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a.

A 2018. évi utolsó számunkban a Magyar Hypertonia Társaság fontos állásfoglalásával indítunk.

Ebben társaságunk leszögezi, hogy az ACE-inhibitorok továbbra is nélkülözhetetlen részei az anti-

hipertenzív kezelésnek, és a 2018-ban megjelent európai hypertoniaajánlás változatlan követését

tartja szükségesnek. Farkas, Szôke és Járai összefoglalójukban a thrombocytaaggregáció-gátló kezeléssel

foglalkoznak perifériás érbetegségben. Utalnak arra, hogy a terápiás gyakorlatban új elôrelépést jelenthet

a Xa faktort gátló rivaroxaban kis dózisának és az acetilszalicilátnak az együttes alkalmazása. Kiss és

Alföldi az obstruktív alvási apnoe terápiájában egy új cannabinoidanalóg hatóanyaggal, a dronabinol-

lal nyert eddigi kutatásokról és eredményekrôl számolnak be. Antal és munkatársai öt családban

papillorenalis szindróma PAX2 gén mutációjának klinikai következményeit (vese- és szemérintett-

ség) mutatták be. Sági és munkatársai fotopletizmográfiás módszerrel meghatározott artériás stiff-

nessindexet használtak az IgA-nephropathia prognózisának becslésére, a renalis és cardiovascularis

kockázatú betegek azonosítására. Vályi „A táplálkozás szerepe a cardiovascularis prevencióban és

kezelésben” címû elemzésének 1. részében rendkívül izgalmas, mindennapi életünket érintô kér-

déseket boncolgat a tôle megszokott stílusban. Érdemes elolvasni, mert a mai világunkban a

korszerû szem léletû táplálkozás az egészség megôrzésének, a krónikus betegségek megelôzésének,

a beteg sé gek kel kapcsolatos testi és mûködésbeli károsodás minimalizálásának a kulcskérdése. A

Tudta ön? rovatban bemutatjuk a stroke-kockázat korai felismerését szolgáló három becslési

„score”-t pitvarfibrillációban. Közöljük Simonyi véleménynyilvánítását az ESH és EASO – az elhízás

és cardiovascularis kockázattal foglalkozó – cselekvési programjáról. Farsang a 2018. évi ESH/ESC

hypertonia terápiás irányelvét bemutató összefoglalójának 3. részében a nagy cardiovascularis koc-

kázatú betegek gyógyszerelésének szempontjairól ad tájékoztatást számunkra. Kékes a „Hypertonia

és pitvar fib rilláció” 2. részében a szûrési módszereket taglalja. Képes beszámolót nyújtunk a Magyar

Neph ro lo giai Társaság 2018. évi 35. Nagygyûlésérôl, valamint a Magyar Gyermeknefrológiai

Egyesület pécsi kongresszusáról. Most sem nélkülözhetjük Vályi kitûnô referátumait.

Lapunk szerkesztôsége minden Olvasónknak kellemes karácsonyi ünnepeket és boldog új évet
kíván!

Alföldi Sándor Kékes Ede
fôszerkesztô felelôs szerkesztô

Kedves Olvasóink!
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Anapokban jelent meg Hicks és munkatársainak tu do -
mányos cikke egy angol folyóiratban (BMJ), amely a
leggyakrabban alkalmazott vérnyomáscsökkentôk, az

angiotenzinkonvertálóenzim-gátlók (ACE-gátlók) használa-
tával összefüggô tüdôrákkockázatot elemzi. A közel egymil-
lió betegen tett megfigyelés legfontosabb megállapítása,
hogy a tartós ACE-gátló-használat mellett az angiotenzinre-
ceptor-blokkolók (ARB) alkalmazásánál észlelthez képest
14%-kal nagyobb a tüdôrák kialakulásának kockázata.

Ezzel kapcsolatban – különös tekintettel a fokozott mé -
diaérdeklôdésre – az MHT a következôket kívánja le szö gezni:

1. Ez egy régóta vizsgált és ellentmondásos eredménye-
ket mutató terület. Ugyanakkor az ACE-gátlók hasznát az
összhalálozás markáns csökkentésében számos eddigi
vizsgálat igazolta.

2. A 2018. évi, a hypertonia ellátásáról szóló ESH/ESC
irányelv alapján az ACE-gátlók és az ARB-k egyformán
alkalmasak a vérnyomás csökkentésére, és ezzel együtt
mind a halálozást, mind a szív- és érrendszeri betegségek
gyakoriságát jelentôsen csökkentik.

3. Az elemzésnek – mint minden tudományos ered-
ménynek – vannak korlátai:

– A további jellemzôk figyelembevételének a hiánya
(családban elôforduló tüdôrák, szocioökonómiai stá-
tusz, diéta, sugárzás- vagy azbesztexpozíció).

– Kevés az adat a dohányzásról. Csak az ismert, hogy
aktív, korábbi vagy nem dohányzó a vizsgálatban
résztvevô; a dohányzás mértéke és idôtartama
nem.

– Lehetséges, hogy az ARB-k alkalmazása esetén csök-
ken a kockázat (és nem az ACE-gátlók alkalmazása
esetén nô).

– Az ACE-gátló-intolerancia miatt megjelenô köhögés a
tüdôrák korai felismerésében szerepet játszhat.

Összefoglalva: A jelen vizsgálat bár felveti a hosszú távon
alkalmazott ACE-gátló kezelés hatását a tüdôrák rizikójá-
nak emelkedésére, de azt egyértelmûen nem igazolja. A
szerzôk szerint is további vizsgálatok szükségesek a kér-
dés pontosabb megítéléséhez.

Mindezek alapján a Magyar Hypertonia Társaság leszö-
gezi, hogy jelenleg semmilyen változtatást nem tart szük-
ségesnek a betegek kezelését illetôen, a 2018-ban megje-
lent európai hypertoniaajánlás változatlan követését tartja
szükségesnek.

Az MHT napi szinten követi a híreket és tájékoztatás-
sal lesz újabb információ birtokában.

2018. november 5.

Magyar Hypertonia Társaság

T Á R S A S Á G I  K Ö Z L E M É N Y

A Magyar Hypertonia Társaság közleménye

Magasvérnyomás-betegség kezelése: 
változatlanul a 2018-as európai ajánlás követendô
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ÖSSZEFOGLALÁS A perifériás verôérbetegség (PAD) a társuló multilocularis athe -
roscleroticus betegségek következtében igen nagy mortalitású betegség. Tünetes
PAD esetén a jól megválasztott antithromboticus kezelés nemcsak az alsó végtagi
vascularis események, hanem a cardiovascularis halálozás, stroke és myocardialis
infarctus kompozit végpont elôfordulási arányának csökkentése szempontjából is
kulcsfontosságú. Ezen a területen a thrombocytaaggregáció-gátló acetilszalicilátnál
jobb eredményt lehetett elérni clopidogrellel, de a két szer kombinációja már nem
jár a cardiovascularis major események számának csökkenésével. Az elmúlt évek
vizsgálatai alapján számos, egyéb hatóanyagról bizonyosodott be, hogy a PAD-
betegek csoportjában nem elônyösebb alkalmazásuk a hagyományos thrombocy-
taaggregáció-gátló szereknél. Terápiás gyakorlatunkban változást jelenthet azonban
a Xa-faktor-gátló rivaroxaban kis dózisának és az acetilszalicilátnak a fix kombináció-
ja, amely a monoterápiánál jobb eredményeket tudott felmutatni a kombinált car-
diovascularis végpontot illetôen, elfogadható vérzéses kockázatnövekedés mellett.

Kulcsszavak: perifériás verôérbetegség, PAD, thrombocytaaggregáció-gátlás, Xa-
faktor-gátló

Antiplatelet therapy in peripheral arterial disease 
– Changing paradigm in practice?
Farkas K, MD, PhD; Szôke VB, MD; Járai Z, MD, PhD

SUMMARY Peripheral arterial disease (PAD) has a high mortality rate due to
accompanying atherosclerotic disease. In case of symptomatic PAD proper
antithrombotic therapy reduces not only the rate of lower extremity vascular events
but the composite endpoint of cardiovascular death, stroke and myocardial infarc-
tion. In this indication clopidogrel was proven to be more effective compared to
acetylsalicylic acid. The combination of the two agent was not superior to
monotherapy. Studies from recent years showed that currently none of the candi-
date drugs are associated with a better outcome when compared to acetylsalicylic
acid or clopidogrel. Combination of low dose factor Xa inhibitor rivaroxaban with
acetylsalicylic acid is a novel therapeutic approach that has better results in reduc-
ing the occurrence of combined cardiovascular endpoint than antiplatelet
monotherapy, with an acceptable increase in the risk of bleeding events.

Keywords: peripheral arterial disease, PAD, antiplatelet therapy, factor Xa inhibitor
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Ö S S Z E F O G L A L Ó  K Ö Z L E M É N Y  

Thrombocytaaggregáció-gátló kezelés perifériás
érbetegségben – Paradigmaváltás a gyakorlatban?

FARKAS Katalin1, 2, SZÔKE Vince Bertalan3, JÁRAI Zoltán2, 3

A perifériás érbetegség mint 
nagy cardiovascularis kockázatú állapot

A perifériás verôérbetegség (PAD) az egész szervezetet
érintô, generalizált atherosclerosis egyik megjelenési for-
mája. A PAD a teljes populáció 12-14%-át érinti, prevalen-
ciája a korral nô és 65 éves kor felett elérheti a 20%-ot (1).
Több nagy epidemiológiai vizsgálat is igazolta, hogy a PAD
nagy cardiovascularis mortalitással jár együtt, amely a clau -
dicatio intermittensben szenvedô, illetve a tünetmentes
PAD-betegekben is, öt év alatt elérheti a 30%-ot (2). Ez a
magas mortalitás az érbetegség multilocularis jellegével
függ össze, egy betegben az érelváltozások gyakran egy -
idejûleg több érterületet is érintenek, ahogy ezt több vizs-

gálatban, például a REACH Regiszterben is igazolták (3).
A szív- és érrendszeri események számát jelentôsen fokoz-
za, ha több érterület érintett. A REACH Regiszter három -
éves utánkövetésének adatai azt mutatták, hogy a perifé-
riás érbetegek halálozása meghaladta a vizsgálat kezdete-
kor koszorúér-betegséggel vagy agyi érbetegséggel bevá-
lasztott betegek halálozását. A magas halálozás mellett az
érbetegséggel összefüggô rehospitalizációk száma is ki -
emelkedôen magasnak bizonyult perifériás érbetegekben
(4). A perifériás érbetegség egyidejû jelenléte negatívan
hat a coronariabetegek prognózisára. A CASS Re gisz -
terben CABG-mûtét után szignifikánsan magasabb volt a
halálozás az egyidejûleg perifériás érbetegségben is szen-
vedô egyéneknél (5), és hasonló eredményeket igazoltak
percutan coronariaintervenciók után is (6).
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A perifériás érbetegség mindezek alapján nagy vagy
nagyon nagy cardiovascularis kockázattal járó állapot, a
betegek túlélését alapvetôen befolyásolja a rizikót csök-
kentô kezelés. 

Thrombocytaaggregáció-gátló kezelés
hatása a cardiovascularis eseményekre
perifériás érbetegségben

A különbözô cardiovascularis események kialakulásában, a
thrombosis következtében fellépô érelzáródásban a vérle-
mezkék és az alvadási faktorok központi szerepet játsza-
nak. Perifériás érbetegekben kimutatták a vérlemezkék
fokozott aktivációját, a P-szelektin-expresszió a betegség
súlyosságával arányos növekedést mutatott, az alkalmazott
aszpirinkezelés ellenére (7). Hasonló összefüggést igazol-
tak az arachidonsav, illetve a TRAP (trombinreceptor-akti-
váló peptid) mediálta thrombocytaaggregáció és a PAD
súlyossága között (8). Mindezek alapján a thrombocytagát-
ló kezelés kiemelt jelentôséggel bír a PAD-betegek keze-
lésében. Egy 2002-ben megjelent nagy metaanalízisben
(Antithrombotic Trialists’ Collaboration) 195 tanulmány
adatait dolgozták fel, köztük 42, perifériás érbetegek
TAG-kezelésével foglalkozó randomizált vizsgálatot (9).
Egyértelmûen igazolódott, hogy a TAG-kezelés csökkenti
a vascularis események esélyét nagy rizikójú betegekben.
A metaanalízis azt is igazolta, hogy a TAG-kezelés a tüne-
tekkel járó perifériás érbetegség minden stádiumában
szignifikánsan (23%-kal) csökkenti a cardiovascularis ese-
mények esélyét (1. ábra), ezekben a vizsgálatokban a bete-
gek közel 60%-a nem aszpirin-, hanem egyéb TAG-keze-
lést kapott. 12, perifériás bypassgraftmûtétet követôen
végzett prospektív vizsgálat metaanalízise azt mutatta,
hogy a TAG-kezelés 22%-kal csökkentette a vascularis
halál, nem fatális myocardialis infarctus és nem fatális
stroke relatív rizikóját.

Thrombocytaaggregáció-gátló kezelés
hatása az alsó végtagi ischaemiára 
perifériás érbetegségben

Fontos kérdés, hogy a szív- és érrendszeri események
csökkentése mellett a TAG-kezelés hatással van-e az alsó
végtagi ischaemia progressziójára. Vizsgálatok bizonyítják,
hogy a TAG-kezelés csökkenti az artériás occlusio kialaku-
lásának esélyét PAD-betegekben, és fontos szerepet ját-
szik az alsó végtagi verôerek infrainguinalis bypassmûtét,
illetve percutan endovascularis beavatkozások utáni átjár-
hatóságának megôrzésében is (10). A Physician’s Health
Study igazolta, hogy a kis dózisú aszpirinkezelés csökken-
ti a claudicatio intermittens progresszióját, illetve az érse-
bészeti beavatkozás rizikóját (11).

Thrombocytaaggregáció-gátló szerek

A klinikai gyakorlatban alkalmazott TAG-gyógyszerek kü -
lönbözô hatásmechanizmussal befolyásolják a vérle mez kék
mûködését. Az aszpirin a vérlemezke ciklooxigenáz enzim
(COX-1) nem szelektív, irreverzibilis gátlása révén fejti ki
hatását, a legrégebben alkalmazott, olcsó és hatékony szer.
Az aszpirin különbözô dózisaival végzett tanulmányok meta-
analízise alapján kimondható, hogy a kis dó zisú (75–325 mg)
aszpirinkezelés a nagy dózissal meg egye zô hatékonyságú,
kevesebb gastrointestinalis vérzés mellett (9). A thienopiri-
dinek (ticlopidin, clopidogrel) az adenozin-difoszfát (ADP)
indukálta thrombocytaaggregációt gátolják a vérlemezke
ADP-receptorának szelektív, irreverzibilis gátlása révén. A
ticlopidin alkalmazása a clopidogrel megjelenését követôen
háttérbe szorult, elsôsorban kedvezôtlen vérképzô rendszeri
mellékhatásai (neutropenia, thrombocytopenia) miatt. A
vérlemezke GP IIb/IIIa receptorgátlók a thrombocytaaggre-
gáció végsô, közös lépését gátolják, ezáltal hatásuk a legkife-
jezettebb. Alkalmazásuk elsôsorban coronariaintervenciók
kapcsán bizonyult elônyösnek, gyakori vérzéses mellékhatá-
sok miatt széles körben nem terjedtek el.

A CAPRIE tanulmányban a clopidogrel hatásosságát és
biztonságosságát vizsgálták aszpirinnal összehasonlítva, iga-
zolt érbetegségben (12). Ez volt az elsô nagy vizsgálat a peri-
fériás érbetegek TAG-kezelésének vonatkozásában. A
CAPRIE vizsgálat elsôdleges összetett végpontjának tekin-
tetében a clopidogrel hatékonyabbnak bizonyult az aszpirin-
kezelésnél, és az AMI, ischaemiás stroke és vas cularis ere -
detû halálozás alkotta elsôdleges összetett végponton a rela-
tív kockázat szignifikáns mértékû, 8,7%-os csökkenését
ered ményezte (p=0,043). A CAPRIE vizsgálatban a perifé-
riás verôérbetegek körében a clopidogrelterápia különösen
hatékonynak bizonyult, 24%-os szignifikáns relatív rizikó-
csökkenést eredményezett az aszpirinterápiához képest az
elsôdleges összetett végponton, vagyis a  cardiovascularis ha -
lá lozás, a myocardialis in farc tus és a stroke tekintetében (2.
ábra). A clopidogrelcsoportban alacsonyabb volt a hospitali-
zációt igénylô ischae miás események száma is. A nagy rizikó-
jú PAD-be te gek ben a clopidogrelkezelés csökkentette a

1. ábra. Az aggregációgátló kezelés hatása a vascularis ese -
mé nyekre* perifériás artériás betegségben (9)
*Vascularis esemény = myocardialis infarctus, stroke vagy vascularis halál.
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coronaria-, illetve cerebrovascularis események gyakoriságát.
A két kezelési csoportban a mellékhatásráta hasonló volt, de
a gastrointestinalis mellékhatások tekintetében a clopidog-
rel szignifikánsan biztonságosabbnak bizonyult. Összességé-
ben a CAPRIE vizsgálat azt igazolta, hogy perifériás érbete-
gek szekunder prevenciójában a clopidogrel hatékonyabb,
mint az aszpirin, kevesebb gastrointestinalis mellékhatással. 

A CHARISMA vizsgálatban a clopidogrel és aszpirin kom-
bináció nem bizonyult hatékonyabbnak az aszpirinkezelés-
nél az elsôdleges végpontok (myocardialis infarctus, stroke,
cardiovascularis halál) vonatkozásában, bár ismert érbete-
gekben, a másodlagos végpontokban (myocardialis infarctus,
stroke, cardiovascularis halál, instabil angina, TIA vagy re -
vascularisatio) szignifikáns elôny volt igazolható. Tü net -
mentes betegekben a kombinált kezelés növelte a halálo-
zást (13).

18 kontrollált, randomizált vizsgálat metaanalízise alapján
az aszpirin és dipyridamol kombinációja perifériás verôérbe-
tegekben szignifikánsan csökkentette a nem fatális stroke
kockázatát, de nem volt szignifikáns különbség a primer
végpont cardiovascularis események tekintetében, az aszpi-
rin-monoterápiához képest (14).

A cilostazol thrombocytagátló és vasodilatator hatással
rendelkezik, amely a foszfodiészteráz-3 enzim (PDE3) gát-
lásán keresztül valósul meg, a következményes intracellulá-
ris cAMP-koncentráció emelkedése révén (15). A cilostazol
gátolja a primer és szekunder thrombocytaaggregációt, vala-
mint a high-shear stress thrombocytaaggregációt in vivo és in
vitro (16). A terhelés kiváltotta shear stress fontos mechaniz-
mus az atherothromboticus betegekben észlelt thrombocy-
taaktiváció létrejöttében, amely hatékonyabban gátolható
cilostazollal, mint aszpirinnel (16). A cilostazol növeli a sima-
izomsejtekben is a cAMP-koncentrációt és ennek révén fejti
ki vasodilatator hatását. A cilostazol több irányelvben is IA
ajánlással rendelkezik a claudicatio intermittens kezelésé-
ben, mivel bizonyítottan, szignifikánsan növeli a betegek
járástávolságát. Több vizsgálatban is igazolták, hogy az aszpi-
rin mellé adott cilostazol csökkenti a restenosis, az ismételt
revascularisatio, valamint a cardiovascularis események szá-
mát (17, 18), de a kis betegszámú vizsgálatok eredményei
alapján az ajánlások szintjén ez még nem jelent meg.

A ticagrelor egy ciklopentil-triazolopirimidin, amely el -
lentétben a thienopiridinekkel, reverzibilisen kötôdik a vér -
lemezke ADP P2Y12 receptorához. A ticagrelor citokróm
P450 3A4/5 enzim révén metabolizálódik, metabolitja, az
AR-C124910XX ugyanolyan aktív, reverzibilisen kötôdik a
thrombocyta P2Y12 ADP receptorhoz, ami a vérlemezkegát-
ló hatáshoz vezet. A ticagrelor hatása a clopidogrelhez
képest gyorsabban kialakul és a prasugrelhez ha sonlóan erô-
sebb vérlemezkegátló hatást fejt ki. A PLATO vizsgálat akut
coronariaszindrómás (ACS) populációban igazolta a ticagre-
lorkezelés elônyeit a clopidogrelkezeléshez képest. Ebben a
tanulmányban 18 624 ACS-beteg (ST-eleváció nélkül)
véletlenszerûen kapott ticagrelort (napi kétszer 90 mg) vagy
clopidogrelt (300–600 mg terhelési dózis, majd 75 mg
naponta). Jelentôs csökkenés volt igazolható a vascularis
halál, az MI vagy a stroke elôfordulásában a ticagrelorkezel-
tekben a clopidogrelhez képest (9,8% vs. 11,7%, p < 0,001),
bár a vérzések elôfordulása nôtt (4,5% vs. 3,8%, p=0,03)
(19). A PLATO-populáción belül (n=1144), az egyidejûleg

PAD-ban is szenvedô betegekben, hasonló eredményeket
találtak, bár ebben a csoportban a különbség nem volt sta-
tisztikailag szignifikáns. Ebben a vizsgálatban is igazolódott,
hogy PAD-betegekben jelentôsen magasabb volt az elsôdle-
ges végpontok elôfordulása összehasonlítva a PAD nélküli
betegekkel (20).

A 2017-ben befejezôdött EUCLID vizsgálatban a ticagre-
lor és clopidogrel direkt összehasonlítása történt PAD-bete-
gekben (21). A nagy multicentrikus, randomizált, pa rallel vak
tanulmányban 13 885, 50 éves vagy idôsebb PAD-beteg
(BKI ≤0,80 vagy korábbi alsó végtagi revascu la risatio) vett
részt. A betegek randomizálást követôen át lagosan 30 hóna-
pig 2×90 mg ticagrelort vagy naponta 1×75 mg clopidogrelt
kaptak. A vizsgálat elsôdleges végpontja a cardiovascularis
halál, MI vagy stroke elôfordulása volt, ami a ticagrelorcso-
portban 10,8%, a clopidogrelcsoportban 10,6% volt
(P = 0,65). Nem volt különbség a má sodlagos végpontok
tekintetében (beleértve az akut végtagi ischaemiát és a
major vérzéseket) sem, így a vizsgálat nem igazolta a ticag-
relorkezelés szuperioritását a clopidogrelkezeléssel szem-
ben. A vizsgálat eredményét befolyásolhatta, hogy a beteg-
beválasztáskor kizáró ok volt a clopidogrelrezisztenciát
okozó CYP2C19 genetikai eltérés, amely különbözô vizsgá-
latok szerint átlagosan 10-30%-ban mutatható ki.

Vorapaxar

A fentiekben részletezett, ADP P2Y12 receptorgátláson
kívül a vérlemezke-aktiváció gátlása a trombin legfôbb
receptorának, a PAR-1 (proteázaktivált receptor-1) blok-
kolásával is megvalósítható, ezért került kifejlesztésre a
vorapaxar. A vorapaxar egy orálisan alkalmazható, reverzi-
bilis, kompetitív PAR-1-antagonista. A TRA2°P-TIMI 50
elnevezésû, multicentrikus, placebokontrollált, kettôs vak

2. ábra. Az elsôdleges összetett végpontra* vonatkozó relatív
rizikó csökkenése az érbetegség különbözô lokalizációja sze -
rint a CAPRIE vizsgálatban (12)
*Elsôdleges összetett végpont: cardiovascularis halálozás, myocardialis
infarctus és stroke.
Stroke = stroke-on átesett betegek; MI = myocardialis infarctuson átesett
betegek; PAD = érbetegek
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vizsgálat a különbözô atheroscleroticus megbetegedésben
(korábbi ACS, stroke, PAD) szenvedô betegeknél vizsgál-
ta a cardiovascularis események és mortalitás elôfordulá-
sát vorapaxar alkalmazása mellett. A PAD-alcsoportban
(n=3787) a vorapaxar nem csökkentette szignifikánsan a
cardiovascularis halálozás, stroke, myocardialis infarctus
primer kompozit végpontot (11,3% vs. 11,9%, P=0,53).
Elônyösnek mutatkozott azonban az alsó végtagi ischae-
miás eseményeket illetôen. A perifériás revascularisatio
(18,4% vs. 22,2%, P=0,017), valamint a heveny alsó vég-
tagi ischaemia miatti hospitalizáció (2,3% vs. 3,9%,
p = 0,006) aránya is alacsonyabb volt a PAR-1-gátlóval ke -
zelt betegek csoportjában. A GUSTO (Global Utilization
of Streptokinase and t-PA for Occluded Coronary
Arteries) osztályozás szerinti közepes és súlyos vérzések
(7,4% vs. 4,5% p = 0,001), továbbá az intracranialis vérzé-
sek (0,9% vs. 0,4%, p = 0,13) tekintetében szignifikánsan
rosszab bul teljesített a vorapaxarág, bár a fatális kime ne -
telû vérzések között nem volt különbség. Az utánköveté-
si idô mediánja 36 hónap volt. A PAD-alcsoport csupán
3,4%-a nem részesült antiaggregáns kezelésben, 28%-uk
viszont kettôs thrombocytagátló kezelést kapott (22). Mi -
vel a nettó klinikai elôny a fentiek ismeretében nem egy -
értelmû, így a vorapaxarterápia egyelôre a 2016-os
AHA/ACC által kiadott PAD-irányelv szerint is csak IIb
ajánlást kapott (23), az európai ajánlásban (24) pedig nem
szerepel. A PAR-1-gátlók közül a vorapaxarnál kedvezôbb
farmakokinetikával rendelkezô PZ-128 nevû vegyület az I.
fázisú vizsgálatokban kedvezô eredményeket mutatott,
ígéretes hatóanyagnak tûnik (25).

