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Tisztelt Olvasodink!

A Covid-19-jarvany masodik hullamaban jarunk — sok veszteséggel —, ezért nagyon aktualis Székdcs Béla és
munkatarsai mélyrehatd elemzése, amelyben az id6s hypertonias betegek SARS-CoV-2 fertdzést kdvetd tids-
és szisztémas gyulladas valaszaval foglalkoznak. A legljabb ismeretek alapjan a fert6zés alatt megvaltozik a
renin-angiotenzin és kinin-kallikrein rendszer kapcsolata, ugyanis egyrészt az ACE2 a SARS-CoV-2 cellularis
belépési receptorat jelenti a légutakban, masrészt a bradikinin stlyos hiperinflammacios vélaszt indit el, amely
nagy veszélyt jelent az id&s hypertonids betegnek, akinél azimmunvédekezés amugy is gyenge. Kiemelik, hogy
az ACE-2/Ang-(1-7)/MasR tengelyt kulcskérdésnek kell tartani a fert6zés kezelése sordn, s6t ezen tengely
aktivaldsa a hypertonia kezelésének Uj Utjat is jelentheti.

Simonyi Gdbor 6sszefoglaléjaban a Covid-19-pandémia egy masik kulcskérdésével foglalkozik, nevezetesen,
hogy a diabetes jelenléte szignifikdnsan noveli a fertézés kedvezbtlen kimenetelének kockazatat. Hangsulyozza
az anyagcserehelyzet optimalizélasat a ketoacidosis elkerilése végett, és ebben a telemedicinalis megoldasok
kalonosen hasznosak cukorbetegek esetében.

Vonyik Gabriella és munkatédsai ugyancsak egy nagyon fontos kérdést feszegetnek, amikor a maszkviselés
mentalis hatasaival foglalkoznak és bemutatjdk az egyénre, a betegre, a beteg-orvos kapcsolatra kifejtett
kovetkezményeit, hiszen az arcmimika, az érzelem kifejezésének elmaradasa mindenképpen kedvezdtlen hatast
valt ki. Kiemelenddnek tartjuk azon véleményiiket: ,Ha minél tdbben haszndlnak maszkot egy adott csoportban
és minél nagyobb ennek az elfogadottsaga, annal kevésbé furcsa érzés és stigmatizald maszkot viselni. Ez az
Osszefliggés kulonodsen akkor erds, amikor az emberek latjak, hogy masok kevésbé tolakodd, inkabb egyszer
sebészi vagy sajat készitésl maszkot viselnek.”

Kékes egy régdta ismert, de most a Covid-19-pandémia miatt Ujra el6térbe kerdilt kutatasi irdnyzatrdl szamol
be, ugyanis az ACE-2-Ang-(1-7)-Mas tengely szervezetiinkben az ACE/AnglI-AT1R tengelyt ellenstlyozza annak
érdekében, hogy a normalis homeosztdzis fennmaradjon. A Covid-19-pandémia soran ez a védekezérendszer
Ujra elGtérbe kerult és tisztdzddnak a cardiovascularis-metabolikus rendszerre gyakorolt kedvezd hatésai,
amelyek kozott az antihipertenziv hatas is jelent8s. Mar talaltak olyan peptideket, amelyek aktivaljdk ezt a
protektiv tengelyt és hatasos vérnyomascsokkentést is képesek létrehozni.

Somogyi Eva, Kiss Zoltdn és Stauder Adrienne a stresszkezelés szerepét elemzik a hypertonia gondozasaban
és a cardiovascularis betegségek kezelésében. Hangsulyozzak, hogy a betegségek bio-pszichoszocialis
megkozelitése Uj tavlatokat jelent az orvoslasban, és tudomanyos igényességgel illeszkedik az ,,evidence based”
gyakorlatba. A pszichoszocidlis stressz befolyasoldsa igazoltan csokkenti a mortalitast és javitja az életmindséget.
A biopszichoszocialis szemléletet nemcsak a betegek kezelésében, hanem az egészséglgyi dolgozok mentalis
stresszt(irG képességének javitdasaban is hasznalhatjuk.

Szlovak Edina és Dolgos Szilveszter a 2019-es EULAR-ajanldshdl a szisztémas lupus erythematosus kezelésérdl
— kiemelve a lupus nephritis kezelését — szamolnak be.

A hyperkalaemia-sorozatunkban Dedk Gyérgy, Patd Eva és Kékes Ede a hyperkalaemia diétas kezelésének
alapvet§ elemeit taglaljadk, amely egy Osszetett feladat — kilondsen sziv- vagy veseelégtelenségben,
cukorbetegségben —, amelynek sikeres végrehajtdsahoz szikség van a nevelésre, oktatdsra, diétds napld
vezetésére, dietetikusra és nagy Onakaratra. Sulyos vesekarosodasban korlatozni sziikséges a fehérjebevitelt,
fokozni a rosttartalmat alkalizalé ételeket, ugyanakkor biztositani kell az elegendd napi kalériamennyiséget is
szénhidratbevitellel. Cukorbetegeknél még bonyolultabb a helyzet. A szerz6k részletesen ismertetik a sziikséges
gyogyszeres kezelési mddositasokat, valamint a hyperkalaemia siirg6sségi ellatasat is.

Jelentds elGadédsok rovatunkban Kovdcs Tibor beszamol az Eurdpai Vesetérsasag (ERA/EDTA) 2020. évi
online kongresszusanak legjelent8sebb eléadasairdl, kiemelve azokat, amelyek az utdbbi évek jelentds kutatasi
eredményeirdl széltak.

Szabd LdszId a 64 éves kordban varatlanul elhunyt gyermeknefrolégustdl, Baji Sdndortdl bacsuzik.

Most sem nélkulozzuk Valyi Péter kitling referatumait.

Alfoldi Sandor Kékes Ede
fészerkeszt§ felel8s szerkeszté
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Hypertonia és Covid-19 — Il. rész

A renin-angiotenzin és kinin-kallikrein rendszer megvdltozé kapcsolatdnak, a kétfajta tdmaddspontu
RAS-gatld kezelésnek lehetséges eltérd kovetkezményei id6s hypertonids betegek SARS-CoV-2

fert6zést kovetd tidd- és szisztémds gyulladds vdlaszdban

SZEKACS Béla!, KEKES Ede?, NAGY Judit?, KOVACS Tibor?

OSSZEFOGLALAS — A szerzék dttekintik azokat a komponenseket és mechaniz-
musokat a keringésszabdlyozdsban alapvetd jelentéségl két nagy reguldcios
rendszerben, amelyek belsé egyensulya és kapcsolatai a SARS-CoV-2 fertézés
sordn kdérosan vdltoznak, és ezdltal fokozzdk a sulyos klinikai dllapotba torkol-
I&ssal fenyegetd tiddé- és szisztémds gyulladds dllapotot. Megvizsgdljdk azt a
kérdést, hogy a fertéz& dgens szervezeti celluldris behatoldsdnak potencidlis
elésegitésén tul, az dldozatok kozott kiugrdan magas ardnyszdmu idés hyper-
tonids betegek RAS-gdtld gydgyszerelése hogyan befolydsolja ezeket a vdl-
tozdsokat, feltételezheté-e kilonbség az ACEi és ARB tdmaddspontd kezelési
rendszer anti-, proinflammatorikus befolydsa k6z6tt a Covid-19-jdrvdnyban.
Az dttekintés a koronavirus-fertézésre adott kodzvetlen immunoldgiai vdlaszt
jelentésen meghaladd gyulladds patomechanikai hdtterére fokuszdl: az id&s
hypertonids betegeknek alapdllapotban is fenndlld immunmddosuldsainak
jelentéségére és a kulcskomponensekre, mint angiotenzin-ll, ACE-2, angioten-
zin-1-7, bradikinin, ARB, ACEI. A koévetkeztetésben a SARS-CoV-2 fertézott (idds)
hypertonids betegek RAS-gdtld kezelésében a tdmaddspont optimalizdldsdnak
mérlegelése ajdnlott.

Kulcsszavak: RAS, kinin-kallikrein rendszer, SARS-CoV-2, hypertonia, RAS-gdtldk,
ACE, ACE-2, bradikinin

Hypertension and Covid-19 — Part Il.
Consequences of changing relationship between renin-angiotensin and kinin-
kallikrein systems and a possible different actions of two types of RAS inhibitory
treatment on pulmonary and systemic inflammatory response to SARS-CoV-2
infection in old hypertensive patients
Székdcs B, Kékes E, Nagy J, Kovdcs T.

Summary — The authors review those components and mechanisms in the two
major regulatory systems of circulation and inflammation-coagulation whose
internal balance and interactions are pathologically altered during SARS-CoV-2
infection, thereby enhancing lung and systemic inflammmation threatening to enter
into severe clinical condition. They examine the question of how — in addition to
potentially promoting the coronavirus cellular entry and penetration — the RAS
inhibitor therapy affects these changes and whether can be supposed difference
between the anti-/pro-inflammatory influence of ACEi and ARB treatment of old
hypertensive patients representing a remarkably high proportion of victims in
COVID-19 epidemic. The paper is focussing to the pathomechanical background
of inflammation beyond the direct immunological response to the infection: to
the significance of immunological alterations characterizing old hypertensive
patients also in basic condition, and to the key components as angiotensin I,
ACE?2, angiotensinl-7, bradykinin, ARB and ACEi. In conclusion a consideration
on optimal point of action is offered in RASI treated and SARS-CoV-2 infected
(old) hypertensive patients.

Keywords: RAS, kinin-kallikrein system, SARS-CoV-2, hypertension, RAS inhibitors,
ACE, ACE2, bradykinin
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Bevezetd gondolatok

A 2019 decemberében kitort sulyos akut respiratorikus

szindromat eredményez8 coronavirus-2 (SARS-CoV-2) jar-

vany kinai vuhani kitérése 6ta a The Johns Hopkins Univer-
sity Center for Systems Science and Engineering 2020. julius

27-én kozzétett adatai szerint globalisan addig tobb mint 16

millié ember kapta el a fertdzést és a fertézotteknek valami-

vel tébb mint 4%-a halalozott el (1). A Covid-19 viszonylag
nagy aranyban sulyossa valo folyamata szamos orszagban
tulterhelte az intenziv osztalyokat, de a korai gyors elhalalo-
zas mértékében orszagonként, régiénként jelentds eltérések
mutatkoztak (diagnosztikus, mddszertani problémakkal is

magyarazhatdan), amelyek 16-62% kozott ingadoztak (2—4).

Egy par nappal ezel6tt publikalt nagyobb esetszamu, 65 ella-

tasi helyet vizsgald amerikai felmérés (2) szerint az intenziv

osztalyokra felvett 2215, atlagosan 60,5 éves életkord, sulyos
beteg kozott mar a felvétel elétt egy héttel a vezetd tine-

tek a szaraz kohogés (77,1%), légszomj (74,9%), a 1dz (70,7%)

volt. Az idllt alapbetegségek kozott a hypertonia 59,7%, a

krénikus tidGbetegség 24,0% aranyban szerepelt. Az ellatott

betegeknél a tidé sulyos gyulladasos karosodasat az is je-
lezte, hogy kétharmaduk a felvétel napjatél lélegeztetEgépi
ellatast igényelt. Hasonlé ardnyok jellemezték egy ugyancsak
frissen publikalt olasz felmérés (4) eredményeit, igen nagy
haldlozdsi rataval (48,7%) az intenziv osztélyra felvett 1715
sulyos beteg esetében. Italidban azonban a fert6zottek élet-
kordnak kozépértéke 79 év volt, ez magyarazta egyébként,
hogy itt a hypertonia aranya is magas, 73% volt (5). Az el6bb
emlitett amerikai vizsgalatban is — a nagyszamu régebbi ta-
nulmanyhoz hasonléan — a sulyos gyulladas laborjelei, a kii-
[6nb6z6 fokd tudbgyulladasnak megfelel képalkotd leletek
dominaltak, de az eurdpai tapasztalatokhoz képest sokkal
kisebb volt az embolias torténések szama. Egy par nappal ez
el6tt heti helyzetjelentés (Amerikai Egyesilt Allamok) azt is
kiemeli, hogy a jelzett harom vezet§ tlinet — a ladz, kbhogés
és légszomj — egylttes el6forduldsanak gyakorisaga egyenes

aranyban nétt az életkorral (6).

Az idézett és nagyszamu hasonld tanulmany tzenetébdl az
alabbi 6sszefoglald kovetkeztetések szlirhetdk le:

1. Afert6zés kiugré mértékben érinti az id6s betegeket, akik

kozott gyakoribb a hypertonia el6fordulasa, ami azzal is
Osszefligg, hogy id6skorban az érrendszer Gregedésével
parhuzamosan nagy fokban emelkedik a magas vérnyo-
mas gyakorisaga.
A tarsbetegségek jelenléte esetén a mortalitas nagyfo-
ki emelkedése figyelheté meg, amelyek kozil az idult
cardiovascularis megbetegedések (amelyek a hypertonia
szovédmeényeként is kialakulnak), krénikus tidébetegsé-
gek és diabetes a legfontosabbak.

2. Asllyos esetekben a szisztémas és ezen belll kiemelten az
alsé légutak inflammacidja vagy akar hiperinflammacidja,
tobbnyire légzdszervi elégtelenséghez vezet§ pneumonia
domindlja a klinikai allapotot. A SARS-CoV-2 fert&zések-
ben a légzBszerv gyulladasos allapotaban — az enyhébb
esetekre is — tobbnyire egyértelmen jellemz§ a laz és
a széraz kohogés. Ezek bizonyos mértékig egy sajatos ta-
madaspont érvényesulését is felvetik, aminek tisztdzasa a
jelen attekintés egyik feladata.

A jelen dolgozat célja, hogy megvizsgalja azokat a tényezdket
és Osszefliggéseket, amelyek az id8s hypertonias, sziv- és ér-
rendszeri, valamint idilt 1égz8szervi betegekben a SARS-CoV-2
fertGzést kovetden igen nagymértékben fokozhatjak a virusfer-
t6zés kovetkeztében kdzvetlendl kialakult, a fokozott immun-
valasszal keveredett Ugynevezett ,citokinvihart” (Iasd késébb),

a mar nem is protektiv hatékonysagu gyulladast.

Ezzel 6sszefliggd kérdések:

e Lehet-eszerepe ebben magdnakazid&skori hypertonidnak
vagy az idult id&skori légzdszervi megbetegedések koros
immunreguldcios hattérszabalyozasanak?

e Van-e sulyosbitd/fékezd befolydsa a sulyos gyulladasra
a cardiovascularis szabdlyozasban meghatarozé szerepl
renin-angiotenzin rendszernek (RAS), azon tulmenden,
hogy az ACE-2 a SARS-CoV-2 cellularis belépési receptorat
jelenti a légutakban (is)?

e Mi a szerepe a pulmonalis-szisztémas gyulladas valasz-
ban, a klinikai kimenetelben a RAS-gatld kezelésnek?

e Mi a szerepe ebben a RAS és a kinin-kallikrein rendszer
(KKS) kapcsolat megvaltozédsanak a koronavirus-fert6zés
kovetkeztében?

e Eltér6 mddon befolyadsolja-e a fenti interakcidkat a RAS-
gatlas kétfajta tdmadaspontja?

Az id&skori hypertonia és gyakori tdrsbetegségként
az idilt Iégzdszervi megbetegedések kdros
immunszabdlyozdsi hdtterének lehetséges
gyulladdsfokozd befolydsa Covid-19-ben

Drummond és munkatarsainak 6sszefoglaléjabdl (is) ismert
a gyulladasos faktorok jelentGsége a hypertonia korfolyama-
tdban (7). Ebben a kozleményben tobb olyan komponens
megnovekedett aktivitasardl szold kalonbozd klinikai és ki-
sérletes elemzést idéztek, amelyek igen magas aktivitast
mutattak a SARS-CoV-2 fertdzott, tiddgyulladasba torkolld
allapotu betegekben is (7, 8). llyen aktivitasfokozddast muta-
tott a tumornekrozis-faktor-a (TNF-a), a granulocytakolénia-
stimulald faktor, az interleukin-6 (IL-6), valamint az IL-7 és
IL-2, kemokinek, mint a C-X-C motif chemokine 10 (CXCL-10),
chemokine (C-C motif) ligand 2 (CCL-2) (7-9). Kilondsen iz-
galmas a kérdés megvalaszolasdban a CD8+ T-sejtek szerepe,
amelyek hypertonidban immunsenescens profilnak (korral jaré
immunrendszer-csokkenés) megfelel6 modosuldsokat mutat-
nak és a Covid-19 gyulladasos allapotaban kulcsszerepet jat-
sz6 gyulladasfokozo citokineket (IL-6,-7,-17 és TNF-a) fokozott
mértékben termelik, de magéban az immunvédelemben mar
gyengult hatékonysagot mutatnak (10, 11). Mindezen fokozott
Oregedést elGsegité immunmechanizmusok magyarazhatjak
azt is, hogy miért tarsul a hypertonia — ktlondsen iddskor-
ban —sulyosabb allapotromlashoz és gyulladdshoz SARS-CoV-2
fert6zott betegekben (11).

Az id8s hypertonidsokban a SARS-CoV-2 fert6zést kovets-
en kialakuld sulyos tiddgyulladds hatterének vizsgalatakor
fontos figyelemmel lenni arra a tényre is, hogy az id&skor-
ban nemcsak a hypertonids betegekben meglévé jelentds
immun- és gyulladasrendszeri aktivalddassal, nem tipusos
monocytaaktivalddassal (10, 12—14) kell szamolni mar alap-
allapotban is, hanem az idéskorban ugyancsak igen gyakori,
szennyezettebb régidkban akar 30-40% kozott prevalenciat
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elérd COPD (15) gyakori tarsulasa is ab ovo veszélyeztets té-
nyez6 a Covid-19-ben bekovetkezd sulyos tid&komplikaciok
(pneumonia, ARDS) kifejlédésére. A két korforma (hypertonia
és COPD) a gyulladédsalapu allapotaban és gyulladasstimu-
lal6 patomechanizmusaban 0Osszefiigg, ez is magyarazza a
COPD hypertoniat és cardiovascularis betegségeket elGsegi-
t6 hatasat: szisztémas gyulladdsos allapot (16—18) indukal-
ta vascularis stiffness, tovabbi kovetkezményként csokkend
baroreflex-érzékenység, pulmonalis strechreceptorok gatlasa,
szimpatikusaktivitas-fokozddas stb.

A cardiovascularis szabdlyozdsban meghatdrozé
renin-angiotenzin rendszer (RAS) szerepe a sulyos
gyulladdsos vdlaszban, azon tulmenden, hogy az
ACE-2 a SARS-CoV-2 celluldris belépési receptordt
jelenti a lIégutakban (is)

Az ACE és mas, sokkal kisebb specificitasu szoveti peptidaz
aktivitdsa révén az angiotenzin-I-bél 1étrejové angiotenzin-Il az
AT1-receptoron keresztil f6leg a NAD(P)H-oxidaz-aktivitas fo-
kozdsaval proinflammatorikus, oxidativ stresszt és fibrosist fo-
kozé hatassal (4, 5, 19, 20) rendelkezik. Aktivalja a makrofagokat
(21) és mas immunsejteket kovetkezményes IL-6 (22), vala-
mint TNF-a és mas gyulladasfokozé citokin- (23) képzddés-
sel. Ezt fékezi a még nem teljességében ismert szabalyozasu
ACE-2 altali angiotenzin-Il = angiotenzin-1-7 atalakulas (24).
Az angiotenzin-1-7-hatds érvényesilése a Mas-receptorok
altal, valamint az angiotenzin-Il peptidnek az AT2-recepto-
ron keresztuli hatdsa mar antioxidativ, antiinflammatorikus,
fibrosisgatld befolyast reprezental (25). Mortalitaskilonbségek
tisztazdsara indult vizsgalatok megallapitottdk, hogy az ACE-2
génje az X-kromoszéman lokalizalt, amely magyarazhatja a
nemi kilonbségeket a Covid-19 fatalis kimeneteleiben, azt,
hogy a férfihaldlozds gyakorisdga masfélszer nagyobb (26).
Ezzel kapcsolatban azonban megemlitendd, hogy az immun-
valasz és gyulladas tekintetében a klinikai végkifejletet maguk
a nemi hormonok is befolyasoljak (27), ami még 6sztrogénke-
zelési otleteket is felvetett a sulyosabb klinikai allapotokban.
Az ACE-2 enzimet szamos szervben, szovetben kimutattak.
Egyarant megtaldlhatd a sziv- és érrendszerben (endothel,
myocytak, fibroblastok), vesében, hugyhdlyagban, agyban,
herékben, a bélcsatorndban, a légutakban, kilonosen gazda-
gon a bronchialis és alveolaris hdamsejtekben, a 2-es tipusu
pneumocytakban, lokalis makrofdgokban (28, 29). A tidében
az alveolaris sejtek szélesen kiteriil6 felszine magyarazza a
nagyfoku sériilékenységet a koronavirus-tamadassal szemben.

Az ACE-2 az angiotenzin-I-re is befolyast gyakorol: amino-
sav-hasitassal ANG-1-9 peptidet hoz létre, amit az ACE és a
neprilisin ANG-1-7 peptiddé alakit (30). Az ANG-ll-re kifejtett
katalitikus hatékonysag azonban kozel 400-szor nagyobb, mint
az ANG-I-re gyakorolt hatasa (30). Forditva is szoros az egy-
masra hatds: az ANG-Il az AT1-receptoron keresztil fokozza a
dizintegrin és metalloproteinaz-17 (ADAM-17) expresszidjat
és aktivitdasat, amelynek kovetkeztében elhasitdsra kerdl a
membranhoz kotott ACE-2, és a membranon maradt rész elve-
sziti katalitikus aktivitasat (31, 32).

Jelenleg még vitatott az a kisérletes eredmény és kovetkez-
tetés, hogy hypertonia kilonboz6 kérformaiban alacsonyabb
lenne az ACE-2 aktivitdsa, és ez magyarazna is a hypertonids

egyénekben a Covid-19 rosszabb klinikai kimenetelét (33). Az
viszont egyértelmd, hogy a SARS-CoV-2 néhany mas korona-
virushoz képest azért is okoz ilyen sulyos tidé- és szisztémas
gyulladast, sokszervi karosodast és gyakori, akar haladlhoz is
vezet§ kérfolyamatot, mert az ACE-2, amely a tidé fontos
védelmi tengelyének tekinthet§ (34) és ezt a védelmi mecha-
nizmust az ACE-2-expresszid és aktivitascsokkenés alapvetfen
deregulalja.

Mindezek alapjan érthet6 az, hogy a renin-angiotenzin
rendszeren belll kulcsszerepet jatszd ACE-2 kett6s arculatu.
Egyrészt egyértelmlen el@segiti a SARS-CoV-2 belépését a
fert6z6 tamadas elSterében all6 alsd léguti hamsejtekbe, de
ugyanakkor fékezi az ANG-II gyulladast és thrombosist elGse-
gité hatasait, amit a tovabbiakban targyalandd igen fontos,
egy masik rendszerrel fennalld gyulladasfékezést eredménye-
26 kapcsolatrendszere is kiegészit. ElGsegiti a fert6zést, mert
az ACE-2 eleve a koronavirus receptora, a sejtbe valo belépés
elsd fazisa a virus spike protein hasadasa és az S1 protein be-
ékelGdése révén torténik (35-37). Ugyanakkor kisérletesen
nemcsak az bizonyosodott be, hogy az ACE-2 ,knockout” ege-
rekben (38) joval kisebb a fertzés tuddkarosito hatasa és anti-
testkezeléssel blokkolni lehetett a SARS-CoV-2 szervezeti inva-
zidjat (39), de az is alatamasztast nyert, hogy nagymértékben
fokozott ACE-2-expresszidt biztosité egérmodellben a virus
belépése a szovetekbe fokozottabb volt (40). Az ACE-2 — virus-
fert6zés nélkul — alapvetd fontossagl a tidé és mas szervek
szoveteinek-sejtjeinek antiflogisztikus, thrombosisgatlé védel-
mében, ami az ANG-lI-koncentracié csokkentése, a képzEdott
ANG-1-7-nek a Mas-receptoron at érvényesil§ hatdsa révén
(24, 25), valamint az aldbbiakban targyalandd kinin-kallikrein
rendszerre, a szoveti bradikininszintre és aktiv szdrmazékaira
gyakorolt redukald befolydsan keresztul (41) érvényesil. Ezt a
véddShatast csokkenti le a SARS-CoV-2-nek a sejtmembranon
az ACE-2-expressziot és aktivitast alapvetfen gatld hatdsa (25,
41, 42) (1. abra).

