epidemiologidja. Mar 3000 évvel
ezel6tt ismeretesek voltak himldgjar-
vanyok Kindban, Indidban és Egyip-
tomban, és a 6. évszazad 6ta Eurdpa-
ban is, majd valamennyi kontinen-
sen. Epidemiol6giai modszerek és szi-
goruan végrehajtott vakcinalasi prog-
ram vezetett eradikaldsahoz. A vario-
la maior letalitasa oltottak kozott 3%,
nem oltottak kozott 30-40%-os volt.
Az enyhébb forma, variola minor
(alastrim) altaldban nem végzadont
letalisan. Ma, miutdn a vilag popula-
cidja oltatlan, magas letalitas volna
varhat6. A himlé kontagiozitdsa volt
az ismert legmagasabb.

A virus igen nagy, 150-220 x 260~
300 nm-es téglalap alakd, a legna-
gyobb ismert virusok egyike. Genom-
ja linearis, kettés fonali DNS, mely
szamos strukturdlis fehérjét és enzi-
met kodol. A variolavirus az ortho-
pox genusba tartozik a vaccinia, a
monkey-pox €s a tehénpox virusok-
kal egyiitt, és erds keresztantigenitas
all fenn koztik.

Himlovirus, mint biologiai feqyver.
Feltehetéen mar szerepelt Eszak-
Amerikdaban az indidan hdbortkban.
1980-ban harom, majd két laboratd-
rium kivételével a WHO kotelezett
minden laboratériumot a variolavi-
rus megsemmisitésére. Hogy ez min-
deniitt megtdrtént-¢, nem tudjuk.

Klinikum. A virus behatolasi kapu-
ja tobbnyire a felsé légutak nyalka-
hartydja, 12-14 napos latencia utan
levertség, magas laz, fej- és hatfdjas
jelentkezik, ezt kovetden 3-4 nappal
alakulnak ki a maculopapulosus
exanthemak és enanthemak, el6szor
az arcon, majd a karon, végiil a tor-
zson, labakon is, gyakorlatilag egy-
idejileg. Kb. 5 nap miilva e¢bbdl vesi-
culak képzodnek, gyakran bevérezve,
esetleg elgennyesedve. A 8-12. na-
pok kozott indul meg a holyagok be-
szaradasa, majd hamlasa. A hdlyagok
heggel gyogyulnak, a nemritka kera-
titis vaksdghoz vezet. Ezekben ma-
sodlagos bakterialis fert6zéseknek is
szerepe van. Nem ritka komplikacio
az encephalitis.

Laboratoriumi diagnézis. A gyors di-
agnazis alapvetd, de csak 4-es fokoza-
ti biztonsagi laboratériumban végez-
het6, védooltott személyzettel. Ha a
vizsgalando anyag mar vesicula, vagy
annak tartalma, az elektronmikrosz-
kopos vizsgalat gyors informaciot ad-
hat. Végleges diagnozist sejtkultiira
vagy c¢sirkeembrié chorioallantois
membranjan tortént tenyésztés adhat.
A torzs identifikdlasa PCR-rel, szek-
venciameghatarozassal torténhet.
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Védooltas. Mintegy 200 éve E. Jen-
ner vacciniavirusdval végzik, intracu-
tan. A hatékonysag ellenérzése a lo-
kalis reakcion alapul, 2-5 nap miulva
papula képzodik az oltas helyén,
majd vesicula alakul ki, mely legna-
gyobb mérettét 8-10 nap miulva éri
el, és 14-21 nap milva szirad le.
Enyhe oltdsi mellékhatas gyakori,
70%-ban fordul eld. Stlyos mellék-
hatdsok 1:1 millihoz, Gjraoltasnal
1:4 millichoz fordultak eld. Ilyen a
postvaccinatios encephalitis 25%-0s
letalitassal. A védettség biztos 3 évre.

Terdpia. Az els6 4 napon indokolt a
védooltas, esetleg enyhébb lefolyast
eredményez. Vitatott a vacciniavirus-
sal szembeni immunglobulin terapias
hasznalhatdsaga. Specifikus terdpia
nings.

Rendkiviil fontos az elsddleges és
masodlagos kontaktusok felkutatdsa,
izolalasa, vakcinalasa stb.

Kétyi Ivdn dr.