Rivaroxaban

A rivaroxaban egy Xa-inhibitor direkt orális antikoaguláns
vegyület, amelyet elektív térd- és csípôprotézis-mûtétek
kapcsán tromboprofilaxisként, pitvarfibrillációban sziszté-
más embolisatio és stroke-prevencióként, valamint mély-
vénás thrombosis és tüdôembólia kezelésére és recidíva-
megelôzésre törzskönyveztek. A közelmúltban publikált
COMPASS vizsgálatban arra a kérdésre keresték a választ,
hogy kis dózisú (2×5 mg) rivaroxaban önmagában vagy
aszpirinnel kombinálva (ebben az esetben 2×2,5 mg riva-
roxaban) stabil koszorúér-betegekben és/vagy igazolt peri-
fériás verôérbetegekben elônyösebb-e az aszpirin-mono-
terápiánál (100 mg) az összetett végpontot (cardiovascu-
laris halálozás, myocardialis infarctus és stroke) illetôen. A
perifériás verôérbetegekben (n=7470) a kombinált vég-
pont tekintetében a kis dózisú rivaroxaban és aszpirin
kombinációja szignifikánsan jobb eredményt mutatott az
aszpirinhez képest (5,1% vs. 6,9%, P=0,005). Hasonlóan
meggyôzô eredményt kaptak az akut végtagischaemia és
major amputáció kombinált végpontokat vizsgálva is (1%
vs. 2%, p=0,0037). Ezzel párhuzamosan a kombinációs
kezelést alkalmazó ágon ugyan megnôtt a major vérzések
aránya (3% vs. 2%, p=0,0089), de itt döntôen gastrointes-
tinalis vérzésekrôl volt szó (1,6% vs. 0,7%, P=0,03), nem
pedig intracranialis vagy fatális vérzésekrôl. A rivaroxaban-
monoterápia a major cardiovascularis esemény végpontra

nem volt hatással, összehasonlítva az aszpirinnel (6% vs.
7%, p=0,19), ugyanakkor statisztikailag jelentôsen csök-
kent az akut végtagischaemia és a major amputáció aránya,
valamint nôtt a vérzések száma (26).

A rivaroxaban elsôsorban a PAR (proteázaktivált recep-
tor) -aktiváció gátlása révén járul hozzá az atherogenesis
mérsékléséhez (27, 28). Az, hogy a kombinációs kezelés
szuperioritása már az elejétôl fogva megmutatkozott az
aszpirin-monoterápiával szemben, az egyfajta plakkstabili-
záló mechanizmusra enged következtetni. Az idô eltelté-
vel egyre kifejezettebbé váló elôny pedig valószínûleg az
atherosclerosis kialakulásában szerepet játszó proinflam-
matorikus folyamatok gátlásával magyarázható. Ezen teó-
riák elméleti háttere állatkísérletes vizsgálatokkal is alátá-
masztott (29). A fentiek alapján a koszorúér-betegség és a
PAD prevenciós stratégiájában a napi gyakorlatot érintô
változások várhatóak. 

1. táblázat. A 2017-es ESC/ESVS ajánlás az érbetegek thrombo-
cytaaggregáció-gátló kezelésérôl (24)

Perifériás verôérbetegségekben szenvedô betegek antithrom-
boticus kezelésére vonatkozó ajánlások

Ajánlások Osztály Szint

Arteriacarotis-érbetegség

Tünetes carotisstenosisos betegeknél 
javasolt a hosszú távú SAPT I A

CAST követôen javasolt legalább egy hónapig 
a DAPT, aszpirin és clopidogrel alkalmazásával I B

Tünetmentes, >50%-os arteria carotis 
stenosisos betegeknél, amennyiben a vérzési 
rizikó kicsi, megfontolandó a hosszú távú IIa C
thrombocytaaggregáció-gátló kezelés 
(általában kis dózisú aszpirin)

Alsó végtagi obliteratív verôérbetegség

Hosszú távú SAPT-kezelés javasolt 
a tünetes betegeknél I A

Hosszú távú SAPT-kezelés javasolt minden, 
revascularisatión átesett betegnél I C

SAPT javasolt infrainguinalis 
bypassmûtét után I A

Thrombocytaggregáció-gátló kezelést igénylô 
betegeknél a clopidogrel elônyben részesíthetô IIb B
az aszpirinnel szemben

A K-vitamin-antagonista kezelés megfontolható 
az infrainguinalis autológ vénás bypass után IIb B

Infrainguinalis stentimplantációt követôen 
legalább egy hónapig megfontolandó a DAPT, IIa C
aszpirin és clopidogrel alkalmazásával

Térd alatti, mûér felhasználásával készült 
bypass esetén megfontolható a DAPT, IIb B
aszpirin és clopidogrel alkalmazásával

Nem igazolt elônyössége miatt tünetmentes 
LEAD-ben szenvedô betegek esetén 
rutinszerûen nem javasolt III A

thrombocytaaggregáció-gátló kezelés

SAPT = egyszeres vérlemezkegátló kezelés; CAST = carotisartéria-
stentelés; DAPT = kétszeres vérlemezkegátló kezelés; LEAD = alsó
végtagi verôérbetegség
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Összefoglalás

A perifériás verôérbetegség kezelésében alapvetô az anti -
thromboticus terápia nemcsak a lokális, végtagi következ-
mények és a progresszió csökkentése céljából, hanem a
nagyon gyakran egyidejûleg fennálló atheroscleroticus társ-
betegségek (coronariabetegség és/vagy cerebrovascularis
betegség) okozta major szövôdmények (mortalitás, corona-
riaesemények és stroke) kockázatának csökkentése céljából.
A 2017-ben publikált, perifériás verôérbetegségrôl szóló,
európai (ESC/ESVS közös) ajánlás vérlemezkegátló kezelés-
sel kapcsolatos legfontosabb javaslatait az 1. táblázat foglalja
össze. A legelterjedtebben alkalmazott vérlemezkegátló
szer hez, az aszpirinhez képest a clopidogrel alsó végtagi
lokalizáció esetén, egy tanulmány alapján, hatékonyabbnak
tûnik, ugyanakkor az ugyancsak ADP-receptor-gátló, újabb

fejlesztésû ticagrelor egy másik nagy tanulmány alapján nem
volt elônyösebb a clopidogrelnál. Claudicatio intermittens-
ben elônyösen alkalmazható a cilostazol, amelynek vasodila-
tatiót okozó hatása mellett jelentôs vérlemezkegátló tulaj-
donsága van. A vorapaxar esetében – bár ígéretes ké szít -
ménynek tûnt a hatásmechanizmus alapján –, az alkalmazá-
sakor észlelt vérzéses kockázat miatt, a nettó klinikai elôny
nem egyértelmûen igazolható, így az ajánlások alkalmazását
perifériás verôérbetegség indikációban nem, vagy csak na -
gyon alacsony szintû ajánlással javasolja. Az antithromboti-
cus fegyvertár ugyanakkor, úgy tûnik, erôsödik a nem K-vita-
min-antagonista típusú orális antikoagulánsokkal, hiszen
ezen szerek egyik képviselôje, a Xa-gátló rivaroxaban egy
nagy, többközpontú vizsgálatban aszpirinnel kombinálva
jobbnak bizonyult az aszpirin- vagy rivaroxaban-monoterá -
piá hoz képest a végtagi végpontok megelôzésében.
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ÖSSZEFOGLALÁS Az egyik leggyakoribb alvásfüggô légzészavar az obstruktív
alvási apnoe, amely számos megbetegedés kockázati tényezôje és ezáltal nemcsak
az életminôséget és életkilátást rontja jelentôsen, hanem komoly mértékben hoz-
zájárul az egészségügyi terhekhez is. Ezért is bír nagy jelentôséggel a betegség
megfelelô kezelése. A terápiás lehetôségek között, a kutatások ellenére, a gyógy -
szeres megközelítés jelenleg még nem hozott áttörô sikert. Azonban nemrégiben
reményt keltô vizsgálati eredmények születtek az egyik cannabinoidanalóg ható -
anyaggal, a dronabinollal az OSA kezelésében. Közleményünk célja ezeknek a ku -
tatásoknak és eredményeiknek a bemutatása, valamint az ezekbôl levonható és az
OSA-betegség esetleges kezelésére vonatkozó következtetések részletezése.

Kulcsszavak: cannabinoid, dronabinol, OSA, obstruktív alvási apnoe

Possible importance of cannabinoids in the treatment 
of obstructive sleep apnea
Kiss Z, MD, PhD; Alföldi S, MD, PhD

SUMMARY One of the most frequent sleep-related breathing disorder is the
obstructive sleep apnea, which is a risk factor of several diseases. Consequently, it
not only impaires the quality of life and the life expectancy but it significantly
increases the healt care burden. Therefore, the effective treatment of the disease
is essential, however, inspite of research efforts the break through drug treatment
is still lacking. Some studies with promising results were published recently with
the cannabinoid dronabinol in the treatment of OSA. These studies and their impli-
cation in the treatment of OSA are presented and discussed.

Keywords: cannabinoid, dronabinol, OSA, obstructive sleep apnea
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A cannabinoidok lehetséges szerepe 
az obstruktív alvási apnoe kezelésében

KISS Zoltán1, ALFÖLDI Sándor2

Az alvásfüggô légzészavarok közé tartozó OSA
(obstructive sleep apnoe) betegség jellemzôje az
ismétlôdôen és kórosan elôforduló teljes vagy rész -

leges felsô légúti obstrukció az alvás folyamata alatt (1). A
kezeletlen esetek különösen nagy terhet jelentenek a
betegek és a társadalom számára egyaránt. A hosszú távú,
akár 20 éves idôtartamú követéses vizsgálatok feltárták,
hogy az OSA független kockázati tényezôje a halálozásnak,
valamint a hypertonia, a cukorbetegség, a stroke, a dep -
resszió kialakulásához és progressziójához is hozzá járul.
Ezen túlmenôen adatok bizonyítják, hogy a ke zeletlenül
hagyott esetekben a szívelégtelenség, pitvarfibrilláció és
az idült ischaemiás szívbetegség elôfordulása is gyakorib-
bá válik. Így jól érthetô az is, hogy az egészségügyi kiadá-
sok az OSA-betegségben szenvedôk között kétszeres
nagy ságot érnek el, összehasonlítva a kontrollcsoport (il -
lesztés szempontjai: életkor, BMI, nem) adataival (2–4).
Mindezek miatt is az OSA-betegségben szenvedôk idôben
történô diagnosztizálása, megfelelô kezelése és a késôb-
biekben gondozása sürgetô népegészségügyi feladat.
Jelenleg a betegség ugyan hatásos, de számos nehézséggel

járó kezelését a pozitív légúti nyomás (CPAP) terápia je -
lenti, mivel az eddigi kutatások nem hoztak igazi áttörést
a gyógyszeres terápiát illetôen (1, 5). Jelen közlemény célja
az obstruktív alvási apnoe betegségben a cannabinoi dok -
kal folytatott vizsgálatok és az ezek eredményei alapján
megjelentetett AASM (6) állásfoglalás is mer tetése.

A cannabinoidokat már évezredek óta ismeri és használja
az emberiség, amelyre vonatkozó történelmi nyomok elsô-
sorban a távol-keleti országokban lelhetôek fel. A ter-
mészetben megtalálható cannabinoidhatásért az indiai
kender (Cannabis sativa) növénybôl kinyerhetô hatóanyagok a
felelôsek. A növényben zajló bioszintézis során több mint
százféle, többségükben vízben oldhatatlan, különbözô
hatással rendelkezô cannabinoid vegyület található, azonban
ezek közül farmakológiai, illetve tudományos kutatás szem-
pontjából is a legjelentôsebb hatásért felelôs THC (∆9-
tetrahydrocannabinol) és a CBD (can na bi diol) pszichoaktív
alkaloidok emelhetôek ki, amelyek el térô mennyiségben
találhatóak nemcsak a növény különbözô részeiben, hanem
az azonos növényi részekben is változik az elôfordulásuk az
érési idôszakaszok során. A nö vény leveleibôl készül a
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dohányzásra alkalmas marihuána vagy fû, míg a THC-alka-
loidot legnagyobb koncentrációban tartalmazó gyantából a
hasis (7, 8). A hatóanyagok a közelmúltban felfedezett két-
féle G-proteinnel kapcso ló dó, enantiomerszelektív recep-
torok osztályába tartozó can nabinoidreceptorokon (CB1- és
CB2-receptorok) ke resz tül fejtik ki a hatásukat. Az idegrend-
szeri fô hatások elsôsorban a striatumban és a hippocampus-
ban található CB1-receptorokhoz történô kötôdés után
alakulnak ki, míg a CB2-receptorok a központi idegrend -
szeren kívül az im munrendszerben találhatóak (9). A recep-
torok felfedezése vezetett a glutamát- vagy GABA-fel sza -
badulást gátló, úgynevezett retrográd transzmitter fo lya ma -
tot kiváltó en do gén ligandok (endocannabinoidok) ku ta -
tásához, amelynek eredményeként a ma már számos ismert
ligand közül el sôként az agonista anandamid, majd a 2-AG
(2-arachido noyl glycerol), a noladin-éter és bizonyos
körülmények ese tén az antagonista hatású virodhamin
kerültek leírásra (10). A szervezetünk által termelt endogén
ligandoknak fontos szerepe van az agy szinaptikus plaszti ci -
tásának sza bályozásában, és a rendszer elégtelen mûködése
hozzá já rul számos neuropszichiátriai kórkép (depresszió,
autizmus, szkizofrénia, addikció, stressz, szorongás)
kialakulá sához (11). A cannabinoidok jelentôsége azért is
rendkívül nagy, mert manapság a marihuána az egyik legnép-
szerûbb, talán legelterjedtebb kábítószer, és széles társadal-
mi vita tanúi is lehetünk a rekreációs, valamint bizonyos
indikációkban orvosi terápiás célú használatával kapcso-
latosan (6, 12).

A cannabinoidokkal folytatott 
kutatások alvásfüggô légzészavarban

Az egyik legkutatottabb és egyben a CB1-receptoron ke -
resztül kifejtett legerôsebb pszichoaktív hatásért (eufória,
hallucinációk, szorongás és tachycardia) a THC hatóanyag
felelôs, míg a CB2-receptoron keresztül kialakuló hatást
(fájdalomcsillapítás, neuroprotekció és gyulladáscsilla -
pítás) a CBD vegyülettel lehet kiváltani. Éppen ezért
ezek a hatóanyagok kerültek az érdeklôdés elôterébe, és
hamarosan elérhetôvé váltak a THC szintetikus analógjai
(dronabinol, nabilon) is, amelyeket az orvosi kutatásban és
néhány országban a gyógyításban is felhasználnak (1. ábra).
Ez utóbbi célú felhasználás egyike az alvásfüggô légzés za -

var kórfolyamatában a dronabinol hatásának kutatása pre -
klinikai és humán vizsgálatok keretében (6).

Az elsô vizsgálat (13) rágcsálókban történt, amely során a
kutatók intraperitonealisan adagolt dronabinol mellett az
egyik endocannabinoidot, az oleamidot is vizsgálták. Az
eredmények szerint a szintetikus és az endogén hatóanyag
is képes volt stabilizálni a légzést az alvás összes stádiu -
mában, azaz szignifikánsan csökkentette az alvásfüggô
apnoe számát a REM- és az NREM-fázisokban (dronabi-
nol: –42%, p = 0,04; oleamid: –58%, p = 0,04) a kontroll -
cso porthoz képest. A hatásmechanizmust illetôen a ku ta -
tók a megelôzô vizsgálatok alapján feltételezték a can -
nabinoidok saját receptorukon iniciált és a receptorok
interakcióján keresztül kialakuló, elsôsorban a szerotonin-
(5-HT3) receptorok mûködésében kifejtett gátlóhatást.
Azonban az eredmények magyarázatát bonyolította, hogy
amíg a dronabinol csökkentette patkányokban a légzésszá-
mot, addig az oleamid dózisfüggôen emelte azt, és az
alvás/ébrenlét, valamint a REM/NREM fázisok arányát is
eltérôen befolyásolták. Az itt felsorolt pozitív eredmények
reményeket keltettek, és ezért hozzájárultak a humán
vizsgálatok indításához. 

Az elsô humán vizsgálat 2013-ban jelent meg (14), amely -
be súlyos OSA-betegségben szenvedô, magas AHI- (apnoe-
hypopnoe index) értékkel bíró (AHI: 48,8±24,9/óra) 17 fel-
nôttet (életkor: 51,6±7,9 év) vontak be, és a szájon át, napi
egyszer adagolt, három különbözô dózisú dronabinol
(2,5/5/10 mg) hatóanyag biztonságosságát és hatékonyságát
tanulmányozták. A vizsgálatban súlyos nemkívánatos hatás
nem fordult elô, és a leggyakoribb nemkívánatos hatás az
aluszékonyság volt. A teljes vizsgálati idôtartamot (21 nap)
15 beteg teljesítette, akik nél szignifikánsan (p=0,003)
csökkent, átlag 32%-kal az OSA súlyosságát jelzô AHI
(–14,1±17,5/óra) -ér ték mind a három alkalmazott dózis
esetén. Az itt bemutatott vizsgálatok kedvezô eredményei
után a kutatók munkájukat tovább folytatták és egy na -
gyobb, randomizált klinikai vizsgálatot (Pharmacotherapy of
Apnoe by Can na bimimetic Enhancement – PACE) indítot-
tak az összefüggések pontosabb feltárása érdekében (15). A
PACE vizsgálatba összesen 73 mérsékelt (15≤AHI<30) vagy
sú lyos (30 ≤AHI ≤50) fokú OSA-betegségben szenvedô fel-
nôtt (életkor: 53,6±9,0 év) vizsgálati alanyt vontak be, akik
közül 25 fô a placebo, 21 fô a 2,5 mg dronabinol és 27 fô a
10 mg dronabinol hatóanyagú vizsgálati karba került ran-
domizálásra. A vizsgálati készítményeket naponta és le fek -
vés elôtt hat héten keresztül szájon át, kapszula formá jában
adagolták. A vizsgálati adatbázis statisztikai elem zése
alapján a vizsgálati karok között a nemkívánatos ese mé nyek
elôfordulása és súlyossága, valamint a kezelési adherencia
lényegében azonosnak bizonyult. Ugyanakkor a betegek
kezeléssel kapcsolatos és TSQM (Treatment Sa tisfaction
Questionnaire for Medication) kérdôívvel mért elége -
dettsége a 10 mg dronabinol csoportban volt a legnagyobb
(P=0,04). Az elsôdleges végpontnak számító AHI a place-
bokarban szignifikánsan emelkedett, míg az aktív hatóanya -
got kapók között már a 2,5 mg dronabinol hatóanyagot
kapottak között is (P=0,02) szignifikánsan csökkent (10 mg
dronabinol: P=0,003) és szignifikáns maradt az adatok kor-
rigálását (életkor, nem, rassz, etni kum) követôen is. A szin-

1. ábra. A fôbb cannabinoidok
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tén elsôdleges vizsgálati végpontnak számító nappali alu szé -
konyság mértéke az ESS (Epworth Sleepiness Scale) kér -
dôívvel mérve nem változott a placebó és a 2,5 mg dronabi-
nolt kapók között, míg a 10 mg dronabinol hatóanyagot ka -
pók nál a kiinduláshoz (P<0,0001) és a placebokarhoz
(P=0,05) képest is szignifikánsan mérséklôdött. Az ugyan -
csak elsôdleges végpontnak számító elalvási latenciaidô
MWT (maintenance of wakefulness testing) kérdôívvel
mér ve lényegesen nem változott egyik csoportban sem.
Nem változott a csoportokban a vizsgálati alanyok összesí -
tett alvási struktúrája és az éjszakai oxigenizációt jelzô pa -
raméterei sem. Bár a PACE vizsgálatban a dronabinol lég -
zésre, illetve a felsô légútra kifejtett hatásmechanizmusát
nem vizsgálták, a szerzôk felvetik a vizsgálati készítmény az
OSA-betegségben tapasztalt emelkedett vagusafferens-
aktivitás mér sék lésére kifejtett lehetséges elônyös hatását.
Az afferens vagus neuronokon az apnoe kialaku lá sában sze -
repet játszó gátlóhatású CB1 és excitatórikus hatású 5-HT3

is megtalálhatóak, amelynek alapján a kutatók az ez idáig
megjelent tudományos bizonyítékokat is figyelembe véve
feltételezik, hogy a CB1-receptor aktivációjának lehet sze -
repe az apnoefrekvencia mérséklésében. Ezt a felté telezést
támasztja alá a PACE vizsgálati eredmény is, amely szerint a
napi és hat héten keresztül adagolt 10 mg dronabinol az
AHI-indexet a placebóhoz képest 12,9/h értékkel tudta
csökkenteni. Viszont nem ismert, hogy a dronabinolkezelés
hatásfoka változik-e hosszabb távon, kü lönösen a szinap-
tikus plaszticitásért felelôs endocannabinoidrendszer belsô
szabályozása révén. További fon tos szempont, hogy az alvás-
függô légzészavarok elôfordulása az alvás összes stádiu -
mában jelentkezhet. Ezért a kutatók felhívják arra is a figyel-
met, hogy a jelen vizsgálatban a dronabinolkezelés a REM-
és az NREM-stádiumokban is szignifikáns hatást gya korolt
a tünetekre. Szükséges azonban itt megemlíteni, hogy az
alvásstruktúra-elem zések során a dronabinol a REM-fázisok
arányát enyhén megnövelte. Végül a kutatók arra is felhívják
a figyelmet, hogy az OSA multifaktoriális meg betegedés,
ezért a jö vô ben szükséges a betegség további alcsoportjainak
meg határozása is, hiszen a különbözô be tegek az egyes gyó-
gyszeres kezelésekre különbözôképpen reagálhatnak. A

bemutatott eredményekre hivatkozva a ku tatók felvetik,
hogy a dronabinol lehetséges alternatív ke zelési mód vagy
adjuváns terápia lehet az OSA-betegségben szenvedôk
számára. Azonban kiemelték, hogy a bemutatott eredmé -
nyek megerôsítése és a kezelésre legmegfelelôbb betegcso-
port kijelölésének céljából további klinikai vizsgálatokra van
szükség (15).

Az AASM állásfoglalása az OSA
cannabinoidkezelésével kapcsolatosan

A téma fontosságára hívja fel a figyelmet, hogy a kö zel -
múltban az AASM külön állásfoglalást tett közzé a can -
nabinoidok OSA-ban történô alkalmazásáról (6). A szer zôk
felhívják a figyelmet arra, hogy a különbözô cannabis-ható -
anyagok hatása lényegesen eltérhet egymástól nemcsak a
molekulák különbözôsége és receptorokhoz való kö tô dé -
sük eltérô dinamikája miatt, hanem egyéb szempontok
következtében is. Ez utóbbihoz tartozik, hogy a hatóanyag
más hatást válthat ki egy-egy alkalommal adagolva, össze-
hasonlítva a hosszú távú, rendszeres adagolással, illetve
krónikus használatot követô megvonás után alkalmazva.
Ezzel kapcsolatosan fontos szempont, hogy a hosszú távú
alkalmazás során kialakuló tolerabilitási és biztonságossági
kérdések még megválaszolatlanok. Ugyancsak különbözô
farmakológiai hatás jelentkezhet az eddig még nem vizs-
gált eltérô adagolási módoktól (légutakon keresztül vagy
szájon át) függôen. Általános véleményt alkotni a cannabi-
noidok OSA területén való alkalmazásáról azért is nagyon
nehéz, mert jelenleg ebben a betegségben az egyedüli
cannabinoid vegyület a dronabinol, amelyikkel klinikai
vizsgálatot folytattak. További kérdéseket von maga után
az a tény is, hogy nem teljesen tisztázott a cannabinoidok
OSA-betegek kórélettani folyamataiban betöltött pontos
hatásmechanizmusa sem. Mindezek alapján az AASM
jelenleg nem támogatja a can nabinoidok egyetlen formáját
sem az OSA kezelésében, hanem további kutatásokat sür-
get ezen a területen (6).
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E R E D E T I  K Ö Z L E M É N Y  

Papillorenalis szindróma: a PAX2 békétlen mutációi

ANTAL Violetta1, 2*, KERTI Andrea1, 2*, JÁVORSZKY Eszter1, 2, MÁTTYUS
István2, REUSZ György2, SZABÓ Attila2, 3, VÁRKONYI Ildikó2, MAKA Erika4, 
TORY Kálmán1, 2

ÖSSZEFOGLALÁS Az autoszomális domináns papillorenalis szindróma a PAX2
gén döntôen de novo mutációinak következménye. A PAX2 egy transzkripciós fak-
tort kódol, amely fôként a vese, a húgyutak, az idegrendszer, a szem és a fül szö -
ve teiben expresszálódik. Haploinsufficientiájának következtében a vese jellemzôen
hypoplasiás és hiperreflektív, de kialakulhat más fejlôdési rendellenessége is. A
klinikai megjelenést dominálhatja a nephroticus proteinuria, szövettanilag fokális
szegmentális glomerulosclerosissal. Az okozott veseérintettség súlyossága rend-
kívül változó, a felismert esetek nagy részében az elsô négy évtizedben vezet vég -
stádiumú veseelégtelenséghez. A PAX2-mutációk jellegzetes látóidegfô-elté -
résekhez vezetnek, amelyek közül a leggyakoribb a látóidegfô (papilla) dysplasiája.
A szindróma nevét meghazudtolva a PAX2-mutációt hordozó betegek negyedében
nem alakul ki szemérintettség. Halláskárosodás ritkán, az esetek kevesebb mint
10%-ában társul. Az általunk azonosított öt családban az érintettek a második-
negyedik évtizedben szorultak vesepótló kezelésre, teljes funkció vesz tést okozó
mutációk következtében.

Kulcsszavak: vese-hypoplasia, látóidegfô, FSGS, krónikus veseelégtelenség

PAX2: lotium et visus sine pace
Antal V, MD; Kerti A, MD; Jávorszky E, MD; Máttyus I, MD, PhD; Reusz Gy, MD,
PhD; Szabó A, MD; Várkonyi I, MD; Maka E, MD; Tory K, MD, PhD

SUMMARY The autosomal dominant papillorenal syndrome results from prima-
rily de novo mutations of PAX2. It encodes a transcription factor expressed in the
kidney, urinary tract, nervous system, eye and the ear. Its haploinsufficiency caus-
es primarily hypoplastic and hyperreflective kidney, or other forms of CAKUT. The
clinical appearance may be dominated by nephrotic-range proteinuria with focal
segmental glomerulosclerosis. The renal survival rate is highly variable: most of the
recognized cases lead to ESRD during the first four decades of life. PAX2 mutations
cause typical optic papillary alterations, most frequently papillary dysplasia. In con-
trast to the name of the syndrome, one fourth of the affected patients do not devel-
op ocular involvement. Hearing impairment is associated in less than 10% of the
patients. The affected members of the five families that we identified with PAX2
loss-of-function mutations, developed end-stage renal disease during the 2-4.
decades of life.