A RAS-gdtld kezelés szerepe a pulmonalis
és szisztémds gyulladds vdlaszban, a klinikai
kimenetelben

Az ACE-gétlo kezelés csokkenti az ANG-II képz&dését és igy
annak az ATl-receptor-NADH rendszeren keresztil érvé-
nyestlé oxidativ, gyulladasserkentd, koagulaciét (valamint
vasoconstrictiot) elGsegité hatdsat (43, 44). Az AT1-receptor-
blokkold kezelés kozvetlenll ugyanezt biztositja, masodla-
gosan pedig aktivalja a gyulladasgatlo (és értagitd) befolyast
érvényesité AT2-receptor m(ikodését (45). Emellett allatkisér-
letes bizonyitékok alapjan mind az ACEl-, mind az ARB-kezelés
fokozni latszik az ACE-2-expresszidt és-aktivitast (45—48). (gy
a fert6zés érvényesilése szempontjabdl nem latszik kivana-
tosnak ugyan a RAS-inhibitor kezelésnek ACE-2 expressziot/
aktivitast fokozd befolydsa, de ugyanakkor a megfert6zott
szervezetben f6leg a tud6t, de mas szerveket is sulyos gyul-
laddssal fenyegetd klinikai fazisban mar nyilvanvalé ennek a
pozitiv hatasa, hiszen ellensulyozni tudja a SARS-CoV-2 éltal ki-
valtott ACE-2-expresszio-gatlast, ami fontos védelmi vonalat is
jelenthet a gyulladds extrém fokozddasa, a citokinvihar ellen.
Ez a kettBsség (36—39, 41, 49) magyarazhatja mas hatdsokkal/
ellenhatdsokkal (ANG-II-képzddés és hatasgatlas stb.),
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1. dbra. A RAS-rendszer és a SARS-CoV-2 fert6zés. Az
ACE-2 a légutak (beleértve az alveolaris epithelialis
type Il sejteket is) epithelialis sejtjein helyezkednek
el. A fert6zés sordn a SARS-CoV-2 a spike protein-
je révén kotddik a gazdasejt membrdnkotédést
ACE-2-ho6z. Ezdltal belép a gazdasejtbe és szaporo-
dik. Ehhez a belépéshez sziiksége van a sejtben a
szerinprotedz TMPRSS2-re, amely el8segiti a virus-
belépést a spike protein hasitdsdval. A viruskotédés
az ACE-2 downreguldcidjdt okozza. A kdrosodott
ACE-2-aktivitds (kis, lefelé mutatd nyilak) az Ang-
[I-AT1R tengely er8so6dését okozza, annak minden
kévetkezményével (tidSkdrosodds). Ennek mértéke
a virus patogenitdsatdl figg

egyéb direkt/indirekt kovetkezményekkel kiegészilve nagy va-
|6szinliséggel azt is, hogy az utdbbi nagyobb és gondosabban
megtervezett tanulmanyok a RAS-gatld kezelés tekintetében
nem igazoltak sem el6nyds, sem hatranyos hatast a Covid-
19-kérfolyamatok végkimenetele szempontjabdl (50-52). A
dolgozatunk végsé kovetkeztetései szempontjabdl érdemes
megemliteni, hogy ezek a tanulmanyok az elemzésben tobb-
nyire 6sszevontak a kétfajta tdmadaspontd RAS-gatld kezelést
és olyan finomitd szempontokat sem tudtak érvényesiteni,
mint példaul megvaltozott-e a kezelés a mar sulyosan fert6zott
dllapotban, vagy az ACEI/ARB kezelésben nagy vagy kis dézis
kerllt alkalmazasra a mar fert6zott allapotban (2. dbra).

A koronavirus-fertézés kovetkeztében a
RAS-rendszer és a kinin-kallikrein szisztéma
(KKS) megvdltozott kapcsolatrendszerének
szerepe a léguti és 6ssz-szervezeti
hiperinflammdcids vdlaszban

A kinin-kallikrein rendszer (KKS) komponenseiben és azok in-
terakciodiban is rendkivil 6sszetett és hatasaiban is szerteagazd
regulaciot biztosit a szervezetben. A bradikinin és a bioldgiai-

lag aktivnak megmaradt szarmazékai fontos szereplék a ttidé
fiziologias-patologias mukodésében. Sokiranyd gyulladas-
stimuldlé hatdsuak, érpermeabilitds-fokozddast valtanak ki,
a sejtmigracio stimulalasan tulmendéen a fehérvérsejtekbdl,
makrofagokbdl és mas sejttipusokbdl citokinek, gyulladasger-
jeszté arachidonsav-produktumok kibocsatasat provokaljak
(53, 54). A KKS és a RAS fontos kdlcsonhatdsokkal rendelkezik,
amelybe komplementvaélaszok is bevonddnak (55, 56). Az ACE
és ACE-2 szubsztratspecifikus kininazaktivitassal rendelkeznek,
csokkentik a bradikinin és bioldgiailag aktiv szarmazékainak
mennyiségét (57, 58). Ez a kininazhatas fontos védelmet je-
lent elsGsorban a tlid&ben sulyos tiudégyulladast, tiddkaro-
sodast okozd behatas esetén (41, 59), de a szisztémas gyulla-
dast fékezd jelentGsége sem elhanyagolhaté. Az a tény, hogy a
SARS-CoV-2 a cellularis behatolds soran alapvetéen redukalja
a sejtmembran ACE-2-expresszidt és-aktivitast (38, 41, 49), a
jarvany eddigi elsé felében a szakmai kozleményekben mar kel-
|6 figyelmet kapott a megfertdzott, tébbnyire idés hypertonids
és/vagy mas cardiovascularis koérallapotokban (is) szenvedd
betegek korfolyamatdnak sulyossagat befolyasold tényezék
elemzése kapcsan. Az viszont, hogy ilyenkor kovetkezmény-
ként az ANG-II/ANG-1-7/Mas receptoraktivitas-mddosula-
sokon tulmend&en az ACE-2-nek a KKS-re, a bradikininszintre
gyakorolt gatlé befolyasdnak elégtelenné valdsa is meghataro-
z6 fontossagu lehet, inkdbb csak az utébbi idészakban kezdett
fokozottabb figyelmet kapni, noha az ACE-2-nek ez a fontos
kininazaktivitdsa mar régebben ismert volt (58). Fontos |épés
volt, hogy SARS-CoV-2 fert6zott allatokban a bradikinin és
szarmazékainak komplex gyulladasgerjeszté hatasat kozvetitd
B1- és B2-receptorok (B1R, B2R) kisérletes blokkolasaval vagy
éppen a bradikininképzédés folyamatat elinditd kallikrein gat-
lasaval ezt a gyulladasgerjesztd, sulyos tid6karosodast eldse-
gité patomechanizmust egyértelmden sikerilt bizonyitani (56,
60). Ennek a féknek, f6leg a B1- és B2-receptor-blokkolas egy-
idej( kombinalt klinikai alkalmazasara vagy akar harmas gatlas
terapias bevezetésére még nem kerillhetett sor, mert sem a
B1R blokkolasara, sem a kallikreinaktivitas gatlasara klinikai
hasznalatra is engedélyezett szer jelenleg még nem elérheté.
Ugyanilyen kisérleti fazisban vannak azok a prébalkozasok,
hogy szintetikus rhACE2 mosdfolyadékkal torténé bevitelé-
vel (60, 61) javitsuk az ACE-2 bradikinint gatld befolyasat. Az
eredeti terapias célkit(izés mas volt, elsGsorban a koronavi-
rusok megkotése, miel6tt elérték volna az alsd légutak ham-
sejtjeinek felszinét (cellularis belépés csokkentése) vagy a B1R
expresszidjat fokozo citokinek gatlasa (60) (3. dbra).

Eltéré mddon befolydsolja-e a fenti
interakcidkat, a gyulladdsstimulalo
bradikininaktivitds mértékét

a RAS-gdtlds kétfajta tdmaddspontja?

Az eddig targyaltak bemutattdk, hogy a bradikinin és szarma-
zékainak aktivitdsat és kulonosen a desArg9BK/LysdesArg9
B1R axis érvényesilését gatlé ACE-2 aktivitasat a SARS-CoV-2
alapvetéen redukalja. Ez ellen hathat a RAS-gatld kezelések
allatkisérletekkel igazolt ACE-2 expressziot/aktivitast foko-
z6 hatasa, mind az ACEi, mind az ARB tdmadaspont esetén.
Van-e lehetdséglink ezen tulmenden a gyulladasstimulald
bradikininhatas mérséklésére, ami klinikailag megvaldsithatd
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2. dbra. A RAS (ARB- és ACEl-kezelés) blokkolds hatdsai a SARS-CoV-2 fertézés esetén. Baloldalt: Az
ARB-kezelés véd a tuddséruléstdl, mivel gdtolja az AT1R-receptort. Ennek eredménye egy visszacsatolds,
amely révén emelkedik az angiotenzin-I- és angiotenzin-ll-szint (felfelé nézé nyilak). Ezdltal aktivdlédik a
véddbtengely és csokken a virus patogenetitdsa. Az ARB fokozza a tidében (és mds szovetekben is) az ACE-
2-aktivitdst, amely a védekezést segiti. Az ACE-2-aktivdcié névelése érvényesll az Ang-1-7-aktivdciondl
a MasR-receptoron, illetve az Ang-1-9-aktivdacional az AT,R-receptoron is. Jobboldalt: Az ACEl-kezelés
primer maédon fejti ki a tiddsériléssel szembeni védShatdsdt azdltal, hogy megakaddlyozza az Ang-ll-
termel8dést az Ang-I-Ang-Il dtalakulds gdtldsdval. Itt az ACE egydttal a bradikininszint emelkedését idézi
elé. A védbhatdst erdsiti az Ang-I-szint és ezzel 6sszefliggésben az Ang-1-7-aktivdcio fokozdddsa, amely
a MasR-receptoron keresztll érvényesil. Az ACEl-nek az ACE-2-expresszidra gyakorolt hatdsa eddig még
nem tisztdzddott megbizhatdan (1 jelzés)

a stlyosan veszélyeztetett idds fert6zott hypertonids vagy mas
cardiovascularis betegség miatt RAS-gatlé kezelésben része-
silé betegeknél, mellékhatasok nélkul? Van, mivel mindkét
RAS-gatlé tdmadaspont ugyan kedvezdnek latszik a bradikinint
fékez& ACE-2-aktivitas bizonyos mérvi fokozdsaban (46-48),
de alapvet6 kilonbség is van a bradikinin szoveti szintjére gya-
korolt kdzvetlen hatasukban. Kozvetlen hatast csak a jelentds
és specifikus kininaz-ll-aktivitassal is rendelkezd ACE-t gatld
kezelés (ACEI) gyakorol a bradikininkoncentraciéra, azt kisér-
letesen bizonyitottan noveli (5, 57). A kisérletes bizonyitéko-
kat a klinikai tapasztalatok is megerésitik, hiszen jol ismert,
hogy nagyobb dozisi ACEi-kezelés esetén gyakoriva viélik a
bradikininszint novekedésével magyarazhatd szaraz kohogés
vagy igen ritkdn ennél stlyosabb mellékhatasok is felléphetnek
(62). Ez a szokvanyos antihipertenziv kezelés soran nagyobb
kihivast nem jelent. Covid-19-kéréllapotban azonban, az ACE-
2-aktivitds markans csokkenése miatt mar jelentésen megno-
vekszik az alsé légutak szoveteiben a bradikininszint (41, 55) és
a laz mellett tipusos — a bradikininhatéssal részben magyaraz-
hatd — igen erds szaraz kohogés (2). Minden olyan beavatko-
zas, ami ilyenkor tovabb noveli a magasabb bradikininszintet,

mar hiperinflammaciéhoz vezethet a B1- és B2-receptorok
altal indukalt TNF-a-, IL-1B-, IL-6-, IL-8-, leukotrién- és ROS-
aktivalédassal (53, 54). Ez a hataslancolat féleg az id6sekben
kritikus, az életet mar kozvetlenil veszélyezteté mérv( lehet,
hiszen 6k eleve csokkent ACE-2-aktivitdssal rendelkeznek
(63). 1dGs hypertoniasoknal a kérallapot ANG-II-kapcsolatu,
de mas tamadaspontok altal is fokozott proinflammatorikus
befolyassal bir (6—14, 64), és a szervezeti homeosztazist mar
alapéllapotban is alacsony aktivitasu ,idilt gyulladasos alla-
pot” dominalja (65). Ezek alapjan felvethetd, hogy — legaldbbis
egyes esetekben — a nagyobb ddzisi ACEl iatrogén hatasa su-
lyos Covid-19-allapotban nem teljesen elhanyagolhatd, fontos
sulyosbité részpatomechanizmus lehet a tid§ és mas szervek
eleve aktivalodott gyulladdsanak progresszidjaban, a folyamat
akar kovetkezményes , citokinviharba” vald torkolldsaban.

Kovetkeztetés
Az ismertetett Osszefliggések alapjan mindenképpen mérle-

gelendének tartjak a szerzék az eleve sérulékeny idGs betegek
esetében a SARS-CoV-2 fert6zés bekovetkeztekor a gyulladasfo



2 ]-O Székdcs Béla, Kékes Ede, Nagy Judit, Kovdcs Tibor — HN 2020;24(5)

kozodas fékezése érdekében az addigi (f6leg nagy doézisu) ACE-
inhibitor kezelés atvaltasat ARB tamadaspontu kezelésre. Ez a
javaslat nem mond ellent a szakmai tarsasagok javaslatainak,
azok lényegének, hiszen a RAS-gatlds protektiv hatdsai — tdma-
dasponttdél figgetlenlil —megmaradnak. Természetesen az ARB-
kezelésnél is érvényesiil bradikininkidramlds az AT2-receptoron
keresztll, ez azonban nem olyan mérv(, mint az ACEl esetében.

Mar fert6zott allapotban egyébként a legnagyobb ritka-
sag, hogy a kezelés, akdrcsak a napi adagok vonatkozasaban,
teljesen valtozatlanul maradhat hemelkedés, 1az és egyéb
szervezeti valtozdsok esetén. Egy Ujabb, Mayo Klinikardl szar-
maz6é munka rovid ,allasfoglalasa” kozvetett tdmogatast jelent
(66) a fenti kdvetkeztetésiinkre. A két gyogyszertamadaspont
finomitottabb, az ACEi esetében a magas dozisu kezelésre fo-
kuszalo és a klinikai lefolyas soran a betegek gyulladasos mark-

ereit 6sszetettebben nyomon kdvets adatok dsszehasonlitasa
alapjan, véleményink szerint, mindkét RAS-gatld protektiv
hatdsu a tarsbetegségek progresszidjanak lassitdsa és a sz6-
vBdmeények csokkentése terén, igy a mellékhatdsok (kohogeés,
angiooedema és mas bradikinin kedvezdtlen hatas) elkerulé-
se végett — els@sorban sulyos Covid-19-fertézésben — hasz-
nosabbnak latszik az ARB-kezelés. A vita nem fejez8dott be,
most is pro és kontra érveket mutatnak be, utalunk Verdecciia
és Wang ellentétes véleményére (67, 68). DoNnt6 bizonyité-
kot a mar folyamatban 1évs, az ACEi-ARB kezelést megszaki-
té NCT04353596, NCT04329195, atvaltd NCT04330300 vagy
folytatdé NCT04357535 vizsgalatok adnak majd valaszt (69).
Végil tény, hogy az ACE-2/Ang-1-7/MasR tengelyt kulcskér-
désnek kell tartani a terapia soran, sét ezen tengely aktivalasa
a hypertonia kezelésének Uj Utjat is jelentheti (70).
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Fiziolégids dllapot

3. dbra. A kinin/kallikrein rendszer. Fizioldgids dllapot (baloldalt): Az ACE katabolizdlja a bradikinint — ez a
kapcsolat a RAS és a kinin/kallikrein rendszer (KKS) k6z6tt — és aktiv metabolitjdt (DABK). A BK-DABK dtala-
kuldst a kinindz-l enzim aktivdlja. A BK a kininogénekbdl ered a kallikrein révén. A DABK a BKB1R-receptort
aktivdlja és normdlis kortlmények k6zott vasodilatatidt okoz, de gyulladdsos folyamatokndl fokozott ak-
tivdcid érvényesil. Ezt a folyamatot kontrolldlja az ACE-2. BKB2R-receptor a sziv és vese homeosztdzisdt
szabdlyozza, ezenkiviil el8segiti a prosztaglandinszintézist és a NO-kidramldst (eNOS). Itt az ACE a folyamat-
irdnyité. SARS-CoV-2 fertézés esetén (jobboldalt): Az ACE downreguldcidja a KKS-egyensuly zavardt idézi el
és a des-Arg9BK (DABK) akkumuldcidja, valamint a BKB1R-receptor aktivdldsa gyulladdsos folyamatok els-
idézéséhez vezet. A virusinvdzid sikeréhez a gazdasejt TMPRSS2 membrdn protedzdra van szikség, amely
hasitja a virus spike proteinjét. Az aktiv TMPRSS2 egyuttal — kininogénhasitdssal — fokozott BK-produkciét
indit. SARS-CoV-2 cisztein protedzenzimje 6nmaga is aktivdlja a kininutat és fokozza a BK-termelést. A BK
6nmaga a BKB2R-receptoron keresztlil (ACE dltal szabdlyozottan) elésegiti gyulladdsos tényezék aktivdls-
ddsdt serkentve a nitrit-oxid (NO) és prosztaglandinszintézist. A BKB1R receptor upreguldciéja megnoveli
a gyulladdsos medidtorokat (elsésorban citokineket), fokozza az endothelpermeabilitdst és leukocytamig-
rdciét. A pozitiv visszacsatolds a BKB1R-aktivdcié és a citokinvihar kozott akdr szepszishez is vezethet. A
kallikrein megbonthatja a koaguldcids rendszer egyensulydt a Xll. faktor és a plazmin aktivdcidja révén. Ez
pedig intravascularis microthrombusokat okozhat, elsésorban a tidében
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A szerz6k megjegyzése:

A kézirat lezdrasa utan jutottak hozza a szerzék egy fontos
kozlemény eredményeihez és kovetkeztetéseihez: A SARS-
CoV-2 virussal fert6zott sulyos beteg bronchoalveolaris mo-
sofolyadékaban 1évé sejtek (a vuhani mintak elsédlegesen a
virusszekvenaldst szolgdltak) génexpresszids vizsgalatat vé-
gezték el, kontrollként 40, nem fert8zott személy mintaja szol-
gdlt. Avizsgalat fokuszdba a RAS- és a kinin-kallikrein rendszer
komponensei és a velik funkcionalis kapcsolatban |évé egyéb
(inflammatorikus) rendszerek rendkivil szertedgazd haldza-
ta kerllt. A vizsgalat eredménye, hogy a kontrollmintakban
alig kimutathaté bradikininreceptor-expresszié a fertézottek
mintdiban oridsi mértékben fokozdédott: BKBR1 korilbeldl
200-szor, a BKBR2 mintegy 3000-szer nagyobb expressziot
mutatott. A bradikinint hasitd ACE-gén expresszidja viszont
8-szor kisebb volt. Ez igen fontos megfigyelésik volt, mivel a
kilénb6z6 mechanizmusok altal [étrejott bradikinin plazma-
beli sorsat alapvetden az ACE- (kinindz-) aktivitas szabalyozza.
Ezek az eredmények nyomatékosan rdirdnyitjak a figyelmet
az igazan sulyos esetekben a bradikinin-storm jelent&ségére
és az ACE-gatlo kezelés elvileg nemkivanatos kovetkezmé-
nyeire sulyos Covid-19-kérallapotban. (Akkor persze, amikor
még nem alakult ki hypotensio.) Ez a hatalmas adatmeny-
nyiséget értelmezé dolgozat egyébként a RAS-komponensek
génexpresszidiban tovabbi érdekes, sét korabbi kisérletes
eredményeknek-hipotéziseknek valamelyest ellent is mon-
doé adatokat kozol, példaul a fert6zottekben rendkivil magas
ACE-2-expresszio (nem a virus altal gatolt aktivitas!), de ezek
targyaldsat ez az utélagos szerzGi kiegészités kerete nem te-
szi lehetévé.

Forrds: Garvin MR, Alvarez CJ, Miller |, et al. A mechanistic
model and therapeutic interventions for Covid-19 involving a
RAS-mediated bradykinin storm. eLife 2020;9e:59177.
doi.org/10.7554/elLife.59177
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Covid-19-pandémia

A WHO-adatok alapjan (2020. oktéber 20.) a vildg minden régidjat érinti a SARS-CoV-2 fertézés (1. dbra). Az igazolt esetek
szama tulhaladta a 40 milliét és a haldlozasok szama 1 millié folé emelkedett. A masodik hulldm a vartnal nagyobb mértékben

jelentkezett. A masodik hulldm elérte Magyarorszagot is (2. dbra).

1. dbra. A vildg kontinenseinek fert6zottsége WHO-adatok alapjdn (2020. oktéber 20.)

Covid-19-pandémia vildgtérkép
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Osszes igazolt esetszdm: 40 251 950, dsszes haldl: 1 116 131

2. dbra. Magyarorszdg: a napi aktiv esetek és a napi haldlozdsi adatok
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Forrds: WHO-adatbazis, koronavirus.gov.hu, Portfolio
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A stresszkezelés szerepe a hypertonia gondozdsdban
és a cardiovascularis betegségek kezelésében

SOMOGYI Eva!, KISS Zoltdn?, STAUDER Adrienne?

OSSZEFOGLALAS — A tanulmdny célja a stressz és a hypertonia, illetve a cardio-
vascularis betegségek kapcsolatdnak dttekintése, valamint egy Magyarorszdgon is
elérhetd, a stresszkezelést segitd, bizonyitottan hatékony magatartdsorvosldsi pro-
gram bemutatdsa. Szdmos, a patogenezist és a klinikai végpontokat vizsgdld tanul-
mdny bizonyitja a cardiovascularis megbetegedések és a pszichoszocidlis tényezék
(ideértve a mentdlis betegségek egyidejl fenndlldsdt, egyes személyiségtényezéket
vagy éppen a tdrsas kérnyezetet) szoros 6sszefliggését. Ezzel 6sszhangban az Eu-
ropai Kardioldgiai Tdrsasdg 2016. évi szakmai irdnyelvei LA szintl ajdnldsként
tartalmazzdk a pszichoszocidlis problémdk azonositédsdt és magatartdsorvosldsi
modszerekkel torténd kezelését. A szakmai irdnyelvek minél szélesebb kor(, dtfogd
gyakorlati alkalmazdsa elengedhetetlen a cardiovascularis kockdzat csékkentése
érdekében. Ennek fontos eleme a klinikkumban dolgozd szakemberek képzése, a
multidiszciplindris egyuttmikoédés erdsitése, és a magatartdsorvosldsi beavat-
kozdsok integrdldsa a mindennapi elldtdasba. A Williams Eletkészségek® program
egy nemzetkdzi, Magyarorszdgon is széles korben elérhetd stresszkezeld, kommu-
nikdcios készségfejlesztd program. F8 célkitlizése olyan egyszerl, a mindennapi
életben alkalmazhatd megkuzdési készségek elsajdtitdsa, amelyek lehetévé teszik
a pszichoszocidlis stresszhelyzetek sikeresebb kezelését, valamint a testi és lelki
feszultségszint tudatos csdkkentését. Cardiovascularis betegségben szenvedd&knél
javul a kimenetel és az életminéség. Az egészségligyi dolgozdk szdmdra kiemelten
javasolt az dtlagosndl magasabb stresszterhelés és a kiégés kockdzatdnak csok-
kentésére. A gydgyitok és pdcienseik egytttmikoddése sordn a stressz mindkét fe-
let érintheti. A Bdlint-csoportok pozitivan befolydsoljdk az orvos-beteg kapcsolatot,
segitik a betegségek komplexebb megkdzelitését, és hatékonyak az egészségugyi
dolgozdk kiégése elleni kiizdelemben.

Kulcsszavak: stressz, sympathicoadrenalis aktivdcid, epigenetika, stresszkezelés,
magatartdsorvoslds, Bdlint-csoport

The role of stress management in the care of hypertension and the treatment of
cardiovascular disease
Somogyi E, Kiss Z, Stauder A.

Summary — The aim of this paper is to give an overview of the relationship between
stress and hypertension and cardiovascular diseases, furthermore to introduce
an evidence based stress management intervention available in Hungary. The
correlation between cardiovascular disease and psychosocial factors (including
concomitant mental disorders as well as personality traits or the effect of social
environment) has been established in numerous studies aimed at investigating
pathogenesis or various clinical endpoints. The 2016 Guidelines of the European
Society of Cardiology include the assessment and the management of psychosocial
problems with behavioral medicine interventions as a |.A level recommendation.
The implementation of these guidelines in everyday clinical practice is crucial to
decrease cardiovascular risk. This involves the training of health care professionals,
the facilitation of multidisciplinary collaboration and the integration of behavioral
intervention into everyday care. The Williams Life Skills (WLS) program is an
evidence based behavioral medicine intervention aiming to improve stress
management and communication skills which implemented internationally and
also available all over Hungary. It involves the learning of simple coping strategies
that facilitate the successful management of every day psychosocial stress
situations and the self-conscious reduction of bodily and psychological tensions. In
cardiovascular disease, this improves quality of life and survival. The WLS program
is especially recommended for healthcare workers to decrease the negative health
consequences of their high stress load and to prevent burnout. Stress may affect
both doctors and patients during their interactions. Bdlint groups have a positive
impact on the physician-patient collaboration and help to reduce burnout by
improving the understanding of the diseases from a more complex approach.

Keywords: stress, sympathicoadrenal activation, epigenetics, stress manage-
ment, behavioral medicine, Bdlint group
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Bevezetés

Szamos tudomanyos evidencia tamasztja ald a stressz és a
sziv-érrendszeri betegségek kapcsolatat, ezért az Eurdpai
Kardioldgiai Tarsasag 2016. évi szakmai Utmutatdja (Europe-
an guidelines on cardiovascular disease prevention in clinical
practice) kiemelten foglalkozik a pszichoszocidlis tényezdkkel,
ezen belll a stressz-szint felmérésével és a stresszcsokkentéssel
(1. tdbldzat). Az iranyelv dsszeallitdsdban 11 nemzetkozi szak-
mai szervezet képviseldi vettek részt, kozottlk hazai szakértd,
Stauder Adrienne, a Nemzetkozi Magatartasorvoslasi Tarsasag
(International Society of Behavioral Medicine) képviseletében.
Az iranyelvek szempontokat adnak a rizikdbesorolashoz és a
kezeléshez. A pszichoszocidlis kockazati tényezdk strukturalt
interjuval és kérdGivek alkalmazasaval torténd felmérését ko-
vet6en magatartasorvoslasi médszerekkel tobb szinten tudunk
beavatkozni. A kezelést nehezité lelki tényez8k és a pszichiatriai
tlnetek felismerése és kezelése azért is bir jelent6séggel, mert
ezen pszichoszocidlis dllapotok befolyasolasa javitja a terdpias
egylUttmikodést, javitja a cardiovascularis prognézist (1).