Az agyi dopamintranszporter ké-
pi megjelenitése annak becslésé-
re, hogy a pramipexol vagy a le-
vodopa milyen hatdssal van a
Parkinson-koér progressziojara.
Parkinson Study Group. (Kenneth
Marek MD., The Institute for Neuro-
degenerative Disorders, CO Temple
St, Suite 8B, New Hewen, CT 06510,
USA): JAMA, 2002, 287, 1653-1661.

Jol ismert, hogy a Parkinson-kor las-
su, de feltartoztathatatlanul progredi-
alo neurodegenerativ betegség. Szo-
matomotoros 6 tiinetei (bradykine-
sis, rigor, nyugalmi tremor, jaras-
zavar) mogott a folyamatosan zajlé
nigrostriatalis dopaminerg degenera-
cio, sejtpusztulds all. A dopaminha-
tast helyreallité/, potlo” terapia vagy
a lokdlisan dopaminna alakitott pre-
kurzor levodopa vagy dopaminago-
nista adasaval stimuldlja a dopami-
nerg receptorokat. Ezek a szerek ké-
pesek a betegség korai szakaszaban a
tiinetek Iényeges gyengitésére, végiil
a folyamat mégis csak silyos moto-
ros, kognitiv és funkciondlis kdroso-
dasba torkollik.

Laboratoriumi és allatkisérletes
modellekben elég adat gyudlt ossze,
amely szerint a tineti hatds mellett
magat a degenerdciot lassitja, vagy
éppen gyorsithatja mindkét emlitett
gyogyszertipus. Az clmult tiz évben
kifejlesztettek olyan anyagokat, ame-
lyek intravénas beadasaval képalkoto
modszerek segitségével kovethetd a
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progressziv dopaminerg sejtpusztu-
las. Igy deriilt ki, hogy a motoros tii-
net megjelenéskor a dopaminerg
markerek 40-60%-a mar elpusztult.
Vizsgalati lehetoségek: dopamin me-
tabolizmus kovetése [fluoro]-L-DO-
PA PET, membran dopamin transz-
porter mérése tropananalégokkal:
['*'1]béta-CIT-SPECT, valamint
["*F]ICFT-SPECT: ezek a striatalis izo-
topfelvétel életkorhoz koot csokke-
nését mutattdk. A betegekben ez
6-13%-ot elér, mig az egészséges sze-
mélyekben 0-2,5% volt. A kérbonce-
tani eredmények €s az in vivo izotop-
vizsgalatok jol egyeznek, hiszen koér-
szOvettani vizsgalatok szerint a nigra-
lis degeneratio mértéke 8-10-szerese
volt az egészségesekben észleltekhez
képest.

A szerzok a CALM-PD (pramipe-
xol/carbidopa-levodopa, multicentri-
kus, kettés vak, parhuzamos kezelési
csoportban szervezett) tanulmany
résztvevoit  vizsgalidk  béra-CIT-
SPECT segitségével kezdeti betegségi
¢és kezelési szakaszban a pramipexol,
illetve L-DOPA kezelés elinditdsa
utan. A kétéves kovetési idépontban
kideriilt, hogy a pramipexol késleltet-
te a motoros komplikaciok megjele-
nését, az L-DOPA viszont hatéko-
nyabban javitotta a parkinsonos tii-
neteket. Azonos késziiléken vizsgal-
tak meg a vizsgalatba bevett 82 bete-
get a kezelés indulasakor, 22, 34, 46
honappal késébb, koziilik 13-at az
elsé gyogyszerszint titrdlds végén, 10
hét elteltével is. Ez alatt a tiz hét alart
allitottdk be a dozisszinteket (prami-
pexol/vagy L-DOPA L: 1,5 mg/375
mg; IL: 3 mg/562,5 mg; II1.: 4,5/750
mg). Utdna 24 honapig stabilan pro-
baltak tartani a beallitott dozist. 22 és
36 hét kozott ismét lehetent allitani,
emelni a gyogyszerdozist. A képalko-
16 mérések 12 Oras gyogyszermentes-
ség utan klinikai vizsgdlat elvégzését
kovetéen torténtek. Az occipitalis le-
benyt hasznaltdk referenciaértéknek,
a nucl. caudatust és a putament spe-
cifikus kotési helyként. A denzitasér-
tékekbdl hanyadosokat képeziek, és
ezeket hasonlitottak ossze. Kilenc
pramipexolt és 8 L-DOPA-t szedG be-
teg Iépett ki a vizsgdlatbol a 46 honap
alatt. 4 agonistat és két L-DOPA-t
szedé beteget vesztetiek el a vizsgdlat
soran, nem a gyogyszerszedéssel
osszefiiggo okbol.