Keywords: renal hypoplasia, papillary dysplasia, FSGS, chronic renal failure
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Bevezetés

A PAX2 gén mutációit 1995-ben azonosították látóidegfô-
dysplasia és vese-hypoplasia miatt gondozott betegekben
(1). Ezen érintettségek domináltak a késôbb azonosított
betegek esetében is, ezért a PAX2 mutációi által okozott
betegséget papillorenalis szindrómának nevezték (OMIM
#120330) (1–4). A betegség autoszomális dominánsan

öröklôdik, ami a gén haploinsufficientiájából fakad. A
PAX2-mutációk 65%-a (53/81) de novo alakul ki (5), a csalá-
di anamnézis ezért a domináns öröklésmenet ellenére
gyakran negatív. Csírasejt-mozaikosság következtében
leírták két testvér érintettségét is (5), ami de novo mutáci-
ók esetén igen ritka. Ebben a családban az édesapa mind-
két szemén látóideg-dysplasiát találtak, amely valószí -
nûsíti a mozaikosságát. 
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A PAX2 gén egy transzkripciós faktort (paired box con-
taining protein 2) kódol, amely fôként a vese, a húgyutak,
az idegrendszer, a szem és a fül szöveteiben expresszáló-
dik. A transzkripciós faktor fontos szerepet játszik e szer-
vek fejlôdésének szabályozásában, ami magyarázza a gén
mutációi által okozott fenotípust (1).

A PAX2 mutációi által okozott szervi
érintettségek

Mára több mint 200 betegben írtak le PAX2-mutációkat.
Ezeknek a betegeknek a negyedében (23%) nem találtak
szemérintettséget (5), illetve ritkábban (8%) nem alakult
ki veseérintettség. A szem- és veseérintettség mellett a
vizsgált betegek 8%-ában szenzorineurális hallásvesztést
is diagnosztizáltak (5).

A PAX2 mutációi által okozott
veseérintettség

A vese jellemzôen hypoplasiás és hiperreflektív (1. ábra).
Mindazonáltal a veseérintettség számos formáját írták le
PAX2-mutációkhoz társultan: multicisztás dysplasiás vesét
(az érintettek 6-10%-ában) (5, 6), oligomeganephroniát
(7), vesicoureteralis refluxot (14%) (5), fokális szegmentá-
lis glomerulosclerosist (8, 9) és más urogenitalis fejlôdési
rendellenességeket (5). Az irodalmi esetek alapján – ame-
lyek között általában felülreprezentáltak a súlyosak – 20
éves korra az esetek felében végstádiumú veseelégtelen-
ségig progrediál a betegség, de ez igen széles határok
között változik, az újszülöttkortól 80 éves korig bármikor
bekövetkezhet (2. ábra) (5).

A PAX2 mutációi által okozott
szemérintettség

A PAX2 haploinsufficientiája jellegzetes látóidegfô-eltéré-
sekhez vezet, ezek közül a leggyakoribb eltérés a látóideg-
fô (papilla) dysplasiája (5). Nem záródási rendellenesség-
gel (coloboma) állunk szemben. Normális méretû papilla
figyelhetô meg centrálisan elhelyezkedô bemélyedéssel.
Coloboma esetén a bemélyedés nasalisan alul kifejezet-
tebb. A bemélyedés elôtt elôfordulhat felszínes glioticus
szövet jelenléte is. A látóidegfôt pigmentzavar övezi.
Multiplex cilioretinalis ér ered a látóidegfô perifériájáról
(3. ábra) (5). Color-Doppler-felvételek alapján ismert, hogy
a betegeknél a centrális retinalis keringés hiányzik vagy
abnormális. Ez az angiogenezis primer zavarára utal,
amelyben a hyaloidealis keringés centrális retinalis kerin-

1. ábra. PAX2-mutációt hordozó betegek vesemorfológiája
A–B: BA469 beteg hiperreflektív jobb veséje elmosódott szerkezettel,
hét- (A) és kilencéves korban (B). A vese az átlagosnál hosszabb (+1,5
SD). C–D: BA254 beteg jobb (C) és bal veséje (D) héthetes korban. A
vesék hypoplasiásak (–3,6 SD), hiperreflektívek, szerkezetük kóros. A
bal vesemedence és az ureter kezdeti szakasza kitágult.

2. ábra. A vese túlélési aránya PAX2-mutációt hordozó be te -
gek körében (5)

3. ábra. Jellegzetes szemfenéki kép papillorenalis szindró má ban.
Kóros pigmentáció figyelhetô meg a normális méretû látó -
ideg fô körül, illetve multiplex cilioretinalis ér ered a látóidegfô
pe rifériájáról
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géssé történô átalakulása szenved zavart. A látóélesség
különbözô lehet (gyengénlátástól a teljesen épig), ame-
lyet a maculatáj hypoplasiájának mértéke határoz meg.
Kétoldali súlyos látásromlás nem jellemzô. A betegeknél
jellemzôen nystagmus is észlelhetô. Perifériás (általában
superonasalis) látótérdefektust találhatunk, amely a reti-
na hypoplasiájával magyarázható. Retrobulbaris látóideg-
cisztát, nagyfokú rövidlátást, hátsó staphylomát is leírtak
néhány betegben. Elôfordulhat késôi szövôdményként
serosus retinaleválás (10–12). Iriscoloboma nem fordul elô
a papillorenalis szindrómában, így annak jelenléte a PAX2
mutációja ellen szól (13).

A papillorenalis szindróma változatos
expresszivitása

A betegség megjelenése akár családon belül is nagyon vál-
tozatos, különbözô formában és súlyosságban jelenhet
meg; lehetséges, hogy a család egyes tagjainál csak vese-,
másoknál csak szemérintettség jelentkezik. Míg egyes
veseérintett betegeknél alapos szemészeti kivizsgálás is
szükséges lehet a szemészeti eltérések feltárásához (7, 14,
15), addig a szemérintettség miatt gondozott betegek
veseérintettsége maradhat észrevétlen célzott vizsgálatok
hiányában (12). A családon belüli változatos megjelenés
alapján a betegség változatos expresszivitása más gének
vagy környezeti faktorok hatásából és nem a PAX2-mutá -
ciók különbözô voltából fakad. 

A pozitív esetek 95%-ában (16) pontmutációk vagy pár bá -
zispárt érintô mutációk okozzák a megbetegedést, ezért kli -
ni kai gyanú esetén a PAX2 gén szekvenálása javasolt. Az ese-
tek öt százalékában nagyobb deléciók állnak a háttérben,
amelyek célzott vizsgálata szemikvantitatív PCR segítségével
(MLPA, QMPSF) mutatható ki (17). A papillorenalis szindró-
mában szenvedô betegek jelentôs részében (50%) azonban
nem találnak PAX2-mutációkat (5, 18). Jóllehet, nem zárható
ki annak lehetôsége, hogy PAX2 introni vagy promoter mutá-
ciók állnak ezen esetek hátterében, a papillorenalis
szindróma valószínûleg genetikailag heterogén.

Betegek, módszer

Vizsgált betegcsoport

Vizsgálatunkba 43 családból származó 52, vesehypoplasia
miatt az I. Gyermekklinika nefrogenetikai ambulanciáján
konzultált beteget vontunk be, akiknél nem észleltünk
más betegségre utaló extrarenalis érintettséget. 

A PAX2 gén szekvenálása

A PAX2 gén (transzkriptumok: ENST00000370296,
ENST00000355243, ENST00000428433) kódoló exonja-

it és határoló introni szakaszait Sanger-szekvenáltuk.
Mind vese-, mind szemérintettséget mutató betegeknél
(n = 9) a teljes gént, a nem típusos (izolált veseérintett-
ség miatt gondozott) betegekben (n = 34) csak a gyakran
érintett második és harmadik exonokat szekvenáltuk. A
mutáció öröklött/de novo eredetének vizsgálata céljából a
szülôk DNS-mintáját szekvenáltuk.

Eredmények

A 43 családból ötben (12%) találtunk PAX2-mutációt,
mind az öt esetben frameshift mutációt. Négy család (F1,
F3, F4, F5) (1. táblázat) hordozta a gyakori c.76dupG
(p.Val26Glyfs*28) -mutációt, egy család (F2) egy eddig le
nem írt mutációt (c.385insA, p.V129Sfs*52). Három
betegben találtunk de novo mutációt. Egy gyermek (B254)
az édesanyjától (B255) örökölte, akinek a nôvére (B517) is
érintett volt. Egy beteg (B401) esetében nem álltak ren-
delkezésre szülôi minták, az öröklôdés mechanizmusa
ismeretlen maradt (1. táblázat).

A betegek kezdeti tünetei a papillorenalis szindrómá-
nak megfelelôen igen változatosak voltak. Míg a szemérin-
tettség többnyire már újszülött/kisded korban felismerés-
re került, a veseérintettség diagnózisára jellemzôen
késôbb került sor.

A hat felnôtt beteg közül négy 13 és 33 éves kor között
vesepótló kezelésre szorult, egy beteg 33 éves korban még
nem (1. táblázat). A legfiatalabb általunk vizsgált betegnél
(B254) a veleszületett vesehypoplasia miatt merült fel a
papillorenalis szindróma lehetôsége.

A szemészeti eltérésekrôl kevesebb adat áll rendelke-
zésre. A harmadik család esetében az érintett tagoknál
nem történt szemészeti vizsgálat. Azoknál a betegeknél
(B10, B73, B401, B469) viszont, akiknél történt ilyen irá-
nyú vizsgálat, a PAX2-kapcsolt rendellenességnek megfe-
lelô eltéréseket találtak, aminek következtében rendsze-
res szemészeti kontrollra szorulnak. Kétoldali súlyos látás-
romlás egy esetben sem alakult ki.

Diszkusszió
A PAX2 mutációi által okozott papillorenalis szindróma
expresszivitása változó. A veseérintettség megjelenésé-
ben dominálhat az intrauterin vagy újszülöttkorban fel-
ismert hypoplasia, illetve a proteinuria szövettanilag
FSGS-sel. Autoszomális dominánsan öröklôdô hypopla-
sia és társuló szemérintettség esetén mindenképpen
gondolni kell rá. Miután azonban a mutációk nagyobb
része de novo alakul ki, és a szem az esetek negyedében
nem érintett, domináns öröklésmenet és szemérintett-
ség hiányában is felmerülhet a PAX2 kóroki szerepe (5).
Vesehypoplasia esetén szemfenékvizsgálatot érdemes
végezni. A diagnózis ne héz ségét mutatja, hogy az álta-
lunk azonosított hét be tegbôl öt esetében csak a végstá-
diumú veseelégtelenség kialakulását követôen született
genetikai diagnózis. 
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A szemérintettség gyakori társulásával (77%) összhang-
ban (5) a hétbôl három beteg ismerten tompalátó az egyik
szemére, illetve azon betegeknél, akikrôl szemészeti vizs-
gálati eredmény áll rendelkezésre, megfigyelhetô a szind-
rómának megfelelô eltérés. 

Vese- és szemérintettséget más gén mutációja is okoz-
hat. Ezen betegségek a részletes klinikai megjelenés alap-
ján rendszerint jól elkülöníthetôek. A differenciáldiagnó-

zis során figyelembe veendô genetikai betegségeket a 2.
táblázat tartalmazza (17).

A PAX2-kapcsolt veseérintettségnek, mint a monogénes
vesebetegségek többségének, nincs kóroki terápiája.
Kezelése ezért a szövôdmények megelôzésére irányul. A
diagnózist követôen elsô lépésként meg kell állapítani a
szervi manifesztációk jelenlétét és súlyosságát, amihez a
következô vizsgálatok javasoltak (17): a proteinuria mérté-

1. táblázat. A PAX2-mutációt hordozó betegek adatai

Öröklôdés Kor a genetikai 
(de novo=0, diagnózis Veseérintettség Szemérintettség 

Család Beteg Nem Kor (év) Mutáció öröklött=1) idején (év) (kor) (kor)

F1 B10 férfi 42 c.76dupG  0 37 PU (15 év), nystagmus (0 év), 
p.Val26Glyfs*28 FSGS (23 év), bal oldalon 

VVE (33 év) tompalátó, 
mindkét oldalon 

papilladysgenesis 

F2 B73 nô 31 c.385insA 0 26 poliuria mindkét oldalon 
p.V129Sfs*52 (0 év), PU (8 év), papilladysgenesis 

VVE (17 év) (21 év)

F3 B254 férfi 8 c.76dupG 1 3 iu. hyperechogen vese, nincs adat
p.Val26Glyfs*28 hypoplasia

B255 nô 41 1 35 KVE (33 év) nincs adat

B517 nô 42 1 36 VVE nincs adat

F4 B401 férfi 33 c.76dupG NA 27 VVE (21 év) jobb oldalon 
p.Val26Glyfs*28 hypoplasiás tompalátó (2 év), 

vesék mindkét oldalon 
excavált papilla, 

látóideg-sorvadás 
(27 év)

F5 B469 nô 19 c.76dupG 0 13 bal oldalon bal oldalon 
p.Val26Glyfs*28 hypodysplasia (5 év), tompalátó (0 év), 

jobb oldalon FSGS, bulbusdysgenesis, 
VVE (13 év) strabismus, jobb 

oldalon myopia

FSGS: fokális szegmentális szklerózis, GN: glomerulonephritis, iu.: intrauterin, KVE: krónikus veseelégtelenség, PU: proteinuria,
VVE: végstádiumú veseelégtelenség

2. táblázat. A PAX2-kapcsolt rendellenességhez hasonló fenotípussal járó genetikai szindrómák

Kóroki gének 
Betegség (öröklôdés) Veseérintettség Szemérintettség Egyéb eltérések

CHARGE- CHD7 (AD) dysgenesis, egy- vagy kétoldali iriscoloboma, choana atresia, craniofacialis 
szindróma (19) patkóvese vagy retinachoroid, microphthalmia eltérések, ajak- és szájpad-

ektópiás vese hasadék, külsô fül malformációi, 
halláscsökkenés, szív- és 
érrendszeri eltérések,
cryptorchismus, hypogonadismus

Joubert– > 30 lehetséges nephronophthisis retinitis pigmentosa, Joubert-szindrómában 
Senior–Loken- gén (AR/XL) látóideg-coloboma cerebellaris vermis hypoplasia, 
szindróma (20) ataxia, izomhypotonia

A vese és a > 20 lehetséges a vese és a nem jellemzô az eltérések rendszerint 
húgyúti rendszer gén (AD/AR) húgyúti rendszer csak a vesére és a 
veleszületett különbözô húgyutakra korlátozódnak
rendellenességei rendellenességei
(CAKUT) (21)
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kének megállapítása (nephroticus tartományba emelked-
het); az esetleg társuló vesicoureteralis reflux mértékének
meghatározása; hallás- és szemészeti vizsgálat, genetikai
tanácsadás. Javasolt a páciens további kezelésébe bevonni
egy nefrológust, oftalmológust, audiológust és klinikai
genetikust (17).

Mérlegelendô a potenciálisan érintett családtagok ge -
netikai vizsgálata tünetmentesség esetén is. Az autoszo-
mális domináns öröklôdés miatt a szülôket (a PAX2-kap-
csolt rendellenességben szenvedôk 35%-ának volt érin-
tett szülôje) és a testvéreket érdemes vizsgálni, az ô
érintettségüktôl függôen lehet szükséges a tágabb

család szûrése (5, 17, 22, 23). Családtervezésnél javasolt
nefrogenetikai tanácsadás igénybevétele, amit különö-
sen nehezít a veseérintettség széles határok között vál-
tozó súlyossága (17).

Összefoglalva: A PAX2-kapcsolt vesehypoplasia egy
igen változó súlyosságú betegség, amely az élet bármely
szakaszában vezethet veseelégtelenséghez. Családi hal-
mozódás hiányában is fontos rá gondolni. Társuló nystag-
mus, tompalátás fel kell vesse a lehetôségét. A klinikai
megjelenés az esetek jelentôs részében nem egyértelmû,
ezért valószínûleg számos esetben nem születik geneti-
kai diagnózis. 
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E R E D E T I  K Ö Z L E M É N Y  

Az artériás érfalmerevség szerepe az IgA-nephropathia
progressziójában

SÁGI Balázs1, KÉSÔI István2, VAS Tibor1, CSIKY Botond1,
KOVÁCS Tibor1, NAGY Judit1

ÖSSZEFOGLALÁS Bevezetés: Az artériás érfalmerevség prognosztikai szerepe
ismert krónikus szív- és érrendszeri betegségekben. A carotis-femoralis pulzus
mérésével meghatározott pulzushullám-terjedési sebesség (PWV) az elfogadott
aranystandard módszer. További diagnosztikai eljárásokat is alkalmaznak az artériás
érfalmerevség mérésére, beleértve az ujj-fotopletizmográfiát is. E módszer prog-
nosztikai szerepérôl azonban kevés adat áll rendelkezésre krónikus vese-
betegségekben. Vizsgálatunk célja IgA-nephropathiában a fotopletizmográfiás
mód szerrel mért stiffnessindex (SIDVP) prognosztikai szerepének vizsgálata volt.
Betegek és módszerek: 103, szövettanilag igazolt IgA-nephropathiás (CKD 1–4.
stádiumában lévô) beteget vizsgáltunk (67 férfi, 36 nô, 45 ± 11 év) és átlagosan 65
(6–107) hónapig követtük ôket. A stiffnessindexet egy szívciklus során a digitális
artéria volumenváltozása határozta meg (Pulse Trace rendszer, Micro Medical,
Gilingham, Kent, Egyesült Királyság). A prognosztikai vizsgálatban a primer, kom-
binált végpont a teljes mortalitás, a legfontosabb cardiovascularis események
(stroke, myocardialis infarctus vagy cardiovascularis beavatkozások, például revas-
cularisatio) és a végstádiumú vesebetegség elérése volt. A szekunder végpontok a
cardiovascularis és a vesevégpontok külön-külön voltak. Eredmények: A fokozott
érfalmerevségû (> 10 m/s) betegeknél szignifikánsan több primer, kombinált vég-
pont fordult elô (10/60 vs. 19/43, p = 0,015). A szekunder végpontok esetén csak a
vesevégpontok voltak szignifikánsan gyakoribbak a magasabb stiffnessindexû
betegeknél, a cardiovascularis végpontok nem. Cox regressziós modellben vizsgál-
va a stiffnessindexet, igazolódott, hogy más cardiovascularis rizikófaktoroktól (élet -
kor, hypertonia, cukorbetegség, elhízás, hyperlipidaemia és vesefunkció-csök ke -
nés) független paraméter IgA-nephropathiában. A stiffnessindex 1 m/s-os emel -
kedése a primer, kombinált végpont 17%-os elôfordulásának a növekedésé vel járt.
Következtetések: A fotopletizmográfiás módszerrel meghatározott stiffnessindex
alkalmasnak tûnik az IgA-nephropathia prognózisának a becslésére. Az emel kedett
stiffnessindex IgA-nephropathiában jó prognosztikai eszköz lehet a magasabb
renalis és cardiovascularis kockázatú betegek azonosítására. 

Kulcsszavak: artériás stiffness, cardiovascularis rizikófaktorok, 
krónikus vesebetegség, IgA-nephropathia, vesefunkció 

Prognostic role of arterial stiffness in IgA nephropathy
Sági B, MD; Késôi I, MD, PhD; Vas T, MD, PhD; Csiky B, MD, PhD; Kovács T, MD,
PhD; Nagy J, MD, PhD, DS

SUMMARY Background: Arterial stiffness has a prognostic role in chronic car-
diovascular diseases. Pulse wave velocity (PWV) determined by the carotid-femoral
pulse detection is accepted as a gold standard method. Further diagnostic proce-
dures are in use to assess the arterial stiffness including the finger photoplethys-
mography. The prognostic role of this method is limited in chronic renal diseases.
The goal of our investigation was to determine the prognostic significance of the
stiffness index (SIDVP) measured by the photoplethysmographic method in IgA
nephropathy. Patients and methods: One hundred and three histologically proved
IgA nephropathy patients with chronic kidney disease stage 1-4 were investigated
(67 male, 36 female, 45 ± 11 years) and followed for an average 65 (6–107) months.
The stiffness index was determined by the volume alteration of the digital artery
during the cardiac cycle (Pulse Trace system, Micro Medical, Gilingham, Kent, UK).
The primary combined end point was total mortality, major cardiovascular events
(stroke, myocardial infarction or cardiovascular procedure, for example revascular-
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Bevezetés

A krónikus vesebetegek gyakran elôbb halnak meg cardio-
vascularis betegségben, mintsem, hogy vesepótló kezelés-
re kerülnének (1, 2). Habár jól tudjuk, hogy bármely fokú
vesefunkció-beszûkülés vagy proteinuria megléte fokozza
a cardiovascularis betegség rizikóját, a krónikus vesebe-
tegséget (chronic kidney disease – CKD) és a cardiovas-
cularis betegséget összekötô mechanizmus még nem tel-
jes egészében tisztázott. Valószínû, hogy mindebben sze-
repet játszanak a tradicionális és nem tradicionális cardio-
vascularis rizikófaktorok. Figyelmünket a károsodott vas-
cularis funkció vizsgálatára fókuszáltuk, ami egy nem tra-
dicionális mechanizmus lehet a CKD-ban szenvedô bete-
gek gyakoribb cardiovascularis betegségének elôfordulásá-
ban. Nem invazív módon mérve a vascularis funkciót az
úgynevezett artériás stiffnessparaméter segítségével a car-
diovascularis mortalitás rizikóját elôre jelzô paramétert
kapunk (3). 

Az atherosclerosis (amely fôleg a nagyobb verôerek inti-
máját érinti) és az arteriosclerosis (amely inkább a kisebb
verôerek mediáját érinti) egyaránt fontos szerepet játszik
a krónikus vesebetegek csökkent életkilátásaiban. Az arte-
riosclerosist csökkent artériás elaszticitás vagy compliance
jellemzi, amely szoros kapcsolatban van az artériás stiff-
nesszel. 

Longitudinális epidemiológiai vizsgálatok azt mutatták,
hogy a különbözô populációkban az artériás stiffnessnek
független prediktív értéke van a cardiovascularis kimene-
tel tekintetében (4–7). Közismert tény, hogy az artériás
stiffness jelentôsen fokozott végstádiumú vesebetegség
esetén (end stage renal disease – ESRD) (8–13). A közel-
múltban megjelent adatok alapján CKD-ban – enyhétôl a
közepes fokig beszûkült vesefunkció vagy microalbumin -
uria esetén már – fokozottabb az artériák merevebbé válá-
sa (14–17). Az artériák merevebbé válásának mechanizmu-
sa CKD esetén nem teljes mértékben ismert, de szerepet

játszhat benne a krónikus hypervolaemia, krónikus micro-
inflammatio, lipidperoxidáció, a nitrogén-monoxid-rend -
szer csökkent mûködése, a szimpatikus idegrendszer túl -
mûködése, a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer
(RAAS) túlmûködése, a hypertonia és a kalcifikált artéria-
fal okozta fokozottabb mechanikai stressz (18, 19).
Ugyanakkor a vesebetegség etiológiájának szempontjából
általában nem voltak homogének a vizsgált betegek a
korábbi stiffnessvizsgálatokban. 

Az IgA-nephropathia (IgAN) a leggyakoribb immuno ló -
giai eredetû glomerularis vesebetegség világszerte (20).
IgAN-betegekben a lefolyás során gyakran alakul ki
ESRD, 20 évvel a diagnózis felállítását követôen a betegek
több mint 40%-a már végstádiumú vesebeteg (21–24). Egy
finn, IgAN-betegek bevonásával történt vizsgálatban azt
találták, hogy az átlag finn populációhoz képest sokkal
több cardiovascularis betegség alakul ki IgAN-ban (23).

Munkacsoportunk korábbi vizsgálatában elsôként ha -
son lította össze két homogén, különbözô etiológiájú, egy
immunkomplex-eredetû (IgAN) és egy genetikai eredetû
(polycystás vesebetegség – PKD) krónikus vesebetegben
szenvedô betegek artériásstiffness-értékeit (25). Azt talál-
tuk, hogy az arté riás stiffness mindkét vesebetegcsoport-
ban fokozottabb volt az egészséges kontrollokhoz viszo-
nyítva, de a PKD-betegek érfalmerevsége fokozottabb
volt az IgAN-betegekhez viszonyítva (25).

Célkitûzés

Jelen vizsgálatunkban IgAN-betegek vascularis funkció-
ját (artériás stiffness) határoztuk meg, majd rendszere-
sen kont rolláltuk a betegek vesefunkcióját, illetve car -
dio vascularis eseményeik elôfordulását. Vizsgálatunk
célja az artériás érfalmerevség prognosztikai jelentôsé-
gének felmérése volt IgAN-ban. Vizsgáltuk, hogy a foko-
zott érfalmerevség önálló jósló tényezô-e a klasszikus
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isation) plus achieving end stage renal disease. The secondary end points were car-
diovascular and renal end points alone. Results: The patients with increased stiff-
ness index (> 10 m/s) had significantly more combined primary end point events
(10/60 vs. 19/43, P = 0.015). In case of the secondary end points the renal end
points were significantly more frequent in patients with higher stiffness index.
Stiffness index has also proved to be an independent predictor on survival from
other cardiovascular risk factors (age, hypertension, diabetes, obesity, lipid distur-
bances and decrease of renal function) using the Cox regression model in IgA
nephropathy. Every 1 m/s increase in stiffness index resulted a 17% gain in the
occurrence of the combined primary end point. Conclusions: Stiffness index deter-
mined by finger photoplethysmography is an eligible parameter to assess the prog-
nosis in IgA nephropathy. Increased stiffness index in IgA nephropathy seems to
be a good prognostic tool for identification of higher risk patients.

Keywords: arterial stiffness, cardiovascular risk factors, chronic kidney disease,
IgA nephropathy, renal function
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rizikófaktoroktól függetlenül a major cardiovascularis
(myocardialis infarctus, stroke, cardiovascularis beavat-
kozások, például revascularisatio, szíveredetû halálozás)
eseményekre és az ESRD kialakulására nézve. Adataink
alapján továbbá szerettük volna meghatározni azt a stiff-
nessértéket, amely „cut-off ” pontként a normális, illet-
ve kóros közötti határvonalat képezheti a prognózis
tekintetében, ugyanis az irodalomban ez az adat nem
állt rendelkezésre fotopletizmográfiás módszerrel vizs-
gált vesebetegekben. 