A stresszel vald hatékonyabb megklizdés kedvezd élettani
hatdsa mellett az egészségesebb életmdd kialakitasat is els-
segiti. Az életmaodvaltds (dohanyzas elhagydsa, egészséges
taplalkozasi szokasok, rendszeres testmozgas, megfelel§ meny-
nyiségli alvas és pihenés) tobbnyire egy hosszabb folyamat,
amelyet magatartasorvoslasi modszerekkel hatékonyan lehet
facilitalni, gyorsitani. Az ellatasban részt vevé multidiszciplina-
ris team kialakitdsa és képzése, valamint az egylttmUkodés fel-
tételeinek biztositdsa nemcsak a betegellatas hatékonysagat
noveli, hanem csokkenti az egészségligyi dolgozdk kiégésének
kockazatat.

A stresszel kapcsolatos alapfogalmak
Akut stressz

Altaldnos, aspecifikus valasz, amely vészhelyzet esetén fel-
késziti az egyedet a menekilésre és/vagy a kizdelemre. A
kozponti idegrendszer részben a hypothalamus-hypophysis-
mellékvesekéreg tengely aktivacidjaval humoralis Gton, mas-
részt a vegetativ idegrendszer szimpatikus aktivacidjaval és a
mellékvese velGallomanyanak stimuldldsaval, adrenalin- és
noradrenalinszekrécid fokozasaval szimpatikus aktivaciét valt
ki. Ezen folyamatok eredményeként tobbek kozott né a sziv-
frekvencia és a vérnyomas, emelkedik a légzésszam, tagul a
pupilla, javul a figyelmi funkcid és emelkedik a vércukorszint.
A természetes lefolyds soran mozgasos valaszreakcid kovetke-
zik be, és azaltal, hogy az egyed menekiil vagy kizd, a fentebb
leirt altaldanos mozgdsitas élettani hatdsai lecsengenek, és rovid
idén belll visszaall az eredeti allapot.

Krénikus stressz

Az emberi kbzosségekben a stressz kivaltdja rendszerint a pszi-
choszocidlis térbdl érkezik: a valds, életveszélyes fenyegetett-
ség helyett munkahelyi, csaladi konfliktusok, egzisztencialis
bizonytalansadg a stressz legfébb forrasa. Ezek a stresszorok
ismétlédéen, sokszor éveken keresztiil vannak jelen az életiink-
ben —a szervez8dE reakcidok ugyanazt az 8si mintazatot kovetik,

viszont az altaldnos mozgodsitas élettani lecsengése elmarad.
(Utalunk arra, hogy a sportolas soran részben megtorténik ez
a levezetés, és a sport kedvezd élettani hatasainak, az atlagos
vérnyomas csokkenésének, valamint a cardiovascularis rizikd
csokkenésének ez a mechanizmus jelentds tényezdje lehet.)
Ennek kovetkeztében elhuzddik a sympathicoadrenalis aktiva-
cié, a glikokortikoidszekrécid ultradian ritmusanak frekvencia-
ja és csucsértékei ndvekednek és a neuroendokrin szabalyozasi
folyamatok athangolédnak.

Stresszor

Az az inger, amely a stresszfolyamatot kivaltja. Megjegyzendd,
hogy bar altalanossdgban a negativ életeseményeket tartjuk
stresszornak, a valésagban minden olyan valtozas, amely alkal-
mazkodasra késztet (példaul: kivant, tervezett gyermek szile-
tése vagy egy munkahelyi elGléptetés) jelentds stressztényezd
lehet. Ebbdl kovetkezik, hogy stresszmentes élet nem |étezik.

Stresszvdlasz

A stresszor hatdsara bekovetkezd valaszreakcidk Osszessége.
Idetartoznak az élettani valaszon kiviil a kognitiv, érzelmi és visel-
kedéses reakciok (megkizdés) is, amelyek intenzitasa, idSbeni
lefolyasa, jellege meglehetfsen nagy egyéni variabilitast mutat.
Orvosként gyakran taldlkozunk olyan betegekkel, akik rendkivili
stresszhatds ellenére testi és lelki értelemben is egészségesek
tudtak maradni, de még gyakrabban olyanokkal, akik az atlagos-
nak tekinthetd életeseményekre is mentalis és/vagy szomatikus
betegséggel reagélnak (2).

Stressz és hypertonia — egyéni ktulonbségek
a stresszvdlasz alakuldsdban

A krénikus stressz és a hypertonia patogenezisében a kdzos Ut a
sympathicoadrenalis aktivacid, a szimpatikus/paraszimpatikus
egyensuly eltoldddsa. A stresszvalasz Gsi, aspecifikus reakcio,
ami a kivalto stresszortél fuggetlenll ugyanazt a mintazatot ko-
veti — a lefolyds egyénileg mégis eltérd lehet, amelynek kilon-
b6z6 bio-, pszichoszocialis okai lehetnek.

1. Hasonldan mas élettani folyamatokhoz, a stresszvélasz
alakuldsaban részt vevé molekularis biolégiai folyama-
tok, jelatviteli utak alkotoit (receptorok, enzimek) kdédo-
6 génekben is létezik polimorfizmus, amelynek ered-
ményeként a kilonbozd allélek kilonbozE  aktivitasu
fehérjéket kddolnak. Az egyik, sokat tanulmanyozott allél a
glukokortikoidreceptort kddold GR BCL1, amelynek jelen-
|éte a szovetek glikokortikoidérzékenységét noveli, inten-
zivebb vélaszt hoz létre (3). Léteznek olyan elképzelések,
miszerint az intenzivebb stresszvalasz (kifejezettebb figyel-
mi aktivacio, gyorsabb reakcié a kiizdelemben és a me-
nekilésben) szelekcids eldnyt jelenthetett a torzsfejlGdés
soran. A mai stresszorokkal szemben viszont az intenziv
stresszvalasz inadaptivva valt.

2. A genetikai kulonbségeken kivil intenziven kutatott te-
rilet az epigenetika. Az epigenetikai mechanizmusok a
génexpresszid szabalyozdsanak eszkozei. llyen lehetséges
mechanizmus tébbek kézott a telomerdzaktivitds valtoza-
sa, a hisztonfehérjék acetilacidoja, a DNS metilaciéja (4).
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Elisabeth Blackburn 2009-es Nobel-dijas kutatasait kove-
téen a figyelem kozéppontjaba kerilt, hogy az életmad és
az életmaod-valtoztatas hatasa a cardiovascularis megbe-
tegedések alakuldsara molekularis bioldgiai szinten defini-
alhaté, az életmad epigenetikai szinten is befolyasolja az
egészségi allapotot és az élettartamot (5).

A perinatalis id6szak a stresszvalasz szempontjabdl kiemelt
jelent&séggel bir, az aldbbiakban erre néhany gyakorlati példat
mutatunk be.

Allatkisérletben az anyét a terhesség soran ért stresszhatds
noveli az anyai kortizolszintet, amely a placentan atjutva kimu-
tathatd strukturalis valtozésokat idéz el a magzati agyban:
csokken a hippocampus és az amygdala mérete, és csokken a
kozottuk lévé neuronalis 6sszekottetések szama, valamint kimu-
tathatéan csokken a magzati agy glikokortikoidreceptorainak
denzitasa. Ezek az eltérések a megsziletett utdodban a ké-
s6bbi életkorban is perzisztdlnak, és igazoltan intenzivebb
stresszvalaszkészséggel jarnak egyitt. A megnovekedett
valaszkészség facilitdlja az Uj, ismeretlen stresszorra adott
stresszreakciot is. A stressz okozta hyppocampalis volumen-
csokkenést human megfigyelések is megerdsitik (6).

Emberi vonatkozasban olyan kongdi anyakat, illetve a meg-
szlletett csecsemd@iket vizsgdltak, akik a terhességiik soran ha-
borus borzalmakat éltek at. A vizsgalat targya a sziletési suly, a
HPA-tengely aktivacidjanak szintje és a glukokortikoidreceptor-
gén (NR3C1) prométer régidjanak metilacidja volt. A stressz
indukalta metilacido a HPA-tengelyt kddold génekben a méh-
lepény, az anyai vér és a koldokzsindrvér sejtjeiben kilonb6z8
mértékben volt kimutathaté (7).

A megszlletést kovetben is érhetnek olyan hatasok, ame-
lyek epigenetikai valtozasokat okoznak a stressztengely gén-
jeiben. Jellemz8 korai stresszorok a bantalmazas, a szexualis

abuzus, az elhanyagolas (ezek el6fordulasa populacids szinten
5%!), de ugyanezek a mechanizmusok mékodhetnek akkor is,
ha a szUl6 tartdsan beteg vagy tévol van, vagy valamilyen ok-
bdl nem tudja megfelelGen kielégiteni a gyermek (elsGsorban
a biztonsagos kotédésre irdnyuld) szikségleteit. Allatkisérletes
modellekben az Ujszilottekben kivaltott ismétlédé intenziv
szorongasos reakciot (az anya tavollétét) kovetden a késGbbi-
ekben az allatok egész élete soran perzisztaltak a szorongasos
tlnetek, és az egyedek félGsek, ijed6sek maradtak. Ezen tul-
menden a fokozott stresszvalaszkészség a kisérleti allatok ko-
vetkezd generacidjaban is kimutathatd volt. Ez utdbbi felhivja
a figyelmet arra is, hogy az epigenetikai valtozasok valamennyi
sejttipusban végbemehetnek, beleértve az ivarsejteket is. Ezek
a moédosulasok ugyan nem vaéltoztatjak meg a gének bazissor-
rendjét, de stabilak, élethosszig valtozatlanul maradhatnak, és
az utddokra atorokitédhetnek (epigenom). A negativ életese-
mények, halmozottan jelen levs stresszorok képesek a bemu-
tatott mdédon novelni a stresszvalaszt, ezen keresztll névelni a
cardiovascularis betegségek kockazatat (8), viszont ugyanezen
folyamatok az ellenkezd irdnyban is végbemehetnek. A lelki
egészség, a megfeleld tarsas-szocidlis tamogatottsag, a kel-
I6 mennyiségl alvas, a rendszeres testmozgas és a hatékony
stresszkezelés jelentds rizikdcsokkents tényezdk (9).

A bemutatott példak illusztraljdk, hogy az egész életiink so-
ran elszenvedett negativ életesemények, beleértve a magzati
élet soran elszenvedett traumakat vagy a szileinket ért negativ
hatdsokat, élethosszig tartd fokozott szimpatikus idegrendsze-
ri aktivaciét okozhatnak, ami a hypertonia patogenezisében
(egyéni és csaladi vonatkozasban is) jelent8s faktor lehet.
Atlagosnak mondhaté kérilmények kozott tehdt nem ki-
zérdlag a stresszorok mennyisége szamit — az adott egyén
stresszvalaszkészsége épplgy meghatarozé kockazati tényezd.

1. tdbldzat. Irdnyelvek a pszichoszocidlis rizikdtényezék kezelésére az ESC 2016. Guideline alapjdn (1)

Ajdnlas

Osztdly Evidenciaszint

Multimoddlis magatartdsorvosldsi beavatkozdsok, amelyek magukban foglaljak
az egészségnevelést, a fizikai aktivitds fokozdsdt és a pszichés problémdk kezelé-
sét, javasoltak a betegséggel valé megkiizdés és a pszichoszocidlis egészség javi- l. A
tdsdra minden olyan pdciens esetében, akiknél CVD* és pszichoszocidlis tinetek

igazolhatdék

Pszichoterdpia, pszichofarmakoterdpia vagy integrativ elldtds szikségessége
megfontolandd klinikailag jelentds depresszid, szorongds vagy ingerlékenység, el- lla. A

lenségesség esetén.

A CAD** megel6zése céljabdl megfontolandd a pszichoszocidlis rizikétényezék
kezelése, amennyiben a rizikétényezd egy diagnosztizdlhatd betegség (példdul de- lla. B

presszid) vagy negativan hat a hagyomdnyos rizikétényezdékre.

Osztdly: I. Ajdnlott, indokolt. Il.a Megfontolandé. Evidenciaszint: A. Tobb randomizdlt klinikai vizsgdlatbdl vagy metaanalizisbdl
szdrmazd adatok. B. Egy randomizdlt klinikai vizsgdlatbdl vagy tébb nagy nem randomizdlt tanulmdnybdl szdrmazé adatok.
*CVD = cardiovascularis betegség; **CAD = coronaria-artéria betegség
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Az akut stresszterhelés cardiovascularis
hatdsai a mindennapi orvosi gyakorlatban

A stresszvalasz sordan megemelked$ vérnyomas és szivfrek-
vencia noveli a sziv oxigénigényét, né az aritmogenitas, az akut
coronariaesemények és a cerebrovascularis események koc-
kazata. A stresszvalasz soran gyulladasos fehérjék, vazoaktiv
anyagok kerllnek a véraramba, és a véralvadas a fokozott
alvadékonysag iranyaba tolddik. Mindezek a plakkruptura, a
vasospasmus és a thrombusképz&dés trigger eseményei le-
hetnek, f6képp az olyan betegekben, akiknél egyébként is
jelen van a vegetativ idegrendszer szimpatikus aktivacidja,
€s nagyon intenziv stresszvalaszkészséggel rendelkeznek. Az
eddig elmondottakat alatamasztja az a kutatas, amelyben 849
betegnél vizsgaltak az akut myocardialis infarctus kozvetlen
kivalto tényezGit. Azokat a betegeket, ahol a trigger esemény
valamilyen emocionalis élmény volt, egy évvel az infarktust
kovetSen laboratoriumi korilmények kozott pszichoszocialis
stressznek tették ki, és mérték a thrombocytaaktivacio mérté-
két. A stresszhatdsra szignifikans vérlemezke-aktivacio kovet-
kezett be, amely két éran at kimutathato volt. Ez az eredmény
korreldl azzal a megfigyeléssel, hogy az emociondlis trigger és
a bekovetkezd akut cardiovascularis esemény kozott a kritikus
periodus két éra (10).

Az eddigi elméleti attekintés is aldtdmasztja a stresszkezelés
fontossagat. Nem lehet eléggé hangsulyozni, hogy a pszicho-
szocidlis rizikofaktorok kockdzatnoveld hatdsa nem marad el a
klasszikus rizikotényezékétdl (9).

A stresszkezelés és kieégés megel§zésének
lehetdségei a mindennapi gyakorlatban

A krénikus stressz egészségkarositd hatdsa nemcsak a konkrét
stresszhelyzetektdl, az objektiven megfigyelhetd stresszhatas
mértékétdl, hanem az egyén korabbi tapasztalataitdl, a hely-
zetek észlelésétsl és kognitiv értékelésétdl, stressztlird és
megkuzd&képességeitdl is fugg (11-13).

Az egyéni stressz-szint mérésére jol hasznalhaté a 10 té-
teles Eszlelt stressz kérdéiv (PSS10), amely a stresszterhelés
szubjektiv mértékére és az észlelt megkiizdési képességekre
vonatkozé kérdéseket tartalmaz (11, 14). A magasabb észlelt
stressz szint dsszefliggést mutat kilonboz6 egészségkarosi-
té magatartasformak és szamos testi és lelki tiinet fokozott
rizikdjaval.

A szakmai irdnyelvekben javasolt magatartasorvoslasi prog-
ramok olyan strukturalt, komplex beavatkozasok, amelyek célja
a hatékony megklzdési stratégiak készségszint(i elsajatitasa,
egyes egészségkarositd magatartasformak megvaltoztatasa,
azok helyettesitése adaptivabb viselkedésformakkal. A kovet-
kez6kben ennek illusztralasdra egy Magyarorszagon is széles
korben elérhetd, bizonyitottan hatékony magatartasorvoslasi
modellprogramot mutatunk be.

Williams Eletkészségek® stresszkezeld és
kommunikdcios készségfejlesztd program

A Williams Eletkészségek® (WEK) magatartasorvoslasi modell-
program a megkizdési készségek fejlesztésére bizonyitottan
hatékony kognitiv és viselkedésterapias alapu 6nsegité maod-

szereket alkalmaz, amelyek kozé tartoznak a pszichoedukacié
mellett a negativ gondolatok és inadaptiv viselkedésformak
tudatositdsa és megvaltoztatdsa, a hatékony konfliktuskezelés
és kommunikacio gyakorlasa, feszlltségcsokkents relaxacios
technikak elsajatitdsa.

A program tematikdja a megklzdési stratégiak négy 6 te-
riletét oleli fel, ezeken belll tobbféle technikat (,készséget”)
ismernek meg és gyakorolnak a résztvevik.

1. Problémameghatarozas, tudatos dontéshozatal
(a stresszforrasok, inadaptiv megklizdés azonositasa).
2. Erzelemorientalt megkiizdési stratégiak
(feszuiltségcsokkentd technikak, relaxacid).
3. Problémaorientalt megklzdési stratégiak
(konfliktuskezelés, asszertiv kommunikacid).
4. Tamogataskeresés, kapcsolatépités
(hatékony kommunikacid, masok megértése).

A koltség-hatékonysdg szempontjabdl legelénybdsebb
megvaldsitasi formdja a 16-20 6ras, kis csoportos (8-12 f6)
készségfejleszts tréning. A csoport lehetdséget biztosit szi-
tudacids gyakorlatok keretében torténd tapasztalatszerzésre
és tanuldsra, valamint az élmények feldolgozdsdra kozos
megbeszélések keretében. A csoporttagok egymastdl is ta-
nulnak, illetve erdsitik egymas motivaciojat. Az alacsony
csoportlétszam lehetévé teszi, hogy mindenkire kell id6 és
figyelem jusson, és mindenki személyre sz6l6 visszajelzése-
ket kapjon.

A tréning standardizalt megvaldsitdsat a pontos tematikat
és az alkalmazott gyakorlatokat tartalmazo résztvevsi munka-
flizet és csoportvezetdi kézikonyy, valamint a tematikahoz kap-
csolodo diasorok, filmrészletek és az adott célcsoport (példaul
cardiovascularis betegek, egészségligyi dolgozdk) igényeihez
igazodo kiegészit6 jegyzetek biztositjak (15). Ugyanakkor a
program egyénre szabott, a résztvevdk a sajat munkahelyi és
maganéleti stresszforrasaikat gondoljak at, és eréforrasaikat is
tudatositjak.

A szakmai min8ségbiztositas érdekében WEK-csoportokat
csak a Semmelweis Egyetem Magatartastudomanyi Intézet
szakmai feligyelete mellett kiképzett szakemberek, okleveles
WEK facilitatorok vezethetnek.

A tréning hatékonysagat nemzetkozi és hazai vizsgalatok
igazoljak. A 16 6ras program hosszUu tavon csdkkenti a stressz
szintet, a depresszids és szorongasos tineteket, illetve a
krénikus stresszel 0Osszefliggd pszichoszomatikus tinete-
ket (16—18). Magas vérnyomadssal kizd§ betegek korében
a WEK tréninget kévetSen a szisztolés vérnyomas értékei
szignifikansan csokkentek (19, 20). A SWITCHD (Stockholm
Women'’s Intervention Trial for Coronary Heart Disease) vizs-
gdlatban azon coronariabeteg nék korében, akik magatartas-
orvoslasi programban is részt vettek, szignifikdnsan jobb tul-
élési mutatokat tapasztaltak: a hétéves mortalitds mindossze
7% volt, szemben a 20% mortalitassal a szokasos kezelésben
részesilé kontrollcsoportban (21). A WEK tréningeken nagy
szamban egészségligyi dolgozdk is részt vettek, akik szamara
a program kiemelten hasznos, egyrészt az atlagot meghaladé
stresszterhelés és kiégés kockdzatanak csokkentése érdeké-
ben, masrészt szakmai kompetencidjuk fejlesztése céljabdl.
A Williams Eletkészségek® programrél és annak tudomanyos
hatterérdl tovabbi részletek a www.eletkeszsegek.hu honla-
pon taldlhatdk.
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Az orvos-beteg kapcsolat jelentdsége

Az egyik legjelent6sebb stresszt kivaltd faktor lehet egy be-
tegség megjelenése, de késébb a gondozas sordn is szamos
— nem mindig jol lathatd — stresszor okozhat nehézséget or-
vosnak és betegnek egyarant. A hypertonia esetében példa-
ul —amely egy ,életre szdlé” krénikus megbetegedés, szdmos
késGi sulyos szovédménnyel — nemritkan a hattérben pszicho-
szocialis tényezd huzodik meg. Gyakran a beteg maga sincs
tudataban a lelki problémaknak, ami komoly kihivast jelent
a kezelGorvosnak (22). Tovébb sulyosbitja a helyzetet, hogy
a hypertonia gyakran nem okoz szubjektiv tiineteket, amely
megfelel§ felvilagositas hianyaban ronthatja a gydgyszerhdi-
séget (adherencia). A felmérések azt mutatjak, hogy a gyogy-
szerre bedllitott hypertonids betegek nem elhanyagolhaté
szazaléka a felirt gyogyszert nem veszi be, vagy egyszerien ki
sem valtja azokat a gyogyszertarban! A megkezdett kezeléssel
valé egyiittmiikodés az id6 elérehaladtaval fokozatosan rom-
lik, egy éven belll a betegek megkozelitéen fele elhagyja az
antihipertenzivumokat, és a maradék sem szedi megfelel do-
zisban vagy elGiras szerint azokat (23).

A betegségek kivizsgdlasa és kezelése soran a stressz az
orvost és betegét egyarant érintheti. Felmeril a kérdés,
hogy a gondozdi haldzat felkészilt-e a betegségek pszicho-
szocialis problémainak megfeleld szintli feltarasara és azt ko-
vet6en annak megoldasara és/vagy a beteg tovébbi ellatasi
helyre torténd iranyitasara. Nyilvanvald, hogy ezek a felada-
tok tovabbi terheket rénak az amugy is tulterhelt ellatérend-
szerre, és a gondozas soran még inkdbb felértékelddik az or-
vos-beteg kapcsolat magas mindsége, ami nélkil nehezen
képzelhetd el a hypertonia hatterében meghtzédo pszichés
tényez6k feltdrasa, valamint Bdlint Mihdly szavaival élve,
maganak az orvosnak mint gyégyszernek (orvosgyogyszer)
a pozitiv hatdsa (24, 25). Ezeknek a kihivasoknak csak lelki
egyensulyban 1év6 orvos képes megfelelni, ugyanakkor az
orvosok legalabb fele, még a fejlett nyugati orszagokban is,
alacsonyabb leterheltség mellett, kiégett. Az orvosok kozott
tapasztalhatd gyakori kiégéstiineteket hazai kutatasok szin-
tén alatamasztjak (26, 27).

Az érzelmi kimerlés, elszemélytelenedés és a csokkent
személyes teljesitmény érzésének harmasaval fémjelzett ki-
égést a WHO 2019 tavaszatol onallo dllapotnak tekinti, amely
komoly kockazattal bir az egészségligyi személyzet lelki és
testi egészségére (beleértve az ongyilkossagi kisérletek és
befejezett dngyilkossagok magasabb kockazatat), valamint a
betegbiztonsagra és a minGségi betegelldtasra nézve is (28).
A napi munka mellett igen komoly eréfeszitéseket kivan egy
szomatikusan vagy pszichésen jol képzett szakembertdl, hogy
a szlikebb szakmaja mellett még a masik terlleten is jaratos
legyen. Pedig nagyon gyakran, mint ahogyan ebben a kozle-
ményben is részletezzik, a sziv- és érrendszeri betegségek
hatterében lelki tényez6k allhatnak. A tlnetek kialakulasa,
a diagnozis megsziletése és a betegség kezelésének sikere
bio-, pszichoszocialis kontextusban jobban megérthets (29,
30). Ezért a betegellatas soran fontosnak tartjuk, hogy az
orvos észrevegye és exploralja a pszichés és/vagy szocidlis
tényezbket a betegségek hatterében, figyelembe vegye azo-
kat a szomatikus kezelés soran, és amennyiben sziikséges, a
beteget megfeleld szakemberhez irdnyitsa.

Ezt a folyamatot képes jelentdsen megkonnyiteni a kilon-
b6z6 segitészakmak szamara a Bdlint Mihdaly éltal létrehozott
Balint-csoport-munka, amely hazénkban is egyre szélesebb kor-
ben valik elérhetévé (31, 32). A Balint-csoport nagymértékben
képes segiteni az orvost, pontosabban az orvos-beteg kapcsola-
tot, és ezaltal a betegségek komplexebb — a pszichés tényezéket
is figyelembe vevd — megkozelitését, a terapias kapcsolat javita-
sat és az esetleg elakadt kivizsgalasi folyamat Gjrainditasat (33).