Az osszes beteg adatat tekintve, az
egymas utdni vizsgalatok alapjan a
kotéscsokkenés kb. 5,2% volt évente,
kifejezettebb volt a putamen teriile-
tén; mint a nucl. caudatusban. kez-
detben volt oldalkiilonbség is, azaz a
tinetekkel ellenkezé agytéltekében
alacsonyabb kotést taldltak, késébbi-
ekben az eluint. Szignifikdnsan ke-




véshé csokkent specifikus izotopko-
tést ¢észleltek a pramipexolt szedokon
a masik csoporthoz képest, és nem ta-
laltak kiilonbséget a putamen és a
nucl. caudatus kotése kozou. Hu-
szonkét honapos kezelés utan ossze-
hasonlitva a c¢sokkenés mértékét a
csak egyik gyogyszerrel kezelt cso-
portok kozott, a kiilonbség még kife-
jezettebb volt: pramipexol/L-DOPA
csoport 6,9/12% atlagban. Ha ezen
idépontban mar volt a betegnek , ki-
egészitd L-DOPA sziikséglete”, akkor
mindkét csoportban kifejezettebb
volt a specifikus izotopkotés-csokke-
nés. Viszont az elso tizhonapos keze-
lés utan még nem volt szignifikans
kiilonbség a két csoport kozott. Fon-
tos statisztikai informacio, hogy a vi-
lagszerte alkalmazou UPDRS-skala
egyes értékei a mesterséges , off” all-
apotokban jo korreldaciot mutattak a
kotésvaltozassal.

A szerzOk szerint a vizsgdlat a 46
honapos méréssel a mellett sz6l, hogy
a vizsgadlt dopaminagonista rendelke-
zik neuroprotektiv hatassal is.

Dibé Gyorgy dr.

Orvosi technika

Frekvenciafiiggd ingerkiiszob-
emelkedés DDD-R ingerlés soran.
Klinikai kovetkezmények. Biens-
tein, B., Grosse-Heitmeyer, W. (Medi-
zinische Klinik, Kardiologie, St. Boni-
fatius — Hospital Lingen/Ems, Német-
orszag): Dtsch. Med. Wschr.,, 2001,
126, 72-75.

65 éves ndbetegnek sick sinus szind-
roma, sinusbradycardia ¢s intermitta-
16 pitvarfibrillaci6 miatt pacemakert
tiltettek be. 13 évvel késobb a készii-
I¢ék revizidjara keriilt sor. A korabbi
elektrodakat eltavolitottak, és aj bi-
poldris elektroddkat tiltettek be a jobb
pitvarba. Egyidejlleg a generatort is
kicserélték egy frekvenciafiiggd két-
kamras késziilékre. A korabbi karai
clektrodat meghagytdk, és egy adap-
terrel lattdk el. Ez lehetévé tette,
hogy terhelés eseién a pacemaker
novelje a sziv frekvenciajat.

A beteg hosszabb ideig panasz-
mentes volt, de késobb terheléskor is-
mét  jelentkezett nehézlégzés és
idoszakos szédiilés. A rutin klinikai
vizsgalat nem deritett fényt a pana-
szok hatterére. Az EKG normalis pa-
cemakermuikodést mutatott. A terhe-
léses EKG-vizsgalat sordn azonban
kideriilt, hogy a frekvencia nem
emelkedett a terhelési szinteknek
megfelelGen, jollehet a beiiltetett pa-
cemaker 120/min-ig tarté noveke-
dést tett lehetové.

A késziilék végig jol mikaodatt, rit-
muszavar nem volt megallapithato,
és a terhelés soran panaszok sem je-
lentkeztek. A 24 Ordas EKG-vizsgalat
mindkét kamra ingerlését mutatta, és
a frckvencia is a terhelési szinteknek
megfeleléen valtozott. Csak a maga-
sabb frekvenciatartomanyokban mu-
tatkozott idénként hatdstalan pace-
makerimpulzus.