Betegek

Vizsgálatunkba a Pécsi Tudományegyetem, Általános
Or vostudományi Kar, Klinikai Központ, II. Sz.
Belgyógyászati Klinika és Nefrológiai Centrumban gon-
dozott 108, szövettanilag igazolt IgAN-vesebeteget von-
tuk be, akiket átlagosan 65 (6–107) hónapig követtünk.
A követés során öt be teg ellenôrzô vizsgálatokon nem
jelent meg, ezért csak 103 beteg adatait dolgoztuk fel. A
betegbevonás alkalmával a klasszikus rizikófaktorokat is
felmértük (hypertonia, szénhidrátanyagcsere-zavar, obe-
sitas, lipideltérések, do hányzás) és a betegek gyógysze-
relése is rögzítésre került. A metabolikus szindróma
diagnózisát az ATP III (Adult Treatment Panel III) kri-
térium alapján állítottuk fel. A vesefunkció (eGFR,
ml/min/1,73 m²) becslésére az MDRD-formulát hasz-
náltuk. Betegbevonáskor a súlyos kísérô betegség
(NYHA III–IV. stádiumú szívelégtelenség, három hóna-
pon belül lezajlott stroke, myocardialis infarctus, aktív
kezelést igénylô malignus betegség, zajló lázas infekci-
ók), valamint a kontrollálatlan szívritmuszavar is a bevo-
nás ellenjavallatát képezte. Végstádiumú veseelégtelen-
ség (CKD-5), illetve vesepótló kezelés vagy veset ransz -
plantáció az anamnézisben szintén kizáró tényezô volt.
A betegeket ezt követôen rendszeresen észleltük ambu-
lanciánkon, három-hat havonta (szükség esetén gyakrab-
ban) történtek az ellenôrzô vizsgálatok. Ezek al kalmával

a legutóbbi vizit óta lezajlott eseményekrôl tájékozód-
tunk, a fizikális státuszon túlmenôen mindig részletes
laboratóriumi vizsgálatok is történtek. A vérnyomásérté-
keket 10 perc nyugalom után mért három mérés átlagá-
ból határoztuk meg. A panaszok alapján szükség szerint
részletes cardiovascularis vizsgálatok (echokardiográfia,
ergometria, koronarográfia stb.) is történtek. A vizsgálat
primer kombinált végpontjaként a bármilyen eredetû
ha lálozás, akut coronariaesemény miatti intervenció,
akut myocardialis infarctus, továbbá stroke bekövetkez-
te mint cardiovascularis végpontok, valamint az ESRD
elérése mint renalis végpont együttesen szolgáltak. Ezt
követôen külön-külön is elemeztük szekunder végpont-
ként a cardiovascularis és renalis végpontokat.

Érfalmerevség-meghatározás

A pulzushullám-terjedési sebesség (PWV) mérésére a ko -
rábbi cikkünkben részletesen leírt ujj-fotopletizmográfiás
módszert (a Pulse Trace System, Micro Medical Ltd.,
Rochester, Egyesült Királyság) alkalmaztuk (25–30). A
módszer lehetôvé teszi a stiffnessindex (SI) meghatározá-
sát, amely a digitális pulzus (DVP) térfogatából származta-
tott paraméter és SIDVP formájában jelenik meg (28). A be -
tegek a szokásos gyógyszereiket a korábban elôírtaknak
megfelelôen vették be.

A résztvevôket arra kértük, hogy ne dohányozzanak, és
ne fogyasszanak kávét a vizsgálat napján, valamint a bete-
geket legalább 10 perces pihenés után, fekvô helyzetben
vizsgáltuk. Egy hullámformát kapunk a DVP-kontúrok át -
lagolásával 30 s idôtartam alatt. Az SIDVP pontosságának nö -
velése érdekében esetenként öt mintát vettünk, és a felsô
és alsó értéket töröltük. A fennmaradó három értéket átla-
goltuk és további elemzésre használtuk. Minden mé rést a
reggeli órákban, 9 és 11 óra között végeztünk, ezzel kikü-
szöbölve a cirkadián variabilitás hatásait. A méréseket
végzô személy nem volt tudatában a vizsgálattal kapcsola-
tos klinikai információknak.

1. táblázat. A vizsgált betegek fôbb klinikai adatai

Férfi/nô (n=/%) 67/36 39/21 (65/35) 28/15 (70/30) NS

Átlagéletkor (év) ± SD 45 ± 11 40,4 ± 10,5 51,4 ± 9,9 0,001

SIDVP (m/s) 9,98 ± 2,48 8,35 ± 0,94 12,25 ± 2,26 0,001

Metabolikus szindróma (n, %) 27 (27) 11 (18) 16 (37) 0,01

Átlagvérnyomás (Hgmm) 128/81 128/80 130/82 NS

Hypertonia (n, %) 75 (74) 38 (63) 39 (91) 0,001

Dyslipidaemia (n, %) 49 (48) 23 (38) 26 (60) 0,013

Obesitas (n, %) 28 (27) 14 (23) 14 (32) NS

Szénhidrátanyagcsere-zavar (n, %) 30 (29) 13 (22) 17 (39) 0,02

eGFR (ml/min) 87 ± 35 95,9 ± 35,7 75,0 ± 32,3 0,001

Dohányzás (n,%) 16 (16) 9 (15) 7 (16) NS

ACEI/ARB terápia (n,%) 84 (83) 43 (72) 41 (95) <0,001
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Statisztikai analízis

Az artériás stiffness értéke az egyes vizsgálómódszerek-
tôl bizonyos mértékben függhet. A statisztikai elemzés
alkalmával a nemzetközi irodalomban elfogadott 10 m/s-
os határérték mentén osztottuk betegeinket két cso-
portba (31).

Az összes értéket átlag ± SD formában adtuk meg,
hacsak nem jeleztük másképpen. A túlélést Mantel–Cox-
féle log-rank teszttel vizsgáltuk. Cox-féle regresszióanalí-
zissel elemeztük a túlélést befolyásoló tényezôk hatását.

ROC-analízist is végeztünk azon célból, hogy az álta-
lunk végzett vizsgálómódszerrel melyik az az SIDVP-határ-
érték, amely a lehetô legjobban elkülöníti a két csoportot
a kimenetelre vonatkozóan.

Multivariancia-analízissel vizsgáltuk a cardiovascularis
eseményeket vagy a vesefunkció romlását befolyásoló
tényezôket.

A p < 0,05 értéket tartottuk statisztikailag szignifikáns-
nak. A számításokat SPSS programcsomag 22.0 verziója
segítségével végeztük.

A vizsgálatokat megelôzôen a területileg illetékes etikai
bizottság a vizsgálati protokollt jóváhagyta; azok megkez-
désekor valamennyi résztvevô az elvégzésükbe írásos bele-
egyezését adta.

Eredmények

A vizsgálatunkba bevont 103 IgAN-beteg közül 67 férfi
volt, az átlagéletkor 45 ± 11 év. A követési idô átlagosan
65 ± 32 hónap volt. A betegek túlnyomó része (74%)
hypertoniás volt, és közel egyharmada diabeteses (29%).
Az SIDVP átlagos értéke 9,98 m/s-nak adódott. A fôbb klini-
kai adatokat és a rizikófaktorok elôfordulását az 1. táblázat
részletezi. 

A betegeket az SIDVP alapján két csoportba osztva az 1.
táblázatban felsorolt klinikai adatokból látható, hogy az
SIDVP 10 m/s alatti és SIDVP 10 m/s feletti IgAN-csoport
szignifikánsan különbözött egymástól életkorban, vese-
funkcióban, metabolikus paraméterekben (úgymint hy -
per tonia, dyslipidaemia, szénhidrátanyagcsere-zavar), va -
la mint a metabolikus szindróma elôfordulásában, illetve az
ACEI vagy az ARB használatában. Nem volt különbség a
nem, az aktuális átlagvérnyomás, a dohányzás és az obesi-
tas tekintetében a két csoport között.

A fokozott érfalmerevségû csoport esetében (SIDVP>10
m/s) a primer kombinált (cardio vascu laris + renalis) vég -
pont bekövetkezésének valószínûsége szignifikánsan na -
gyobb volt (χ2 = 5,860; p = 0,015) (1. ábra). De a végpon-
tokat külön vizsgálva, a másodlagos végpontok tekinteté-
ben (cardiovascularis, illetve renalis) csak a vesevégpont
(χ2 = 4,788; p = 0,029) esetén találtunk szignifikáns kü -
lönbséget (2. ábra), a cardiovascularis végpont esetén a kü -
lönbség nem volt szignifikáns (χ2 = 1,363; p = 0,243) (3.

2. ábra. Másodlagos végpont: végstádiumú veseelégtelenség
vagy vesepótló kezelés Kaplan–Meier-görbéi a stiffnessindex
alapján

1. ábra. A primer kombinált végpont Kaplan–Meier-görbéi a
stiffnessindex alapján

3. ábra. Másodlagos végpont: cardiovascularis események és
bármilyen eredetû halál Kaplan–Meier-görbéi a stiffnessindex
alapján
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ábra). A végpontok elôfordulását az egyes csoportokban a
2. táblázat mutatja.

Cox-féle regressziós modellben vizsgálva az SIDVP min-
den egyes 1 m/s-os emelkedése az összesített végpont
bekövetkezésének valószínûségét 17%-kal növelte. 

Multivariancia-analízissel vizsgálva a primer kombinált
végpontot (vese + cardiovascularis) befolyásoló változó-
nak a kiindulási vesefunkció, a szénhidrátanyagcsere-zavar
és az SIDVP bizonyult (3. táblázat).

ROC-analízis alapján 9,58 m/s volt az az SIDVP-határér-
ték, amely a legjobban elkülönítette a két csoportot a
kimenetelre vonatkozóan.

Szignifikáns negatív korrelációt találtunk az SIDVP és az
eGFR között (r = –0,39; p < 0,01) (4. ábra).

Megbeszélés

Követéses vizsgálatunkban IgAN-ban, egy típusos CKD-
ban elemeztük az artériás érfalmerevség prognosztikai
szerepét a cardiovascularis és renalis végpontok vonatko-
zásában. Vizsgálati eredményeink alapján IgAN-ban az
emelkedett SIDVP még az ESRD elérését megelôzôen elôre
jelezheti az erek merevségének fokozódásával párhuzamo-
san a vesebetegség progresszióját, valamint a cardiovascu-
laris események bekövetkeztét is. 

Korábbi irodalmi adatokból ismert, hogy az aranystan-
dardnak számító pulzushullám-terjedési sebességhez
(PWV) viszonyítva az SIDVP mást mér, mégis szignifikáns
korrelációt találtak az SIDVP és a PWV között egészséges
személyekben, végstádiumú vesebetegekben és koszo-
rúér-betegség esetén (26, 28, 32). Az SIDVP jól használha-
tósága abból adódik, hogy noninvazív módon képes meg-
határozni az artériás érfalmerevséget, amit sikeresen
teszteltek hypertoniás, diabeteses és gyermek páciense-

ken (30, 33, 34). Továbbá az SIDVP segítségünkre lehet a
rizikóbecslés során mind a hypertoniás, mind a látszólag
egészséges, de különbözô cardiovascularis rizikófakto-
rokkal bíró egyének esetén (35–38), és egyes szerzôk
szerint a „vascularis öregedés” markerének is tekinthe-
tô (39).

Munkacsoportunk korábbi keresztmetszeti jellegû vizs-
gálatai igazolták, hogy egy homogén vesebetegcsoportban,
az IgAN-ban a vesefunkció csökkenése során már CKD-3
stádiumban fokozódik a stiffness (25). Ugyanakkor az
IgAN-t a PKD-vel összehasonlítva arra a megállapításra is
jutottunk, hogy a vesebetegség oka is befolyásolhatja a
stiffnesst: PKD-ben az artériás érfalmerevség hamarabb
jelentkezik, mint a hasonló vesefunkciójú IgAN-betegek-
ben (25). Mindemellett egy inverz szignifikáns korrelációt
találtunk az SIDVP és az eGFR között az IgAN-vesebete-
gekben. 

Jelen követéses vizsgálatunkban az Európai Kardiológus
és Hypertonia Társaság (ESC/ESH) szakmai ajánlása sze-
rint a 10 m/s-os pulzushullám-terjedési sebesség értékét
választottuk cut-off pontként, amely több, nagy betegszá-
mú, multicentrikus vizsgálat eredményei alapján került
meghatározásra (31). Ugyanakkor kisebb esetszámon, ujj-
pletizmográffal végzett jelen vizsgálatunk során a ROC-
analízis ehhez nagyon hasonló eredményt adott, amellyel
a 9,58 m/s érték lett a cut-off pont.

Kutatásunkban azt találtuk, hogy IgAN-betegeinkben a
10 m/s-os határértéken elkülönítve a betegeket az artériás
érfalmerevség nagysága szignifikánsan befolyásolta mind a
kombinált, mind a vese- és cardiovascularis kimenetelt.
Mindez megerôsítette munkacsoportunk korábbi vizsgála-
ti eredményeit, ugyanis IgAN-ban már korai stádiumban
fellépô fokozott artériás érfalmerevséget találtunk a nem
vesebeteg kontrollcsoporthoz hasonlítva (25).

3. táblázat. Az elsôdleges kombinált végponttal összefüggô vál-
tozók

Változók RR (95%-os CI) p-érték

SIDVP 1,17 (1,01–1,37) 0,039

Életkor 1,04 (0,98–1,10) 0,232

Dyslipidaemia 1,37 (0,56–3,35) 0,496

Obesitas 0,73 (0,30–1,79) 0,487

Hypertonia 3,15 (0,04–2,68) 0,290

Szénhidrátanyagcsere-zavar 3,15 (1,27–7,75) 0,013

eGFR (ml/min) 1,03 (1,01–1,05) 0,003

4. ábra. A stiffnessindex és a vesefunkció (eGFR) összefüg-
gése

2. táblázat. Végpontok elôfordulása IgAN-betegekben

Összes beteg Betegszám n=103 Primer, kombinált végpont n (%) Szekunder végpontok n (%)

SIDVP ≤ 10 m/s 60 9 (15) 5 (8) 4 (7)

SIDVP > 10 m/s 43 20 (46) 13 (30) 7 (16)

Összes esemény (n,%) 29 (28) 18 (17) 11 (11)
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Tanulmányunkban a betegek 74%-a volt hypertoniás,
29%-a diabeteses, obesitas 27%-ban fordult elô és a bete-
gek 16%-a volt dohányzó. Tehát egy jelentôs cardiovascu-
laris rizikóval bíró betegcsoportot vizsgáltunk, amelyben
mind a kombinált (vese és cardiovascularis), mind a vese-
végpont tekintetében statisztikailag szignifikáns össze-
függést tudtunk igazolni az érfalmerevséggel. Ugyanakkor
szekunder végpontként, a cardiovascularis végpont esetén
csak a tendencia volt észrevehetô, a két csoport közti
különbség nem volt szignifikáns (3. ábra). 

CKD-ben az artériás érfalmerevség cardiovascularis ki -
menetelre vonatkozó prognosztikai jelentôségét epide -
mio lógiai hosszmetszeti vizsgálatokban elôször végstádiu-
mú vesebetegekben igazolták (40). Korábbi tanulmányok-
ból ismert, hogy krónikus veseelégtelenségben a cardio-
vascularis mortalitás sokszorosan felülmúlja az átlagpopu-
lációét, illetve hogy az érfalmerevség független prediktora
az össz- és cardiovascularis mortalitásnak hypertoniás és
krónikus veseelégtelen betegekben (41, 42). Szoros össze-
függés mutatható ki uraemiás betegekben a centrális
PWV, valamint a cardiovascularis és az összmortalitás
között egy aránt (41). Blacher és munkatársai vizsgálatai
során minden 1 m/s PWV-emelkedés 14%-os cardiovascu-
laris és összmortalitással járt e populációban (43). Jelen
vizsgálatunkban hasonló eredményt észleltünk, mert az
érfalmerevség fokozódása, az SIDVP 1 m/s-os emelkedése az
összesített végpont bekövetkezésének valószínûségét
17%-kal növelte. A mechanizmus, amely krónikus vesebe-
tegségben a stiffness fokozódásához vezet, egyértelmûen
mindmáig nem tisztázott. Wang és munkatársai mutatták
ki elôször (kevert vesebeteg populációban), hogy a
vesefunkció fokozatos beszûkülésével az érfalmerevség
fokozódik (44). 

A CKD-ban jelentkezô korai RAAS-aktivitás fokozódása
és a hypertonia is befolyásolhatta a vascularis események
elôfordulását CKD-ban szenvedô betegekben (45). Né -
hány kutató azt gondolja, hogy a RAAS fontos szerepet ját-
szik az artériás stiffness kialakulásában vesebetegség ese-
tén (41). Gusbeth-Tatomir vizsgálatai szerint az ACEI- vagy
ARB-kezelés szignifikánsan javította a stiffnessparaméte-
reket az átlagpopulációban, hypertoniás, valamint vese -
elégtelen dializált betegekben (42). A hypertonia igen gya-
kori IgAN-ban (45). Azonban nincs adat arról, hogy az
ACEI- és/vagy ARB-kezelésnek van-e stiffnesscsökkentô
hatása IgAN-betegekben. Vizsgálatunkban a betegek több
mint 75%-a részesült ACEI- és/vagy ARB-terápiában. A
RAAS-gátló gyógyszerek kedvezô hatása CKD-ban jól
ismert (46–48). Vizsgálatunkban az emelkedett stiffness -
szel rendelkezô betegek szignifikánsan nagyobb arányban
kaptak RAAS-gátló gyógyszert, de ezek a szerek sem tud-
ták kivédeni a vizsgált cardiovascularis, illetve renalis vég-
pontok bekövetkezését. Ki kell azonban emelnünk, hogy a
vizsgált populáció vérnyomása jól kezelt volt, mivel a fo -
kozott stiffnessû csoportban elôforduló gyakoribb hyper-
tonia ellenére az aktuális vérnyomásértékben nem volt
szig nifikáns különbség. A kisebb esetszám, illetve az in -
tenzív vérnyomáscsökkentés magyarázhatja, hogy a multi-
variancia-analízis során a hypertonia nem mutatott kap-
csolatot a vizsgált cardiovascularis végpontokkal. A mere-

vebb érfalú IgAN-betegeknek elôbb csökkent a vesefunk-
ciója, elôbb lettek veseelégtelenek, és nem szignifikánsan,
de több cardiovascularis szövôdmény fordult elô náluk,
mint a kevésbé merev érrendszerû betegekben. 

Korábbi keresztmetszeti vizsgálatunkban a vérnyomás is
egy független rizikófaktora volt az artériás érfalmerevség-
nek, amely megerôsíti azt a lehetôséget, hogy a vérnyo-
máscsökkentés hatékony terápiás lehetôség a vesebeteg-
ség progressziójának a lassításában (25, 45). Azok a vizsgá-
latok, amelyekben krónikus vesebetegeket vizsgáltak, a
vesebetegség etiológiáját ritkán említik. Emellett csak
kevés vizsgálatot végeztek artériás érfalmerevség tekinte-
tében olyan vesebetegekben, akikben a vesefunkció meg -
tartott vagy enyhén beszûkült volt. Korábbi és jelen adata-
ink is megerôsítik, hogy különbözô etiológiájú vesebeteg-
ségekben (IgAN, PKD) az SIDVP már a betegség korai sza-
kaszában emelkedett, és ennek mértékét a vesebetegség
etiológiája is befolyásolja (25).

Wang és munkatársai (44) egy hasonló keresztmetszeti
vizsgálatban 102 különbözô etiológiájú vesebeteget vizs-
gálva azt találták, hogy az SIDVP független kapcsolatban
volt a vesefunkcióval. Ezt jelen vizsgálatunkban mi is
meg erôsítettük (4. ábra), annak ellenére, hogy a két vizs-
gálatba bevont betegek etnikai összetétele és környezete
is különbözött. 

Az IgAN progressziójában fontos szerepe van a metabo-
likus paramétereknek, amelyet saját korábbi vizsgálataink,
illetve mások is megerôsítettek (49, 50). CKD-ban a meta-
bolikus szindróma megjelenése ronthatja a prognózist. A
metabolikus szindróma komponenseinek a száma és a hs-
CRP szignifikáns kapcsolatot mutat az artériás stiffness-
szel (51). CKD-ban a metabolikus szindróma komponen-
seinek az emelkedésével és a vesefunkció romlásával a
szérumadiponektin-szint emelkedik, amely további ked-
vezôtlen hatást gyakorolhat az érfalmerevségre (52). A
jelen vizsgálatban a merevebb érfalú betegeknek több
metabolikus eltérésük volt, amely eltérések szintén hoz-
zájárulhattak ahhoz, hogy e csoport tagjai nagyobb szám-
ban érték el a primer végpontot. Mindezekbôl az követke-
zik, hogy az említett metabolikus paramétereket korán fel
kell ismerni és hatékonyan kezelni, valamint megerôsíti
azt, hogy ezen betegekben kiemelt fontosságú a komplex
metabolikus rizikócsökkentés (49, 53).

Fontos emellett a fizikai aktivitás növelése és a sófo-
gyasztás csökkentése is (54, 55). A kettôs RAAS-gátlásnak
az érfalmerevségre gyakorolt hatása ugyancsak kedvezô
(56).

Sulemane és munkatársai vizsgálatában CKD-ban a car -
dio vascularis rizikóbecslés további kiegészítésére végzett
aorta-PWV-mérés mellett a speckle tracking echokardiog-
ráfia által meghatározott globális longitudinális strain
(GLS) is egy független prediktora volt az össz- és cardio-
vascularis halálozásnak (57), valamint a CRIC vizsgálatban
a boka-kar index (ABI) is (58). 

Eredményeink arra utalnak, hogy az alkalmazott ujj-ple-
tizmográfiás módszer alkalmas lehet prognózis készítésé-
re, továbbá, hogy IgAN-ban a fokozott érfalmerevség
(SIDVP > 10 m/s) a többi rizikófaktortól független önálló
prognosztikai tényezô a major cardiovascularis események
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és végstádiumú veseelégtelenség elôfordulását illetôen.
Bármilyen eredetû vesebetegségben a magasabb SIDVP

rosszabb prognózist jelenthet (42). A fokozott artériás ér -
falmerevség felhívhatja a figyelmet a CKD-betegek azon
csoportjára (mind cardiovascularis, mind renalis te -
kintetben), akiket fokozottabb figyelemmel kell kísér-
nünk és, szükség szerint, további cardiovascularis kivizs-
gálásra kell küldenünk, illetve maximális vesevédô keze-
lésben kell részesítenünk.

Eredményeink megerôsítéséhez, valamint az artériás
funk ció, a cardiovascularis rizikófaktorok és a cardiovascu-
laris betegségek, illetve a CKD közötti komplex összefüg-
gések jobb megértése érdekében további nagy betegszá-
mú, multicentrikus, követéses vizsgálatok, valamint stan-
dardizált módszerek szükségesek.

A vizsgálat korlátai

A fent részletezett eredmények arra utalnak, hogy az
ujj pletizmográffal végzett stiffnessmeghatározásnak
prognosztikai jelentôsége lehet. Ugyanakkor, ritkán, a
digitális pul zusvolumen regisztrálása során elôfordulhat-
nak nehézségek. Néhány százalékban, különösen idô-
sekben, problémát jelenthet a szisztolés és a visszaverô-
dô hullám csúcsainak a biztonságos elkülönítése, és
ezzel az SIDVP meghatározása. Pitvarfibrilláció, továbbá
gyakori pitvari, illetve kam rai ektópiás tevékenység is
korlátját jelentheti a korrekt pulzusgörbe felvételének.
A vesefunkciót nem mé réssel, hanem becsléssel (eGFR)
határoztuk meg, ugyanakkor az irodalom széles körben
elfogadja ennek a módszernek a használatát. Az eredmé-
nyek értékelését az alacsony esetszám is gyengítheti.

Elképzelhetô, hogy a követési idô hossza sem volt ele-
gendô a cardiovascularis eseménykülönbség kialakulásá-
nak a megítéléséhez. 

Mindez, bár korlátját képezheti megfelelô következte-
tések levonásának, ugyanakkor segíthet CKD-ban rávilágí-
tani arra, hogy a célszervkárosodások megjelenését az arté-
riás érfalmerevség kialakulása, illetve fokozódása elôre
megjósolhatja. 

Konklúzió

Eredményeink alapján arra következtethetünk, hogy a
fokozott artériás stiffness elôre jelezheti az ESRD bekö-
vetkeztét elsôsorban azokban az IgAN-betegekben, akik-
ben a cardiovascularis rizikófaktorok halmozottan fordul-
nak elô, ezért ezekben a vesebetegekben az artériás stiff-
ness korai mérése javasolt. További nagy beteganyagon
végzett vizsgálatok szükségesek a Pulse Trace rendszerrel,
hogy a digitális pulzusvolumen-meghatározás alkalmazása
(SIDVP mérése) elfogadottá váljon a vesebetegségek prog-
ressziójának, illetve a cardiovascularis események bekö-
vetkeztének a jelzésére CKD-ben. 
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E G É S Z S É G E S  É L E T

A táplálkozás szerepe a cardiovascularis betegségek 
prevenciójában és kezelésében 
– tények és ellentmondások. 1. rész
Rovatunkban már foglalkoztunk az ételeink vérnyomáscsökkentô hatásával (Hypertonia és Nephrologia 2016;20[6]:267-8.), az egészsé-
ges táplálkozás fontosságával (Hypertonia és Nephrologia 2017;21[3]:128-31.), részletesen ismertettük a PURE tanulmány eredményeit
(Hypertonia és Nephrologia 2017;21[5]:224-7.), utalunk a korábbi írásokra is.

A táplálkozással kapcsolatos korszerû
ismeretek szükségessége

Ma a korszerû, optimális, funkcionális szemléletû táplál-
kozás célja az egészség megôrzésének, a krónikus betegsé-
gek megelôzésének, a betegséggel kapcsolatos testi és
mûködésbeli károsodás minimalizálásának, a funkcióké-
pesség (beleértve a napi megszokott feladatok ellátásának
a képességét, a rendszeres jövedelemszerzô [munka-]
képességet, a társadalmi szerep betöltésének a képessé-
gét) megôrzésének, fejlesztésének, az egészség helyreállí-
tásának az elôsegítése. 