A Balint-csoport leggyakrabban olyan kiscsoport (10-20
f6), amelyet 4ltaldban két gyakorlott vezetd iranyit. A cso-
portban részt vevé orvosok felvaltva és szabadon ismertet-
hetik nehéz vagy szamos kihivassal bird szakmai eseteiket,
amelyet a tobbi résztvevé meghallgat és reflektdl. Az eset-
hozo igy meghallgathatja mas kollégak altal visszatikrozve a
sajat esetét, ami lehet&séget ad az eset komplexebb meg-
kozelitésére. Az orvos-beteg kapcsolat javitasa mellett a ta-
pasztalat és tobb klinikai tanulmany azt is mutatja, hogy a
Balint-csoportban részt vevd orvosok kiégésszintje mind a
harom jellemz8 mutatd vonatkozasdban Iényegesen alacso-
nyabb, mint a hozzajuk hasonld kollégaik kozott (34). Ezen
tulmenden, ahogyan azt Balint Mihaly mondta: , A részt vevd
orvos személyiségének korlatozott, de figyelemremélté vélto-
zasa ..” kovetkezik be. Azok szamara, akik a Balint-csoportok
irant érdeklédnek a magyarorszagi Balint Mihaly Pszichoszo-
matikus Tarsasag honlapjan (https://www.balinttarsasag.hu/)
kaphatnak tovabbi informacidt.

Osszefoglalds

A pszichoszocialis stressz kedvezdtlen cardiovascularis hatasai
a klasszikus rizikdfaktorokkal 6sszemérhet6ek. A betegségek
bio-, pszichoszocialis megkozelitése Uj tavlatokat jelent a nyu-
gati orvoslasban, és tudomanyos igényességgel illeszkedik az
,evidence based” gyakorlatba. A pszichoszocialis stressz mé-
résére és befolyasolasara kidolgozott mddszerek allinak a gya-
korld orvosok rendelkezésére, amelyek igazoltan csokkentik a
mortalitast és javitjak az életmindséget. A biopszichoszocialis
szemléletet nemcsak a betegek kezelésében, hanem az egész-
séglgyi dolgozdk mentalis stresszt(irg képességének javitasa-
ban és kiégésmutatdik csokkentésében, illetve a primer pre-
vencidban is eredménnyel hasznalhatjuk. ,Az egészségnevelés
mint tudatos és tervezett epigenetikai hatds” (Falus Andras)
minél korabbi életkorban torténé megkezdése felbecsilhetet-
len potencidlt jelenthet a cardiovascularis mortalitds hosszu
tavu csokkentése szempontjabal.
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A mérések kozott eltelt id6 hatdsa az auscultatids
maodszerrel ismételten mért vérnyomdsértékekre

Imamura M, Asayama K, Sawanoi Y, Shiga T, Saito K, Ohkubo T. Effects of measurement intervals on the values of repeated
auscultatory blood pressure measurements. Clin Exp Hypertens 2020;42(2):105-109. DOI: 10.1080/10641963.2019.1583243.

A jelenlegi irdnyelvek azt javasoljak, hogy az auscultatiés maéd-
szerrel torténd vérnyomasméréskor az egyes mérések kozott
teljen el egy-két perc, ugyanakkor ezt aldtdmasztd bizonyité-
kokkal nemigen rendelkeziink. A tanulmanyban az auscultatios
madszerrel torténd vérnyomasmeéréskor az egyes mérések ko-
z0tt eltelt id6 hatdsat elemezték a mért vérnyomasértékekre. 37
paciensnek mérték meg a szisztolés és a diasztolés vérnyomasat
auscultatios modszerrel. A vérnyomasmérést 6tszor ismételték
meg 15, 30, 60, 90 és 120 masodperces id6kozokkel. Linedris
vegyes modell alapjan értékelték, hogyan valtozik a vérnyomas
az ismétlések szamatol fliggben, a mérések kozott eltérd idd-

intervallumokban. A mérési szamok novekedésével a sziszto-
lés vérnyomas szignifikdns mértékben (p < 0,05) egyre jobban
csokkent, a diasztolés vérnyomas novekedett, amikor az egyes
mérések kozott 15 masodperc telt el. A vérnyomasmérés pon-
tossagat azonban mar nem befolyasolta, ha az egyes mérések
kozott 30 masodperc vagy annal hosszabb idé telt el. Kovetke-
zésképpen, a vérnyomasmeérés pontossagat nem befolyasolja,
ha az auscultatiés mddszerrel torténd ismételt vérnyomasmeé-
rések kozott 30 masodperc vagy annal hosszabb id§ telik el.

dr. Valyi Péter
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OSSZEFOGLALAS — 2019 végén a kinai Vuhanbdl indulé Uj koronavirus-betegség
(Covid-19) epidémidja nagy kihivdsok elé dllitotta még a legfejlettebb orszdgok
egészségugyi rendszerét is. A betegség magas mortalitdsdt féleg idésebbekben
és a kulénbozs cardiovascularis és metabolikus tdrsbetegséggel élékben tapasz-
taltdk. Jelen 6sszefoglaléban a diabetes mellitus és a Covid-19-betegség kapcso-
lata kerul teritékre, a legfrissebb nemzetkodzi adatok alapjdan.
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Summary — In late 2019 the epidemic of new coronavirus disease (Covid-19) from 2020;24(53:221-5.

Wuhan, China, posed major challenges to the health systems of even the most
developed countries. High mortality of the disease has been observed mainly in
the elderly and in those with various cardiovascular and metabolic comorbidities.
In this summary, the relationship between diabetes mellitus and Covid-19 disease

is discussed based on the most recent international data.
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Bevezetés

A 2002-es SARS-CoV és a 2012-es MERS-CoV koronavirus-fer-
t6zések, amelyek akut és sulyos léguti infekcidt okoztak, nem
idéztek el§ pandémiat. 2019-ben a kinai Vuhan varosabal elter-
jedt koronavirus-betegséget (Covid-19) a SARS-CoV-2 (severe
acute respiratory syndrome coronavirus 2) koronavirus okozza,
amely korabban nem okozott ismert human megbetegedést.
Terjedésének sebessége megdobbentette a vilagot. 2020. mar-
cius 11-én az Egészségigyi Vilagszervezet (WHOQ) vilagjarvannya
nyilvanitotta, és az elmult hdnapokban sajat tapasztalatokat is
szerezhettlink ennek korantsem aldasos kdvetkezményeirdl (1,
2). A kézirat fogalmazésakor, szerencsére, hazankban aktualisan
igen alacsony az aktiv és az Uj fert6zottek, haldlesetek szama,
ugyanakkor a kornyezd orszagokbdl Ujra emelkedd tendenciat
tapasztalunk, sét a korabbi elsé hullam csucsait is meghaladd
esetszamokrdl értesilink, amely mar egyértelm(ien a virus
masodik hulldmat jelentik. Ezzel egy id&ben viszont az Ujvilag-
ban az elsd hulldm egyre magasabbra és magasabbra hag (3).
Korabbi vizsgalatok igazoltak, hogy a SARS és a MERS koro-
navirus-fert6zések sulyossaga szoros kapcsolatot mutatott a
cardiovascularis betegségekkel és a metabolikus eltérések-
kel (4, 5). Az eddigi tapasztalatok szerint az Uj koronavirus is
hasonld mintazatot kdvet, mivel idésekben és a kilonbozé
cardiovascularis és metabolikus kiséré betegségben szenve-
dékben a Covid-19-betegség progndzisa is rosszabb, tovabba
magasabb mortalitassal jar (6).

A Covid-19 és az alapbetegségek

Szamos hazai és nemzetkozi adat szol amellett, hogy a Covid-
19-betegség prognodzisat nagymértékben meghatarozzédk a
kilonboz8 tarsbetegségek. Mar megalapozott ismeretekkel
rendelkeziink arra vonatkozdlag, hogy az Uj koronavirus-be-
tegség sulyosabb lefolyasu lehet cardiovascularis és meta-
bolikus tarsbetegségekben szenvedd betegeknél (7). Az elsé
metaanalizisben Li és munkatarsai a Covid-19-ben szenvedd
betegek 17,1%-aban hypertonidt, 16,4%-aban cardio- vagy
cerebrovascularis betegséget, mig 9,7%-aban cukorbetegséget
talaltak. Az intenziv terdpiara szoruld vagy sulyos allapotu be-
tegeknél a hypertonia kétszer, a cardio- vagy cerebrovascularis
betegségek haromszor, mig a diabetes mellitus kétszer volt gya-
koribb, mint az intenziv elldtasra nem szoruld vagy nem sulyos
betegeknél. E metaanalizis igazolta, hogy a cardiovascularis és
metabolikus betegségben szenved&knél |ényegesen nagyobb
az esély a Covid-19-betegség sulyosabb kimenetelére. A tars-
betegségek meghatédrozo szerepet jatszottak ebben.

Mas vizsgalatok is aldtamasztottak, hogy a diabetes és a
cardiovascularis tarsbetegségek jelent6s kockazati tényezéi
a Covid-19-betegség sulyosabb kimenetelére (8). 138, Covid-
19-eset feldolgozdsa soran azt lattak, hogy az intenziv ellatasra
szorulok 25%-a valamely cardiovascularis betegséggel élt, mig
az intenziv kezelésben nem részesiltek esetében ez az arany lé-
nyegesen kevesebbnek, 10,8%-nak bizonyult (p = 0,04). Ehhez
hasonldan a cukorbetegség — mint tarsbetegség — is nagyobb
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aranyban fordult el§ az intenziv osztalyon (22,2% vs. 5,9%, p =
0,009). Egy masik vizsgalatban az elhunytak 31%-a szenvedett
cukorbetegségben, mig a tulél6knél ez az arany szignifikansan
alacsonyabb volt (24%, p = 0,0051) (9).

Osszesen 72 314, Covid-19-betegségben szenvedd beteg
adatainak feldolgozasa azt mutatta, hogy az elhalalozottak
10-15%-a szenvedett korabbi cardiovascularis betegségben,
mig 7,3%-a cukorbeteg volt (10). A betegszamok tekinteté-
ben jelenleg az Egyesiilt Allamok a leginkdbb érintett orszag
vildgszerte. Egy nemrég publikdlt tanulmanyban részletezték
az amerikai adatokat (11). A szerz6k megallapitottak, hogy a
korhdazi kezelésben részesilt fert6zottek 90%-a rendelkezett
valamely kiséré betegséggel. A hypertonia volt a leggyakoribb
(49,7%), amelyet a krénikus tidSbetegségek (34,6), majd a dia-
betes mellitus kovetett (28,3%), és ehhez hasonlé gyakorisdgot
(27,8%) mutattak a kiilonb6z6 cardiovascularis betegségek.

A francia CORONADO (Coronavirus SARS-CoV-2 and Dia-
betes Outcomes) vizsgalatban 2020. marcius 10-31. kozott a
Covid-19 miatt kérhazi felvételre szoruld cukorbetegek adatait
tanulmanyoztdk. A vizsgélat els6dleges Gsszevont végpont-
ja a felvételt kdvetd hetedik napon bellli mortalitds és/vagy
a gépi lélegeztetés szikségessége volt. Az 1317 eset adatai-
nak feldolgozdsa utan azt lattak, hogy a diabetesesek 46,8%-a
microvascularis szovédménnyel, mig 40,8%-a macrovascularis
szovédmeénnyel rendelkezett. Az elsédleges végpontot a bete-
gek 29,0%-aban lattak (85%-os Cl 26,6—31,5%), mig az esetek
10,6%-a elhaldlozott. A cukorbetegek 18,0%-at tudtdk a hete-
dik napon hazaengedni. Multivariacios analizissel csak a BMI
értéke volt pozitiv 6sszefliggésben az elsédleges végponttal
(OR 1,28, 95%-0s ClI 1,10-1,47). A felvételi tinetek kozul a
dyspnoe (OR 2,10 [95%-0s Cl 1,31-3,35]), a lymphocytaszam
(OR 0,67 [95%-0s ClI 0,50-0,88]), a CRP (OR 1,93 [95%-0s Cl
1,43-2,59]), a GPT (OR 2,23 [95%-0s Cl 1,70-2,93]) bizonyult
az elsédleges végpont flggetlen prediktoranak. A hetedik na-
pon bekovetkezett haldl vonatkozésaban az életkor (OR 2,48
[95%-0s Cl 1,74-3,53]), a kezelt obstruktiv alvasi apnoe szind-
réma (OR 2,80 [95%-os Cl 1,43-5,38]), a microvascularis (OR
2,14 [95%-0s Cl 1,16—3,94]) és a macrovascularis szov6dmény
(OR 2,54 [95%-0s ClI 1,44-4,50]) voltak a legfontosabb elére
jelz6 tényezék. A HbA -értékkel, a RAS-gdtlok szedésével, a
DPP-4-gatlok korabbi haszndlatdval a végpontok nem alltak
Osszefluggésben (12).

A diabetes és az infekcidk

A cukorbetegség a Nemzetkozi Diabetes Szovetség (Inter-
national Diabetes Federation — IDF) legfrissebb adatai sze-
rint mintegy 463 millid embert érint vilagszerte (13), ezért a
Covid-19-betegség potencidlisan sok szazmillié diabeteses
életét veszélyeztetheti. Ismert, hogy a cukorbetegség haj-
lamosit a kiloénboz6 fert6zésekre, gyakoribb a hospitaliza-
cié és a korai haldl. A cukorbetegek virusfertézései gyakran
okoznak hiperozmolaris, hyperglykaemias allapotot (HHS),
amely hospitalizaciét igényel. IdGskorban nagyobb az esély a
HHS-re, és a diabeteses ketoacidosis (DKA) mortalitasa is tiz-
szeres ekkor. A nem megfelel§ glykaemias kontroll fokozza a
cardiovascularis szov6dmények kockazatat is.

Altaldnossagban léguti betegségek alkotjdk a cukorbete-
gek vezetd infekcids korképeit, és ezek kozil a leggyakoribb a

Streptococcus pneumoniae és az influenzavirus-fert6zés (14).
Szamos vizsgalat igazolta, hogy a cukorbetegeknél — a nem
cukorbetegekhez képest — hatszor gyakoribb az influenzavirus
miatt a hospitalizacié. Mindezek miatt az Egészségligyi Vilag-
szervezet (WHO) pneumococcus és influenza elleni védGoltast
szorgalmaz diabetesben (15).

Egy dél-koreai vizsgélatban a kulonb6z6 infekcidkkal 6ssze-
flggd hospitalizaciot, az intenziv terdpias ellatast és a haldlo-
zast hasonlitottak 6ssze diabeteses és nem diabeteses bete-
gekben. 66 426 cukorbeteget és 132 852 kontrollt vontak be
az adatgydjtés kilenc éve alatt. Az eredmények szerint a cukor-
betegeknek volt nagyobb esélylk a kilonb6z8 végpontok el-
érésére: majtalyog (illesztett incidenciarata [IIR] = 10,17), koz-
ponti idegrendszeri fert6zések (IIR = 8,72), bdr- és lagy szoveti
fertGzések (BLF) (IIR = 3,52), intenziv ellatas és halal BLF miatt
(IR = 11,75), intenziv ellatas és halal izlleti és csontinfekciok
miatt (IR = 4,78) (16). Diabetesben az infekciok iranti fogé-
konysag, illetve ezek sulyosabb kimenetelének okai mar rég-
ota ismertek. Cukorbetegekben karosodott a velesziiletett im-
munitas, amelynek m(kodésében a toll-like receptorok (TLR)
jatszanak fontos szerepet. Az immunrendszer sérilékenységét
fokozza a hyperglykaemia és a fokozott koagulacidos készség
is. Prokoagulans hatdsuak a kilénboz6 inflammatorikus me-
didtorok, citokinek (példdul TNF-rendszer, IL-6 stb.) fokozott
expresszidja is. A hypoglykaemizalé antidiabetikumok alkalma-
zasakor a magasabb hypoglykaemias eseményszam is fokozza
a kockazatot, Ugymint a 2-es tipusu diabetesben nem ritka el-
hizés is (17, 18).

Diabetes Covid-19-ben

Egy kinai vizsgdlatban a Covid-19-betegek 42,3%-a volt cukor-
beteg. A hypertonia, a diabetes és a coronariabetegség fokoz-
ta a haldlos kimenetel kockdzatat (19). Egy olasz vizsgalatban
(20) azt talaltak, hogy a Covid-19-ben elhunytak atlagéletkora
81 év volt, mig az elhaldlozottak kétharmada szenvedett va-
lamely kiséré betegségben (cukorbetegség, cardiovascularis
betegség, rosszindulaty daganatos betegség). Egy masik ki-
nai vizsgalatban a Covid-19-betegségben szenvedd cukorbe-
tegeknél — a nem diabetesesekhez képest — joval nagyobb
aranyban fejl6dott ki sulyos pneumonia, amelyet nem kont-
rolldlhatd inflammatorikus valasz és hiperkoaugulacios allapot
is kisért (21). Kinai adatok szerint (22) a kiséré betegségek
magasabb mortalitdssal jartak Covid-19-betegségben (10,5%
a cardiovascularis kisérd betegségben, 7,3% diabetesben és
6-6% kronikus léguti betegségekben, hypertonidban és rossz-
indulatl betegségben).

Hogyan csékkentsuk
a cukorbetegek kockdzatdt?

Tekintettel arra, hogy a cukorbetegség — az esetek igen
nagy hanyadaban — jol menedzselhet§ kozvetlen orvos-be-
teg taldlkozas nélkil is, gondozadsa soran jél alkalmazhatok
a kalonboz6 telemedicinalis lehetdségek. Az orvos-beteg
taldlkozdsok szamanak mérséklése csokkenti a Covid-19-
betegség kockazatat. A Forrester Research szerint az Egye-
stlt Allamokban a virtudlis egészségligyi interakciok szama
az év végére elérheti az 1 milliardot (23). A telefonos vagy
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videovizitek soran felmérhet6 a beteg anyagcsere-allapota,
szikség esetén maddosithatd a terapia. Az EESZT alkalmaza-
saval elektronikus receptirasra is van lehet§ség. Marciusban
hazankban is nagyot nétt az online konzultdcidk szama, ju-
nius elején pedig a kormanyzat kihirdette, hogy térvényben
fogjak rogziteni a tdvgyogyaszat szabalyait. Az Orszaggylilés
dontése értelmében a veszélyhelyzet megsz(inését kovetben
is —id6korlat nélkal — megmarad az eReceptek egyszersitett
kivaltdsi médja, amelyhez a beteg taj-szamanak megadasa
mellett a kivaltd személyazonossaganak hitelt érdemlé iga-
zoldséra van szikség. A telemedicinalis elldtasok lehet6sége
megmarad a veszélyhelyzet utan is, igy az ellatas sajatossaga-
it és orvosszakmai indokoltsagat figyelembe véve tovabbra is
lehetBség lesz a beteg tavollétében eldszlrést végezni, diag-
ndzist vagy teradpias javaslatot felallitani, tdvmonitoringot le-
folytatni, gydgyszert rendelni. Az egészséglgyi ellatohelyen a
telemedicindlis szolgaltatasokat — az egészségiigyi dokumen-
tacid vezetésére vonatkozd szabalyok szerint — dokumental-
jak és rogzitik az intézményi informatikai rendszerben, amely
létrehozza az EESZT-ben az elldtashoz kapcsolddd esemény-
kataldgus-bejegyzést és elektronikus kortorténeti dokumen-
tumot. igy a telemedicinalis elldtds az EESZT-ben rogzitett
elladtasi eseményként jelenik meg. Az elfogadott szabalyozas
a kézirat irdsakor még érvényben volt, azonban felhatalmazd
rendelkezés biztositja a magyar kormany szamara annak le-
het6ségét, hogy szlikség szerint rendeletben szabalyozza a
telemedicindlis ellatasok feltételeit, amely még nem tortént
meg (24, 25).

A virusfert6zés és a glykaemids kontroll

Ha a Covid-19-betegség kialakult, akkor nagyon fontos, hogy
mar az elsé, gyanus tlinetek megjelenésétdl kiemelten figyel-
jink a megfelel6 glykaemids dllapotra. Ennek irdnytdi a HbA
az éhomi és a postprandialis vércukor tridsza kell, hogy legyen
az egyénre szabott célértékek figgvényében.

Guo és munkatarsai azt figyelték meg, hogy a hospitali-
zacioé alatt romlott a Covid-19-ben szenvedd cukorbetegek
glykaemids statusza (26). Megfigyelésik szerint a kordbban
inzulinnal kezelt cukorbetegek (29,2%) esetében szlikségessé
valt az inzulin ddzisdnak megemelése hospitalizacidjuk alatt,
mig a korabban oralis antidiabetikum-terapian lévék 37,5%-
anal kellett inzulinterapiat bevezetni kérhazi kezelésik soran.
Jol ismert tény, hogy cukorbetegeknél egy akut infekcié soran
rosszabbodik a glykaemias kontroll, azaz fokozddik az inzulin-
igény, ugyanakkor feltételezik, hogy a SARS-CoV2 mindezek
mellett kdrosithatja a Langerhans-szigeteket. Ezt a feltéte-
lezést tdmasztja ala az is, hogy a 2003-as SARS-jarvany utan
(27) a virusos betegség miatt hospitalizalt, korabban nem
cukorbetegek tobb mint felénél diabetes alakult ki a betegsé-
get kovetben. A szénhidrat-anyagcsere romldsa ugyanakkor a
betegek tobbségében dtmenetinek bizonyult, mivel e betegek
csak 30%-at bocsatottak ki cukorbetegség diagndzisaval, mig
harom év elteltével 10%-a maradt diabeteses.

Guo és munkatarsai (26) a kisér6 betegségek kizarasat
kovet6en azt talaltdk, hogy a cukorbetegek szignifikansan
id6sebbek (61 év vs. 32 év) voltak, gyakrabban jelentkezett
hanyinger és hanyas (16,7% vs. 0%), tovabbad magasabb
mortalitasuak voltak (16,5% vs. 0%), mint a nem cukorbe-

tegek. A mellkas-CT-n is |ényegesen magasabb score-t ér-
tek el a diabetesesek, illetve a laborleleteikben magasabb
LDH, a-hidroxibutirat-dehidrogenaz, SGPT, y-GT-szintet ta-
pasztaltak, amely myocardium-, vese- és majkarosodasra
utalt. Mindezek mellett alacsonyabb dsszfehérje-, albumin-,
prealbumin- és hemoglobinszintet mértek, amelyet a cukor-
betegek rosszabb tapldltsagi allapotanak tartottak (p<0,01,
kivéve a prealbumint, ahol p = 0,02).

Mire figyeljunk?

Diabetesben fokozott figyelemmel kell kdvetni a higiénés els-
irasok betartdsat és a tavolsagtartdsi szabalyok alkalmazasat.
Nagyon fontos a megfelel§ glykaemids kontroll biztositasa és a
diabetesben hasznalatos készitmények alkalmazasanak a folyta-
tasa. A betegnek rendszeresen meg kell mérnie a vércukorszint-
jét, és szikség esetén az antidiabetikus terapia dozisat modosi-
tani kell vagy a diétat korrigalni. A megel6zésben nagy szerepet
jatszik az életmadd is. Fontos a rendszeres étkezés, az egészséges
tapanyagok elStérbe helyezése, a finomitott szénhidratok és a
cukor bevitelének korlatozasa, a zoldségek fogyasztasa. A gyl-
molcsbevitel a megadott szénhidratkereteken belll lehetséges.
A fizikai aktivitds fontossagara is hivjuk fel betegeink figyelmét!
Otthon is elvégezhet6k a kilonbozd testgyakorlatok, minima-
lizdljuk az egy helyben ulést, és a kilonb6z6 online mozgés-
programok elvégzését is preferdlhatjuk. A kisér§ betegségek
megfelel§ kezelése szintén fontos, mikdzben ne mell6zziik a dia-
betesben javasolt rutinvakcinacio (pneumococcus és influenza)
alkalmazasat (1. tablazat) (28).

1-es tipusu cukorbetegeknél ismert, hogy egy infekcio fel-
borithatja a korabban alkalmazott inzulinrezsimet. Esetiikben
kiemelten kell figyelntink a beteg allapotara és az inzulinigény-
hez illesztett dozirozasra. Virusinfekcié soran az 1-es tipusu cu-
korbetegek hajlamosabbak a diabeteses ketoacidosisra (DKA),
ezért biztositani kell a megfelel§ folyadékbevitelt, az elektrolit-
egyensulyt, illetve az esetleges sulyos szovédmények (példaul
szepszis) megfeleld kezelésére is nagy hangsulyt kell fektetni.
A szepszis és a szeptikus sokk a Covid-19 legsulyosabb sz6véd-
ményei kozé tartozik.

Ismert, hogy hypoxids 2-es tipusu cukorbetegek-
nél a metformin fokozza a laktdtacidosis kockdzatat. Az
SGLT-2-inhibitoroknal a relativ inzulinhiany el&segitheti a
normoglykaemias ketoacidosis lehet&ségét. Sulyosabb infek-
ciok esetén érdemes atmenetileg inzulinterapiara valtanunk,
napi tobbszori injekcid alkalmazasaval (2. tabldzat) (29).

Kovetkeztetések

A nemzetkozi és a hazai tapasztalatok arra utalnak, hogy az
idGsebb életkor és a Covid-19-hez tarsuld cardiovascularis és
metabolikus alapbetegségek rontjak a betegség prognozisat,
fokozzak a mortalitast. A metabolikus betegségek kozil kieme-
lend§ a diabetes mellitus, amely igazoltan néveli a Covid-19-
betegség kedvezbtlen kimenetelének a kockazatat. Diabetes-
ben a legelsé feladat az infekcié megel6zése a higiénés és a
tavolsagtartasi szabalyok maximalis betartdsaval. Mindezek
mellett fontos az anyagcserehelyzet optimalizalasa, illetve a
mar kifejl6dott betegségben (iranyelv hianyaban) a tapaszta-
latoknak megfelel§ (28) kezelés.
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1. tdbldzat. Altaldnos tandcsok a Covid-19 megelSzésére diabetesben

Higiénés eldirdsok betartdsa és a tdvolsdgtartdsi szabdlyok alkalmazdsa

Glykaemids kontroll

77

Az el6irt gydgyszerek szedésének folytatdsa.