Az ujabb pacemakerrevizié arra
deritett fényt, hogy 70/min kamrai
ingerlés esetén 0,2 ms impulzus mel-
lett az impulzusamplitadé 3,0 volt-
nak mutatkozott. Ez arra utalt, hogy
az ingerkiiszob viszonylag magas

volt, ami a megfeleld hatas kivaltasa-
hoz nagyobb encrgiat igényelt.

A pacemaker hatékony ingerlésé-
hez sziikséges minimalis energia-
igényt szamos tényezd befolydsolja.
Az utobbi idében nem csak ab-pa-
cemaker tokja lett kisebb, hanem az
energiasziikséglete is csokkent, st az
elektrodak is lényegesen kevesebb
energiat igényeltek. Mindemellett az
ingerkiiszobot szamos mas tényezo
is befolyasolhatja; a sympathicus
aktivitas, az elektrolit-haztartasban
mutatkozd zavarok, az oxigén- és a
szén-dioxid-telitetiség valtozasa a
veérben stb.

A frekvenciafiiggd ingerkiiszob-
emelkedés gyakori, de elGre nem lat-
hato jelenség. A magasabb frekvencia-
tartomanyban mutatkozé hatastalan
pacemakeringerlés jelentdsége egye-
nenként valtozo. A csak w('n'\'a'nyn-
san fellépé hatdstalan ingerek a be-
tegnek nem okoznak tineteket, és
csak 24 Oras Holter-monitorozas so-
ran derithetok Ki.

Bonyolultabb a helyzet azokndl a
betegeknél, akik hivatasuknal fogva
vagy szabadido-tevékenységlik soran
fokozott veszélynek vannak kitéve.
Ezen betegekben nagyon ajanlatos a
pacemakerrevizio soran részletes in-
gerkiiszobmérésceket végezni kilon-
boz6 frekvenciatartomanyokban. Ez
vonatkozik mind az antibradycardia-,
mind az antitachycardiaingerlésre.
Ennek a problémanak a kikiiszobolé-
sére fejlesztették ki a legiijabb pace-
makerrendszereket, amelyek a sziik-
séges ingerkiiszobméréseket mar ma-
guk végzik el.

Hoffmann Artiir dr.

©%/ MEDICINA KONYVKIADO
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Takécs Séndor
A nyomelemek nyomaban

A nyomelemek irédnti érdekl6dés az utobbi idoben sem csokkent, széles kor( alkalmazasuk-
nak (talajjavitas, takarmanyok dusitasa, gyogyaszati felhasznalas) lehetiink tanui. A szerzé
reélis képet ad a nyomelemek kérnyezeti eléfordulasarél, a hatasiranyairél, az embcﬂ
szervezetben jatszott koroki szerepérél.
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Meghivé

A Budai Irgalmasrendi Koérhaz
(BIK) és az Orszdgos Reumatologi-
ai és Fizioterdpias Intézet (ORFI)
kozos tudomanyos iilését a Magyar
Tudomdny Napja alkalmabal 2002. no-
vember 4-én tartja a Lukdcs Klubban.

Program:

11 ora:

1. Bevezetd: Prof. Dr. Naszlady Attila
Prof. Dr. Poor Gyula

2. A Budai Irgalmasrendi Korhaz 5

kijelolt tudomanyos elGaddsa

14 Ora:

3. Az orvostanhallgatok részére Kiirt
2002. évi reumatoldgiai palyazat di-
jainak dtadasa

4. A Tudomdny Napja alkalmabol az
ORFI és a Farkas Karoly Alapitvany
altal kiirt palyazat 5 dijnyertes elé-
adasa s

(Kivdnsagra részletes programot kiil-

diink!)