Számos irányelv részletesen foglalkozik a cardiovascula-
ris betegségek megelôzésén és kezelésén belül az életmó-
di tényezôkkel, amelyek között fontos szerepet tulajdoní-
tanak a szívbarát étrendnek is. Valamennyi irányelv az
egészséges táplálkozás keretében kihangsúlyozza, hogy
elôtérben kell állnia a zöldség, gyümölcs, teljes kiôrlésû
gabonatermékek, zsírszegény tejtermékek, hal, sovány
húsok fogyasztásának. Csökkenteni kell a telített zsírok
túlzott fogyasztását, azokat részben egyszeresen és több-
szörösen telítetlen zsírsavakkal, omega-3 zsírsavakkal kell
felváltani, a könnyen felszívódó szénhidrátok helyett
komplex, elhúzódóan felszívódó, a vércukorszintet kevés-
sé emelô szénhidrátokkal kell helyettesíteni.

Az irányelvekbe gyakran évtizedekkel ezelôtt megfogal-
mazott, korábban helytállónak tartott állítások is bekerül-
hetnek, annak ellenére, hogy az újabb eredmények alapján
azok felülvizsgálatra szorulnának.

Pácienseinknek gyakran általánosságban fogalmazzuk
meg az egészséges táplálkozás elveit, ôk részletesebb fel-
világosítást igényelnének. A sajtóban, az elektronikus mé -
diában, de gyakran „felvilágosító elôadások” keretében
jelennek meg hírek „csodaétrendekrôl”, „szuperételek-
rôl”, amelyekkel hetek alatt elérhetôk az eredmények.
Elôfordul, hogy nem is hallottunk még ezekrôl vagy az
ismereteink csak arra elegendôk, hogy ezek helytelensé-
gére utaljunk, de a cáfolatunkat nem tudjuk megalapozni.
Ezért betegeink kétséggel fogadják a tanácsainkat. 

Mindezek figyelembevételével indokolt lehet, hogy a
cardiovascularis prevencióban és kezelésben fontos táplál-
kozási ismeretek, a tények és az ellentmondások egyaránt
bemutatásra kerüljenek.

A táplálkozási beavatkozások hatásának
a felmérése

A táplálkozásnak a szív- és érrendszeri betegségek meg-
elôzésében játszott szerepét elsôsorban klinikai vizsgála-
tok során lehet tanulmányozni. 

A véletlenszerû betegbesorolásos tanulmányok végzé-
se nehézségekbe ütközik, hiszen mind a magas vérnyo-
más, mind az atherosclerosisos cardiovascularis betegsé-
gek évtizedek alatt alakulnak ki, az étrendi beavatkozá-
sok, összetevôk változásának a hatását ilyen hosszú ideig
nem tudjuk vizsgálni, lehetetlen lenne évtizedekig fenn-
tartani a besorolás „vakságát”, az ilyen típusú vizsgála-
toknak költségkorlátai is vannak. Következésképpen
csak rövidebb tartamú intervenciókról lehet szó, amikor
nem „kemény végpontokat” (betegségek kialakulását,
szövôdményeket, halálozást stb.), hanem bizonyos, a
betegség kialakulására hajlamosító, abban esetleg szere-
pet játszó paramétereket, indikátorokat elemzünk (pél-
dául: vérnyomás, lipidszintek, gyulladásos folyamatok
mutatói, oxigén-szabadgyökök). 

Az epidemiológiai vizsgálatokban az étrend, a hyper-
tonia, az atherosclerosisos cardiovascularis betegség
kockázati tényezôi és a betegségesemények között
keresünk összefüggéseket. A prospektív kohorsztanul-
mányok szolgáltatják a legerôsebb megfigyeléses bizo-
nyítékokat, mert az étrendi beavatkozás megelôzi a koc-
kázati tényezô változását, a betegség kialakulását.
Ugyanakkor a prospektív megfigyeléses vizsgálatoknak
számos korlátja van: nehéz a beavatkozás mértékét tar-
tósan betartani, az egyes beavatkozásoknak nem csak
egyirányú a hatásuk (például a diétás rostok B-vitamin-
és magnéziumforrást is jelentenek, amelyek az ered-
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ményre is kihatnak), nehéz figyelembe venni bizonyos
befolyásoló tényezôket (például: napirend, alvásritmus,
stressz), a genetikai és egyéni sajátságokat. Az egészsé-
ges étrend betartása gyakran együtt jár az életmód tel-
jes megváltozásával, például fizikai tevékenység nö ve -
kedésével, a dohányzás elhagyásával, más orvosi taná-
csok megfogadásával is, amelyek kedvezô hatását nehéz
elkülöníteni az étrendi beavatkozás hatásától. 

Az eset-kontroll tanulmányok költségigénye nem nagy,
relatíve könnyen elvégezhetôk, a beavatkozás és a kime-
netel közötti összefüggés gyakran egyértelmû. Ugyan ak -
kor fontos szerepe van a vizsgálati személyek kiválasztásá-
nak, annak, hogyan történik az adatok retrospektív
összegyûjtése. Az étrendi napló vezetése, az elfogyasztott
élelmiszerek fajtájának és fogyasztási gyakoriságának a
pontos felidézése, különösen hosszabb idôtartamban, a
vizsgálati személy részérôl szoros, pontos együttmûködést
kíván. A mobiltechnológiák elterjedése, az adatok azonna-
li elektronikus bevitele és továbbítása sokat javíthat ezek-
nek a vizsgálatoknak a megvalósíthatóságán.

A fentiek miatt az egészséges étrendnek a cardiovascu-
laris prevencióban és kezelésben játszott szerepét alátá-
masztó bizonyítékok gyakran nem eléggé erôsek.

Mi az igazság a tojásról és az étrend
koleszterintartalmáról?

Az étrenddel bevitt koleszterin növeli a vér koleszterin-
tartalmát. Elsôsorban a telített zsírsavak és a transzzsírsa-
vak emelik a koleszterinszintet, azonban az élelmiszere-
inkben lévô koleszterin is ilyen hatású. Az emberben és a
mindenevô állatokban az átlagos étrend koleszterintartal-
mával lineárisan nô a koleszterinszint, de nagyobb
mennyiségû koleszterin már kevésbé emeli a koleszterin-
szintet. Leggyakrabban a tojás (a tojássárgája) nagy ko -
lesz terintartalmát szokták kiemelni. Egy közepes méretû
tojás koleszterintartalma körülbelül 180 mg, egy nagyobbé
210 mg, a tojásból származó minden 100 mg koleszterin az
összkoleszterinszintet mintegy 0,1 mmol/l-rel, az LDL-
koleszterin-szintet 0,1 mmol/l-rel, a HDL-koleszterin-
szin tet 0,008 mmol/l-rel emeli. A tojássárgájában viszont
fôleg telítetlen zsírsavak vannak, ezért a koleszterinszin-
tet növelô hatás kevésbé kifejezett, mint szalonna vagy
állati belsôségek fogyasztása esetén. Nem szabad elfelej-
teni, hogy a tojásnak igen nagy a tápértéke, a C-vitamin és
a szénhidrátok kivételével minden, a szervezet számára
fontos tápanyag megtalálható benne.

Az élelmiszereknek a koleszterinszintet befolyásoló ha -
tá sa egyénenként is változik, a rendszeresen nagyobb
mennyiséget fogyasztókban kisebb mértékû az emelke-
dés, de a genetikailag meghatározott intestinalis abszorp-
ciós kapacitás, az együtt fogyasztott más zsírfajták is befo-
lyásolják a hatást. Az utóbbira példa, hogy a kagylók is
nagy mennyiségben tartalmaznak koleszterint, de a húsuk
elsôsorban telítetlen zsírsavakat tartalmaznak, ezért a ko -
leszterinszintet gyakorlatilag nem befolyásolják. 

A jelenleg rendelkezésre álló adatok alapján naponta
egy tojás elfogyasztása az egészséges személyek számára
biztonságos, sem a coronariabetegség, sem a szélütés
kockázatát nem növeli. Ugyanakkor 2-es típusú diabetes
mellitusban szenvedô személyek között a napi egy tojás
elfogyasztása hozzávetôleg 50%-kal növeli a coronariabe-
tegség kockázatát, de 25%-kal csökkenti a vérzéses szél -
ütés rizikóját.

Növényi olajok: mit és mennyit
fogyasszunk? 

A növényi olajok jelentôsen különböznek a telített, az egy-
szeresen telítetlen és a többszörösen telítetlen zsírsav te -
kin tetében.

A pálmaolaj és a kókuszolaj (inkább zsírok, mert szo -
ba hô mérsékleten megszilárdulnak) sok telített zsírsavat
tartalmaznak. A pálmazsírban elsôsorban hosszú láncú
palmitinsav található, ami kifejezettebben emeli az
LDL-ko leszterin-szintet, mint a HDL-koleszterin-szin-
tet, ami növelheti az atherosclerosis kockázatát. Egyes
szerzôk felvetik, hogy a fejlôdô országokban az athe -
rosclerosisos ere detû cardiovascularis események kocká-
zatának gyors nö vekedése a nagyobb mennyiségû pálma-
zsír fogyasztásával lehet kapcsolatos. Costa Ricában
pozitív összefüggést találtak a pálmazsír fogyasztása és a
coronariabetegség rizikójának a növekedése között. A
kókuszzsír döntôen kö zépláncú mirisztinsavat és laurin-
savat tartalmaz, amelyek gyorsan felszívódnak és oxidá-
lódva energiaforrást je lentenek. Az összkoleszterinszin-
tet és az LDL-koleszterin-szintet is emelik, de a HDL-
koleszterin-szintet jobban növelik, mint más zsírsavak.
A szûz kókuszolaj polifenolokat is tartalmaz, amelyeket
a feldolgozás során eltávolítanak. A kókuszolaj hívei a
védôhatás bizonyítékaként arra szoktak hivatkozni, hogy
az ázsiai országokban fôleg kókuszolajat használnak,
mégis kicsi az atherosclerosisos események gyakorisága.
Nem szabad elfelejteni, hogy ezekben az országokban
nem fogyasztanak más, telített zsírsavakat tartalmazó
élelmiszereket. A kókuszolajnak a telítetlen zsírsavakat
tartalmazó olajokkal történô helyettesítése csökkenti a
kókuszolaj fogyasztása miatt növekedô LDL-koleszte-
rin-szintet. Jelenleg nincs arra bizonyíték, hogy akár a
pálma-, akár a kókuszzsír védôhatású lenne az
atherosclerosisos eredetû betegségekkel szemben.

A szobahômérsékleten folyékony növényi olajok sok
egy szeresen és többszörösen telítetlen zsírsavat tartal -
maz nak. A repceolaj kis mennyiségben tartalmaz telített
zsírsavakat, de sok benne az egyszeresen és többszörö-
sen telítetlen zsírsav, fôleg linolénsav és az alfa-linolén-
sav (omega-3 zsírsav). Fogyasztása csökkenti az LDL-
koleszterin-szintet, de nem befolyásolja a HDL-kolesz-
terin-szintet, a lipidperoxidációt és a gyulladásos folya-
matokat. A kukoricaolaj gazdag többszörösen telítetlen
zsírsavakban, és hatásosabban csökkenti az LDL-
koleszterin-szintet, mint az extraszûz olívaolaj. A napra-
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forgóolajban sok egyszeresen telítetlen zsírsav és
omega-6 többszörösen telítetlen zsírsav található, de
nincs benne omega-3 többszörösen telítetlen zsírsav. A
véletlenszerû betegbevonásos tanulmányokban a napra-
forgóolaj csökkentette a koleszterinszintet, a HDL-
koleszterinre kifejtett hatása nem egyértelmû. Más kar-
dioprotektív hatását egyelôre nem sikerült bizonyítani,
mert nem végeztek olyan vizsgálatokat, amelyekben a
napraforgóolajnak a cardiovascularis eseményekre gya-
korolt hatását elemezték volna. A legtöbb adat a medi-
terrán étrend egyik legfontosabb elemérôl, az omega-9
egyszeresen telítetlen zsírsavat tartalmazó olívaolajról
áll rendelkezésre. A telített zsírsavakat vagy szénhidrá-
tokat tartalmazó élelmiszereknek az izokalorikus olíva-
olajjal történô helyettesítése csökkenti az LDL-kolesz-
terin-szintet, növeli a HDL-koleszterin-szintet, azaz
csökkenti az összkoleszterin/HDL-koleszterin arányt.
Más olajoktól eltérôen, az olívaolaj kardioprotektív és
egészségvédô hatását számos kohorsztanulmányban és
véletlenszerû betegbesorolásos vizsgálatban is elemez-
ték, amelyekben mind a cardiovascularis biomarkerekre,
mind az atherosclerosissal kapcsolatos betegségekkel
összefüggô eseményekre gyakorolt hatását is analizálták.
Az extraszûz olívaolaj kedvezô hatásában a polifenoltar-
talom, az antioxidáns hatás, az endothelfunkció kedvezô
irányú befolyásolása, a gyulladásgátló hatás is szerepet
játszhat. A közelmúltban publikálták a PREDIMED
tanulmány ismételt elemzésének az eredményeit, amely
szerint nagy cardiovascularis kockázatú személyekben a
mediterrán étrend + extraszûz olívaolaj 31%-kal csök-
kentette 4,8 év alatt a myocardialis infarctus, a szélütés,
a cardiovascularis okból bekövetkezô halál együttes gya-
koriságát a csökkentett zsírtartalmú diétával összeha-
sonlítva.

A klasszikus irányelvek alapján elsôsorban azoktól az
élel miszerektôl lenne várható védôhatás, amelyek kevés
zsírt, azon belül elsôsorban telítetlen zsírsavakban gaz-
dag növényi olajokat tartalmaznak. A fenn már hivatko-
zott PURE tanulmány eredményei alapján azonban
lehet, hogy az eddigi ismereteink, az irányelvek revízió-
ra szorulnak. Bár a zsírfogyasztás, elsôsorban a telített
zsírok fogyasztása kismértékben emeli a vérnyomást, de
mind a teljes zsírfogyasztás, mind a telített, mind az
egyszeresen, mind a többszörösen telítetlen zsíroknak a
nagyobb mértékû be vitele, a kisebb fogyasztással össze-
hasonlítva, a teljes halálozás csökkenésével mutat össze-
függést (23%, 14%, 19% és 20% csökkenés). A teljes
zsírfogyasztás és az egyes zsírfajták fogyasztása nem járt
együtt sem cardiovascularis be tegségek, sem a szívin-
farktus, sem a cardiovascularis ere detû mortalitás
nagyobb kockázatával, a telített zsírok fogyasztása rá -
adásul csökkentette a szélütés kockázatát (21% csökke-
nés). A szénhidrátoknak csak a többszörösen telítetlen
zsírsavakkal történô helyettesítése (5% energiatarta-
lomra vonatkoztatva) csökkentette a teljes halálozást
(11%), a telített zsírsavaknak, az egyszeresen telített
zsírsavaknak és a fehérjedús ételeknek nem volt protek-
tív hatása. A szénhidrátok helyett egyik zsírfajtának a
fogyasztása sem befolyásolta a súlyos szív- és érrendsze-

ri eseményeknek a gyakoriságát, ugyanakkor a szénhid-
rátok helyett telített zsírsavakat tartalmazó élelmisze-
reknek a bevitele a szélütés kockázatát 20%-kal csök-
kenti, más zsírféleségek fogyasztásának nem volt ilyen
hatása. A szén hidrátoknak telítetlen zsírsavakkal való
helyettesítése a nem cardiovascularis eredetû halálozás
kockázatát 16%-kal csökkenti. A telített zsírsavak
fogyasztásának a csökkentése és szénhidráttal történô
helyettesítése kedvezôtlenül hat a lipidszintekre. A
PURE tanulmány adatai nem támasztják alá, hogy a napi
energiabevitelen belül a teljes zsírfogyasztás aránya leg-
feljebb 30%, a telített zsírok fogyasztása 10%-nál keve-
sebb legyen. A telített zsírsavak helyett telítetlen zsír-
savaknak a fogyasztása egyes kockázati mutatókat ked-
vezôen (vérnyomás, LDL-koleszterin), másokat kedve-
zôtlenül (csökken a HDL-koleszterin-, nô a triglicerid-
szint) befolyásol. Az összes vizsgált kockázati mutató
közül a telített zsíroknak a cardiovascularis betegségek
kockázatára gyakorolt hatását legjobban az apoA/apoB
arány alapján lehet megközelíteni, más lipidszintek
(beleértve az LDL-koleszterint is!) nem voltak alkalma-
sak a kockázat elôrejelzésére. Mindezek figyelembevé-
telével, egyetlen lipidparaméter alapján, beleértve
önmagában az LDL-koleszterint is, nem lehet megítél-
ni a táplálkozásnak a cardiovascularis kockázatra gyako-
rolt nettó hatását. 

Omega-3 zsírsavak

Az omega-3 zsírsavak két különbözô osztályt alkotnak: 1. a
hosszú láncú omega-3 többszörösen telítetlen zsírsavak
tengeri halak húsában találhatók; 2. az alfa-linolénsav
(ALA) növényi eredetû.

A halakban található omega-3 zsírsav döntôen eikoza-
pentaénsav (EPA) és dokozahexaénsav (DHA). El fo -
gyasz  tá suk és felszívódásuk után fôleg a sejtek foszfoli-
pidjébe épülnek be és nem a trigliceridekbe, ezért
csökkentik az igen kis sûrûségû lipoproteinek szintézi-
sét, a szérum trigliceridszintjét. Kisebb mértékben a
vérnyomásra, az inzulin-jelátvitelre és a gyulladásos
folyamatokra is hatnak. Antiarrhythmiás hatásukat is
leírták, csökkenthetik a hirtelen halál és a pitvarfibrillá-
ció gyakoriságát. A kohorsztanulmányok és a megfigyelé-
ses tanulmányok metaanalízisei az EPA/DHA kedvezô
cardiovascularis hatására utal tak. A véletlenszerû beteg-
besorolásos tanulmányokban az omega-3 zsírsavaknak a
cardiovascularis betegségkockázatra gyakorolt hatását
általában koncentrált halolajat tartalmazó étrend-kiegé-
szítôvel vizsgálták, és nem az ételekbôl származó
omega-3 zsírsavakkal. A 2018-ban kiadott amerikai aján-
lás heti egy-két alkalommal javasolja a tengeri halak
fogyasztását, fôleg a kevésbé egészséges ételek helyett,
mert csökkentheti a szívelégtelenség, a coronariabeteg-
ség, az ischaemiás szélütés és a hirtelen halál kockáza-
tát. A javasoltnál nagyobb mennyiségû halnak a fogyasz-
tása nem járt kedvezôbb hatással. Omega-3 zsírsavat
legnagyobb mennyiségben a hering, a lazac, a makréla és
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a tonhal húsa tartalmaz, de a tonhal, mint nagy testû
hal, sok higanyt tartalmazhat. A koncentrált halolajat
tartalmazó étrend-kiegészítôknek a cardiovascularis
betegségek megelôzésében és kezelésében játszott ked-
vezô hatását eddig nem igazolták az elvégzett vizs -
gálatok.

A növényi eredetû omega-3 zsírsav az alfa-linolénsav,
ami esszenciális zsírsav. Az ALA forrásai a zöld leveles
növények (a zsírtartalmuk körülbelül 80%-a ALA), a dió, a
repceolaj, a szójaolaj és a lenolaj. Az ALA csak kismérték-
ben alakul át EPA/DHA-vá. Az ALA nagyobb mértékû
fogyasztása mintegy 10%-kal csökkenti a cardiovascularis
események kockázatát a kisebb bevitellel összehasonlítva.
A cardiovascularis eseményeken belül az ALA a halálos
kimenetelû coronariabetegség rizikóját mérsékeli, a többi
eseményét nem befolyásolja. A dózis-hatás összefüggés
alapján naponta 1 gramm ALA fogyasztása 10%-kal csök-
kenti a fatális coronariabetegség kockázatát. Az Alpha-
Omega randomizált tanulmányban szívinfarktust átvé-
szelt személyek között a napi 2 gramm ALA mintegy 9%-
kal, tendenciaszerûen csökkentette a cardiovascularis
kockázatot a napi 400 mg EPA + DHA vagy placebo adá-
sához képest. Eddig nem végeztek primer prevenciós
tanulmányt az ALA-val.

Tejtermékek

A tejtermékek jelentôs mennyiségben tartalmaznak
telített zsírokat, valamint nátriumot (körülbelül 500
mg/l). A klinikai vizsgálatok számos tejterméknek és
tejterméket tartalmazó étrendnek a hatását vizsgálták a
cardiovascularis kockázati tényezôkre. A hatás eltérô a
teljes tejbôl és a zsírmentes vagy zsírszegény termékek-
bôl készült termékek vizsgálata esetén, és az sem mind-
egy, hogy erjesztett tejtermékrôl van-e szó, illetve, hogy

például a sajtok esetében mennyi az érlelési idô. A
nagyobb mennyiségû tej-, sajt-, joghurtfogyasztás a
magas vérnyomás kockázatát jobban csökkenti, mint a
kevesebb tejtermék fogyasztása, de a vizsgálatok ered-
ményei itt is inhomogének (6–19% közötti kockázat-
csökkenés). Az egészséges étrenden (DASH-diéta)
belül a nagyobb mértékû joghurtfogyasztás akár 30%-kal
is mérsékelheti a magas vérnyomás kockázatát. Több
epidemiológiai tanulmány szerint a tejtermékek, külö-
nösen a teljes tejbôl készültek, növelhetik a cardiovas-
cularis események kockázatát. Megnyugtatók a PURE
tanulmány új, a tejtermékek fogyasztásával kapcsolatos
eredményei. A tejtermékek mellôzésével összehasonlít-
va a naponta legalább két adag tejtermék fogyasztása (1
adag = 2,5 dl tej, 125 gramm joghurt, 45 gramm kemény
sajt, 60 gramm lágy sajt) 17%-kal csökkenti a teljes halá-
lozást, 14%-kal a nem cardiovascularis mortalitást, 23%-
kal a cardiovascularis halálesetek számát, 22%-kal a
súlyos cardiovascularis események gyakoriságát, 34%-kal
a szélütés elôfordulását. A tejtermékek általánosságban
nem befolyásolták a myocardialis infarctus gyakoriságát.
Naponta legalább egy adag tej 10%-kal, legalább egy
adag joghurt 14%-kal csökkenti az események együttes
elôfordulását, a sajtnak nem volt szignifikáns hatása. A
vaj fogyasztása sem befolyásolta jelentôs mértékben az
eseménygyakoriságot.

Cikkünk a következô számban folytatódik, a javasolt irodalmat is
ott közöljük.

dr. Vályi Péter 
Valyterápia Egészségügyi Bt., Gyôr
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T U D T A  Ö N ?  

A stroke-kockázat becslése pitvarfibrillációban 

KÉKES Ede

PEOK KK, I. Belgyógyászati Klinika, Pécs

Az egyik legjelentôsebb aritmia a pitvarfibrilláció (PF),
amelynek jelenléte a stroke-kockázatot öt szö rösére
emeli (1). Rendkívül fontos, hogy meghatározzuk PF-

ben a stroke megjelenési kockázatának mértékét, hiszen
megfelelô kezeléssel képesek vagyunk a kialakulást megaka-
dályozni, azaz segítjük a stroke-prevenciót. Ez annál is
inkább fontos, mert a magasvérnyomás-betegség – ismert
vizsgálatok alapján – a legnagyobb kockázati tényezô az élet-
kor növekedése mellett a stroke megjelenésében. Az európai
Rotterdam vizsgálatban (6,9 éves megfigyelés, 6432, 55 év
feletti egyénnél) a teljes prevalencia 5,5%, amely 0,7%-kal
emelkedik 69 éves korig, majd 80 év felett már 17,8% (2). A
PF kialakulásában a hy pertonia jelentôségét az ARIC vizsgá-
lat (3) támasztja alá, amelyben egyértelmû, hogy a vérnyo -
más emelkedés döntô tényezô (1. táblázat).

A PF thromboemboliás következményének felderítése
már régóta a kutatás tárgya, és ennek érdekében különbö-
zô pontrendszereket fejlesztettek ki. Az elsôt 2001-ben
közöl ték a nem reumás eredetû PF esetére. Ez volt a
CHADS2-score (4) (2. táblázat). A pontrendszer kialakítása
az ezt megelôzô évek rizikófaktor-tanulmányai alapján tör-
tént (5), majd validálták (6).

Ez a pontrendszer igen egyszerû volt, azonban számos
gyakori, stroke-ot kiváltó rizikófaktort nem vett számítás-
ba. Következésképpen a CHADS2-t három további függet-

len rizikófaktorral bôvítették: az érrendszeri betegségek
(koszorúér-betegség, perifériásartéria-betegség, aorta -
athe rosclerosis), a 65–74 éves életkor és a nôi nem. Ezen
hiányosságokat nagy létszámú tanulmányokban igazolták
(7, 8). Így jutottak arra, hogy új pontrendszert kell létre-
hozni. Ez lett a CHA2DS2-VASc score (9) (3. táblázat).

Az új score általánosan elfogadottá vált a stroke preven -
ciója vonatkozásában. A 2014. évi AHA/ACC/HRS irányelve
(10) ezt a score-t javasolja a stroke-kockázat felmérésére nem
valvularis PF-ben. Ajánlásuk szerint az 1 pontszámú bete-
geknél javasolt az orális antikoaguláns kezelés (OAC), 2 vagy
nagyobb pontszámnál kötelezôen javasolt. A 2016-os ESC-
ajánlás (11) ugyancsak ezt a score-t javasolja becslésre: A 0
score-értékkel a betegek nem igényelnek alvadásgátló keze-
lést. Férfiakban 1-es score esetén megfontolandónak, 2-es
esetén kötelezônek tartja az antikoagulálást. Nôkben 2-es
score esetén – vagyis, ha a nôi mivoltuk mellett egy további
kockázati tényezôvel rendelkeznek – megfontolandónak
tartja az alvadásgátlást, míg 3-as score esetén kötelezônek.
Ha a beteg az 1 pontot 2-es típusú diabetes miatt kapta,
megfontolandó az OAC-kezelés, mert ez jelentôs mérték-
ben fokozza a thromboticus kockázatot, elôsegíti a bal pitva-
ri remodellinget és a fokozott alvadékonyságot (12). Az élet-
kor igen fontos tényezô és új elemként került be a score-ba
2 ponttal a 75 év feletti egyén. Ez azt is jelenti, hogy egy idôs
– 75 év feletti – 2 pontú egyénnél ebben az esetben más
kockázati tényezô nélkül is indokolt az OAC-kezelés nem
valvularis PF-ben (13).