Rendszeres vércukormérés: sziikség esetén dézismddositds, a diéta korrekcidja.

Eletméd

Egészséges diéta: rendszeres étkezés az egészséges diétds szabdlyokon belil, a finomitott szénhidrdtok és cukor bevitelének
korldtozdsa, zoldségek fogyasztdsdnak elStérbe helyezése. A gyiimolcsok a megadott szénhidrdtkereteken beltl megengedettek.
Fizikai aktivitds: otthoni gyakorlatok, minimalizdlni az egy helyben tlést, online mozgdsprogramok, rendszeres aktiv pihendidé.

A kiséré betegségek megfelel6 kezelése €s rutinvakcindcié (pneumococcus €s influenza).

Terdpia

2. tdbldzat. Antidiabetikumok alkalmazdsa Covid-19-ben

Megfontoldsok Covid-19 esetén

Gyakorlati javaslatok

Metformin

SGLT-2-inhibitorok
GLP1-RA

DPP-4-g4tlék

laktdtacidosis kockdzata hypoxia esetén és akut
betegségben

a dehidrdcid és a normoglykaemids ketoacidosis
fokozott kockdzata

gastrointestinalis mellékhatdsok, aspirdcidveszély

alacsony hypoglykaemids kockdzat, a vesefunkcio-

sulyos dllapotban, hemodinamikai instabilitds
vagy hypoxia esetén elhagydsa javasolt

enyhe esetben elhagydsa megfontolandd, sulyos
esetben elhagyandd

sulyos dllapotban elhagyandd

nem sulyos esetekben folytathaté

Szulfaniluredk

Inzulin

a hypoglykaemia veszélye nagy nem megfeleld
tdpldlkozds esetén, vagy egyidejl hidroxiklorokin

vagy klorokin alkalmazdsa esetén

rendszeres monitorozdsa sziikséges,
hypoglykaemia-kockdzat
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Az otthoni vérnyomds-monitorozds alapjdn
megdllapitott éjszakai dlcdzott hypertonidval dsszefliggd
cardiovascularis eseménykockdzat. A J-HOP Nocturnal
Blood Pressure Study klinikai vizsgdlat eredményei

Cardiovascular event risks associated with masked nocturnal hypertension defined by home blood pressure monitoring in
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Nincsenek arra vonatkozd informaciok, hogy milyen 6sszefug-
gés lehet a cardiovascularis események kockézata és az otthoni
vérnyomas-monitorozas alapjan megallapitott éjszakai alcazott
hypertonia kozott. Az 6sszefliggést a mindennapi orvosi gyakor-
latban el6forduld népességben kivantdk meghatarozni. Ebbdl
a célbdl a J-HOP (Japan Morning Surge-Home Blood Pressure)
Nocturnal BP Study klinikai vizsgalat adatait hasznaltak fel, ame-
lyikbe 2745, nagy cardiovascularis kockazatu személyt vontak be
(atlagéletkor [SD] 63,6 [10,4] év, férfiak aranya 48,7%, a pacien-
sek 82,7%-a kapott vérnyomascsokkentd gyogyszert). Az éjsza-
kai vérnyomast 2:00 drakor, 3:00 drakor és 4:00 6rakor mérték
hitelesitett, automata otthoni vérnyomasmérével, 14 egymast
kovetd napon. Az atlagos (SD) éjszakai otthoni vérnyomasmé-
rések szama 17,1 (13,5) volt. A vizsgalati személyek 31,7%-dnak
volt megfelelGen kezelt vérnyomasa (az éjszakai otthoni vér-
nyomdas <120/70 Hgmm, az &atlagos reggeli és esti vérnyomas
<135/85 Hgmm), 7,9%-anak nappali hypertonidja (az éjsza-
kai otthoni vérnyomas <120/70 Hgmm, az &atlagos reggeli és
esti vérnyomas >135/85 Hgmm), 26,7%-anak alcazott éjszakai
hypertonidja (az éjszakai otthoni vérnyomas >120/70 Hgmm,

az atlagos reggeli és esti vérnyomds <135/85 Hgmm) és 33,7%-
anak tartés magas vérnyomasa (az éjszakai otthoni vérnyomas
>120/70 Hgmm, az &tlagos reggeli és esti vérnyomas >135/85
Hgmm). A 7,6 éves medidnu kovetési id6 (19 519 személy-év)
alatt 162 cardiovascularis betegséggel kapcsolatos esemény
kovetkezett be. A cardiovascularis betegséggel kapcsolatos
események halmozott eléfordulasi gyakorisaga nagyobb volt az
¢éjszakai alcazott hypertoniads és a tartdsan magas vérnyomasu
személyek kozott, mint a kontrollalt vérnyomasu csoportban. A
Cox-modell eredményei arra utaltak, hogy a cardiovascularis be-
tegségekkel kapcsolatos események nagyobb kockazataval jar a
maszkirozott éjszakai hypertonia (illesztett kockazati arany 1,57
[95%-0s konfidenciaintervallum {Cl} 1,00-2,46]) és a tartds ma-
gas vérnyomas (illesztett kockazati ardny 1,97 [95%-os Cl 1,26—
3,06]). Kovetkezésképpen, az otthoni vérnyomas-monitorozas
alapjan megallapitott dlcazott éjszakai hypertonidban szenvedd
személyekben nagyobb a késébbi cardiovascularis betegségek-
kel 6sszefliggd eseményeknek a kockazata.

dr. Valyi Péter
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OSSZEFOGLALAS — Az ACE-2-Ang-(1-7)-Mas-tengely szervezetinkben az ACE/
Ang-lI-AT1R-tengelyt ellenstllyozza annak érdekében, hogy a normdlis homeo-
sztdzis fennmaradjon. A Covid-19-pandémia sordn ez a védekezdérendszer Ujra
elétérbe kerdlt, és tisztdzédnak a cardiovascularis-metabolikus rendszerre gya-
korolt kedvezé hatdsai, amelyek kdz6tt az antihipertenziv hatds is jelentds. Révid

osszefoglaldnkban ezen kutatdsok 1ényeges szempontjait elemezzuk. DOI: https://doi.org/10.33668/hn.24.022

Hypertonia és Nephrologia

Kulcsszavak: ACE-2-Ang-(1-7)-Mas-tengely, antihipertenziv hatds 2020:24(5):226-8.

The ACE2-Ang(1-7)-Mas axis as a new option for lowering blood pressure
Kékes E.

Summary — The ACE2-Ang(1-7)-Mas axis counterbalances the ACE/Ang II-AT1R
axis in our body in order to maintain normal homeostasis. During the Covid-19
pandemic, this protective system came to the fore again and its beneficial effects
on the cardiovascular-metabolic system, including the significant antihypertensive
effect, are being clarified. In our brief summary, we analyze the essential aspects

of this research.

Keywords: ACE2-Ang(1-7)-Mas axis, antihypertensive effect

Az ACE-2 enzim (glikoprotein-metalloproteaz) egy sokoldald,
multifunkcionalis enzim, amelynek két formdja van: egy sejt-
membranhoz kotddé és egy oldott formatum. A membranhoz
kotott forma tartalmaz egy transzmembran domént, amely az
extracelluldris domént a plazmamembranhoz rogziti. Az old-
haté formajaban hasad és szekretalddik, mint N-terminalis
ektodomén, és nagyon alacsony koncentraciéban taldlhatd a
keringésben. A keringésben |év oldott forma jelent6sége még
nem tisztazott, ambar plazmaszintje megemelkedhet diabetes-
ben, hypertonidban és krénikus vesebetegségben.

Az ACE-2-aktivitds észlelhetd azon szervekben, amelyek
szerepet jatszanak a vérnyomas szabalyozasdban (érrendszer,
sziv, vese), de kimutathato aktivitdsa az ovariumban, herében,
vékonybélben és a tlidSben is. Két f6 funkcidja van: A nem
katalitikus funkcié révén szabalyozza a vesében és a vékony-
bélben az aminosavtranszportot a collectrin (ACE-2-homoldg)
révén. Ezen funkcié zavara pellagrat okoz. A pancreasban az
inzulinszekrécid modulatora és ennek zavara diabeteshez ve-
zet. A tid6ben és vékonybélben is ACE-2-receptorok vannak,
amelyek fontos szerepet jatszanak a SARS-virusfertézések
esetén, hiszen a fertézés inokuldcios fazisdban a virus a
légz6rendszer mucosajaban az ACE-2-receptort hasznalja fel a
belépésre a szerinprotedz TMPRSS2 segitségével. Ezt kdvetden
virusreplikacié és viraemia jon létre. Valdszin(, hogy ugyanez
a folyamat zajlik le a gastrointestinalis traktusban is. Az ACE-2
legfontosabb funkcidja az Ang-ll, illetve az ACE élettani ellen-
sulya és a RAS ,védG@szarnya”, amely biztositja az angiotenzin-Il
(Ang-1l) homeosztatikus szabalyozasat oly mddon, hogy az Ang-

I-et Ang-(1-9)-re, valamint az Ang-ll-t Ang-(1-7)-re konvertalja,
ezaltal egy védéfolyamatot indit el. Ezt hivjuk ACE-2—Ang-(1—
7)-Mas-tengelynek (1-6) (1. dbra).

Az ACE-2 szerepét az egyes szervekben tehat Ugy kell el-
képzelni, hogy az adott szervben lokélisan mindig érvényesiti a
normalis ellensulyt az Ang-1I-AT1R hatas és az Ang-(1-7)-Mas-
tengely hatdsa kozott (3). Erre példat mutatunk a pancreas és a
vese vonatkozasaban (2. dbra).

A két ellentétes hatas egyensulya — amelyet az ACE-2 kezde-
ményez — biztositja a normalis homeosztazist, az inzulinszekré-
cid, illetve a vesefunkcid vonatkozasaban és ez a tobbi érintett
szervre is érvényes.

A kllonboz6 szervekben (sziv, vese, érrendszer, agy) az ACE-2
altal érvényesil Ang-(1-7)—-Mas-aktivacié kedvezéen befolya-
solja, csokkenti a vérnyomast, amely felvetette azt a lehet8sé-
get, hogy egy megfelel§ peptid segitségével — amely aktivalja
az ACE-2—-Ang-(1-7)-Mas-tengelyt — U] terapiads lehet6séget
nyithatunk a hypertonia kezelésében (7) (3. dbra).

A 3. dbra azt is vildgosan mutatja, hogy az ACE-2—Ang-(1—
7)-Mas-tengely aktivalasa az egész cardiovascularis rendszerre
kedvez§ hatast eredményez, és ezt egyre tobb experimenta-
lis és klinikai bizonyiték tdmasztja ala. Santos és munkatarsai
(4) igen részletesen Gsszesitették az ACE-2—-Ang-(1-7)-Mas-
tengellyel dsszefliggd fizioldgiai, patofizioldgiai és farmakolod-
giai kutatdsok legfébb eredményeit.

Az elmult évtizedben méar szdmos allatkisérleti modellen
vizsgaltak kilonboz6 peptideket és nem peptideket annak ér-
dekében, hogy olyan molekuldahoz jussanak, amely aktivalja ezt
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1. dbra. Az ACE-2 enzim nem katalitikus és katalitikus funkcidja

ACE-2-aktivitds

Nem katalitikus funkcid

Katalitikus funkcid

Angiotensinogen

Transzport Szekrécid Receptor Renin
Vese, P Tudé, T 9
Szerv vékonybél ancreas vékonybél Ang | > Ang-(1-9) S g_
ACEi— ACE l % 2
Aminosav- Inzulin- 5' é
Funkcié transzport szekrécié Ang Il —— Ang-(1-7) § g-
Betegség gec;:;:é%. Diabetes t(?r?q?u(sjgg]uesly
pellagra ARB— ATR

a protektiv tengelyt és ezéltal kedvezd hatast tudjanak gya-
korolni a cardiovascularis rendszerre (4) (4. abra).

Tobb Mas-agonistat is talaltak (AVE0991, CGENS865S),
amelyek serkentik a NO-kidramlast, valamint az Ang-(1-7)-
termelést, mig masok inaktivak voltak (4). Az Ang-(1-7) egyik
formuldja a hidroxipropil-B-ciklodextrin/ANG-(1-7) (HP BCD
forma), amely a gyomor-bél traktusban megakadalyozza az
Ang-(1-7) inaktivaciojat és lehetdvé teszi az ordlis adagolast,
tovabba hosszU elnyuld hatast biztosit. A vegyilet szamos
kedvez$ cardiovascularis és metabolikus hatassal rendelkezik
(kardialis remodelling, posztinfarktusos bal kamrai funkcié javi-
tasa, obesitasgatld hatas stb.), valamint antihipertenziv hatast
is igazoltak (8, 9). A HPBCD, valamint hasonlé hatasu ciklikus
Ang-(1-7) vizsgalata a preklinikus fazisig jutott el (9, 10). Ugyan-
csak régebben vizsgaltak az ACE-2 kotott és oldott formajanak
aktivatorait. Ezek kozal az 1-[(2-dimetil-amino)etil-amino]-4-
(hidroximetil)-7-[(4-metilfenil)szulfoniloxi]-9H-xantén-9-one,
vagy roviden XNT-vegyuletet kell kiemelni, amely hypertonias
patkdnyokon akut adagolasnal vérnyomascsokkent§ effektussal
bir, mig tartds adasa javitja a szivfunkciét és gatolja a kardialis
és renalis fibrosis kialakulasat (11).

Intenziv kutatds indult meg, hogy az élelmiszerekben olyan
peptideket taldljanak, amelyek aktivaljak az ACE-2-enzimet. A
madszer hasonlé volt ahhoz, ahogy az ACE-inhibitor peptideket
keresték. Ezek 0sszegzését mar 2015-ben Majumder és Wu (12)
bemutatta azzal a f6 gondolattal, hogy az ACE-2 upregulacidja is
hatasos vérnyomascsokkentést eredményezhet. Liao és Wu (7)
2020-ban Ujra el6hoztak a kérdést, hangsulyozvan, hogy munka-
csoportjuk — RNS-Seq transzkripcionalis elemzéssel — a tojasfe-
hérjébdl elGallitott peptiddel spontan hypertonids patkanyokon
hatasos vérnyomascsokkentést értek el. A hatds az ACE-2 mRNS-
szint novekedésének eredménye. Ez a peptid az lle-Arg-Trp
(IRW). Az IRW vérnyomascsokkentS hatasat részletesen elemez-
ték. Az in vivo tanulmanyban igazoltdk, hogy az IRW a szisztolés és
diasztolés vérnyomast szignifikansan csokkenti. A vegyiilet mint
ACE-2-aktivator mikodik az ACE-2—Ang-(1-7)-Mas-tengelyen
keresztil és fokozott endotheliumdependens vazorelaxaciét hoz
létre, mikdzben a vascularis gyulladast csokkenti (13).

Ezzel a rovid dsszedllitassal kivantuk jellemezni a vérnyo-
mascsokkentd terapia Uj lehetdségeit. Ezeknek a kutatdsoknak
az Ujbali elStérbe helyezése a Covid-19-pandémia egyik , ked-
vezd” mellékterméke.

2. dbra. Az ACE-2 moduldcids hatdsa a pancreasban és a vesében. Batlle elképzelése alapjdn (3)

ACE-2

Ang-llI-hatas

Ang-(1-7)

Pancreasszigetek \ Pancreasszigetek

Ang-ll-hatds Ang-(1-7) hatds

ROS-generdlds 1
Gyulladés 1
Vérdramlds |

ROS-generdlds | ?
Gyulladds | ?
Vérdramlés 1 ?
Apoptosis T Apoptosis |

Szigetsejt-proliferdcid | Szigetsejt-proliferdcié

Inzulinszekrécid
csokken/

Ang-ll-hatds Ang-(1-7) hatds

ROS-generdlés ™ ROS-generdlds |

Gyulladés ™ Gyulladés |
Vérdramlés | Vérdramlés
Apoptosis 1 Apoptosis | ?

Szigetsejt-proliferdcio Szigetsejt-proliferacié 1 ?

Glomerulusfiltrdcids rdta
csokken/
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3. dbra. Az ACE-2-Ang-(1-7)-Mas-tengely klilénb6z8 szabdlyozdérendszerekre és szervekre gyakorolt
hatdsa, amely a vérnyomds csékkentéséhez vezet. Liao és Wu koncepcidja (7) alapjdn
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1 ACE-2
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4. dbra. Az ACE-2-Ang-(1-7)-Mas-tengely
aktivdldsdnak lehetdségei
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A maszkviselés hatdsa az orvos-beteg kapcsolatra

Nehezité tényezdék és kompenzdldsuk

VONYIK Gabriella®, FARKAS Martin', TURNER Andrea?, FINTA Ervinz BORSZEKI Judit!

OSSZEFOGLALAS — A védSmaszk viselése fontos kiegészits jarvanyugyi intézke-
dés a légzdszervi betegségek, igy a Covid-19-virus terjedési kockdzatdnak csék-
kentésére is. Ezek a maszkok az arcfelilet mintegy 60-70 szdzalékdt lefedik,
olyan tertleten, amely elengedhetetlenul fontos a mentdlis dllapotok hatékony
verbdlis és nem verbdlis kommunikdciéjdhoz és észleléséhez, ennek kdvetkezté-
ben bonyolithatjak a tdrsadalmi interakcidkat, kulondsen a klinikai kérnyezet-
ben, ahol a kommunikdcids készségek és a jo orvos-beteg kapcsolat nélkuléz-
hetetlenek a mindségi elldtdshoz. A szerzék dttekintik az arcmaszkok hatékony
orvos-beteg kommunikdciéra gyakorolt hatdsdval kapcsolatos szakirodalmat és
kutatdsi eredményeket, valamint javaslatokat tesznek a nehézségek kompen-
zdldsdra olyan kiegészité kommunikdcids moédozatok bemutatdsdval, amelyek
lehetdvé teszik, hogy az orvos-beteg interakcidk a pandémia kévetkeztében eldirt
véddfelszerelések és maszkok mogott is jo eséllyel a megszokottdl eltérd, mégis
hatékony médon miksodjenek.

Kulcsszavak: védémaszk, Covid-19, vildgjdrvdny, orvos-beteg kapcsolat, kommu-
nikdcid, nem verbdlis kommunikdcio, compliance, érzelemfelismerés

Wearing a face mask: effect on a doctor — patient relationship. Complicating fac-
tors and their compensations
Vonyik G, Farkas M, Turner A, Finta E, Borszéki J.

Summary — Wearing face masks plays an important role to effectively decrease
the chance of transmitting respiratory diseases. Face masks commonly worn
during the Covid-19 pandemic to shield the mouth and the nose, cover about 60-
70% of the area of the face that is crucial for the effective verbal and nonverbal
communication and perception of mental states. Face masks may complicate
social interaction especially in the medical setting where communication skills
and doctor-patient relationship are essential to primary care consultations.
Literature was reviewed on the impact of such face masks on effective doctor
and patient communication as well as useful alternative ways are suggested to
compensate them in order to maintain the effective doctor-patient interaction.

Keywords: face masks, Covid-19, pandemic, doctor-patient relationship, commu-
nication, non-verbal communication, compliance, emotions

1 Szent Imre Egyetemi Oktatokdrhdz,
Pszichidtriai Osztdly,
Budapest

2 Szent Imre Egyetemi Oktatdkdrhdz,
VIP-1 Profil,
Budapest

Levelezd szerzé:

Borszéki Judit,

Szent Imre Egyetemi Oktatdkdrhdz,
Pszichidtriai Osztdly;

1115 Budapest, Tétényi ut 12-16.
E-mail: judit.borszeki@gmail.com

DOI: https://doi.org/10.33668/hn.24.021

Hypertonia és Nephrologia
2020;24(5):229-33.

Bevezetés

Az agy kiemelt jelent8ség, evollcidsan elShuzalozott képes-
sége az arc- és érzelemfelismerés. Oseink szamara nyilvanvalé
sen megitélni kdrnyezetiikben 1évé tarsaik szandékait. Osszetett
jelek alapjén agyunk — kordlbelll 13 ezred masodperc alatt — a
tudatossag szintje alatt maradé dontéseket hoz arrdl, hogy egy
masik ember arca mennyire bizalomgerjeszté (1).

A Covid-19-jarvany megjelenése 6ta a maszkviselés hazank-
ban is egyrészt egyre nagyobb mértékben elfogadott, masrészt
viselése kotelez6 — kulonodsen az egészségligyi ellatas teriletén
—, mégis dltaldnos élményként jelenik meg az emberekben,
hogy az interperszonalis kapcsolddast akadalyozza (2).

A vildg kulénboz8 pontjairdl és a szomatikus medicina eltérd
terlleteirdl szarmazoé orvosi beszdmoldk mar a koronavirus-jar-
vany kezdeti szakaszaban kiemelték, hogy koz0s tapasztalatta

valt a maszkviselés orvos-beteg kapcsolatot nehezité hatdsa a
gyogyitémunka soran (3, 4). Az egészségligyi maszkok az arc
60-70%-4t eltakarjak, pont olyan teriileten, amely elengedhe-
tetlen az érzelmi allapotok felismeréséhez, illetve azok nem
verbalis kommunikdacidjahoz, amely kritikusan befolydsolhatja
a szocidlis interakcidkat (2). Joggal merilhet fel az az alapvetd
kérdés, hogy hogyan befolydsoljdk a pandémidban viselt véds-
maszkok a személy érzelemfelismerésének alapvet6 pszichold-
giai folyamatait és a kapcsolddo interakcidkat, kilonos tekin-
tettel az orvos-beteg kapcsolatra.

Erzelmek felismerése az arcon

Bizonyos alapvetd emberi érzelmek kifejezését (6rom, harag, fé-
lelem, meglepddés, szomorusag, undor) velesziletett bioldgiai
affektiv ,program” generdlja (5). Az arc kulcsinformacidt szol-
galtat egy ember ,identitdsardl”, segit a beszédmegértésben,
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valamint a finom mimikai informacidk lehetévé teszik a masik
ember érzelmi allapotanak ,expresszids elemzéssel” torténd
beolvasasat (6).

A felnGttek arcfeldolgozasi stratégiai komplexek és rugal-
masak (7). A fejl6dés soradn az arckifejezések dekddolasanak
képessége relativ késén, korulbelil 9-10 éves korra fejlédik ki,
mivel a pontos arckifejezés-felismeréshez magasabb rend(
idegrendszeri feldolgozasi folyamatok szlkségesek (8).

Eisenbarth és Alpers kutatasukban azt taldltdk, hogy
érzelemfelismeréskor a kezdeti tekintetfixacié leggyakrabban
a masik személy szemére vagy a szdjara iranyul, ugyanakkor
kilonbozs érzelmi arckifejezések dekddoldsa eltéré pasztazasi
folyamatok mentén torténik. Valdszinlsithetd tehat, hogy az
emberek az egyes érzelmekre leginkdbb jellemzd arcrészeket
figyelik meg (9). A Bielefeld Egyetem kutatdi szerint a szomo-
rdsag és a félelem észlelése f6ként a szemre és a felsé arcra
tamaszkodik, mig az undor és az 6rom megbizhatdobban észlel-
hetd a szaj és az alsé arc terlletén (10).

Maszkviselés hatdsa
az érzelemfelismerésre

Ugy tlinik, hogy az egészségligyi maszkok érzelmek olvasa-
sara gyakorolt hatasa jelentds. Ugyanakkor egy nemrégiben
végzett kutatdsban nemcsak a maszkot visel§ arcokrél vald
érzelemfelismerés pontossagat mérték, hanem a sajat kiértéke-
Iés helyességével kapcsolatos bizonytalansdg mértékét is, annak
érdekében, hogy jobban megérthessiik a maszkviselés kovet-
keztében jelentkez§ potencidlis problémakat (2). A vizsgalati
eredmények alapjan, amint az varhato volt, a maszk jelenléte
rontotta az érzelemfelismerés pontossagat, masrészt azonban
jelent@sen novelte a kiértékelésben vald bizonytalansagot is (2).
Ugy tlnik tehat, hogy egy érzelmi allapot gyakran nehezen ér-
telmezhet8 maszk viselése mellett, rdadasul a maszknak ebben
az értelemben egyértelmden elbizonytalanitd hatdsa is van.

Amikor tehat az arc félig eltakart, bizonytalanabbak vagyunk
a masik érzelmeinek felismerésében, és perceptualis rendsze-
rink kénytelen , kitolteni” a hianyzo jellemz&ket. A kulcskérdés
az: mit feltételez az agy, mit rejt a maszk? Pandémia esetén egy
veszélyes fertGzést? Esetleg a kevesebb észlelt érzelem miatt
kozonyosséget, elutasitast latunk tikroz6dni a masik szemé-
lyen? Vagy az arckifejezések megnovekedett kétértelmdségei
miatt inkdbb bizalmatlansagunk vagy szorongasunk erésodik?
Esetleg a kozos maszkviselés uniformizald hatasa miatt éppen,
hogy kozelebb érezziik a masikat magunkhoz, akivel 6sszetar-
tozast, sorskozosséget éliink meg?