Meghivo

Az Uzsoki utcai Koérhaz Neurolé-
giai Osztdlyanak rudomanyos iilésére
Idépont: 2002. november 13-dn 14 ora
Helyszin: Budapest, XIV., Uzsoki utca
29. C (uj) épiilet elcadéterme
Program (8 perces eléaddsok)

Angyal Gydrgy: Az MRI vizsgalat szere-
pe a lumbalis porckorongsérvek Kor-
ismézésében

Gyulai Addm: A tremorok differencial-
diagnosztikdja és kezelése

Balogh Andrds: Az alvaszavarok kor-
szer(i megkozelitése és terdpidja
Juhdsz Melinda: Az cpilepszia hétkoz-
napi problémai (terhesség, fogamzas-
gatlas, jogositvany)

Olah Rita: , Egyediil nem megy”
Csoportos pszichoterdpia sclerosis
multiplexes betegekkel

Badn Edina: A stroke gyogyszeres és
mutéti megelozése

Katona Gabriella: Ujdonsagok a Par-
kinson-kor differencialdiagnosztika-
jaban és kezelésében

Mayer Ibolya: A demencia kezelésével
szerzett tapasztalataink

Jakab Gabor: A sclerosis multiplex im-
munmodulans kezelésének tavlatai
¢és korlatai

Vida Zsuzsanna (Pharmacia): A szo-
rongds korszer( terdpidja

Szponzor: Pharmacia

PALYAZATI HIRDETMENYEK

A Zirc Varosi Erzsébet Korhaz pa-
lyazatot hirdet belgydgydsz orvosi al-
lasra.

Belgyogyasz szakorvosok jelentkezé-
sét varjuk.

Elényt jelent a rehabilitacios szak-
vizsga.

A palyazatot a korhdz orvos-igazgalo-
jahoz kell benyujtani.
(8420 Zirc, Jozsef A. u. 17.)

Az ANTSZ Budapest Févarosi In-
tézete tisztiorvosi feladatok ellatasara
keres gyakorlattal ¢s klinikai vagy
kozegészségtan szakvizsgaval rendel-
kez6 munkatarsakat.

A palyazatot Tasdry llona dr. fGvarosi
tisztifGorvosnak cimezve, a megjele-
nést6l szamitott 15 napon beliil az
alabbi cimre varjuk:

ANTSZ Budapest Févarosi Intézete
Humanpolitikai Osztaly

(1138 Budapest, Vaci it 174.)
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Nagykoros Varosi Korhaz-Rende-
I6intézet igazgatld [Gorvosa palyaza-
tot hirdet Belgydgydszati Osztdlyra 2 bel-
gyogyasz szakorvos részére.

Palyazati feltételek: orvosi diploma,
magyar allampolgdrsdg, MOK tagsag
igazolasa, kozvetlen szakképesités
elott allok is jelentkezhetnek.

Az allas azonnal betolthetd.

Kiemelt bérezés.

Lakads biztositott.

Hazastarsnak lehetGség szerint allas
biztositasa.

Csatolandé: szakmai onéletrajz, er-
kolcsi bizonyitvany, diploma és szak-
vizsgabizonyitvany fénymasolata.

Az allassal kapcsolatban részletes in-
formadcié kérhetd az igazgatdi titkdr-
sagon Elek Attila dr. igazgat6 fGorvos-
t6l (2750 Nagykoros, Faskert u. 1.
Tel/Fax: 06-53 351-761)

A Zirc Varosi Erzsébet Korhaz pa-
lyazatot hirdet Ndgydgydszati Szakren-
deldjében megliresedett orvosi allas be-
toltésére.

Szakorvosok jelentkezését varjuk.

- 2002 = 143. évfolyam, 43. szam

Bér megegyezés targyat képezi.

A palyazatot a korhaz orvos-igazgalo-
jahoz kell benyujtani.

(8420 Zirc, Jozsef A. u. 17.)

A Heves Megyei Onkormanyzat
Markhot Ferenc Kérhaz Rendeld-
intézet palyazatot hirdet radioldgus
szakorvos részére a kérhaz Radiologiai
osztalyara.

Palyazati feltétel:

— CT és MRI értékelésben valo jartas-
sag,

— hozzajarulas ahhoz, hogy az elbira-
ldsban részivevdk a palydzatot megis-
merhetik.

Az allast kiemelt bérezéssel ¢s lakbér-
tamogatassal hirdetjik.

A meghirdetett allashellyel, palyazati
feltérelekkel kapcsolatban részletes
informaciot dr. Kdszegi Gabor orvos-
igazgatotél lehet kérni, a (06-36)
410-313 telefonszamon.

A palydzatok benyujtasit a korhaz
[Gigazgatdja, dr. Kovdcs Jozsef cimére
(3301 Eger 1 PI. 15., Széchenyi 1t
27.) kérjuk.
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