Az újabb ABC-stroke-kockázati pontrendszer (stroke
risk score) más megközelítéssel mutatja be a stroke kocká-
zatát PF-es betegekben (14).

Kimutatták, hogy a myocardialis sérülést mutató magas

1. táblázat. A vérnyomásemelkedés szerepe a PF kiala ku lásá -
ban. ARIC study (3)

Vizsgált Korkorrigált 
lakosság PF elôfordulása PF-elôfordulási 

Vérnyomás (n) (n) ráta/1000 lakos

Optimális 5626 381 3,96

Határérték 3317 304 4,72

Emelkedett 5655 835 7,65

2. táblázat. A CHADS2 -score kritériumai és az éves stroke-koc -
kázat

CHADS2-rizikó Éves stroke-
Pontérték -kritériumok Összes pont kockázat (%)

1 pont szívelégtelenség 0 1,9

1 pont hypertonia 1 2,8

1 pont életkor 75 év 2 4

1 pont diabetes mellitus 3 5,9

2 pont stroke/TIA elôzmény 4 8,5

5 12,5

6 18,2

3. táblázat. A CHA2DS2-VASc-score kritériumai és az éves
stroke-kockázat

CHA2DS2-VASc Összes Éves stroke-
Pont rizikó-kritériumok pont kockázat (%)

1 pont szívelégtelenség 0 0

1 pont hypertonia 1 1,3

2 pont életkor 75 év 2 2,2

1 pont diabetes mellitus 3 3,2

2 pont stroke/TIA elôzmény 4 4

1 pont AMI, PAD, aortaplakk elôzmény 5 6,7

1 pont életkor 65–74 év között 6 9,8

1 pont nôi nem 7 9,6

8 6,7

9 15,2
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érzékenységû (cTn-hs) troponin és az N-terminális B
típusú natriureticus peptid (NT-proBNP), amely jelzi a
myocyta-oxidatívstresszt, több prognosztikai információt
tartalmaz, mint a legtöbb klinikai jellemzô, PF-ben szen-
vedô betegekben (15, 16). Az elôzetes vizsgálatok alapján
Hijazi és munkatársai (17) – az ARISTOTLE és STABI-
LITY vizsgálati munkacsoport nevében – 2016-ban elké-
szítették és bemutatták az új stroke-kockázatfelmérést
PF-ben szenvedô betegek részére – a TRIPOD-modell
alapján (18) –, amely két fontos biomarkert és klinikai jel-
lemzôket tartalmazott. Egyúttal a módszer validálását és
összehasonlítását is elvégezték a CHA2DS2-VASc-score-
ral. A derivációs modellben 14 701 (átlagéletkor 70 év)
egyén vett részt, akiknél a hypertonia elôfordulása 87,5%

volt. A megfigyelési idô 1,9 évig tartott. A validációs
kohorszban 1400 (átlagéletkor 69 év) egyén vett részt. Itt
a hypertonia elôfordulása 75,4% volt, és a megfigyelési idô
átlagosan 3,4 évig tartott (17). A klinikai részben csak az
életkor és a stroke-elôfordulás szerepelt a biomarkereken
kívül.

Az egy- és hároméves kockázat megoldását az 1. ábrán
mutatjuk be. A folyamatos változók az 1. és a 99. percen-
tilis között vannak jelen (alsó két sor).

Az érthetôség kedvéért jelezzük, hogy a rizikóskálákon
a 0,01 1%-os elôfordulást jelent az egy vagy három év
vonatkozásában.

A napi gyakorlatban a weben „ABC stroke risk calcula-
tor” címmel könnyen elérhetô és az egyéves kockázatot
azonnal százalékban kapjuk meg (2. ábra).

Az értékelés során a statisztikai elemzések (c-index),
va lamint a Kaplan–Meier becsült kumulatív esemény
megjelenése (2,5 éves) tekintetében egyaránt az ABC-
score bizonyult a legjobbnak (17). A mindennapos klinikai
gyakorlatban a költség/haszon tényezôt is figyelembe kell
venni, így feltehetôen egyelôre általánosan a CHA2DS2-
VASc-score marad elôtérben.

1. ábra. Az új stroke-kockázati score pitvarfibrillációban
SE: szisztémás embolisatio

2. ábra. A weben csak be kell ütni az adatokat és a kalkulátor
azonnal adja az egyéves kockázatot százalékban
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Elhízás és cardiovascularis kockázat. 
Az ESH és az EASO közös cselekvési programja
Simonyi Gábor

Szent Imre Egyetemi Oktatókórház, Anyagcsere Központ, Budapest

A véleménynyilvánítás az alábbi közlemény alapján készült: Kotsis V, Tsioufis K, Antza C, et al. Obesity and cardio-
vascular risk: a call for action from the European Society of Hypertension Working Group of Obesity, Diabetes
and the High-risk Patient and European Association for the Study of Obesity: part B: obesity-induced cardiovas-
cular disease, early prevention strategies and future research directions. J Hypertens 2018;36:1441-55.

Az Európai Hypertonia Társaság (ESH) elhízással,
diabetesszel és a nagy kockázatú betegekkel foglal-
kozó munkacsoportja, valamint az Európai Obe -

zitás Társaság (EASO) közös publikációban foglalkozott
az elhízás által okozott fôbb cardiovascularis betegségek-
kel, illetve ezek megelôzési lehetôségeivel. 

Publikációjukban a szerzôk taglalják az elhízással össze-
függô cardialis betegségeket, amelyek közül elsôként a
pitvarfibrillációra (PF) tértek ki. Egy nagy, több mint
száz ezer beteg adatait tartalmazó metaanalízis adatait
ismertették, amelyben az elhízás 49%-kal növelte a PF
gyakoriságát a nem elhízott népességgel összehasonlítva.
A Framingham vizsgálatban pedig a BMI minden egység-
nyi emelkedése 4-5%-kal növeli a PF gyakoriságát. A szer-
zôk összegezték, hogy a PF kialakulásának kockázata és
súlyossága, illetve a rekurrens PF-es epizódok gyakorisága
testtömegcsökkentô programmal kontrollálható, ugyanak-
kor megjegyezték, hogy az esetlegesen fennálló egyéb
kockázati tényezôk (például dohányzás, OSAS, diabetes,
hypertonia, alkoholfogyasztás) kezelését sem szabad elha-
nyagolni. Legalább 10%-os testtömegcsökkentés csak 3%-
ra, míg 3–9%-os fogyásnál 32%-ra, de 3%-nál kisebb test-
tömegcsökkenés már 48%-ra emeli a paroxysmalis PF per-
zisztenssé válásának arányát.

Az elhízás és a szívelégtelenség között is szoros össze-
függést láttak. A Framingham Heart Studyban igazolták,
hogy minden egységnyi BMI-növekedés férfiaknál 5%-kal,
nôknél 7%-kal emeli a szívelégtelenség gyakoriságát.
Normális BMI-vel rendelkezôkhöz képest az elhízás
összességében kétszeresére növeli a szívelégtelenség
kialakulásának a kockázatát. Más vizsgálatokban kiemel-
ték, hogy a szívelégtelenség kialakulásában a hasi típusú
elhízás játssza a legnagyobb szerepet. Az elhízás, a hyper-
tonia és a 2-es típusú cukorbetegség kialakulásának meg-
elôzése ugyanakkor jelentôsen hozzájárul a szívelégtelen-
ségtôl mentes túléléshez. Egy másik érdekes adat arra
utalt, hogy elhízottként leélt 20 év esetén 66%-os
valószínûséggel, míg 25 éves idôtartamnál már 93%-os
eséllyel alakul ki szívelégtelenség.

Elhízásban fokozódik a vérvolumen és a perctérfogat,
továbbá emelkedik a preload is. Mindezek következtében
jobb- és balkamra-dilatáció alakul ki és károsodik a szív
pumpafunkciója is. Az elhízás indukálta hypertonia, a
myocardiumfibrosis egyaránt hozzájárulhat a balkamra-
hypertrophia kialakulásához. Mindezek mellett az athero-
gen dyslipidaemia által felgyorsult atherosclerosis, az
endotheldiszfunkció elôsegíti a coronariabetegség, illetve
a szívizominfarktus megjelenését, amelyek szintén a szív -
elégtelenség fontos kockázati tényezôi. Mindezen eviden-
ciák mellett számos tanulmány jelent meg, amelyben azt
találták, hogy a túlsúly és az elhízás mellett megjelenô szí-
velégtelenség kedvezôbb prognózissal rendelkezik, mint a
normális súlyúakban, amely mint obesitasparadoxon
vonult be az irodalomba. Számos tényezôvel magyarázták
ezt a paradoxont. Az egyik magyarázat szerint elôrehala-
dott szívelégtelenségben a katabolikus folyamatok kerül-
nek elôtérbe, és ekkor nagyon is számít a túlsúlyban vagy
elhízásban meglévô metabolikus rezerv. Egy másik magya-
rázat lehet, hogy elhízásban a többletsúly miatt gyakoribb
dyspnoe miatt korábbi stádiumban diagnosztizálják a szí-
velégtelenséget és az „evidence based” kardioprotektív
terápia is hamarább kezdôdik, amelyek kedvezô hatást
gyakorolnak a túlélésre is. Annak ellenére, hogy a fogyás
javítja a cardialis funkciót és csökkenti a szívizom-hyper -
trophiát, kevés az evidencia arra vonatkozóan, hogy milyen
más elônyei lehetnek a testtömegcsökkentésnek a szív -
elégtelenség kezelésében. Ezzel szemben a bariátriai mû -
té teket követôen egyértelmûen javul az ejekciós frakció,
miközben a szívelégtelenség miatt történô hospitali zá ció
is mérséklôdik a mûtétet követô egy év alatt.

A szerzôk áttekintették az elhízás és a hirtelen halál
összefüggését is. A Framingham vizsgálat 26 éves követé-
ses adatai arra utaltak, hogy ez idô alatt az elhízott férfiak-
ban 2,6-szeresére, míg nôkben 5,8-szeresére emelkedik a
hirtelen halál kockázata a normális súlyúakhoz képest.
Több tényezôt tesznek felelôssé, hogy elhízottakban
magasabb a hirtelen halál gyakorisága. Elhízásban a foko-
zott szimpatikus aktivitás, a renin-angiotenzin-al dosz te -
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ron rendszer túlmûködése, az endothelin, a leptin és más
szignálok szerepe is hangsúlyos.

Az elhízás a stroke önálló kockázati tényezôje, az össze-
függés szoros, mivel minden egységnyi BMI-emelkedés
5%-kal növeli a stroke-kockázatot. A stroke-kockázat
ugyanakkor kifejezettebben függ össze az intraabdomina-
lis, mint a subcutan zsírszövet mennyiségével. Meg fi gye -
lések szerint az elhízás és a stroke kockázata magasabb
középkorúakban, mint idôsekben. Az elhízás nemcsak a
stroke, hanem a lacunaris infarctusok kockázatát is fokoz-
za. Elhízásban a testtömeg mellett számos más kockázati
tényezô (például hypertonia, PF, diabetes mellitus,
OSAS) is befolyásolja a stroke-kockázatot. Stroke vonat-
kozásában is megfigyeltek egy obesitasparadoxont, mivel a
poststroke-mortalitás és a major cardiovascularis esemé-
nyek összevont végpontjának (stroke, szívizominfarktus
vagy vascularis halál) gyakorisága alacsonyabbnak bizo-
nyult túlsúlyos vagy elhízott túlélôkben. Ennek hátteré-
ben részben az állhat, hogy elhízottakban a stroke egy
olyan altípusa gyakoribb, ahol a recidíva ritkább, illetve
stroke után az elhízottak erôteljesebb cerebroprotektív
terápiában részesülnek, mint a normális súlyúak.

A szerzôk külön is kitértek a gyermek- és serdülôkori
elhízás és a cardiovascularis kockázati tényezôk kapcsola-
tára. Ez a kérdés nagyon is aktuális, mivel az elmúlt évti-
zedekben a gyermekkori elhízás gyakorisága meghárom-
szorozódott a legtöbb európai országban. Ezzel együtt járt
az elhízáshoz kapcsolódó cardiovascularis kockázati ténye-
zôk gyakoriságának robbanásszerû növekedése. Megálla pí -
tották, hogy az elhízott gyermekek 39%-a legalább egy,
17%-a kettô, míg 3%-a három vagy több cardiovascularis
kockázati tényezôvel rendelkezik, amelyek közül elôkelô
helyet vívott ki magának a hypertonia.

A publikációban a továbbiakban részletezik még az elhí-
zás és a krónikus vesebetegség összefüggéseit is. Ezzel
kap csolatban korábban némileg ellentmondásos eredmé-
nyek születtek, azonban egy friss felmérésben az elhízást
az újonnan kialakuló krónikus vesebetegség egyik legerô-

sebb kockázati tényezôjének találták. A Framingham
Offspring vizsgálat igazolta, hogy az elhízottak esélye – a
normális súlyúakhoz képest – a harmadik stádiumú króni-
kus vesebetegségre 68%-kal nagyobb. 

Mint láthattuk, az elhízás számos cardiovascularis koc-
kázattal jár. A szerzôk megvizsgálták a fizikai aktivitás sze-
repét a szív- és érrendszeri kockázat csökkentésében.
Kiemelték, hogy a cardiorespiratoricus fitnesz jelentôsen
befolyásolja a cardiovascularis kockázatot, az összhalálo-
zást mind egészségesekben, mind elhízottakban. A külön-
bözô vizsgálatokban egy kifejezett dózis-hatás összefüggés
körvonalazódott, azaz minél jobb volt a cardiorespiratori-
cus fitnesz, annál kedvezôbbek voltak az életkilátások.
Azonban a kevésbé fitteknek is lehet reményük, mivel
minden 1 MET javulással mintegy 10–25%-kal javulnak az
életkilátások. Elhízásban a legrosszabb kombináció a
gyenge cardiorespiratoricus fitnesz társulása az egyéb car-
diovascularis kockázati tényezôkkel.

Kórházunk anyagcsereközpontjában az egyik részlegen
rendszeresen foglalkozunk elhízottak testtömegcsökken-
tésével. A betegek felvételekor meghatározzuk a vascula-
ris és a metabolikus kockázati tényezôket, amelyek keze-
lésének elindításával csökkenthetjük elhízott betegeink
cardiovascularis kockázatát. A betegek részére teljesítôké-
pességüknek megfelelô, egyéni mozgásprogramot is javas-
lunk, amely egyrészt a testtömegcsökkentésben, másrészt
az elért testtömeg megtartásában segít, továbbá a referált
közleményben leírtak szerint a cardiorespiratoricus fittség
növelésével hosszabb távon javíthatjuk betegeink életkilá-
tásait (1, 2).

IRODALOM

1. Kékes E. A cardiovascularis rizikófaktorok és rizikóbecslés. In: Bedros JR
(szerk.): Klinikai obezitológia. Budapest: Semmelweis Kiadó; 2017. p. 75-
90.

2. Simonyi G, Pados Gy, Bedros JR. Az elhízás mozgásterápiás kezelése. In:
Bedros JR (szerk.). Klinikai obezitológia. Budapest: Semmelweis Kiadó;
2017. p. 139-46.

kommentar_Simonyi_Layout 1  2018.12.03.  11:05  Page 275



276 FARSANG CSABA HYPERTONIA ÉS NEPHROLOGIA

A  K L I N I K A I  M U N K A  A K T U Á L I S  K É R D É S E I  

A legújabb (2018) európai ESH/ESC irányelvekrôl 
– III. rész. A nagy cardiovascularis kockázatú betegek
gyógyszerelésének szempontjai
FARSANG Csaba

A betegek cardiovascularis 
kockázatának meghatározása

A számos cardiovascularis kockázatbecslés közül az euró-
pai irányelvekben a SCORE rendszer jelentôségét emelik
ki. A SCORE szerinti kockázatbecslés a 10 éven belüli
elsô halálos atheroscleroticus esemény (coronariabeteg-
ség, stroke, aorta abdominalis aneurysma) százalékos
valószínûségét adja meg az életkor, a nem, a dohányzás, az
összkoleszterinszint és a szisztolés vérnyomás értékétôl
függôen. A cardiovascularis kockázati tényezôk a kis
(SCORE: < 1%), közepes (SCORE: 1–5% között), nagy
(SCORE: 5–10% között) és az igen nagy (SCORE:
> 10%) kockázatú csoportba sorolhatják a > 40 éves egyé-
neket, betegeket. 

A hypertoniás betegekben a cardiovascularis rizikót
befolyásoló tényezôk: 
– demográfiai jellemzôk,
– laboratóriumi paraméterek,
– nem,
– életkor,
– dohányzás,
– összkoleszterinszint,
– HDL-koleszterin-szint (újabban non-HDL-koleszte-

rin-szint),
– húgysavszint,
– praediabetes (magas éhomi vércukor – IFG, vagy csök-

kent glükóztolerancia – IGT) és diabetes mellitus,
– túlsúly és obesitas,
– korai (férfiakban < 55 év, nôkben < 65 év) cardiovascu-

laris esemény a családi anamnézisben,

ÖSSZEFOGLALÁS 2018 augusztusában, egy idôben jelent meg az Európai
Hypertonia Társaság és az Európai Kardiológus Társaság közös irányelve a hyper-
toniás betegek diagnosztikájáról, kivizsgálásáról, kezelésérôl és gondozásáról a
Journal Hypertension-ben és a European Heart Journal-ben. Az irányelvek kiemelt
részletességgel foglalkoznak a cardiovascularis kockázat meghatározásával és
csökkentésével. A közleményben összefoglalom az erre vonatkozó legfontosabb
ismereteket, és kiemelten taglalom a kockázat csökkentésének lehetôségeit.

Kulcsszavak: cardiovascularis kockázat, hypertonia, gyógyszeres kezelés

The new European ESH/ESC guidelines. Part III. Pharmacotherapeutic strate-
gies on treatment of patients with high cardiovascular risk based
Farsang Cs, MD

SUMMARY The new joint hypertension guidelines of the European Society of
Hypertension and European Society of Cardiology will simultaneously be published in
August, 2018 in the Journal Hypertension and European Heart Journal on the diagnos-
tics, evaluation, treatment and follow up of hypertensive patients. This guidelines put
emphasis on definition, and therapeutic strategies in patients with high cardiovascu-
lar risk. In this paper I summarise the cardiovascular risk factors and put emphasis on
possibilities of reduction of cardiovascular risk.
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– korán jelentkezett hypertonia a családban,
– korai menopauza,
– „tunya” életmód,
– pszichoszociális és szocioökonómiai tényezôk,
– szívfrekvencia (> 80/min),
– tünetmentes hypertonia által okozott szervkárosodás

(hypertension-mediated organ damage – HMOD),
– érfalmerevség,
– pulzusnyomás (idôs, >  65 év egyénekben) >  60

Hgmm,
– carotis–femoralis pulzushullám-terjedési sebesség

(PWV) > 10 m/s,
– EKG szerinti balkamra-hypertrophia (Sokolow–Lyon-

index > 35 mm vagy R-hullám az aVL-elvezetésben
≥ 11 mm; Cornell voltage duration product > 2440
mm*ms, vagy Cornell voltage > 28 mm férfiakban és
> 20 mm nôkben),

– echokardiográfiával meghatározott balkamra-hypertrop-
hia (LV mass index: férfiakban > 50 g/m2.; nôkben
> 47 g/m2),

– microalbuminuria (30–300 mg/24 h) vagy nagyobb albu-
min : kreatinin arány (30 : 300 mg/g; 3,4–34 mg/mmol)
a reggel ürített vizeletben,

– krónikus nephropathia (CKD): közepes súlyosságú:
eGFR > 30–59 ml/min/1,73 m2 (BSA) vagy súlyos
eGFR < 30 ml/min/1,73 m2,

– boka-kar index: < 0,9,
– elôrehaladott retinopathia: vérzések, exsudatumok,

papillaoedema,
– diagnosztizált cardiovascularis betegség (coronariabe-

tegség, myocardialis infarctus, angina, myocardiumre-
vascularisatio, pitvarfibrilláció, szívelégtelenség, athero-
más plakk, perifériás érbetegség),

– cerebrovascularis betegség: ischaemiás stroke, cerebra-
lis haemorrhagia, TIA.

A kockázatot befolyásoló egyéb tényezôk: 
– obstruktív alvási apnoe (OSAS) szindróma,
– autoimmun betegségek,
– krónikus obstruktív tüdôbetegség (COPD),
– HIV, 
– pszichiátriai betegségek.

A fentiek együttes hatását a rizikóállapotra egy sze rû sít -
ve mutatja az 1. táblázat.

Az irányelvek szerint a cardiovascularis rizikóbecslés a
SCORE-szisztéma alapján javasolt azokra a hypertoniás
betegekre, akik nem tartoznak a nagy vagy a nagyon nagy
kockázatú csoportba, tehát nincs diagnosztizált cardiovas-
cularis betegségük, krónikus nephropathiájuk és/vagy dia-
betesük. Megállapítja az új guideline is, hogy a SCORE-
szisztéma csak megbecsüli a halálos cardiovascularis ese-
mények kockázatát, amelyek bekövetkeztét számos
tényezô teheti bizonytalanná, például a társbetegségek
fennállásának ideje, aktuális gyógyszeres kezelés és annak
idôtartama, a vérnyomás-meghatározás módszere és pon-
tossága (rendelôi, ABPM, HBPM), a fizikai aktivitás, a
diéta, a pszichoszociális stressz szintje és a genetika. Így a
SCORE-rendszer használata hypertoniás betegekben a

letális cardiovascularis kockázat megítélésére az IB szintû
ajánlást kapta. Számos országban meghatározták az adott
országra módosított SCORE-táblázatot. Eredetileg az
országokat két, a kisebb és a nagy kockázatú csoportba
sorolták. Magyarország a nagy kockázatú csoportba került.

A kockázati tényezôk és társuló
betegségek kezelése

Hypertonia

A korábbi európai (2003, 2007, 2013) irányelvekhez
hasonlóan, a legújabb guideline szerint is minden hyperto-
niás betegben csökkenteni kell a vérnyomást. A legújabb
ajánlás a célvérnyomást több esetben szigorította, azaz a
korábbinál alacsonyabb értéket, illetve most elôször, cél-
vérnyomás-tartományt javasol, azaz, ha a beteg jól tolerál-
ja, akkor <130/80 Hgmm, de nem javasolt <120/70
Hgmm-nél alacsonyabb szintre, mert akkor a kezelés
elônyénél a nemkívánatos hatások és események kockáza-
ta nagyobb lesz. Idôs (> 65 év) betegekben a vérnyomás
céltartománya 130–139/70–80  Hgmm, de az esendô,
gyengébb idôs betegekben a szisztolésvérnyomás-cél
továbbra is <150 Hgmm.

A nem farmakológiai kezelés nagyobb hangsúlyt kap,
hiszen a magas-normális vérnyomású és kis vagy közepes
cardiovascularis kockázatú betegekben ezzel is elérhetô a
kívánt eredmény, azaz a vérnyomás normalizálása. A
magas-normális vérnyomásúakban, ha nagy a cardiovascu-
laris kockázat, akkor – az elôzô irányelvektôl eltérôen, és
hasonlóan a 2007-es guideline-hoz – gyógyszeres vérnyo-
máscsökkentô kezelés is indokolt a vérnyomás normalizá-
lására. 

1. fokozatú hypertoniásokban a nem gyógyszeres keze-
lés mellett indokolt gyógyszerrel is csökkenteni a vérnyo-
mást. Ilyenkor ugyan megkísérelhetô monoterápia, de le
kell szögezni, hogy a kombinációval – preferálandó a fix
kombináció (single pill combination – SPC) –, mert a vér-
nyomás ezzel gyorsabban normalizálható, a betegek
terápiahûsége nagyobb, mint ha több gyógyszert kell szed-
niük, és a gyógyszermellékhatások is gyengébbek vagy rit-
kábbak, mert ilyenkor a kombinációt alkotó szerek kis
dózisai alkalmazhatók. 

2. vagy 3. fokozatú hypertoniás betegekben a nem
gyógy szeres kezelés mellett azonnal gyógyszer-kom bi -
nációt kell adni. Célszerû a kettôs (ha lehet, SPC) kombi-
nációval kezdeni (ACE-gátló vagy ARB + kalciumantago-
nista vagy ACE-gátló, vagy ARB + thiazid vagy thia -
zidszerû diuretikum). Kontraindikált az ACE-gát ló +
ARB alkalmazása, mert nincs elônye, de sok súlyos mel-
lékhatás keletkezhet (például vesekárosodás). 

Ha a betegek mintegy 30%-ában a kettôs kombinációval
nem érhetô el a vérnyomás célértéke, akkor hármas kom-
binációt indokolt adni. Az SPC itt is preferálandó.
Leggyakrabban ACE-gátló + kalciumantagonista + diure-
tikum vagy ARB + kalciumantagonista + diuretikum
ajánlható. 
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A betegek 10-15%-ában (ezek tartoznak a terápiarezisz-
tens hypertonia kategóriájába) a hármas kombináció is
elégtelen, ezért negyedik szert (spironolaktont vagy doxa-
zosint, vagy β-blokkolót, sôt ritkán ötödik vagy hatodik
típusú vérnyomáscsökkentôt is alkalmaznunk kell. Ilyen -
kor szóba jön az urapidil (kombinált, α1-adrenoceptor-
blokkoló és centrális 5-HT1A-receptor-agonista), az amilorid,
az erôs vasodilatator hatású minoxidil, de a dihidralazin is. 