Védbémaszk haszndlatdnak kévetkezményei
az orvos-beteg interakcidra

Az orvos-beteg kommunikacidban idealisan jelen van egyfajta
kolcsonodsség. Az orvos értd figyelmét és szaktudasat nyujt-
ja a betegének, a paciens pedig egyuttm(ikodik, nemcsak a
rendel8ben, hanem az onnan vald tadvozas utdn is, betartva
az orvos javaslatait. A j6 orvos-beteg kommunikaciénak igy
,placebohatasa” is van. A placebo egyik legfontosabb eleme
a pozitiv elvaras. [Ugynevezett Pygmalion-hatas, |. Rosenthal &
Jacobson (11) longitudinalis kutatasat!] Joggal feltételezhetd,
hogy azok az orvosok, akik pozitiv elvarasokat kdzvetitenek a

betegeik felé, pozitiv hatdssal lesznek rajuk és forditva, azok
a paciensek, akiknek pozitiv elvarasaik vannak az orvosaikkal
szemben, j6 eséllyel egytttm(ikddébbek a kezeléssel. Ezek az
elvérdsok nem a semmibdl keletkeznek, és jé részik a tuda-
tossag kuszobe alatt marad, mégpedig nem verbalis tzenetek
formajaban (12).

A kommunikdcio tehat két, egymast szikségszerlen ki-
egészité komponenstdl fligg: egy verbalis és egy nonverbalis
komponenstél. Mig a verbalis kommunikacids csatornaban a
szovegkornyezet hordoz informaciot, addig a nonverbalis csa-
torna olyan kommunikaciés forma, amelyben a hang ténusa, a
gesztusok, az érintések, a testtartas, az arckifejezések, a szem-
kontaktus, valamint a ruhazat és a hajviselet stilusa is informa-
cidértéket képvisel (13). A maszkviselés mindkettSt befolyasol-
ja: az arc részleges eltakarasaval egyrészt az érzelemolvasas
expressziv jelzéseihez vald hozzaférés csokken, masrészt a
védémaszk és arcpajzs negativ hatdst gyakorol a verbalis kom-
munikacidra is, amelyek viselése mellett egyértelm(inek tdnik,
hogy a maszkviselés rontja a beszédértést (14).

A szocidlneuroldgiai tudomanyok Ujszer(i meglatdsokat szol-
géltathatnak ezekben a nehézségekben. A szocioemocionalis
koordinacio (masok érzelmi és mentalis allapotédnak észlelése és
kifejezése) is tartalmaz expressziv és receptiv dsszeteviket (15).
fgy példaul a nonverbdlis jelzésekhez valé korlatozott hozzaférés
(példaul: az arckifejezések kapcsan a pusztan szemkornyékrél
szarmazo informacidk hozzaférhetdsége), valamint a megvalto-
zott verbalis kommunikacié (példaul: tompa hang) potencidlisan
bizonytalansagokat eredményezhet a kommunikacié soran, és
ezaltal hozzajarulhat a masik személy mentalis dllapotainak té-
ves megitéléséhez mind az orvos, mind a paciens oldalardl.

Az arc eltakardsa torzitja az arckifejezések észlelését, a ne-
gativ érzelmek megnovekedett és a pozitiv érzelmek csokkent
észlelésének irdanyaba (16), tovabba a kommunikacié soran az
arcmaszk viselése megvaltoztathatja a motoros mozdulatok
szenzoros feed-backjét. A hangokat tompan hallhatjuk, illetve
nem tudjuk arckifejezéseink teljes palettdjat alkalmazni. Ezek
a receptiv és expressziv karosodasok egylttesen kritikus mér-
tékben hatraltathatjak a tarsas kolcsonosség hatékonysagat,
amely a két személy kozott létrejovs tranzakcionalis térben
megjelend szocidlis jelzések pillanatrdl pillanatra torténd kiér-
tékelésén alapul (15).

Véddmaszk viselésének
hatdsa a pdciensekre

Friedman (17) szerint a paciensek kilonosen érzékenyek a kli-
nikus nem verbalis jelzéseire, egyrészt mivel betegségik miatt
szoronganak és bizonytalanok, masrészt mivel kiszolgéltatot-
tak és viszonylag kevés a kontrollérzetiik a vizsgalati helyzet-
ben. A verbalis tartalom mogott rejtézkodd jelzéseket keresik
abban a reményben, hogy megtudjak, hogy a klinikus hogyan
érez ,valéjaban” vellk kapcsolatban, vagy esetleg bizonyitékot
kritikus tények, sulyosabb diagndzisok ,elhallgatasara”.

A kommunikacié mindkét aspektusara, azaz a verbalis és
nonverbalis komponensekre vald egylttes tdmaszkodas még
kritikusabba valik akkor, amikor a paciens valamilyen pszichiat-
riai megbetegedésben szenved, vagy kognitiv funkcidi hanyat-
lottak, zavart vagy verbdélisan nehezen/alig hozzaférhetd (15).
Tovabba az érzelemolvasas képessége az életkorral csokken-
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het, egyes tanulmanyok eredményei azt mutatjak, hogy az id6-
sebb felnétteknek mar hétkdznapi korilmények kozott is ne-
hezebb felismernitk az alapvetd érzelmeket (18). Szkizofrén,
autisztikus, depresszids, bizonyos meghatarozott agyi elvalto-
zasok, példaul amygdalat érint6 sérilések, sclerosis multiplex
vagy egyéb okok miatt mentalizacids deficittel rendelkezd pa-
ciensek (példaul személyiségzavarok) eleve jelentés mérték-
ben pontatlanabbak az arckifejezések dekddoldsaban (19).

Mindezeket, Ugy tlnik, egyrészt tovabb bonyolitja a maszk-
viselés, masrészt ezen paciensek a szocidlis kommunikacio
nehézségeinek széles skalajaval is jellemezhetdk, igy konnyen
kapcsolddasi nehézséget, bizalmatlansagot vagy akar vélt fe-
nyegetést is észlelhetnek (15), ami alapjaiban érintheti az or-
vos-beteg kapcsolat alakulasat, kimenetelét.

Véd&émaszk viselésének
hatdsa az orvosokra

A maszkviselés komoly hatéast gyakorolhat a diagnosztikus fo-
lyamatra is. A mentalis statusz felmérése, a paciens gondolko-
dasanak és hangulatanak megitélése attdél figg, hogy az orvos
mit képes lesz(rni a vele szemben Ul személyrdl kialakitott
Gestalt-képzetbdl (20).

Mivel a kommunikacié hatékonysaga és a biztonsagos or-
vos-beteg kapcsolat elengedhetetlenek az orvosi konzultaciok
soran, tobb kutatas is irdnyult az orvos arcmaszkviselésének
hatdsaira. Wong és munkatarsai (21) 1030 beteget vizsgaltak,
akik random vettek részt maszkban (514 f6) vagy a nélkal (516
f6) orvosi konzultacion. Az eredmények szerint a betegek je-
lent8s negativ hatast tapasztaltak az orvosoknak tulajdonitott
empatia mértékében, amikor az orvosok arcmaszkot viseltek,
amely szignifikdnsan csokkentette a kapcsolat folytonossaga-
nak —a compliance-nek — pozitiv hatasait.

Maszkviselés hatdsainak kompenzdldsa

Mindenképpen érdemes megemliteni az arcmaszk hasznalata-
nak jotékony pszicholdgiai hatdsat is. Mivel a maszkviselés bi-
zonyitottan csokkenti a fert6z8dés kockazatat, igy elképzelhetd,
hogy egyben csokkenteni fogja a megbetegedéstdl vald tulzott
félelem okozta debilizdld szorongas, panikrohamok, agorafébia
kialakuldsanak valdszin(iségét is. Emellett a szocidlis szorongas-
ban és eritrofdbiaban (nyilvanos elpirulastdl vald félelem) szenve-
dd személyeknél maszkviselés esetén pont a negativ megitéléstdl
és megszégyenlléstdl vald félelem enyhilhet, mivel az arcmaszk
altal biztositott névtelenség biztonsagérzetet adhat (1).

Bar a véd6maszk viselése valéban zavarhatja a tarsas in-
terakciokat az orvos-beteg kapcsolatban is, ugyanakkor ki-
|6nb6z8 kompenzacios stratégidkkal mérsékelni lehet ezeket
a zavard hatdsokat, hiszen embertérsaink érzelmi allapotaira
valé helyes kovetkeztetéshez az arckifejezések olvasasa nem
az egyetlen informacioforras. Az ,expresszids elemzést” illets-
en példaul kilonbozd tanulmanyok kimutattak, hogy kizardlag
az arc megfigyelésével meglehet8sen pontatlanul itéljik meg
embertarsaink érzelmi allapotat (22). A szocidlis kontextus, a
nem verbadlis jelek, valamint az explicitebben kifejezett verba-
lis tartalom tovabbi informacidkat szolgaltat (23).

A jo compliance érdekében az orvosnak tamaszkodnia kell
arra a képességére, hogy jo rapportot épitsen a betegével,

hogy a paciensben kialakitson egyfajta pozitiv irdnyultsagot
és elkotelezettséget a kapcsolat irdnt. Ennek érdekében az or-
vosnak folyamatosan explorélnia és figyelnie kell a manifeszt
szomatikus tiinetek mellett az interakcid pszichés torténése-
it is. Az orvos-beteg kommunikacié soran, az arckifejezések
hasznalatan kival, egyéb kommunikacios csatornakra vald
nagyobb hangsuly helyezésével és tudatosabb hasznalataval,
azaz kiegészité modalitdsokkal tdmogathatjuk az interakciokat,
példaul igénybe vehetjik a testtartast, testbeszédet, a hang-
hordozast, hangerét (24).

Mivel a maszk miatt a kezel6személyzet arcanak nagy része
takart, a vizitek sordn az orvos részér§l mar a szemkontaktus
felvétele is nagy jelent&séggel birhat a paciensek szamara (3).

A kezelGorvos felismerésében és a bizalom er@sitésében
fontos szerepet jatszhat a gydgyitd szakemberek nevének és
arcanak fényképes feltlintetése a véddfelszerelésen, amely
Covid-19-jarvany alatt a Szent Imre Egyetemi Oktatdkorhaz-
ban sikerrel alkalmazott rutingyakorlatta valt.

Fontos szerepet jatszhat a j rapport kiépitésében az olyan
egyszer( szokasok tudatos megtartasa, mint a koszonés, be-
mutatkozas vagy a kezelési terv pacienssel torténé megosz-
tdsa. A szemek és szemoldokok, a kézmozdulatokkal torténd
gesztikulacio, valamint a testbeszéd fokozott és kifejezé alkal-
mazasa az orvos részérél a kommunikacié soran segiti a paci-
enst a jobb megértésben.

A nem verbalis jelzések egyik fontos eleme a felek ,dlta-
ldnos odaforduldsa” egymashoz. Haase és Tepper (25) szerint
a partnerek kozotti tavolsag legyen komfortosan kozel. (A tul
nagy vagy tul kicsi tavolsag fokozhatja a szorongast és a ké-
nyelmetlenség érzését.) Pozitiv kapcsolddas jele az enyhén
el6reddlt, egymas felé fordulé felsGtest, a labak és karok lazan
nyitott pozicidja, a beszédet kisérd hatarozott gesztikulacio, a
szemkontaktus és nyugodt, ellazult testtartas.

A fajdalom jelzése fontos diagnosztikai tampont, amelynek
a legfontosabb nem verbalis kommunikacids csatornaja az arc-
kifejezés. Ugyanakkor a ,facidlis feed-back hipotézis” alapjan
az arckifejezés az érzelmek szubjektiv élményének egyik fon-
tos mediatora. igy példaul a fajdalom arckifejezésének kont-
rolldldsa csokkenteni fogja a fajdalom szubjektiv érzetét (26).
Ez biztatd lehet8séget kindlhat arra vonatkozdan, hogy ha arc-
maszkot visel§ pacienseinket arra batoritjuk, hogy a vizsgalat
kozben jelentkezé kellemetlen érzéseket fajdalmas arckifeje-
zések, grimaszok helyett verbalisan kommunikaljak, esetleg a
fajdalom szubjektiv érzése is enyhiilhet.

Azzal, ha az orvos id6t szan a pacienstdl szarmazo infor-
maciok teljességének megértésére, és csak ezutan vélaszol és
halad el6re a beszélgetésben, a mentalizacio el§segitésével le-
hetdvé teszi az orvos szamara a paciens lelkidllapotédnak jobb
megértését (15).

Az orvos-beteg kozotti nonverbdlis kommunikacié abban
is hianyt szenvedhet, hogy elmaradnak a maskor a paciensek
szamara igen sokat jelentd tdmogatd érintések (példaul val-
lon, haton), valamint a bizalmat és egyuttmkodést sugarzd
kézfogas. Ezek podtlasara azonban tovabbra is alkalmazhatok
olyan tarsas gesztusok, mint példaul egy zsebkendé oda-
nyljtasa. Friedman (17) adatai alapjan a paciensek sokkal
jobb érzéssel tavoznak az orvosi rendel8bdl, ha a tineteiket
nemcsak széban kérdezik ki, hanem rutin fizikalis vizsgalaton
is atesnek, vagyis az orvosuk szakért6 médon hozzajuk ér.
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Megfelel§ védéfelszerelés mellett, jarvany esetén ezek a vizs-
gdlatok ugyanolyan rutinszerlen elvégezhetdk, és dgy tinik,
hogy jelent8s pozitiv érzelmi ,mellékhatasuk” is lehet.

Az arcmimika hasznalata helyett az érzelmek hangos és
érthet§ szavakkal torténd kifejezése hasznosnak bizonyulhat.
Amig kordbban ,,mosolygas mellett” elég volt annyit mondani,
hogy , jobbnak tlinnek a vesefunkcidi”, ehelyett most ,mosoly-
gds hianyaban” verbalisan kifejezhetd: , Nagyon orilok, hogy
azt latom, hogy jobbak a vesefunkcidi” (4).

Hall, Roter és Rand (27) kutatasi eredményei alapjan a ha-
tékony orvosi kommunikacié verbalis és nonverbalis attributu-
mai a feladatorientaltsag, asszertivitas, az §szinte érdekl&dés
és torédés verbalis kifejezése, dominans, komoly, magabiztos
hangnemben. Davis (28) adatai alatamasztjak Hall, Roter és
Rand (27) eredményeit, amely szerint az orvos-beteg interakci-
Oban a tulzottan nyajas, barati jellegli rapport, f6leg autoritativ
fellépési paciensek esetén art a kapcsolatnak, mert szerep-
konflziét, hatarproblémakat okozhat.

Hasznos lehet tovdbba, ha egy-egy pacienssel kezelése
soran csak néhany egészségigyi szakember kommunikal, és
lehetéleg mindig kétszemélyes helyzetben. A paciens kisebb
eséllyel zavarodik dssze, ha nem kell a népes egészségligyi
személyzet tagjainak felismerése kozott valtogatni, és a ki-
[6nb6z6 mddon és mértékben eltorzult hangok kozott diffe-
rencialni (15).

Olyan specifikus helyzetekben, mint példaul egy krizishely-
zetben 1év személy esetén, az orvos — ha a bizalmat kelt6 és
empatikus arckifejezés akadalyoztatva is van —a megfeleld ver-
balis lzenettel attorheti a kommunikacids gatakat.

Noha az arcmaszk viselésének elénye pandémia idején is-
mert, Eurépdban a maszkviselés ardnya tovabbra is alacsony,
ennek f6 oka az érzés, hogy az egyén furcsanak tlinhet maszk-
ban, vagy masok furcsanak itélik meg, amely furcsasag szoro-
san kapcsolddik a leird tarsadalmi normakhoz. Tehat a tényle-
ges élmény mellett az arcmaszk viselése nagymértékben fligg
a maszk pszicholdgiai hatdsainak szocialis reprezentaciojatol
az adott kultdrdban (29). A maszkvisel6k gyakorisaga a tarsa-
dalmon belil alapvetd fontossagu tényezd ebbdl a szempont-
bol. Ugy tlinik, minél tdbben hasznalnak maszkot egy adott
csoportban és minél nagyobb ennek az elfogadottsaga, annal
kevéshé furcsa érzés és stigmatizalé maszkot viselni. Az 6ssze-
flggés kulonosen akkor volt erds, amikor az emberek lattak,
hogy masok kevésbé tolakodd, inkabb egyszer(i sebészi vagy
sajat készités(i maszkot viselnek (30).

A fentiek alapjan indokolt lehet az egészségiigyi személy-
zet tovabbképzése, annak érdekében, hogy sikeresebben tu-
datdban legyenek sajat kommunikaciés stilusuknak, illetve
a verbalis és nem verbalis jelzéseiknek, amelyeket a klinikai
interakcidkban kozvetitenek. Tovabbi elényokkel jarhat olyan
specifikus beszédterapias tréning inditdsa, amelynek soran a
maszkon keresztll torténd minél tisztabb beszéd elsajatitasa a
cél. Végll a jovére nézve mérlegelnlink szlikséges az atlatszo
anyagbdl készilt maszkok hasznélatanak elényeit (31).

Fontos elfogadnunk, hogy tokéletes recept a tokéletes kom-
munikaciéra nem létezik, ugyanakkor az alternativ kommuni-
kacids csatornakat hasznalva, betegeinkkel valé interakcidink a
pandémia kovetkeztében eldirt védbfelszerelések és maszkok
mogott is jo eséllyel a megszokottdl eltérd, mégis hatékony
maddon mkodhetnek.
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Vérnyomdsmeérés a lemeztelenitett karra,
a ruhaujjra és a feltdrt ruhaujjra helyezett mandzsettdval

Blood pressure measurements on a bare arm, over a sleeve or below a rolled-up sleeve a systematic review and meta-analysis.
Seguret D, Gamelon D, Dourmap C, Steichen O. J Hypertens 2020,38(9):1650-8. DOI: 10.1097/HJH.0000000000002460.

Szamos irdnyelvben arra hivjak fel a figyelmet, hogy a vérnyo-
mast lemeztelenitett felkaron kell mérni, azonban ezt nem min-
den esetben konny( végrehajtani. A rendszerezé elemzés célja,
hogy 0sszegezzék azokat a bizonyitékokat, amelyek a ruhaujjnak
a vérnyomasmérésre gyakorolt hatasardl szélnak. A Pubmed
és az Embase adatbazisokbdl keresték ki azokat a keresztmet-
szeti vizsgalatokat, amelyekben a meztelen karon, a ruhaujjon
és a feltlirt ruhaujjon keresztil mért vérnyomas eredményeit
hasonlitottak 6ssze. A metaanalizis a rendelkezésre allé adato-
kat Osszesiti. 720 irodalmi forrasbdl 13 kozleményt valasztottak
ki. Mindegyik vizsgalatban beszamoltak az orvosi rendelGben
mért vérnyomasrol, 12-ben hasonlitottak dssze a meztelen ka-
ron és a ruhaujjra helyezett mandzsettaval mért vérnyomast,
négy tanulmanyban a vérnyomast feltlirt, kilonb6z6 tipusu és
vastagsagu ruhaujjra helyezett mandzsettaval is mérték. A leg-
tobb vizsgalatban nagy volt az adatok torzitasanak a kockazata.
Harom tanulmanyban kismértékben fellilmérték a ruhaujjon
keresztil a vérnyomast, a tobbi 10 vizsgalatban nem talaltak
szignifikdns kulonbséget a meztelen karon és a ruhaujjon ke-

resztil mért vérnyomasban. A vizsgalatok eredményeinek a
metaanalizise nem szignifikdns mértékben, 0,59 Hgmm-rel
(95%-0s konfidenciaintervallum [Cl] -0,11—+1,30; P=0,10] ta-
lalta magasabbnak a szisztolés vérnyomast a ruhaujjon keresz-
til mérve, amikor a legvékonyabb ruharétegen keresztil mért
értéket vették figyelembe a kilonb6z6 vastagsagu ruhaujjakon
keresztili vérnyomasmérések soran, és 1,10 Hgmm-rel (95%-
os Cl -0,21—+2,40; P=0,10) mérte felll, amikor a legvastagabb
ruhaujjon keresztll mért vérnyomasértéket vették figyelembe.
Feltdrt ruhaujjon keresztul 2,76 Hgmm-rel (95%-os Cl —0,96—
+6,47; P=0,15), nem szignifikdns mértékben volt felilmérve a
vérnyomas. Kovetkezésképpen, az orvosi rendelSben a vastag
ruhaujjra helyezett mandzsettaval torténé mérés kismértékben
feltlértékelheti a vérnyomast, ugyanakkor a vékony ruhaujjon
keresztlli mérés nem befolydsolja szignifikins mértékben az
eredményt, és mindenképpen helyesebb, mint a felt(irt ruhauj-
jon keresztlli vérnyomasmérés.

dr. Valyi Péter
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A KLINIKAI MUNKA AKTUALIS KERDESE!

Hyperkalaemia V. rész
DEAK Gyorgy!, PATO Eva, KEKES Ede?

1 Uzsoki Utcai Kérhdz, lll. Belgydgydszati-Nefrolégiai Osztdly, Budapest
2Pécsi Tudomdnyegyetem, Klinikai Kézpont, I. Belgydgydszati Klinika, Kardioldgiai Tanszék, Pécs

A hat részbdl dllé 8sszefoglald bemutatja a hyperkalaemia epidemioldgidjdt, diagnozisdt, patogenezisét és kezelését.

A hyperkalaemia menedzselése:
megeldzés-kezelés

Diétds ajdnldsok a hyperkalaemia kezelésében

Az amerikai Food and Nutrition Board javaslata szerint egész-
séges egyének szamara napi 4,7 g a megfeleld mennyiségl
kaliumbevitel (1). A WHO napi 3,9 g kdliumbevitelt tanacsol
annak érdekében, hogy csokkenjen a vérnyomas és kisebb le-
gyen az ischaemias szivbetegség, stroke, illetve altaldban a
cardiovascularis betegségek megjelenésének kockazata (2). A
legljabb 0sszegz6 elemzések alapjan, kronikus vesebetegség
(KVB) esetében a korai stadiumokban — hyperkalaemia-kockazat
fennallasa nélkll — nem szlkséges a kaliumbevitel korlatozasa,
azonban 3 g/nap ald kell vinni a bevitelt >5,3 mmol/| szérum-
kdliumszint esetén. Az alacsony kaliumtartalmu diéta 2-3 g/nap
(51-77 mmol/l/nap) bevitelt jelent (3) (1. tdbldzat).

A kéliumkivélasztasrol még annyit kell tudni, hogy KVB-ben
és végstadiumu vesekdrosodasban jelent§sen megnd a
fekalis kaliumkoncentracio, igy — kulonosen id6skorban — az
obstipatio is egyik f6 oka a hyperkalaemia kialakuldsanak,
tehat a székelés ,rendben tartasa” a diéta mellett ugyancsak
igen fontos tényezd (4).

A masik probléma, hogy el6rement KVB-ben vagy diabe-
tesszel tarsult vesebetegségben meg kell szoritani az allati
eredetl fehérje bevitelét, és el6nyben részesithetjik a nem
allati alacsony fehérjebevitelt, ez tehat a vegetaridnus étrend
felé kozeledést jelentené, azonban utébbiakban legtobbszor
magas vagy igen magas a kaliumtartalom. Masrészt a novényi
alapu élelmiszerek kedvezé hatast gyakorolnak hypertonidban,
javitjak a glomerulus hemodinamikajat és kedvezéen befolya-
egészséges feln6tt napi fehérjesziikséglete 0,6 g/ttkg vegyes
biolégiai értékl fehérje, amelyhez 33% biztonsagi rdhagyast
adva a javasolt napi fehérjefogyasztds 0,8 g/ttkg (5). Ujabban
a 65 év feletti egyéneknél az International PROT-AGE Study
Group (6), valamint a European Society for Clinical Nutrition
and Metabolism (ESPEN) tanulmany alapjan (7) a javasolt
fehérjebevitel 1-1,2 g/ttkg/nap. Még nagyobb a napi fehér-
jeigény, ha az idGs egyén akut vagy kronikus betegségben
szenved (napi 1,2-1,5 g/ttkg). Ha sulyos betegség alakul ki
vagy baleset torténik, vagy erdsen alultaplalt az egyén, akkor
2 g/ttkg/nap a fehérjebeviteli igény (8).

A fehérjemegszoritas két formajat, a mérsékelt és jelentls
fehérjemegszoritasu étrendet lehet megkilonboztetni (9, 10):
o Amérsékelten fehérjeszegény étrendet (0,6-0,7 g fehérje/

ttkg/nap) els@sorban a KVB harmadik stadiumaban prog-

ressziven romld vesefunkcid vagy nephrosisszindréma
esetén, diabeteses nephropathidban, KVB negyedik és
otodik, nem dializalt stddiumaiban alkalmazzuk.

e A nagyon alacsony fehérjetartalmd diéta (0,3-0,4 g fe-
hérje/ttkg/nap) nefroprotektiv hatdsa elsésorban a 20-25
ml/min/1,73 m? alatti eGFR-tartoméanyban érvényesiil jol
egylttmkods betegeknél.

A tradicionalis, mérsékelten fehérjeszegény étrendben a
fehérjék legalabb 50%-anak magas bioldgiai értékilinek, és leg-
alabb 40%-anak allati eredetiinek kell lennie annak érdekében,
hogy az elfogyasztott fehérje aminosavainak minél nagyobb
hanyada beépuljon a szervezet sajat fehérjéibe, és megfelel
mennyiségl esszencidlis aminosav is rendelkezésre alljon (10).
Két modszert javasolnak:

e Afehérjementes kenyeret, tésztat, rizst, lisztet tartalmazo,
mérsékelten fehérjeszegény diéta lehetévé teszi dllati ere-
det(i fehérjék nagyobb aranyu fogyasztasat.

¢ Anapi0,6-0,7 g/ttkg fehérjét tartalmazd vegén étrendet
vagy ki kell egésziteni ketosavakkal 1 tabletta/8-10 g/ttkg
adagban, vagy minden étkezésnek tartalmaznia kell egy
keményit&forrast és egy hlvelyes zoldséget az amino-
savak megfeleld ardnyanak biztositdsa érdekben. Idedlis,
ha a nap folyaman legaldabb kétféle keményit6forras és
kétféle hiivelyes zoldség keriil fogyasztasra.

A malnutritio elkerllése és a beteg-egylttmUikodés javitasa
érdekében heti egy-hdarom, megszoritas nélkili étkezés enge-
délyezhetd (11, 12).

A nagyon alacsony fehérjetartalmu, napi 0,3-0,4 g/ttkg fe-
hérjét tartalmazo diéta kotelezGen kiegészitendd ketosavakkal
napi 1 tabletta/5 g/ttkg adagban. A diéta betartdsat segiti a
fehérjementes kenyér, tészta, rizs, liszt fogyasztasa, illetve a
vegan étrend.

A zoldségnek nagy jelentésége van a diétaban, mert a kali-
umionok sziikségesek a fehérjeszintézishez, enzimaktivaciohoz
és a kation/anion egyensuly fenntartdsdhoz a citoszolban.
Mindezeken tul a vegan étrend nagy mennyiségi rostanyagot
tartalmaz, alkalizal, és antioxidans vitaminokat tartalmaz. Nagy
tanulmanyok igazoltak, hogy ez az étrend sok esetben nem
befolyasolja jelentdsen a szérumkaliumszintet, és nem feltét-
lenal okoz hyperkalaemiat (13, 14).

Osszegezve: Sulyos vesekdrosodas esetén kombinalni szik-

séges a korlatozott fehérjebevitelt, a magas rosttartalmat,

csokkentett savtermelést (alkalizalas), illetve olyan elemeket,
amelyek kedvez&en hatnak a cardiovascularis rendszerre (el-
s@sorban zoldség, gyimolcs).

Mindez természetesen nem egyszer( feladat, szlikség van
nevelésre, oktatasra, dietetikusra, diétds napld vezetésére és
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1. tdbldzat. A kdliumbevitel-javaslat hyperkalaemidban a vesefunkcid fliggvényében

KVB 1-2. stadium: eGFR
>60 ml/min/1,73 m?,
nincs albuminuria, de

van diabetes,
hyperkalaemia,

KVB 3. stddium: eGFR
30-60 ml/min/1,73 m?,
TPCR <30 mg/mmol

KVB 4-5. stddium:
eGFR <30 ml/min/1,73
m?, nem dializdlt, vagy

TPCR >30 mg/mmol

Dializiskezelés alatt
vagy fehérje-energia
vesztés esetén

szoliter vese

DR kliumbevitel
kdliumbevitel 4-47 a/na
(g/nap) /- g/nap

nagy 6nakaratra. Jelen kozlemény keretei nem teszik lehet6vé a
betegekre és az orvosra haruld szamos tennivald részletezését
(ezekre megfelel§ kiadvanyok rendelkezésre allnak), de egyet
emlitlink, nevezetesen, hogy az ételek megfelel§ elkészitési
maddja jelentdsen csokkentheti az adott élelmiszer kaliumtar-
talmat: gyimolcs, zoldség korilbelll 45 °C-os vizben 15-20 ma-
sodpercig torténd erételjes keverése, majd aztatdsa 40-60%-
ban csokkenti a kdliumtartalmat, felkockazott burgonya (illetve
egyéb gumds zoldségek) felforraldsa és a f6z8viz ledntése
50%-0s kaliumtartalom-csokkenést eredményez, hdsok for-
rasban levé vizben 3 percig torténd keverése 40-50% kalium-

2. tdbldzat. A leggyakoribb élelmiszerek
kdliumtartalmdnak szemléltetése

Legkevesebb
kdliumtartalom

Nagy

Eigelei kdliumtartalom

kdliumbevitel-megszo-
ritds, ha hyperkalaemia
eléfordul

bandn, sdrgadinnye, alma, korte,
Gyumolcs manga, barack, eper, fekete
kivi, szilva afonya
Osszes szdraz hagyma
huvelyes, burgonya, gyma,
R PR uborka, tok,
Zoldségek zeller, spendt, sdska, . .
. : retek, zoldborsé,
cékla, brokkoli, "
: i z6ldbab
karfiol, z6ldségcsira
mindegyik nincs
kacsahus,
csirke, marhahus, tonhal, virsli,
halak, szardinia, kenémdjas,
kolbdsz, szaldmi szalonna,
teperté
: 7 joghurt, tejfol, medvesaijt,
e E sajtok, juhturd tehénturd

Gabonafélékbdl
készlltek

kaldcs, barna
kenyér, rozskenyér

csokolddé, kakad

Edesség

fehér kenyér,
tésztdk, piritds,
rizs

cukor, méz

gyakori hyperkalaemia
esetén a kdliumbevitel
<3 g/nap, gazdag
rostbevitel

cél: kdliumbevitel
<3 g/nap, gazdag
rostbevitel

tartalom-csokkenést eredményez (15). Masrészt szemléltetés-
ként egy 6sszeadllitdst mutatunk be — példanak — a sok és relativ
kevés vagy nagyon kevés élelmiszerekrél a 2. tdbldzatban.

A fentieken tul a fehérje- és kdliummegszoritas mellett fenn
kell tartani a szervezetink szdmara megfelel6 mennyiségl
kaldriabevitelt (30-35 kcal/ttkg/nap). Ez rossz vesefunkcid
mellett Ugy oldhatd meg, hogy elegendd mennyiségl szénhid-
ratbevitellel pdtoljuk a hidnyzo kaldriamennyiséget.

Diétds javaslatok hyperkalaemia és diabetes
egyuttes fenndlldsa esetén

Diabetes fenndlldsa esetén még bonyolultabb a helyzet. Az
altaldnos diétds elSirdsok bizonyos értelemben eltérék. Az eu-
répai és a kanadai javaslat szerint a teljes energiaszikséglet
45-60%-at szénhidratbdl, 10-20%-4t fehérjébdl kell biztosi-
tani, és 30%-nal alacsonyabb legyen a zsirbevitel (16, 17). Az
ADA egyénileg torténé meghatdrozast tamogat (18), de biztos
egyetértés van abban, hogy a f& cél alacsony mennyiségl
szénhidrat mellett kis mennyiség( szaturdlt zsir bevitele. Ke-
ralni kell a készételeket, a voros husokat, cukrot, édesitett ita-
lokat, el6nyben részesiilnek a magas rosttartalmu tdpanyagok
(16). 2-es tipusu diabetes mellitus (DM) esetében a testsuly-
csokkentés kiemelt célkitlizés.

Amennyiben a diabetes vesefunkcié-zavarral egyltt jelent-
kezik, illetve tarsuld KVB all fenn, és hyperkalaemia alakul ki, akkor
javasolt mérsékelten fehérjeszegény étrend (0,5-0,6 g/ttkg/nap)
bevezetése, valamint a nagy kdliumtartalmu élelmiszerek ke-
rilése. Ez nem egyszer(i feladat és mindenképpen sziikség van
dietetikus segitségére (10, 16, 18). Diabetesben rendkivil nagy
az Osszetett anyagcserezavar kialakuldsanak lehet&sége, ahol a
ketoacidosis mellett gyakran kombindlt (kalium, magnézium,
foszfat) elektroliteltérések is felléphetnek, ezért a diéta 6sszedl-
litdsanal komplex tablazatokat érdemes hasznalni (3. tdbldzat).

A fehérjeszegény étrend vesefunkcio-kdrosodds esetén
torténd alkalmazéasa esetén, illetve diabetesben a szénhidrat/
fehérje/zsir ardany megfelel§ bedllitasanal még egy dontd té-
nyez8 van, hogy a diétds megszoritdsok miatt ne alakuljon ki
malnutritio (19).

Gydgyszeres kezelés mddositdsa
Szivelégtelenségben az ACCF/AHA iranyelv szerint a szérum-

kdliumszintet a RAAS-gatld inditdsa el6tti id6szakban (120
napon belll), majd a kezelés elinditdsa utani 1-10 nap koézott,
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3. tdbldzat. A tej és tejtermékek Gsszetétele (20)

10 dkg-ban E”(T(T)’i‘“ E(“kecf‘li)o' Fehérje (g)  Zsir (g)
Ementdli saijt 1655 394 27,8 29,4
Habtejszin 1268 302 2,6 30
iré 160 38 2,7 1,5
{i’%‘ “mrlt':klegg) 483 115 5,9 6,3
Juhtej 475 113 6,1 7.2
Jg‘g:\‘;‘;q 1189 283 18,2 21,1
Karavan sajt 1483 353 22,3 27,3
Kdavdtejszin 731 174 3,3 15
Kecsketej 294 70 3,6 3,9
Kéményes sajt 945 225 30,5 10
Lajta sajt 1575 375 22,6 29,7
[‘f‘ﬁ%"; 1260 300 1,7 25

ezt kovetBen folyamatosan négy honaponként indokolt ellen-
Grizni (21). Az ellendrzést minden Uj RAAS-gatld esetében vagy
dozisvaltoztataskor meg kell ismételni.

Az ACEi vagy ARB, illetve az MRA ddzisdnak
vdltoztatdsa

Amennyiben hyperkalaemia fennall (szérumkaliumszint >5,5
mmol/I felett), akkor az ACEi/ARB ddézisat 50%-kal csdkken-
teni kell, a szérumkaliumszintet 6t-hét naponként ellendrizni,
amig visszatér a kiindulasi szintre. Ha kett6-négy hét alatt
nem tér vissza az eredeti értékre, akkor a RAAS-gétlokat el
kell hagyni. Ha a beteg kombinalt (ACEi vagy ARB + MRA) ke-
zelésre van beadllitva, akkor az egyik gydgyszert el kell hagyni
és a szérumkaliumszintet ellendrizni kell 6t-hét napon belll
(22). A PARADIGM-HF vizsgalat (23) alapjan jogosan feltéte-

Szénhidrdét Kdlium Foszfor Kalcium Nd&trium
(9) (mg) (mg) (mg) (mg)
1,5 150 500 800 800

3 112 50 100 34
3,3 150 20 25 11
8 316,7 122,5 210 210
5 182 150 183 30
3 146 250 400 515
1,9 950 460 1220
4,9 130 60 105 40
4,7 50 130 130 80
1,6 180 400 400 800
1,6 250 400 1400
2 104 400 1450

lezhet8, hogy a szivelégtelenség (SZE) kezelése soran olyan
esetekben, amikor MRA-t is csatolunk a kezeléshez, az ACEi
vagy ARB kicserélése szakubitril/valzartanra (ARB kombinalva
neprilysininhibitorral) szignifikdnsan csokkentia hyperkalaemia
kialakulasanak kockazatat, azaz szakubitril/valzartannal egyltt
biztonsagosabban lehet a spironolaktonkezelést alkalmazni.

Az aldoszteronantagonista kezelés mellett a szérumkalium-
szint értéke és a vesefunkcid romlasanak mértéke alapjan meg-
felel§ algoritmust alkalmaznak (24) (4. tablazat).

Afinerenon —egy Uj, magasan specifikus, nem szteroid, har-
madik generacidos MRA —hatékonysagat és biztonsagossagat az
ART vizsgélatban (25) tesztelték HFrEF-ben és KVB-ben szen-
vedd betegek korében. A finerenon mellett hyperkalaemia szig-
nifikdnsan ritkabban fordul eld, szemben a spironolaktonnal
(5,3% vs. 12,7%). A finerenon és az eplerenon kozott nem ta-

4. tdbldzat. A spironolaktonddzis bedllitdsa a vesefunkcid és a szérumkdliumszint fliggvényében

Szérumkdliumszint (mmol/I)
indité ddzis

Dézisbedllitds az eGFR (ml/min/1,73 m?) figyelembevételével

ha eGFR >50: spironolaktonddzis 25 mg/nap

ha eGFR 30-49: spironolaktonddzis 25 mg/minden mdsodik nap

ddzisnovelés

ha spironolakton 25 mg/nap volt — névelés 50 mg/napra

ha spironolakton 25 mg/minden mdsodik nap volt — névelés 25 mg/napra

ddzisvdltds nem sziikséges
ddziscsokkentés

ha spironolakton 50 mg/nap volt — csokkentés 25 mg/napra

ha spironolakton 25 mg/nap volt — csékkentés 25 mg/minden mdsodik napra

ha spironolakton 25 mg/minden mdsodik nap volt — gydgyszerledllitds

>6 kezelés ledllitandd, és akkor indithaté djra, ha a szérumkdlium <4,5

kezelés ledllitandé minden esetben, ha eGFR <30
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laltak kulonbséget a hyperkalaemia szempontjabdl. SZE-ben
a finerenon terapias indikacidinak meghatarozasara tovabbi
vizsgalatok sziikségesek. Diabeteses nephropathiaban és nagy
kockazatu vesebetegségekben jelenleg fazis Il vizsgdlatokban
vizsgaljdk a finerenon hatékonysagat és a hyperkalaemia
incidenciajat (24). Diabeteses nephropathiaban a kdliumsze-
gény diéta a hagyomanyos RAAS-gatld kezelés mellett is se-
githet kivédeni a hyperkalaemia kialakulasat (26, 27).

5. tdbldzat. A hyperkalaemia akut
elldtdsdnak gydgyszerei

Gvéavszerek Ajdnlott ddzis Hatds-

yogy hyperkalaemidban kezdet

. 10%-os

Kalcium- . . . . <

. . kalciumglikondt  intravéndsan 1-3 perc
glikondt

10 ml
Inzulin 5-6 E, 500 ml 20-30
(Actrapid, 5%-o0s dextrdz intravéndsan erc
Humulin-R) infazidban P
Albuterol 10-20 mg inhaldlds 30 perc
Furoszemid 40-80 mg intravéndsan 15 perc
Ndtrium- er os
polisztirol- 15-60 g, 30-50 g per « >2 déra
z rectalisan

szulfondt
Patiromer 8,4-25,2 g/nap per os 7 6ra

A hyperkalaemia siirgdsségi kezelése
— a krénikus kezelés feladatai és lehetdségei

Az SZE, DM, a KVB folyamatosan novekvd prevalencidjaval,
valamint a RAAS-gatlé és az MRA-kezelés elterjedésével par-
huzamosan emelkedd hyperkalaemia-rizikd szliikségessé tette

egységes kezelési protokollok kialakitasat (28—30). Ezekben az

irdanyelvekben megfogalmaztak az akut ellatas harom fontos

kovetelményét:

e Akardidlis sejtmembranok (akciés potencial) stabilizalasa
anélkul, hogy a kaliumszint valtozna.

e Iv.inzulinnal vagy B,-agonistaval a kalium visszairanyitasa
az intracellularis térbe.

¢ Akdlium eliminacidja a szervezetbdl kdliumkotd szerekkel,
diuretikummal vagy hemodializissel.

A gyogyszeres kezelési lehetGségeket az 5. tabldzat tiinteti fel (31).

Rafique és munkatarsai (32) iranyelvek és szakmai Utmu-
tatok alapjan egy igen hasznos terapias algoritmust allitottak

Ossze, amely minden betegségre és hyperkalaemiat okozo kli-

nikai szituaciora alkalmazhaté (1. dbra).

Az algoritmusnak szamos kulcspontja van:

e A dontés alapveten a szérumkaliumszinttdl fugg, és fug-
getlen az EKG-eltérésektdl, mert azok nincsenek pontos
aranyban a szérumkaliummal.

e A szérumkdlium értékelése soran a hemolizisbél eredd
pseudohyperkalaemiat ki kell zarni.

e A myocardialis érintettséget a repolarizaciés és nem
repolarizaciés (P-hulldm, PQ, QRS) eltérések alapjan
egylttesen kell értékelni.

e Myocardialis érintettség mellett a kalciumot azonnal adni
kell vagy ismételni, amig az EKG nem valtozik, mert a bar-
mikor fellépd kamrai arrhythmia a beteg életét veszélyezteti.

e Alacsony dozisu inzulint adjunk vagy inkabb tobb dextrozt
a hypoglykaemia kialakuldsanak lehet6sége miatt. KVB-ben
inzulin utan hat éran at vércukor-ellenérzés indokolt.

e Inzulin és albuterol egyittes addsa esetén hypokalaemia
alakulhat ki négy éran beldl.

A vizsgalati protokoll szamos megfigyeléses vizsgalaton és az

iranyelveken alapult, azonban még tovabbi adatok szlksé-

gesek a jov6ben.
A hyperkalaemia akut (kdrhazi) és kronikus (ambulans) ke-

zelésének lehet8ségeit Vijayakumar és munkatarsai (33) a 6.

tabldzatban leirtak szerint 6sszegezték.

6. tdbldzat. A hyperkalaemia kezelési lehet8ségei kérhdzi és ambuldns kérilmények kozott

Kezelés helye Kezelés médja

Kérhdz, akut kalcium-glikonat
inzulin-dextréz

Kérhdz, szubakut B.-agonista

sejtmembrdn- (AP-) stabilizalds

kdlium intracelluldris

kdlium intracelluldris

Cél Veszély

teljes test kdliumszintje
nem csokken

teljes test kdliumszintje nem

térbe juttatdsa csOkken, hypoglykaemia!

teljes test kdliumszintje

térbe juttatdsa nem csOkken

Ambuldns, akut

Ambuldns, krénikus,
feladat 1.

Krénikus, feladat 2.

Krénikus, feladat 3.

ndtrium-bikarbondt

loop diuretikumok
dializis
diétamoddositds
gydgyszermddositds
kéliumkotd szerek

(SPS, patiromer, ndtrium
cirkénium-cikloszilikdt)

kdlium intracelluldris
térbe juttatdsa, kdlium
renalis kivdlasztds
renalis kdliumkivdlasztds
kdliumelimindlds

kdliumbevitel-csokkentés

hyperkalaemia elkertlése

kdliumelimindlds

alkalosisveszély

vesefunkcid-romlds,
volumendeplécid

ritmuszavarveszély

végrehajtds nehéz

RAAS-gdtlé elhagydsa rossz életkild-

tdst jelent

ndtriumretencié-mellékhatds
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1. dbra. A hyperkalaemia kezelésének menetrendje, algoritmusa minden klinikai,
hyperkalaemidt okozé szitudcid esetén Rafique (32) adatai alapjdn

Szérumkdliumszint >5 mmol/|

El&zmény: SZE, DM, KVB/acidosis — kéros
kreatinin/hyperkalaemidt okozé gydgyszer

v

igen

¥

_

Uj EKG-jelenség: arrhythmia, bradycardia,

igen poétritmus, PR né, lapos P, csucsos T

ha EKG nem javul, Gjra 2. adag

—

nem Uj szérumkdlium-mérés

|

1

igen Szérumkdlium >5

¥

nem

nem

¥ \ 4

1 g kalcium-glikondt iv.,

ﬁ

Vdlasztdsi lehet8ség

Nem kell
akut kezelés

inzulin/albuterol + furoszemid + kdliumkoté szer

¥

Kdliumszint <6:

¥

Megfigyelési egységbe
helyezés

H igen

ﬂ 4 éra mulva, ha szérumkdlium <6 »

Dializdlds és
EKG-kontroll

nem »
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Tegnap egy baratom temetésén
voltam. Dr. Baji Sandor, a Békés-
csabai Réthy Pal Kérhaz Gyermek-
osztalyanak osztalyvezetd f6orvosa,
gyermekgyogyasz, nefrologus, 64
éves koraban, 2020. augusztus 11-én,
varatlanul elhunyt. Augusztus 10-én még & volt az lgyeletes,
€s masnap sajat osztalyan érte a halal. Egészségesnek hittlk,
hiszen a tulterheltségen kivil soha nem panaszkodott.

A temetésén nagyon sokan voltak. Résziinkrél harom szal
fehér rézsa jelképezte a ,heimpdlos” és miskolci GYEK-es gyer-
meknefrolégusok fajdalmat.

Sanyival a gyermeknefrolégia hozott 6ssze. Ezen rendezvé-
nyeken sokat beszélgettiink a szakmardél, a maganéletrdl, a szo-
rakozasrél. Sokat nevettiink is. J& humord, vidam fid volt. Azzal
hitegettem magam, hogy én beszéltem ra, hogy fogadja el a va-
rosi kérhaz gyermekosztalyanak a vezetését. Addig a megyei kor-
hazban gyermeknefroldgus volt. Azt gondolom, mindségi Iépés
volt, hogy els6 szamu vezet6vé lépett eld. Bar hirtelen haldlara
tekintettel, kicsit lelkiismeret-furdaldsom is volt, hogy én tettem
ra nagyobb terhet, mint amit kellett volna. Igaz, a varosi kérhaz
gyermekosztalydn csak 6 volt az egyetlen szakorvos. gy havi
15-6t kellett Ugyelnie vagy szupereznie a rezidens lgyeletesnek.

Békéscsabdn sziletett 1955. oktéber 7-én. Orvosi tanulma-
nyait a Szegedi Orvostudomanyi Egyetemen folytatta, 1981-ben
summa cum laude végzett. Els6 munkahelye a Gyulai Pandy
Kalman Megyei Kérhaz volt. Végigjarta a szokasos vidéki korhazi
életutat: gyermekorvosi, késébb nefroldgiai szakvizsgat szerzett,
adjunktusi, majd f6orvosi kinevezést kapott. 1996-tdl dr. Sipos
Péter osztalyvezet§ fGorvos helyettese. 12 éven at volt ebben
a poziciéban, amig 2008-ban megpalyazta a Békéscsabai Varosi
Korhaz osztalyvezetdi dllasat. Az osztalyvezetés mellett volt a kor-
hazi tudomanyos bizottsag elntke, az etikai bizottsag elndke. A
varosi kdrhazban gyermekgydgyaszati tovabbképzéseket szerve-

Bucsuzunk egy gyermeknefroldgustal

zett. Tobbszor hivott el6adni és én minden alkalommal ma-
gammal vittem specialistakat, egyszer Miskolcrél a GYEK-bdl,
majd késébb a Heim Pal Orszagos Gyermekgyodgyaszati In-
tézetbdl. Mindig biszkén mutatta az osztalyat, hogy el6z6
latogatasunk 6ta mi minden fejlédott, milyen Uj mUszereket
kapott, milyen (j programokat inditott el. A f6orvosi szoba-
jaban mindig ,terulj, tertlj asztalkdm” volt, finom ételekkel.
S koszonetként, Utravaldul kis csomagot is kaptunk, benne
vastag békéscsabai kolbasszal.

Kozel harom évtizeden &t tanitott a helyi f8iskolan, 2017-ben
cimzetes f6iskolai docens cimet adomanyoztak szamara.

Sanyi csendes, udvarias ember volt. Lehet, hogy beosztottjai
osztalyvezetd fGorvosként nem ezt mondjak réla. Elete utolsé
percéig osztalya minden rezdulésérdl tudott, mindent szamon
tartott, minden munkatarssal él6, tevékeny kapcsolata volt.
Mindig fontosnak érezte az osztdlyos kollektiva Osszetartadsat,
ezért rendszeresen szervezett csaladi napokat, vagy éppen bene-
vezte osztalyat a békéscsabai fesztivalok kozosségi programjaba.

Avdéros a Mosolygds gyermekorvos cimmel tintette ki. Voltak
olyan betegei, akik mas csatornan az ismeretségi korombe tar-
toztak, s ismeretlendl is nagyon jokat mondtak rola.

Készllt a kozelgd nyugdijas évekre, kertes hazba koltozott és
unokajaval tobb id6t tervezett egyditt tolteni.

Az utébbi idében ritkdbban taldlkoztunk. Mindenki élte az
életét. Rohand vilagunkban, orvosként, az orszag jelenlegi hely-
zetében egy orvosnak kevés ideje van, hogy baratkozzon.

A varatlan halal megallit egy pillanatra. Miért nem kerestik
egymast gyakrabban? Miért nem beszélgettiink tébbet?

Elt 64 évet. Tartalmas, elismert orvosi életet. Mi, gyermek-
nefroldgusok nagyon szerettiik. Nyugodj békében!

Bajusz Ili, Téth Vali, Losonczi Kati, Gombos Eva és Meichelbeck
Kriszti nevében:
Szabd Laci
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A koronavirus-jarvanyra tekintettel az idei évben az Eurdpai
Vesetdrsasag (ERA-EDTA) évenkénti grandidzus konferenciajat
online mdédon rendezte meg 2020. junius 6-9. kozott. Jelen
kozleményben a szamomra érdekesnek tartott szekcidkbol ké-
szitettem egy dsszefoglalast, azzal a céllal, hogy bemutassam a
nefroldgia szamos tertletén az elmdlt évben tortént fejlédést,
illetve az egyes témakban részletesebb elmélyllést szandé-
kozdk szamara, néhany friss irodalmi utalast, hogy segitséget
nyUjtsak a részletek tovabbi tanulmanyozdsahoz.