Diabetes mellitus társulásakor a szisztolés vérnyomás célér-
téke 120–130 Hgmm, idôskorúakban 130–140 Hgmm, a
diasztolés érték < 80 Hgmm. A szisztolés vérnyomás nem
csökkentendô 120 Hgmm-nél, a diasztolés 70 Hgmm-nél
kisebb értékre, mert ennek nincs elônye, de fokozódhat-
nak a nemkívánatos események és szervkárosodások (pél-
dául coronariaesemények). Diabetesben a magas vérnyo-
más kezelésére preferálandó olyan kombináció alkalmazá-
sa, amelynek komponensei nem károsítják a szénhidrát-
anyagcserét: ACE-gátló vagy ARB kiegészítve kalciuman-
tagonistával. Ez a kombináció (lehetôleg SPC) javasolt
elsôként. A diabetes terápiájában az utóbbi években jelen-
tôssé váltak a nátrium-glükóz kotranszporter-2 (SGLT2)
szelektív gátlószerei (empagliflozin, canagliflozin), ame-
lyek a vesében gátolják a glükóz abszorpcióját, s ezáltal
fokozzák a glucosuriát és a diuresist. Az utóbbi elônyös
hatások mellett és következtében a vérnyomás is, és a
testsúly is csökkenhet. Ezek a hatások a cardiovascularis
kockázatot és a krónikus vesebetegség (CKD) progresszi-
óját is csökkentik.

Megjegyzem, hogy a hazai irányelvekben (MHT, 2015)
a kedvezô metabolikus hatásai miatt diabeteses hyperto -
niásokban az imidazolin I-1-receptor-agonista rilmenidin
vagy moxonidin is ajánlott, de alkalmazhatóak a szénhid-
rát-anyagcserét nem károsító vasodilatator hatású β-blok-
kolók, a carvedilol, a nebivolol, valamint a β-1-szelektív
bisoprolol és a hosszú hatású metoprolol, de szükség ese-
tén a fenti szerek kiegészíthetôk az α-1-adrenoceptor-
blokkoló doxazosinnal és a retard prazosinnal is, különösen
idôsebb férfiakban a benignus prostata-hyperplasia (BPH)
esetén. A diuretikumok közül a hydrochlorothiaziddal
szemben az indapamid a preferálandó szer. 

A diabetes mellitus esetén gyakran alakul ki terápiare-
zisztens hypertonia, ilyenkor harmadik-negyedik szerként
a spironolakton adása javasolt, amelynek vérnyomáscsök-
kentô hatása felülmúlhatja a doxazosinét.

Krónikus (diabeteses és nem diabeteses) vesebetegség esetén hy -
pertoniásokban a szisztolés vérnyomás célértéke 130–139
Hgmm, 130 Hgmm-hez közeli vérnyomásszint. Új megál-
lapítás, hogy a szisztolés vérnyomás csökkentése 120
Hgmm-nél alacsonyabb értékre fokozhatja a mortalitás
kockázatát. Az antihipertenzív szerek közül csak a RAS-
gátlók (ACE-gátlók vagy ARB-k) képesek jelentôsen csök-
kenteni a vesekárosodás progresszióját, és ezek csökkentik
legnagyobb mértékben az albuminuriát. 

Coronariabetegség esetén a magas vérnyomásúakban a
szisztolés vérnyomás céltartománya 120–130 Hgmm, idôs
(> 65 év) betegekben 130–140 Hgmm, de nem javasolt a
szisztolés vérnyomást 120 Hgmm-nél, a diasztolés vérnyo-
mást 70 Hgmm-nél alacsonyabb szintre csökkenteni. Az
alkalmazandó gyógyszerek között a β1-receptor-szelektív
blokkolók is ajánlottak a RAS-gátlók és a kalciumantago-
nisták mellett. Angina pectoris esetén különösen javasolt
a β-blokkoló + kalciumantagonista kombináció. A throm-
bocytagátlók (aszpirin, clopidogrel) preventív hatásuk
miatt javasoltak.

Szívelégtelenség és balkamra-hypertrophia kialakulásakor a
hypertoniásokban a szisztolés vérnyomás céltartománya
120–130  Hgmm, de a vérnyomást nem ajánlott
120/70 Hgmm-nél kisebb szintre csökkenteni. Az alkal-
mazandó szerek között a RAS-gátlók (ACE-gátlók vagy
ARB-k) mellett a β-adrenoceptor-blokkolók (carvedilol,
bisoprolol, hosszú hatású metoprolol és nebivolol) is sze-
repet kapnak nemcsak a hypertonia, hanem a szívelégte-
lenség kezelésében is. A vérnyomás csökkentésére is, és
a szívelégtelenség tüneteinek csökkentésére is alkalma-
zandók a diuretikumok és a spironolakton. Ha a megfe-
lelô vérnyomáskontroll a fentiekkel nem érhetô el, akkor
dihidropiridin típusú kalciumantagonisták is alkalmaz-
hatók.

A krónikus obstruktív tüdôbetegségben (COPD) is szenvedô
hypertoniás beteg kezelésére vonatkozó állásfoglalás

1. táblázat. A cardiovascularis kockázat és a vérnyomás szintje közötti kapcsolat bemutatása

Vérnyomásfokozat (Hgmm)
Egyéb rizikófaktorok (RF), 

tünetmentes szervi Emelkedett-normális 1. fokozat 2. fokozat 3. fokozat 
Rizikófokozat károsodás vagy betegség 130–139/85–89 140–159/90–99 160–179/100–109 > 180/>#110

Nincs másik rizikófaktor Kis kockázat Közepes kockázat Nagy kockázat

1. stádium 1-2 rizikófaktor Kis kockázat Közepes kockázat Közepes-nagy Nagy kockázat
Szövôdmény- kockázat
mentes ≥ 3 rizikófaktor Kis-közepes Közepes-nagy Nagy kockázat Nagy kockázat

kockázat kockázat

2. stádium HMOD, CKD Közepes-nagy Nagy kockázat Nagy kockázat Nagy vagy
Tünetmentes III. stádium, DM kockázat nagyon nagy 
betegség kockázat

3. stádium Tünetes cardiovascularis Nagyon nagy Nagyon nagy Nagyon nagy Nagyon nagy 
Betegség, CK IV. stádium, kockázat kockázat kockázat kockázat
tünetek régi DM
jelentkeznek
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elôször jelent meg az irányelvekben. Ez a betegség
önmagában is és különösen hypertoniával történô társu-
lásakor nagy cardiovascularis kockázatot jelent. A hyper-
tonia kezelésére az életmód változtatása (kiemelendô a
dohányzás abbahagyása) mellett ajánlottak az ARB-k
vagy az ACE-gátlók (az ACE-gátlók okozta köhögés
mint mellékhatás nem gyakoribb a COPD-s betegek-
ben, mint a többi hypertoniásban), különösen kombiná-
cióban a kalciumantagonistával. (Ha van, akkor SPC for-
mában.) Csak ha a vérnyomás nem éri el a célértéket
(< 140/90 Hgmm), akkor a fenti kombinációk kiegészít-
hetôk thiazid vagy thiazidszerû diuretikummal, illetve
β-1-receptorra szelektív blokkolókkal (például nebivo-
lol, bisoprolol). Az utób biakról bebizonyosodott, hogy
COPD esetén is csökkentik a hypertoniás betegek car-
diovascularis mortalitását. 

Megjegyzem, hogy az MHT-irányelvekben kiemeltük a
nebivolol jelentôségét, mert placebóhoz hasonlítva nem
befolyásolta a légzésfunkciós paramétereket.

Cerebrovascularis betegségek

Haemorrhagiás stroke esetén a gyors, 140/90-es szintnél ala-
csonyabb értékre történt vérnyomáscsökkentés biztonsá-
gos volt, kisebb volt a haematoma expanziója, de nem
csökkent a mortalitás és a rokkantság. Ha a szisztolés vér-
nyomás > 220 Hgmm, akkor a vérnyomás 180 Hgmm-nél
alacsonyabb értékre történô csökkentése elônyös lehet a
beteg funkcionális állapotának javítására. 

Akut ischaemiás stroke esetén az elsô 24 órában javasolt a
vérnyomás lassú csökkentése 15%-kal. Thrombolysis
elôtt az arra alkalmas betegekben a vérnyomáscél <
180/105 Hgmm. Ha a stroke után három nappal a vér-
nyomás még mindig magas, akkor a vérnyomáscsökken-
tô gyógyszeres kezeléssel indokolt azt < 140/90 Hgmm-
re csökkenteni.

TIA után a vérnyomás gyors normalizálása (szisztolés
vérnyomáscél: 120–130 Hgmm között) indokolt a stroke
prevenciójára. A vérnyomás csökkentésére kalciumantago-
nisták, RAS-gátlók és diuretikumok javasoltak, a β-blok-
kolók stroke-preventív hatása ezekénél gyengébb.

Dyslipidaemia

Az antihipertenzív terápia mellett a sztatinkezelés is külö-
nösen indokolt, ha a hypertonia metabolikus szindrómával
vagy 2-es típusú diabetes mellitussal szövôdik, amikor a
betegeknek gyakran van atherogen dyslipidaemiájuk
(magas triglicerid- és LDL-koleszterin-szint + alacsony
HDL-koleszterin-szint). 

Kimutatott cardiovascularis betegség (nagy cardiovascula-
ris kockázatú betegek) esetén az LDL-koleszterin-célérték
< 1,8 mM/l, vagy a kezdeti érték csökkentése 50%-kal. 

A sztatin kedvezô hatása igazolt a stroke-on átesett
betegekben is (LDL-koleszterin-célérték < 2,6 mM/L),
és akkor is, ha a betegek anamnézisében nincs megelôzô
cardiovascularis esemény, tehát a közepes vagy a nagy car-
diovascularis kockázatú betegekben is. 

Megjegyzem, hogy a betegek terápiahûségének javítása
érdekében a kombinált hatásmechanizmusú SPC alkalma-
zása különösen javasolt, hiszen már rendelkezésünkre áll-
nak különbözô hatáserôsségben ilyen kettôs fix kombiná-
ciók: amlodipin + atorvasztatin, és hármas fix kombináci-
ók: amlodipin + ACE-gátló + rozuvasztatin, amlodi-
pin + ACE-gátló + atorvasztatin).

Következtetések

A hypertonia fokozati beosztása nem változott.
A vérnyomás célértékre (céltartományba) történô csök-

kentése feltétlen szükséges.
A cardiovascularis kockázat becslésére hypertoniás

betegekben is javasolt a SCORE-rendszer alkalmazása
akkor, ha eleve nem tartoznak a nagy vagy a nagyon nagy
cardiovascularis kockázatú csoportba (kimutatott cardio-
vascularis betegség, CKD, diabetes mellitus).

A vérnyomás csökkentése, célértékének elérése mellett
sztatinkezelés indokolt.

Kiemelten kell ellenôrizni a betegek terápiahûségét
(adherencia, perzisztencia).

Szekunder prevencióra thrombocytagátló kezelés (asz-
pirin, clopidogrel) indokolt.
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Hypertonia és pitvarfibrilláció – II. rész
A pitvarfibrilláció szûrési módszereinek alapelvei és értéke

KÉKES Ede

ÖSSZEFOGLALÁS A pitvarfibrilláció korai felismerése, különösen a rövid ideig
tartó „megszaladások” észlelése, nagyon fontos, elsôsorban az idôsebb (65 év
feletti) egyéneknél, kiemelten azoknál, akik szívbetegségben, hypertoniában vagy
diabetesben szenvednek. A pitvarfibrilláció korai felismerésére két módszer ismert:
Az egyik (rendszeres szûrés): a 65 év feletti egyéneknél megszabott idôszakokban
12 elvezetéses EKG-vizsgálatot készítünk. A másik (opportunista szûrés) esetben
minden 65 év feletti beteg, amikor – bármely panasszal – megjelenik a rendelôben,
megtapintják a pulzusát és ha aritmiát észleltek, akkor EKG-vizsgálat történik.
Mindkettô bizonyítottan hasznosabb a rutinellátási módszernél, amikor a beteg
jelentkezik a panaszával.

Kulcsszavak: pitvarfibrilláció, rendszeres és opportunista szûrés

Hypertension and atrial fibrillation. Part 2. Basic methods of screening atrial
fibrillation
Kékes E, MD, PhD

SUMMARY Early detection of PF, especially short-term “paroxysmal aritmia”, is very
important primarily in older individuals (over 65 ys), especially those with heart dis-
ease, hypertension or diabetes. Two methods are known for the early detection of PF:
In one (regular screening) making 12-lead ECG examination for individuals over the age
of 65 at fix times. The other (opportunistic screening) means that every person over
the age of 65, whenever he or she percieves any complains, the physician will experi-
ence the pulse of the patient and in case of arrhythmia the EKG is made.

Keywords: atrial fibrillation, regular and opportunistic screening
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Apitvarfibrilláció (PF) szûrésének alapelveit a 2016. évi
ESC/AHRA irányelvében szabályozták (1). A PF korai
felismerése azért fontos, hogy már az epizodikusan

megjelenô kis, rövid ideig tartó „megszaladásokat” is észlelni
tudjuk, különösen az idôsebb egyéneknél, kiemelten azoknál,
akik szívbetegségben, hypertoniában vagy diabetesben szen-
vednek. Ezt rendszeresen végre kell hajtani 65 év feletti egyé-
neknél (IB osztályú ajánlás).

Ezek a pitvarfibrillációs epizódok gyakran csak igen rövid
ideig tartanak, teljesen tünetmentesek lehetnek, és egyéb-
ként gyakran csak akkor észlelik, ha más betegség (például
hypertonia, diabetes, szívelégtelenség) vagy azok komp li -
kációja miatt (stroke), vagy mûtét elôtt kivizsgálás során EKG
készül (2), illetve észlelik az aritmiát. Ez persze akár gyakori
vagy halmozott pitvari ES is lehet (3).

A szûrés módszertani szempontból többféle megoldással
valósítható meg. A véletlenszerû és a tünettel járó eseteken
kívül a PF felderítése rendszeres vagy úgynevezett oppor -
tunista szûrési módszerrel oldható meg. Erre a legjobb bete-
kintést a 2016. évi Cochrane adatbázisból kaphatunk, amely-
ben a 2010–2015 közötti megbízható vizsgálatokat összesítet-
ték (4). Összesen 21 760 közleményt elemeztek, amelyek

közül végül 181-et tartottak minden szempontból megfe -
lelônek. Kétféle szûrési módszert hasonlítottak össze a házi-
orvosi rendelôben végzett PF-re vonatkozó direkt vizsgálat-
tal: Az egyikben (rendszeres szûrés) a 65 év feletti egyének-
nél megszabott idôszakokban EKG-vizsgálat (12 elve ze -
téses) történt, amely elôírásszerûen ment végbe. A másik
(oppor tunista szûrés) azt jelentette, hogy minden 65 év
feletti beteg, amikor – bármely panasszal – megjelent a ren-
delôben megtapintották a pulzusát, és ha aritmiát észleltek,
akkor EKG-vizsgálat történt. Az összesített adatokat az 1.
táblázatban mutatjuk be. 

Az adatok elsô rátekintésre is jelzik, hogy ezen két egyszerû
szûrési módszer lényegesen több elsô PF-es esetet (epizódot)
derített fel, mint a rutinvizsgálat. A pontos elemzést a 2. táb-
lázatban mutatjuk be. 

Ennek alapján mondhatjuk, hogy az egészségügyi rendszer
keretében végzett rendszeres vagy opportunista típusú
szûrési módszer szignifikánsan megnöveli a PF korai észlelé-
sét a 65 év feletti vagy akár a 75–80 év feletti populációban,
szemben a hagyományos rendelôi rutinvizsgálattal (5). A
másik, 2018. évi nagy elemzés (6) gyakorlatilag hasonló ered-
ményt adott, de ki kell emelnünk ebbôl a SAFE (Atrial
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Fibrillation in the Elderly) vizsgálatot (7), amelyben
mindhárom típusú szûrés összehasonlítását elvégezték. 25
háziorvosi praxisban 14 802 betegnél végeztek kétfajta
(szisztematikus és opportunista) szûrést, a másik 25-ben nem
alkalmaztak szûrést. A mérések során minden pozitív esetben
a betegek részletes tájékoztatót kaptak a PF-rôl, annak veszé-
lyeirôl, kezelési módjáról. Az EKG-vizsgálatok értékelését
orvos vagy nôvér végezte, illetve az EKG-hoz applikált szoft-
ver. Háromféleképpen készült EKG: 12 elvezetéses, csak a II.
elvezetés, csak egy mellkasi elvezetés, ahol a P-hullámokat jól
lehetett látni. Ezen mérések értékelésének pontosságát
mutatja a 3. táblázat.

A szisztémás szûrési módszerrel 42%-kal, az opportunista
módszerrel 39%-kal több új PF-esetet derítettek fel, mint a
szûrést nem végzô praxisokban. Bármely szûrés szemben a
hagyományos gyakorlattal 40%-kal volt hasznosabb (7). A fô
problémát a szerzôk abban látják, hogy még mindig a legjobb,
megbízható értékelést az automata applikációs módszer adja,
a kezelôorvosé alacsonyabb, és még kisebb a felismerési pon-
tosság a nôvérek, asszisztensek szintjén. Az valójában mind-
egy, hogy egy elvezetést vagy 12 elvezetést végeznek.
Megszívlelendô az a tanácsuk, hogy amikor a PF diagnózisát
az ellátás valamely szintjén felállították, akkor mindenképpen

specialistának (kardiológus) is helyes az EKG-t megmutatni.
Ez azt is jelenti, hogy folyamatosan kell az „EKG-tudást” fej-
leszteni az egészségügyi ellátás minden szintjén.

Külön kell megemlíteni, hogy a pitvari flutter (PFl)
ugyanolyan, bár kisebb mértékû thromboemboliás veszélyt
jelent, mint a pitvarfibrilláció, azaz ezt is figyelni kell az érté-
kelésnél, másrészt elég gyakori a PF és a PFl váltakozása egy
adott betegen (3). Egy 13 vizsgálatot magába foglaló metaana-
lízis szerint az elôfordulási arány 1–7,3% között mozog, az
esélyhányados 3,0 (1,8–8 CI) (8). Fontos az is, hogy sinuscso-
mó-betegségnél – amely igen gyakori idôskorban – és a tachy-
brady szindróma egyik alkotó eleme a PF (9). A PF szûrési
lehetôségeirôl hazánkban Szôke és munkatársai (10), valamint
Kiss és Benczúr (11) foglalkoztak.

A beteg aktív közremûködésével végzett szûrési eljárások,
eszközök és telemedicinális módszerek bemutatása a közle-
mény 3. részében kerül bemutatásra.
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1. táblázat. A felderített pitvarfibrillációs esetek/megjelent egyének száma a nem és kor függvényében

Nem Korcsoport

Vizsgálati módszer Férfi Nô 65–74 év 75+ Összes

Szisztémás szûrés 44/1958 30/2604 30/2562 44/2000 74/4562

Opportunista szûrés 38/1941 37/2634 31/2628 44/1947 75/4575

Rutinvizsgálat 16/1880 31/2633 18/2472 29/2041 47/4513

2. táblázat. Az eljárások összehasonlító elemzése. Cochrane adatbázis, 2016 (4)

Komplikáció, Komplikáció, 
Szûrésforma Idôtartam kockázat R-R kockázat O-R OR (CI) Létszám Életkor

Rendszeres szûrés és rutinvizsgálat 12 hó 10/1000 16/1000 1,57 (1,08–2,26) 9078 65+ év

Opportunista szûrés és rutinvizsgálat 12 hó 10/1000 18/1000 1,59 (1,10–2,29) 9088 65+ év

Rendszeres és opportunista szûrés 12 hó 16/1000 16/1000 0,999 9137 65+ év

3. táblázat. Az EKG-értékelés pontossága. Szenzitivitás és speci-
ficitás az értékelô, illetve az EKG-mérés típusa függvényében
(SAFE study) (7)

Értékelô és Szenzitivitás Specificitás 
EKG-módszer (95%-os CI) (95%-os CI)

Szoftver, 12 elvezetés 83,3 (78,3–88,2) 99,1 (98,7–99,5)

Háziorvos

12 elvezetés 79,8 (70,5–87,2) 91,6 (90,1–93,1)

II. elvezetés 82,5 (74,8– 88,7) 88,5 (86,9–90,2)

Mellkasi elvezetés 84,8 (78,7–91,0 86,4 (84,6–88,3)

Nôvér

12 elvezetés 77,1 (67,4–85,0) 85,1 (83,0–86,9)

II. elvezetés 72,0 (63,9–80,1) 83,4 (81,4–85,4)

Mellkasi elvezetés 68,7 (60,1–76,4) 82,8 (80,7–84,8

Háziorvos és szoftver, 
12 elvezetés 91,9 (86,6–97,3) 91,1 (89,6–92,6)
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R E F E R Á T U M O K

Negyednyi adag négyszeres kombinációja a magas vérnyo-
más kezdeti kezelésében: egy placebokontrollált, ke resz -
tezett, véletlenszerû betegbesorolásos tanulmány és az
irodalmi adatok szemlézésének az eredményei
[Quarter-dose quadruple combination therapy for initial treatment
of hypertension: placebo-controlled, crossover, randomised trial
and systematic review.  Chow CK, Thakkar J,  Bennett A,  Hillis
G, Burke M, Usherwood T, et al. Lancet 2017;389(10073):1035-
42. DOI: http://dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(17)30260-X]

Általában a magas vérnyomásban szenvedô személy keze-
lését egy gyógyszerrel kezdik el, azonban a célvérnyomást
ritkán sikerül elérni, mert a monoterápia a vérnyomást
átlagosan körülbelül 9/5  Hgmm-rel csökkenti. Egyre
nagyobb szükség van olyan vérnyomáscsökkentô kezelési
stratégiára, aminek a hatékonysága és a tûrhetôsége is
jobb. A közleményben arra kerestek választ, vajon az igen
kis adagú kombinációs kezelés képes-e megfelelni ezek-
nek az elvárásoknak. A véletlenszerû betegbesorolásos,
placebokontrollált, kettôs vak, keresztezett elrendezésû
tanulmányban négykomponensû vérnyomáscsökkentô
gyógyszert alkalmaztak, amely az egyes összetevôk átlagos
adagjának az egynegyedét tartalmazta (irbesartan 37,5 mg,
amlodipin 1,25 mg, hydrochlorothiazid 6,25 mg, atenolol
12,5 mg). A bevont személyek korábban nem kaptak vér-
nyomáscsökkentô gyógyszert, a vizsgálatban részt vett
páciensek általában a háziorvosi praxisokból, Sydney nyu-
gati részébôl kerültek a tanulmányba. A vizsgálati szemé-
lyeket számítógép sorolta be véletlenszerûen, ami alapján
vagy a négykomponensû gyógyszert, vagy placebót kaptak
négy hétig, ezt kéthetes kimosási periódus követte, majd
újabb négy hétig a páciensek a másik kezelést kapták. Az
elsôdleges kimeneteli mutató a 24 órás ambuláns monito-
rozás során mért vérnyomásnak a placebohatással korrigált
csökkenése volt a négyhetes kezelést követôen. A vizsgá-
lati eredményeket intention to treat módszer alapján ele-
mezték. A közleményben azokat a klinikai tanulmányokat
is áttekintették, amelyekben a standard vérnyomáscsök-
kentô gyógyszeradagok negyednyi adagjának a hatásossá-
gát és biztonságosságát hasonlították össze placebóval. A
tanulmány egy év után fejezôdött be, a közleményben a
végsô elemzés adatairól számolnak be. 2014. novem-
ber–2015. december között 55 személyt emeltek ki a
véletlenszerû tanulmányba történô bevonás szándékával,
akik közül 21 páciens került randomizálásra. A részt vevô
személyek átlagéletkora 58 év (SD 11) volt, a rendelôben
mért alap-vérnyomásérték 154 (14)/90 (11) Hgmm, a 24
órás szisztolés és diasztolés vérnyomás kezdeti értéke 140
(9)/87 (8) Hgmm volt. Egy személy a bevonást követôen
visszavonta a beleegyezését, két páciens adminisztratív
okokból került ki a vizsgálatból. A négy összetevôjû gyógy-
szer mellett a placebohatással korrigált 24 órás szisztolés
vérnyomás 19 Hgmm-rel (95%-os CI 14–23) volt keve-
sebb, a rendelôi vérnyomás, 22/13 Hgmm-rel (p < 0,0001)
mér sék lô dött. A négykomponensû gyógyszer mellett a 18
részt vevô személybôl mind a 18-nak (100%) a rendelôi

vérnyomása 140/90 Hgmm-nél alacsonyabbra csökkent, a
placebo mellett 18-ból csak 6 egyén (33%) vérnyomása
érte el ezt az értéket (p=0,0013). Nem észleltek súlyos
nemkívánatos eseményt. A vizsgálati személyek szerint
könnyû volt lenyelni a négykomponensû gyógyszert. Az
irodalmi adatok szemlézése során 36 olyan tanulmányt
(4721 résztvevôvel) találtak, amelyben az egy gyógyszer
negyednyi adagját és hat olyan vizsgálatot (321 résztvevô-
vel), amelyekben két gyógyszer negyednyi adagját hason-
lították össze a placebóval. A placebohatással korrigált vér-
nyomáscsökkentô hatás 5/2 Hgmm, illetve 7/5 Hgmm volt
(mindkét összehasonlításban p<0,0001). Egyik kezelési
stratégia esetén sem volt kedvezôtlen esemény. A kisszá-
mú személyen végzett tanulmány eredményei összhang-
ban vannak a korábbi véletlenszerû betegbesorolásos vizs-
gálatok eredményeivel, és arra utalnak, hogy az egyes
gyógyszercsoportokba tartozó szerek negyednyi adagjának
kombinálása kedvezô hatású lehet, és klinikailag is jelen-
tôs mértékben csökkentheti a vérnyomást. További vizsgá-
latok során kell megerôsíteni a négy összetevôjû, negyed-
nyi adagokat kombináló gyógyszer hatékonyságát a kon-
vencionális kezeléssel összehasonlítva, a hosszú távú
tûrhe tô séget is elemezni kell. 

A magas vérnyomás gyakorisága és kezelése sportolókban
[Prevalence and management of systemic hypertension in athletes.
Caselli S, Sequì AV, Lemme E, Quattrini F, Milan A, D’Ascenzi
F, et al. Amer J Cardiol 2017; elôzetes elektronikus közlés,
Available online 1 March 2017; http://dx.doi.org/10.1016/j.amj-
card.2017.02.011]

A tanulmány célja a magas vérnyomás elôfordulási gyakori-
ságának, a meghatározó tényezôinek és a kezelésének a
vizsgálata volt egy nagyszámú versenysportolóból álló ko -
horszon. 2040, egymást követô sportolónál (életkor 25 ± 6
év, 64% férfi) végeztek klinikai vizsgálatokat, beleértve a
laboratóriumi vizsgálatokat is, EKG-t, terheléses vizsgála-
tot, echokardiográfiát, szemészeti vizsgálatot. 65 sportoló-
nál (3%) állapítottak meg magas vérnyomást (57 férfi;
87%), ami öt esetben szekundernek bizonyult (három
esetben pajzsmirigybetegség, egy arteria renalis stenosis,
egy gyógyszer okozta hypertonia). A hypertoniás sporto-
lókban a balkamra-hypertrophia kifejezettebb volt, gyako-
ribb volt a koncentrikus mintázat, mint a normális vérnyo-
mású sportolókban. A fizikai teljesítôképességük is kis-
mértékben csökkent volt, a cardiovascularis kockázatuk is
nagyobb volt, mint a normális vérnyomású sportolóké. A
többváltozós logisztikai regressziós elemzés azt mutatta,
hogy a családi anamnézisben szereplô hypertonia (esélyhá-
nyados [odds ratio – OR] OR: 2,05; 95%-os CI: 1,21–3,49;
p = 0,008) és a testtömegindex (OR: 1,32; 95%-os CI:
1,23–1,40; p < 0,001) voltak a legjelentôsebb prognoszti-
kai tényezôi a magas vérnyomásnak. A kezelés 57 sportoló
esetében eredményes életmód-változtatást jelentett,
három magasvérnyomás-betegségben szenvedô sportoló-
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nál volt szükség kiegészítô gyógyszeres kezelésre.
Másodlagos hypertonia esetén az alapbetegséget kezelték.
Átlagosan 18 ± 6 hónapos követési idôszak után vala-
mennyi hypertoniás sportolónál sikerült elérni és fenntar-
tani az optimális vérnyomásértéket, anélkül, hogy korlá-
tozni kellett volna a sporttevékenységet. Következés kép -
pen, a magas vérnyomás elôfordulása sportolókban kicsi
(3%), és általában a családi kórelôzménnyel és a túlsúllyal
van összefüggésben. A magas vérnyomásban szenvedô
spor tolók túlnyomó többségében az életmód-változtatás
elegendô az optimális vérnyomásérték eléréséhez.

A gyógyszeres kezeléssel elért vérnyomás és a cardiovascu-
laris kimenetel nagy kockázatú betegekben: az ONTAR-
GET és a TRANSCEND tanulmányok eredményei
[Achieved blood pressure and cardiovascular outcomes in high-risk
patients: results from ONTARGET and TRANSCEND trials.
Böhm M, Schumacher H, Koon KT, Lonn EM, Mahfoud F, Mann
JFE, et al. Lancet 2017;389(10085):226-37.; 
DOI: http://dx.doi.org/10.1016/S0140-6736(17)30754-7]

Az utóbbi években befejezett tanulmányok eredményei
kétségbe vonták a jelenleg elfogadott célvérnyomás-érté-
kek helytállóságát. A szerzôk feltételezték, hogy az ala-
csonyabb vérnyomás különbözô értékei egyes betegek
számára elônyösek, mások számára inkább károsak lehet-
nek. Az ONTARGET és a TRANSCEND klinikai tanul-
mányokban a ramipril, a telmisartan és a két szer kombi-
nációjának a hatását vizsgálták 55 éves vagy idôsebb nagy
kockázatú, cardiovascularis anamnézisû betegekben,
akiknek a 70%-a magas vérnyomásban szenvedett. A
betegkövetési idô me dián értéke 56 hónap volt. A
véletlenszerû betegbeválasztás folyamatát és az inter-
venciókat korábban részletesen publikálták. A közle-
ményben az ONTARGET és a TRANSCEND tanulmá-
nyok eredményeit részletesebben elemzik. Vizsgálták,
hogy milyen összefüggés áll fenn a kezelés mellett elért
átlagos vérnyomás, a betegbesorolás elôtti alapvérnyo-
más, a vérnyomás idôbeli változása (az esemény bekövet-
kezése elôtti utolsó vérnyomásérték), illetve a cardiovas-
cularis halálozásból, a szívinfarktusból, a szélütésbôl és a
szívelégtelenségbôl álló kombinált végpont, a kombinált
végpont egyes összetevôi, valamint a teljes halálozás
között. Az eredményeket Cox-féle regressziós elemzés-
sel, ANOVA analízissel, χ2-módszerrel dolgozták fel. Az
ONTARGET tanulmányba 2001. december 1.–2008.
július 31., a TRANSCEND vizsgálatba 2001. november
1.–2004. május 30. között vonták be a részt vevô szemé-
lyeket. 40 ország 733 vizsgálati központjából 30 937 páci-
enst vontak be, akiket medián értékben akár 56 hónapig
is követtek. Az ONTARGET vizsgálatban a 25 127 angio -
tenzinkonvertálóenzim-gátlót (ACEI) toleráló személy a
bevezetési szakasz után véletlenszerûen per os naponta
10 mg ramiprilt (n = 8407) vagy naponta 80 mg telmisar-
tant (n = 8386), vagy a két gyógyszer kombinációját

(n = 8334) szedte. A TRANSCEND klinikai vizsgálatban
az ACEI-t nem toleráló páciensek vagy naponta 80 mg tel-
misartant, vagy placebót szedtek. A 140 Hgmm-es vagy
magasabb alapvérnyomás valamennyi kimeneteli mutató
nagyobb gyakoriságával járt együtt, mint a 120–140
Hgmm-es kezdeti vérnyomás. Ezzel szemben, ha a kiindu-
lási diasztolés vérnyomás < 70 Hgmm volt, az a kimene-
teli mutatók nagyobb kockázatával társult, mint amikor a
diasztolés vérnyomás 70 Hgmm vagy magasabb volt. Ab -
ban a 4052 páciensben, akiknek a szisztolés vérnyomása a
kezelés mellett < 120 Hgmm lett, nagyobb volt az együt-
tes cardiovascularis végpontnak – illesztett kockázati
arány (hazard ratio [HR] 1,14, 95%-os CI: 1,03–1,26), a
cardiovascularis halálozásnak (1,29; 1,12–1,49) és az
összhalálozásnak (1,28; 1,15–1,42) – a kockázata, mint
amikor a kezelés melletti szisztolés vérnyomás
120–140  Hgmm volt (HR=1, valamennyi mutatóra
vonatkoztatva, n = 16 099). A szívinfarktus, a szélütés és
a szívelégtelenség miatti kórházi kezelés kockázatát nem
befolyásolta a kezelés melletti szisztolés vérnyomásnak a
pontos értéke, ha az 140 Hgmm-nél kevesebb volt. A
kezelés melletti szisztolés vérnyomás átlagos értéke pon-
tosabban jelezte elôre a kimenetelt, mint a kezdeti vér-
nyomás vagy az esemény elôtti utolsó mért vérnyomás, és
az események kockázata körülbelül 130 Hgmm-es szisz-
tolés vérnyomásnál volt a legkisebb, 110–120 Hgmm-es
elért szisztolés vérnyomás esetén már nôtt a kombinált
végpont, a cardiovascularis halálozás és a teljes halálozás
kockázata, a szélütés rizikójának a kivételével. A vérnyo-
máscsökkentô kezelés melletti < 70 Hgmm-es diaszto-
lés vérnyomás (n = 5352) nagyobb kockázattal járt
együtt az összetett elsôdleges végpont (HR 1,31; 95%-os
CI 1,20–1,42), a szívinfarktus (1,55; 1,33–1,80), a szív -
elégtelenség miatti kórházi kezelés (1,59; 1,36–1,86) és
a teljes halálozás (1,16; 1,06–1,28) esetében, mint ami-
kor a kezelés melletti diasztolés vérnyomás
70–80 Hgmm volt (n=14 305). A kezelés elôtt és a keze-
lés során a körülbelül 75 Hgmm-es diasztolés vérnyomás
esetén volt a legkisebb az események kockázata.
Következésképpen, ha a vérnyomáscsökkentô kezeléssel
elért átlagos szisztolés vérnyomás < 120 Hgmm volt, az
a cardiovascularis események nagyobb kockázatával járt
együtt, kivéve a szívinfarktus és a szélütés rizikóját.
Hasonló következtetés volt levonható 70 Hgmm-nél ala-
csonyabb elért diasztolés vérnyomás esetén is, ami azon-
ban a szívinfarktus és a szívelégtelenség miatti kórházi
kezelés kockázatát is növelte. A kezelés melletti igen ala-
csony vérnyomás számos cardiovascularis esemény koc-
kázatát fokozta. Az adatok arra utalnak, hogy a legalacso-
nyabb vérnyomástartomány elérésére való törekvés nem
lehet optimális cél a nagy kockázatú betegek esetében,
ugyanakkor bizonyos esetekben nem lehet kizárni, hogy
a beteg általános állapota miatt volt alacsony az elért vér-
nyomás (fordított ok-okozati összefüggés). 

dr. Vályi Péter
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Az egyesület, az elmúlt évekhez hasonlóan, több
társszakma képviselôit is felkérte a tudományos és
továbbképzô programon való részvételre. Idén a

gyermeksebészet és a gyermekradiológia felkért elôadói
tisztelték meg jelenlétükkel a rendezvényt. A kongresz-
szust Decsi Tamás egyetemi tanár, a Pécsi Tudomány egye -
tem, Gyermekklinika igazgatója és Szabó Attila egyetemi
tanár, az MGYNE titkára nyitották meg. A 72 regisztrált
résztvevô a radiológiai szekcióban a cisztás vesebetegsé-
gek ultrahang-diagnosztikája, a kontrasztanyagos vizsgála-
tok szövôdményei, a vesebetegségek MRI-diagnosztikája
és személyre szabott radiológiai diagnosztika témaköré-

ben hallhatott elôadásokat. A gyermeksebészeti szekció-
ban a Pécsi Tudományegyetem, Gyermekklinika Manuális
Tanszékének és a Semmelweis Tudományegyetem I. Gyer -
mekklinika Sebészeti osztályának a munkatársai a gyer-
mekurológiai ellátás legfontosabb újdonságairól, a funk -
cionális és neurogén hólyagmûködési zavarokról, a hólya-
gaugmentáció metabolikus szövôdményeirôl és a subvesi-
calis obstrukció urodinamikai követésérôl számoltak be. A
harmadik, nefrológiai továbbképzô szekcióban a gyermek-
kori hypertonia epidemiológiája, az obesitas és a magas
vérnyomás összefüggései, a sószenzitív hypertoniák és az
uraemiához társuló akcelerált arteriosclerosis voltak a kie-
melt témák. A felkért továbbképzô elôadásokat követôen
két szekcióban húsz bejelentett elôadás hangzott el. Az
elôadásokat az MGYNE rendezvényein megszokott mó -
don élénk vita és megbeszélés követte, ami igazán élveze-
tessé tette a programot.

A társasági programok sorát a Littke-pincészetbe, a Pécs
alatt található pincerendszerbe szervezett látogatás nyi-
totta, amelyen a „korai” érkezôk vettek részt október 11-
én este. A kongresszus elsô napja gálavacsorával ért véget
a Hotel Palatinus Bartók Termében. A napot lezáró zenés,
táncos mulatság, a kitartó vendégeknek köszönhetôen,
egyben megnyitotta a rendezvény második napját is.

A Magyar Gyermeknefrológiai Egyesület vezetôsége a
kongresszus idejére hívta össze az éves közgyûlését. A
vezetôségi beszámolók meghallgatása és elfogadása után
tisztújító szavazásokra került sor. Tulassay Tivadar egyete-
mi tanár, az MTA rendes tagja leköszönt az egyesület
elnöki tisztjérôl. A közgyûlés egyhangúlag döntött arról,
hogy Tulassay professzor urat a Magyar Gyermek -
nefrológiai Egyesület örökös tiszteletbeli elnökének meg-
választja és ezt az alapító okiratban rögzíti. Ezt követôen a
tagság titkos szavazás során a következô öt évre az egyesü-
let elnökének Reusz György egyetemi tanárt választotta
meg. A megválasztott elnök az ezt követô öt évre Szabó
Attila egyetemi tanár, az egyesület titkára Szabó Tamás
egyetemi docens.

Az MGYNE a következô kongresszusát 2019-ben
Szegeden tartja.

Sándor György

T Á R S A S Á G I  H Í R E K

A Magyar Gyermeknefrológiai Egyesület 
2018. évi kongresszusa
A Magyar Gyermeknefrológiai Egyesület (MGYNE) 2018. október 12–13. között Pécsett rendezte meg 2018. évi
kongresszusát a patinás Hotel Palatinusban.

Decsi Tamás, a Pécsi Tudományegyetem, Gyermekklinika
igazgatója és Szabó Attila, az MGYNE titkára nyitották meg a
rendezvényt
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Anagygyûlésen 350-en regisztráltak, 210 orvos és 130
szakdolgozó. A résztvevôk 64 orvosi és 31 szakdol-
gozói elôadást hallgathattak meg, valamint 14 posz-

ter került kiállításra.
A kongresszus megnyitóünnepsége egyben a magyar

nefrológia éves seregszemléje is. Lehetôséget ad egymás
munkásságának jobb megismerésére, valamint az egyes
munkacsoportok által elért eredmények bemutatására.

A hazai nefrológia és transzplantáció területén végzett
kimagasló klinikai, oktató- és tudományos tevékenységé-
nek elismeréseként a Korányi Sándor-díjat Járay Jenô
vehette át. Elôadása a vesepótló kezelések és a veseátül-
tetés hazai történetét tekintette át, bemutatva azt a küz-
delmes munkát, amelynek eredményeképpen a hazai
szervátültetés nemzetközi színvonalra emelkedhetett.

A Magyar Nephrologia Történetéért díjat idén Sonkodi
Sándor kapta, akinek elévülhetetlen érdemei vannak abban,
hogy a nemzetközi szakirodalom újra felfedezte Korányi
munkásságát és értékelni tudja Korányi tudományos és
emberi nagyságát.

Az ERA-EDTA National Grant-et Bárczi Adrienn kapta.
Az Év Legkiemelkedôbb Nefrológiai Tudományos
Közleménye díjat alapkutatás szekcióban Pap Domonkos
kapta, míg klinikai kutatás témakörben Nemcsik János érde-
melte ki. Tudományos Közleményért elismerô oklevélben
részesült Csiky Botond és Sági Balázs. A kutatásfejlesztési
pályázatok nyertesei Csiky Botond és File Ibolya. Az Év
Legkiemelkedôbb Nefrológiai Továbbképzô Közleménye
díjat Szegedi János és posztumusz Kiss István kapták. Az év
legkiemelkedôbb nefrológiai történeti közleményét Nagy
Judit írta. A Vas István ifjúsági díjat Várady Tímea kapta.

A Magyar Vesealapítvány nefrológiáért életmûdíjat – ki -

magasló tudományos és szakmai tevékenységért – idén
Iványi Béla vehette át. Iványi professzor a graftbiopsziák
korszerû patológiai feldolgozásával és az eredmények
széles körû megismertetésével szerzett elévülhetetlen
érdemeket.

A díjazott közlemények:
Domonkos Pap, Erna Sziksz, Zoltán Kiss, Réka Rokonay, Apor
Veres-Székely, Rita Lippai, István Márton Takács, Éva Kis,
Andrea Fekete, György Reusz, Attila J. Szabó, Ádám Vannay:
Microarray analysis reveals increased expression of matrix
metalloproteases and cytokines of interleukin-20 subfa-
mily in the kidneys of neonaterat sunderwent unilateral
ureteral obstruction: A potential role of IL-24 in the regu-
lation of inflammation and tissue remodeling. Kidney
Blood Press Res 2017;42(1):16-32. IF: 3,104

János Nemcsik, Orsolya Cseprekál, Josef Egresits, Jan Kielstein,
Philipp Kumpers, Alexander Lukasz, Ádám Tabák, Adrienn
Marton, Zsófia K. Németh, Zoltán Járai, Gabriella Godina,
László Sallai, Katalin Farkas, István Kiss, András Tislér: The
role of laser Doppler flowmetry tests, serum angiopoietin-
2, asymmetric and symmetric dimethyl arginine topredic-
tout come in chronic kidney disease. Journal of
Hypertension 2017;35(5):1109-18. IF: 4,085

Botond Csiky, Balázs Sági, Attila Peti, Orsolya Lakatos,
Viktória Prémusz, Endre Sulyok: The impact of osteocalcin,
osteoprotegerin and osteopontin on arterial stiffness in
chronic renal failure patients on hemodialysis. Kidney
Blood Press Res 2017;42(6):1312-21. IF: 3,104

2018-ban a nefrológia szakterületének két kimagasló egyé-
nisége, Kiss István és Kakuk György professzor urak szinte egy-

T Á R S A S Á G I  H Í R E K

Beszámoló a Magyar Nephrologiai Társaság 
2018. évi nagygyûlésérôl
Idén 35. alkalommal tartottuk meg társaságunk nagygyûlését Remport Ádám és Reusz György társelnökségével.
A kongresszusnak a Hotel Eger és Park adott otthont. A szervezôbizottság Remport Ádám koncepciója alapján
válto zatos és színvonalas szakmai és társasági programot állított össze.

Radó János és Sonkodi Sándor, A Magyar Nephrologia Tör té -
netéért díj nyertese

Reusz György és Bárczi Adrienn, az ERA-EDTA National Grant
díjazottja
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szerre hagytak itt minket. A megnyitón munkásságuk mélta-
tása mellett egyperces néma fôhajtással búcsúztunk el tôlük.

A díjátadást követôen kezdôdött a szakmai program. A tel-
jességre ezen ismertetés során nem törekedhetünk.
Szemelvényekkel próbáljuk bemutatni a program színessé-
gét, változatosságát és azt a gondolati vezérfonalat, amely
végigvezetett a veseelégtelenséghez vezetô patológiai folya-
matokon, a vesepótló kezeléseken és azok szövôdményein, a
veseátültetés perspektíváin, az új terápiás lehetôségeken.

A délelôtt során a cardiorenalis szindróma kihívásairól hal-
lottunk izgalmas elôadásokat, láthattuk az ezzel kapcsolat-
ban felmerülô kihívásokat, lehetséges megoldásokat. A terá-
piarezisztens szívelégtelenségben az ultrafiltrációs kezelé-
sek jótékony hatásairól, elônyeirôl hallottunk, valamint a
transthoracalis Doppler-echokardiográfia fontosságát is ki -
emelték a magas rizikófaktorú vesebetegek kiszûrésében.

Az elsô nap szakmai programja a veseátültetés aktuális
kérdéseivel zárult. A terápiahûtlenség meg nem oldott problé-
mái, az ellenanyag-közvetített kilökôdés és a vesegraft-elégte-
lenség még napjainkban is komoly kihívás elé állítja a szakmát.

A napot a „Nem adom fel” együttes zárta. Színvonalas
zenéjükkel, elgondolkodtató dalszövegeikkel, ôszinte lelke-
sedésükkel emlékezetes élményt nyújtottak.

A nagygyûlés második napja az évrôl évre egyre
népszerûbb klinikopatológiai szekcióval kezdôdött. Az
elméleti összefoglalókon túl számos hazai centrum tapaszta-
latait hallgathattuk meg esetbemutatásaikon keresztül. 

A délelôtt a kalcium-foszfát anyagcsere aktuális kérdései-
vel folytatódott. A szekunder hyperparathyreosis patogene-
zisében, a PTH-n és D-vitaminon kívül, kiemelt szerepet
játszik az FGF23. A bonyolult mechanizmusok (kalciumér-
zékelô receptorok hyperparathyreosis, emelkedett FGF23)
és a rendelkezésre álló terápiák (diéta, foszfátkötôk, kalci-
mimetikumok, FGF23-ellenes antitestek) közötti finom-
hangolást mutatták be az egyes elôadók. 

A konferencia interdiszciplináris jellegét a veseátültetéssel
kapcsolatos elôadások is kihangsúlyozták. A veseátültetéssel
kapcsolatos donációs és transzplantációs programokból szár-
mazó tapasztalatokat Mihály Sándor, a Szervtransz plan tációs
Koordinációs Iroda igazgatója ismertette. Máthé professzor a
szervprezerváció mai állapotáról, korszerû technikáiról adott
átfogó képet. Megismerhettük európai és magyar transzplan-
tációs és szervdonációs programok tanulságait.

Hangsúlyos színfoltja volt a kongresszusnak Marc E.

deBrode professzor elôadása, aki a környezetünkben található
peszticideknek nemcsak a humán vesemûködésre, hanem a
teljes ökoszisztémára kifejtett negatív hatásait ismertette
rendkívül meggyôzôen.

Október 26-án a szakmai programot követôen kezdôdött a
társaság tisztújító közgyûlése. Az elnöki és fôtitkári beszá-
molókból, a pénztárosi és a felügyelôbizottsági jelentésbôl
kirajzolódott a vezetôség elmúlt négyévi munkája, az elért
eredmények és az elôttünk álló nehézségek.

A vezetôség ezt követôen visszaadta megbízatását, és a tag-
ság megválasztotta az új vezetôséget és két állandó bizottság
tagjait, majd az új vezetôség megválasztotta Reusz Györgyöt és
Rosivall Lászlót a társaság elnökének, illetve jövendô elnöké-
nek (két-két éves megbízatások), valamint Kárpáti Istvánt a
társaság fôtitkárának. Az új vezetôség az elsô ülésén (2018.
december 13.) fogja megválasztani a társaság további tisztség-
viselôit és az egyes szakmai bizottságok vezetôit.

A szombati nap, az elmúlt évekhez hasonlóan, az experi-
mentális nefrológiai munkák bemutatásával kezdôdött. Az
idei évben is nagyszámú érdeklôdô elôtt számoltak be érté-
kes, nemzetközi színvonalú kutatási eredményeikrôl a fiatal
és tehetséges kutatók.

Az orvosi szekciókkal párhuzamosan zajlott a szakdolgo-
zók tudományos programja. Számos értékes elôadást hallot-
tunk a dializált betegek ellátásával kapcsolatban. Nagy
öröm, hogy a krónikus betegek edukálása és pszichológiai
vezetése is külön hangsúlyt kapott. 

Egy konferencia nem csak a tudományos elôadások laza
halmaza. Remport Ádám vízióját, az egymáshoz kapcsolódó
szimpóziumokból organikusan felépülô tudományos progra-
mot kiváló gyakorlati érzékkel valósította meg. Jó házigazda-
ként pedig – a kongresszusszervezô csapattal karöltve – igen
jó hangulatú társasági programokat szervezett, amelyekkel
zárhattuk a munkás napokat.

Itt szeretnénk emlékeztetni a tagságot, hogy jövôre, a
június 13–16. között megrendezendô budapesti ERA-EDTA
kongresszushoz kapcsolódóan a MANET egy közös, nem-
zetközi tudományos nappal szerepel majd a programban.
További részletek (absztraktleadási határidô, regisztráció) a
honlapunkon is megtekinthetôk lesznek.

Az elôzetes program itt található meg: http://www.era-
edta2019.org/congress_timetable.pdf

Bárczi Adrienn

Balról jobbra: Kárpáti István, Járay Jenô, Reusz György, Iványi
Béla, Rosivall László, Wittmann István

Marc E. deBrode, az antwerpeni egyetem professzora

manet_besz_Layout 1  2018.12.03.  11:22  Page 287



288 AKKREDITÁLT TOVÁBBKÉPZÉS HYPERTONIA ÉS NEPHROLOGIA

Farkas Katalin, Szôke Vince Bertalan,
Járai Zoltán: Thrombocytaaggregáció-
gátló kezelés perifériás érbetegségben –
Paradigmaváltás a gyakorlatban?

1. A REACH Regiszter hároméves
kontrollvizsgálatakor melyik
betegcsoportban volt a legmaga -
sabb az éreredetû halálozás?

a) Coronariabetegek körében. 
b) Agyérbetegek körében.
c) Perifériás verôérbetegek köré-

ben.

2. Mennyivel csökken a vascularis
események esélye perifériás verô-
érbetegekben a thrombocytaaggre-
gáció-gátló kezelés hatására?

a) 10%-kal.
b) 23%-kal.
c) 35%-kal.

3. Mennyi volt az elsôdleges végpont
tekintetében a relatív rizikó csök-
kenése perifériás verôérbetegek-
ben a CAPRIE vizsgálatban clopi-
dogrelkezelés esetén az aszpirin-
kezeléshez képest?

a) 8,7%.
b) 22%.
c) 23,8%.

Sági Balázs, Késôi István, Vas Tibor,
Csiky Botond, Kovács Tibor, Nagy
Judit: Az artériás érfalmerevség szerepe
az IgA-nephropathia progressziójában

4. Milyen eredetû vesebetegség az
IgA-nephropathia?

a) Immunpatogenezisû.
b) Öröklôdô.
c) Veleszületett.

5. Milyen tényezôk ronthatják az
IgA-nephropathia prognózisát?

a) Hypertonia.
b) Diabetes.
c) Obesitas.
d) Dyslipidaemia.
e) Mindegyik válasz helyes.

6. Rosszabb prognózist jelent-e 
a fokozottabb érfalmerevség 
IgA-nephropathia esetén?

a) Igen.
b) Nem.
c) Nem ismert.

Kiss Zoltán, Alföldi Sándor: A cannabi-
noidok lehetséges szerepe az obstruktív
alvási apnoe kezelésében

7. A dronabinol 
hatásmechanizmusa:

a) Szelektív 
cannabinoid-1-agonista.

b) Szelektív 
cannabinoid-1-antagonista.

c) 3-as típusú antiarrhythmiás szer.

8. A dronabinol a PACE vizsgálatban
az obstruktív alvási apnoe súlyos-
ságát dózisfüggôen:

a) Fokozta.
b) Csökkentette.
c) Nem befolyásolta.

9. Az American Academy of Sleep
Medicine szerint a PACE vizsgálat
alapján a dronabinol:

a) Az alvási apnoe adjuváns gyógy-
szere.

b)Ellenjavallt alvási apnoéban.
c) Szerepének megítéléséhez

további vizsgálatok szüksége-
sek.

Akkreditált továbbképzés

Tisztelt Olvasó!
A teszt megoldásával 8 akkreditációs pontot lehet szerezni. A válaszok beküldése elektronikus formában (e-mail: hypnet19@gmail.com) tör-
ténhet, a regisztrációhoz szükséges adatok megadásával (név, munkahely, orvosi pecsétszám).

A megküldött e-mailben, a regisztrációs adatokat követôen, a 18HNAT jelzést, a kérdésszámot és a helyes megoldás betûjelét kell feltün-
tetni.

Elfogadási idôszak: 2019. január 1.–március 31.
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