Feln&ttkori autoszomdlis domindns
policisztds vesebetegség (ADPKD) kezelése
tolvaptdannal

Gansevoort professzor (Groningen, Hollandia) a vazopresszin
V2-receptor-antagonista tolvaptannal szerzett Ujabb tapasz-
talatokat ismertette ADPKD-s betegeknél. A 2012-ben pub-
likalt TEMPO vizsgalatbdl ismert, hogy a tolvaptankezeléssel
az évenkénti GFR-csokkenés 26%-kal, illetve a vesevolumen-
novekedés 45%-kal csokkenthet a kettés vak, randomizalt
vizsgalat alapjan, megtartott vesefunkciéju ADPKD-s betegek-
nél (1, 16). Majd 2017-ben a REPRISE vizsgélatban a tolvaptan
hatékonysagat igazoltak besz(ikult vesefunkciéju (kiindulasi
eGFR: 25-65 ml/perc/1,73 m?) policisztas betegeknél is (2).
Policisztas betegeknél 60 ml/perc/1,73 m? GFR-nél a vesepdt-
|6 kezelésig atlagosan 12 év telik el, amely tolvaptankezeléssel
plusz 4,4-6,8 évvel nyljthatd el az el6bb idézett vizsgalatok
alapjan. Személyes véleménye alapjan — az utébbi évek ta-
pasztalatait figyelembe véve — a 2016-ban publikalt ERA/
EDTA ajanlas egyszer(sitését javasolta (3) a tolvaptankezelés
inditdsahoz. Ezek alapjan elsGsorban (de nem kizarélagosan)
50 évnél fiatalabb betegeknél, gyorsan romlé vesefunkcié (6t
év atlagaban az eGFR-csdkkenés >3 ml/perc/1,73 m?/év), vagy
gyorsan novekvd vesevolumen (Mayo-klasszifikacio 1 C/E vagy
ultrahangvizsgalattal 16,5 cm-nél nagyobb vese 45 éves kor
alatt) esetén tanacsolja a tolvaptankezelés inditasat. Torekedni
kell a betegeknél a napi 120 mg-os ajanlott doézis alkalmaza-
sara, amelyet még a klinikai vizsgalatokban is csak a betegek
50%-anal sikerult alkalmazni. A polyuria ennek a gyogyszernek
a ,velejard” mellékhatasa (a napi vizeletmennyiség 6-8 literre
emelkedik), amit a betegek donté tobbsége jél toleral. Ameny-
nyiben a beteg éjszakai nyugalmat zavarja a gyakori vizelés, az
esti adag korabbi bevétele javasolhatd.

Bart Kramers a groningeni munkacsoportbdl ismertette a
tolvaptankezelés kovetkeztében jelentkezd jelentBs, gyakran
panaszokat is okozd, polyuria csokkentésére tervezett vizsga-
lataik eredményeit. A hidroklorotiazidrél (HCT) ismert, hogy
nephrogen diabetes insipidusban korulbelil 30%-kal csdkkenti
a napi vizeletmennyiséget, dllatkisérletben a metformin 50%-
kal csokkentette a polyuriat. Ezért 13, stabil, tolvaptankezelés
alatt all6 policisztas betegnél vizsgaltak két-két hét HCT- (egy hétig
12,5 mg, egy hétig 25 mg), illetve metformin- (egy hétig 2x500
mg, egy hét 2x1000 mg) kezelés utan a polyuria, életming-
ség, vesefunkcid valtozasat. A polyuria mind a HCT-, mind a
metformincsoportban mintegy 25%-kal csokkent. A HCT-
kezelés végén a betegek szignifikdnsan jobb életmindségrdl
szamoltak be, illetve a GFR-értékik is javult. Ebben a két vizs-
galt paraméterben a metforminszedés végén nem volt valto-
zas. Ezek alapjan a szerzék felvetik a tolvaptankezelés kiegé-
szitését, zavard mérték( polyuria esetén, kis ddzisi HCT-vel,
gondos ellenérzés mellett (4).

A CKD epidemioldgidgja
és klinikai vizsgdalatok CKD-ban

Barratt professzor (Leicester, Egyesilt Kirdlysédg) a kronikus
vesebetegségek (CKD) epidemioldgidjardl szamolt be és a
klinikai vizsgalatok nehézségeit ismertette CKD-ban. A legfris-
sebb adatok alapjan a CKD prevalencidja 9,1% a foldinkon és
évente 1,2 millé ember haldldért felelés (5). A KDIGO (Kidney
Disease Improving Global Outcomes) ajanlas alapjan a CKD
progresszidjanak lassitdsa harom pilléren nyugszik: 1. vese-
betegség koroki kezelése; 2. optimalis vérnyomaskezelés; 3.
RAAS- (renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer) gatlok (ACEl/
ARB — angiotenzinkonvertalé-enzimgatlé/angiotenzinrecep-
tor-blokkold) alkalmazéasa. A CKD magas prevalenciaja ellenére
a CKD-s betegeken végzett klinikai vizsgalatok szama toredéke
csak az idegrendszeri, cardiovascularis, tumoros betegségek-
ben végzett klinikai vizsgalatok szamaval dsszehasonlitva (6).
Ennek az a magyarazata, hogy a vesebetegségek progresszio-
ja lassu, a betegeknek szamos gyogyszert kell szednitk, és a
kemény klinikai végpontok elérése nehéz. Nagy klinikai vizsga-
latokat a nefroldgiaban csak diabeteses nephropathias bete-
gek bevonasaval végeztek, aminek az az oka, hogy a CKD-ban
szenvedd betegek korilbelll 40%-a diabeteses, és diabeteses
vesekarosodas esetén a vesefunkcio romlasa viszonylag gyors.
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Nem diabeteses glomerularis betegségekkel kapcsolatos vizs-
gélatok szinte alig vannak, aminek hatterében az all, hogy az
egyes glomerularis betegségek relative ritka betegségeknek
szamitanak, altalaban lassan progredialnak, illetve a készit-
mény hatékonysaganak lemérése sem egyértelm(i. Az eurdpai
(EMA), illetve amerikai (FDA) gydgyszerigyi hatdsag csak az
utobbi években fogadott el a vesefunkcid valtozasaval kapcso-
latos kevésbé kemény végpontokat egy gyogyszer hatékony-
saganak vizsgalatara: 2012-ben a kiinduldsi GFR-érték felére,
majd 20-30%-ra csokkenését, 2018-ban az albuminuria valto-
zasat, a GFR-csokkenés sebességének (slope) valtozdsat (7).
Az \j statisztikai elemzések alapjan, ha hat hdonapos kovetés
soran tartds, legaldbb 30%-o0s albuminuriacsokkenés vagy két-
éves kovetés soran a GFR-csokkenés 0,75 ml/perc/1,73 m?/
évvel lassul, akkor a kedvezd terdpias hatads megallapithato.

Masodik el6adasaban Barratt professzoraz IgA-nephropathian
(IsAN) keresztil mutatta be, hogy az Ujabb végpontok elfogada-
sa alapjan miképp lehetséges klinikai vizsgalat inditasa. Nemrégi-
ben publikaltak egy, az IgAN kedvezStlen kimenetelét el6re jelz6
pontrendszert (8), illetve a kordbbi obszervacios és randomizalt
vizsgalatok eredményeinek Gsszevont elemzése alapjan a pro-
teinuria jelent6ségét IgAN-ban (9). Ez utdbbi tanulmany alap-
jan egyértelmd, hogy IgAN-ban a proteinuria csokkentésével a
betegség progresszidja és igy a végallapotu veseelégtelenség
kialakuldsa késleltethet6. Ezen megfigyelés alapjan jelenleg
mar harom randomizalt klinikai vizsgalat indult, amelyekben a
gyogyszerek proteinuridra tett hatasat vizsgaljak mint elsédleges
végpont (Protect, Nefigan, Artemis-IgAN), természetesen a GFR-
valtozas mint megerdésits végpont mellett.

CKD: az elmult két évtized fejlédése
és a jovo kihivasai

A plenaris el6adast a fenti cimmel Levey professzor tartotta
(Boston, Amerikai Egyesiilt Allamok). Az elmult évtizedek legna-
gyobb Iépései a CKD tertletén, véleménye szerint, az alabbiak
voltak: 1. a vesefunkcié mérésének (az eGFR-nek) altalanossa
valasa; 2. az albuminuria/proteinuria jelentségének felisme-
rése a cardiovascularis események kialakulasdban; 3. a CKD
koncepcidjanak megfogalmazasa; végil 4. a CKD kezelésére
megfogalmazott ajanldsok (KDOQI — Kidney Disease Outcomes
Quality Initiative) voltak. A krénikus vesebetegségekre mint
folyamatra tekinthetlink: normalis vesefunkcié <> fokozott
rizikd(k) € kadrosodas <> GFR-csokkenés <= veseelégtelenség
— halal. CKD-rél akkor beszélhetiink az ismert definicid szerint,
ha tobb mint hdrom hdnapja fennall a vesekarosodas (példaul
proteinuria) és/vagy a GFR csdkken. A KDIGO 2012-es ajanla-
sat figyelembe véve az Amerikai Egyesiilt Allamokban a CKD
a lakossag 11,5%-4t érinti, de a vesebetegségek progresszio-
ja szempontjabdl nemcsak az eGFR-t, hanem az albuminuria/
proteinuria mértékét is figyelembe kell venni (10).
El6adasanak 6sszefoglaldasaként hat Iépést javasol a CKD fel-
ismeréséhez, illetve kezeléséhez:
1. a CKD fokozott kockazatanak felismerése;
a CKD sz(irése;
a CKD felismerése;
a specifikus terapia mérlegelése;
az eGFR és a proteinuria meghatarozasa a nem specifikus
terdpia tervezéséhez;
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6. akezelést a beteg kockazatadhoz kell igazitani.

Véleménye szerint az eGFR-t, illetve a vizelet albumin/
kreatinin aranyt sokkal gyakrabban kellene vizsgalnunk a
mindennapi klinikai gyakorlatban, a tudomanyos, illetve nép-
egészségligyi vizsgalatokban. Osszefoglaldjaban felhivta a fi-
gyelmet arra, hogy itt az ideje tovabblépniink a megfigyelések
értékelése (validitas) feletti, valamint a vesebetegségek meg-
hatarozasardl és besorolasardl (szemantika) folytatott vitaktol
a nagyobb kihivasok felé, mint a mindennapi klinikai gyakor-
lat javitasa, magyarazatok keresése a vesebetegségek magas
prevalenciajara és rossz progndzisara, illetve a megel§zés és a
kezelés Uj lehet6ségeinek keresésére.

Vérnyomads krénikus vesebetegségben:
KDIGO-dllaspont, 2019 (11)

Sarafidis professzor (Thesszaloniki, Gorogorszag) el6adasanak
az adott kulonleges aktualitast, hogy 2020 negyedik negyed-
évében a KDIGO Uj ajanlast tervez publikdlni a hypertonia
kezelésérdl CKD-ban, megujitva a korabbi, 2012-es ajanlast.
CKD-ban standardizélt vérnyomasmérés javasolt, mivel 275
CKD-s betegnél vizsgalva, az eseti mérések szisztolés vérnyo-
masértékei 12,7 Hgmm-rel magasabbnak bizonyultak a SPRINT
vizsgalatban alkalmazott mérési technikdval meghatarozott
értékekkel szemben (minimum 5 perc nyugalom utan, sze-
mélyzet jelenléte nélkil végzett harom mérés) (12). A SPRINT
vizsgalat eredménye alapjan hypertonids CKD-s betegnél a
célvérnyomas legyen <120 Hgmm, amennyiben a vérnyomas
mérése standardizalt korilmények kozott megvaldsithatd. De
a 120 Hgmm alatti szisztolés vérnyomasra torekvés kifejezet-
ten veszélyes lehet, ha a vérnyomas ellenérzése hagyomanyos
modon torténik. Amennyiben a beteg életkilatdsai rosszak
vagy posturalis hypotoniara hajlamos — az ismert sulyos auto-
ndm neuropathia miatt —, magasabb célvérnyomasértékek is
elfogadhatdk. Nincs valtozas abban, hogy a CKD-s hypertonias
vesebeteg antihipertenziv kezelését RAS-rendszerre hatd
gyogyszerrel kell kezdeni (ACEI vagy ARB), figgetlenll a GFR,
albuminuria mértékétdl vagy a diabetes tarsulasatol.

Atipusos haemolyticus uraemids szindréma
(aHUS) és kezelése (Ujabb lehetéség —
ravulizumab)

Rondeau (Périzs, Franciaorszadg) bevezetSjében kiemelte,
hogy az aHUS-ban 2011 6ta egyre altalanosabban alkalmazott
eculizumabkezelés kovetkeztében a betegség korlefolyasa je-
lentésen megvaltozott (13). A kronikus, dializiskezelésre szo-
rulé betegek szama csokkent, mig a mikods sajat vagy transz-
plantalt vesével él6 betegek szdma novekedett. A bevezet§
utan Ortiz professzor (Madrid, Spanyolorszag) el6addsaban az
aHUS okozta akut vesekarosodas és a kronikus veseelégtelen-
ség kozti kapcsolatrél beszélt. Az akut vesekarosodas esetén
kialakulo vesesejtpusztulds, gyulladdsos reakcid, kapillaris-
pusztulas két iranyba haladhat, vagy a regeneracio iranyaba,
vagy a kronikus veseelégtelenséghez vezet§ fibrosishoz. Az
id6ben megkezdett eculizumabkezelés regeneracios folyama-
tokat képes elinditani a vesében, amely kulcstényez8 az aHUS
kovetkeztében kialakult thromboticus microangiopathia (TMA)
gyogyuldsaban (14). Néhany esetben még a dializisre szoruld
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betegnél megkezdett eculizumabkezelés esetén is siker(lt ve-
sefunkcié-javulast elérni, de az aHUS-ban a minél kordbban
megkezdett komplementgatld kezelés a legfontosabb. A szim-
pdzium utolsé elGadasaban Halimi (Tours, Franciaorszag) az
aHUS és a malignus hypertonia kozotti kapcsolatrol, atfedések-
rél beszélt. ElGadasabdl érdemes kiemelni, hogy a malignus
hypertonias betegek 10-15%-anal a komplementrendszer ge-
netikai eltérése is kimutathatd, mig az aHUS-ban szenvedd be-
tegek 30-40%-anal malignus hypertonia is fennall. Amennyi-
ben a malignus hypertonia thromboticus microangiopathiaval
tarsul, a komplementrendszer genetikai vizsgalata javasolt.
Amennyiben a malignus hypertonia hatterében egyéb ok nem
igazolhatd, a beteg kaukazusi szdrmazasu és a vérnyomas nor-
malizéldsa ellenére a CKD progredial, az aHUS felvetése, illetve
a beteg ilyen irdnyu vizsgalata javasolt.

Az aHUS hosszan tartd kezelésével kapcsolatban szamos be-
tegrészér6lnehézséget jelent a kéthetenkénti kezelés sziikséges-
sége. Tobbek kozott ezért kerilt kifejlesztésre az eculizumabbdl
a ravulizumab, amelyet csak nyolchetente kell adni. Hatasme-
chanizmusa — a terminalis komplement gatldsa a C5 faktornal —
teljesen megegyezik az eculizumabbal, ugyanazon az epitopon
hat, csak a molekula fél életidejét sikerilt megnovelni. Menne
(Hannover, Németorszag) el6adasaban ismertette, hogy egy, az
aHUS kezelésére inditott ravulizumabbal végzett vizsgéalatban,
a féléves ravulizumabkezelés kedvez§ hatdsai (TMA-csokkenés,
GFR-javulas) a kiterjesztett idGszakban (egyéves kezelésnél) to-
vabbi javulast mutattak. A TMA teljes remisszidja 54%-rél 61%-
ra emelkedett egyéves ravulizumabkezelés utan (15).

Természetes, hogy egy ilyen kongresszusi beszamolé nagyon
szubjektiv kiemeléseket tartalmaz. De a megemlitett el6ada-
sok mind hordoznak Ujdonsagot, segitséget a hazai nefroldgiai
betegellatasunk javitdsahoz. A felnGttkori policisztds vese-
betegségben — bar még egyedi engedéllyel — lehet8ség van
a tolvapténkezelés inditdsara. A CKD-val kapcsolatos el6ada-
sok felhivjak a figyelmet arra, hogy milyen nagyszamu ve-
sebeteget kell(ene) gondoznunk szakrendeléseinken. (Lasd
ezzel kapcsolatban a 5. irodalom hazai vonatkozasu adatait!)
Fontos megemliteni, hogy a vesebetegség-kezelés hatékony-
saganak lemérésére az albuminuria/proteinuria csokkenés,
illetve a GFR-romlds Utemének vizsgalata is elfogadotta valt.
Ezzel a kérdéssel még tobb szimpdzium is foglalkozott az idei
ERA/EDTA kongresszuson. A hypertonia kezelése CKD-ban
eddig is kbzponti szerepet jatszott. A régi ajanlashoz képest
a valtozasokat jol kiemelte Sarafidis professzor el6adasédban,
és varjuk az Uj nemzetkozi irdnyelvet ezzel kapcsolatban. Az
aHUS-rol sz6106 rovid attekintésnek az ad kilonos jelentséget,
hogy az EMA-engedélyezés utan itthon is lehet&ségink lehet
a ravulizumabkezelés bevezetésére.

A virtudlis konferencian valo részvétel, az el6adasok hall-
gatdsa, az online kérdezések lehet6sége alapjan bennem az a
tapasztalat fogalmazddott meg, hogy ha nem is lenne j6, hogy
atvenné a személyes taldlkozasokkal gazdag konferenciakat a
kizardlagosan online forma, de lehet&séget adhatna a késdéb-
biekben azoknak a részvételére, akik valami oknal fogva nem
tudnak személyesen egy konferencian megjelenni.

A cikk megjelenését a Swixx Biopharma Kft. tamogatta.
Kod: PM-HU-2020-10-1210
Lezdrds ddtuma: 2020. 10. 27.
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Az EULAR-qjdnldsok 2019-es aktualizdldsa a
szisztémds lupus erythematosus kezelésérdl,
kiemelve a lupus nephritis terdpidjat

SZLOVAK Edina, DOLGOS Szilveszter
Szent Margit Kérhdz, Il. Belgydgydszati Osztdly, Budapest

Eredeti kbézlemény:

Antonis Fanouriakis et al. 2019 update of the EULAR recommendations for the management of systemic
lupus erythematosus. Ann Rheum Dis 2019;78:736-45. http://doi.org/10.1136/annrheumdis-2019-215089

Bevezetés

A szisztémas lupus erythematosus (SLE) egy valtozatos megje-
lenés(, lefolyasu és progndzisu szisztémdas autoimmun meg-
betegedés. Sokszin( klinikai megjelenése miatt az SLE szamos
kihivast tartogathat a klinikai orvosok szamara mind a diag-
ndzis, mind a kezelés tekintetében. Sokan kizardlag a szerolo-
giai autoimmunitas pozitivitasara fokuszalnak (antinuklearis és
specifikus autoantitestek), holott a diagndzis felallitasa a teljes
klinikai kép alapjan kell, hogy torténjen, egyéb korképek kiza-
rasat kovetéen.

Az SLE kezelésének célja a remisszio elérése, ami specialis
szaktudast igényel. Bazisterdpia mellett immunszuppressziv
terdpia (indukcio és fenntartd) javasolt a szervelégtelenséggel
fenyegetd lupusban. Sulyos esetekben multidiszciplinaris gon-

dozas javasolt, lehet6leg centrumokban. A komplett remisszié
(klinikai tinetek hianya glikokortikoid és immunszuppressziv
terapia nélkal) elérése igen ritka, ezért ha ez a bevezetett te-
rapiaval nem megoldhato, akkor a megfelel§ bazisterapia be-
allitdsaval a minden szervrendszerre kiterjedd alacsony beteg-
ségaktivitasi index elérése a cél. A betegek kovetésére validalt
betegségaktivitasi indexek hasznalatosak, beleértve a paciens
teljes fizikalis allapotfelmérését is.

Az Uj ajdanlds szUkségessége

Az elsé EULAR-ajanlas egy széles korben elterjedt klinikai, gya-
korlati Utmutatd volt a lupusos betegek elldtasara vonatkozdan,
azonban az Ujabb klinikai kutatdsok, a fejl6dés a korabbi EULAR-
ajanlas frissitését kovetelte meg, figyelembe véve és felhasznalva

1. dbra. Veseérintettség nélkili szisztémds lupus erythematosus ajdnlott gydgyszeres kezelése

Kiegészités

Cél

Remisszio elérése

¢ Napvédelem

« Véddoltdsok HCQ SLEDAI =0

« Testmozgds HeQ

e Dohdnyzds elhagydsa py——— Gltikokortikoid

o Testsuly elhagydsa

e Vérnyomds BEL Ve

¢ Lipidszintek CNI

e Vércukorszint MME Alacsor!y o
optimalizdldsa betegségaktivitds

¢ Vérlemezke- cyc SLEDAI < 4
aggregdcié-gatlds RTX HCQ

* Antikoaguldns terdpia " — Prednizolon < 7,5 mg/nap
(aPL-pozitiv betegeknél) (stabil dézisban,

Grade A Grade B Grade C Grade D jél tolerdiva)

Enyhe: dltaldnos tunetek/enyhe arthritis/bdrkittés < 9%, thrombocytaszdm: 50-100 x 103/mm?3, SLEDAI < 6, BILAG C vagy <

1 BILAG B tiinet

Kozepes: RA-szerl arthritis/bdrkititések 9-18% testfelszin/cutan vasculitis < 18% testfelszin, thrombocyta 20-50 x 10 < 3/mm3

/serositis; SLEDAI 7-12; 2 > BILAG B tlinet

Sulyos: szervi elégtelenséggel fenyegetd (nephritis, cerebritis, myelitis, pneumonitis, mesenterialis vasculitis, thrombocytopenia
<20 x 10 < 3/ mm3, TTP-szerl betegség, akut haemophagocytoticus szindréma, SLEDAI > 12, 1 > BILAG A tlinet

aPL = antifoszfolipid-antitest; AZA = azatioprin; BEL = belimumab; BILAG = British Isles Lupus Assesment Group betegségaktivitdsi
index; CNI = kalcineurininhibitorok; CYC = ciklofoszfamid; GC = gliikokortikoidok; HCQ = hidroxiklorokin; IM = intramuscularisan;
MMF = mikofenoldt mofetil; MTX = metotrexdt; PO = per os; RTX = rituximab; SLEDAI = SLE-aktivitdsi index
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a legljabb tanulmanyok eredményeit és az azokbdl levonhatd
kovetkeztetéseket. A célkit(izés a 2008-as EULAR-ajanlas aktua-
lizdldsa volt az SLE kezelésérdl az Uj evidenciak fliggvényében. Az
ajanlas szerzGi szisztematikus irodalomkutatast végeztek 2007.
januar és 2017. december kozott, majd maodositott Delphi méd-
szert hasznaltak a felmerUl& problémak, dsszetett kérdések meg-
fogalmazasara (SLE-monitorozas, neuropszichiatriai érintettség,
renalis szovédmény, fertilitds) és konszenzusos megoldasokat
szakérték segitségével a klinikai bizonyitékok tikrében.

Ajanldsok az SLE-betegek kezelésére
Altaldnos elvek

A kezelési célok magukba foglaljak a remisszio, illetve az ala-
csony betegségaktivitas elérését [2b/B], a relapsusok [2b/B]
és a gyogyszermellékhatasok, valamint a szervkarosodasok
megel&zését, a hosszu tavl betegtulélést és a lehetd legjobb
életmindség elérésére valo torekvést a lehetd legalacsonyabb
dozisu glukokortikoidterdpia mellett.

Az SLE gondozasa multidiszciplindris megkozelitést igényel,
a beteg-orvos kozos dontéshozatalan alapuld terapiat, figye-
lembe véve a terdpids dontéshozatal megvalasztasdban az
egyéni, orvosi és tarsadalmi terheket is.

Az életet és/vagy életfontos szervm(ikodést fenyegetd SLE
kezelése esetén korai, intenziv immunszuppressziv terapia
bevezetése indokolt a betegségaktivitas gyors kontrollalasara.
Ezt kovetben egy kevésbe intenziv, fenntartd kezelés valik
szikségessé a terapias vélasz meg@rzéséhez és a relapsusok
megel&zése céljabdl.

A relapsus az alapbetegség aktivitdsanak a ndvekedéséhez,
Jfellangolasdhoz” és ezaltal tobbnyire terdpiamddositashoz
vezet. A szervi érintettség sulyossaga alapjan az SLE-relapsusok
kezelése az aktudlisan alkalmazott terapia (glikokortikoidok,
immunmoduldns szerek) ddzisanak megemelésével, illetve a
bevezetett kezelés Uj terdpidval torténd kiegészitésével vagy Uj
terdpiara vald atvéltassal torténhet [2b/C].

A relapsusok jelent6sen hozzajarulnak a maradandé szerv-
karosodashoz és az alapbetegség kedvezbtlen kimenete-
léhez. A gyakori relapsusokkal 6sszefliggésbe hozhatd kocka-
zati tényezBk kozé tartozik a korai életkorban megjelend SLE,
antimalarias szerek mell6zése a terdpiabdl, tartdsan magas
betegségaktivitasi index és szeroldgiai aktivitds (anti-dsDNA,
alacsony komplementszint). Ezzel ellentétben a gydgyszeres
kezelésben elért jo adherencia, a szoros utankovetés és a be-
tegség kontrolldlasanak optimalizéldsa hozzajarul a fellango-
ldsok kockazatanak csokkentéséhez.

Terdpids javaslatok, megdllapitdsok
SLE kezelése (1. dbra)

Hidroxiklorokin (HCQ)

e Kontraindikdcid hianyaban minden SLE-betegnek HCQ
ajanlott [1b/A] nem tobb, mint napi 5 mg/kg/valddi test-
tdmeg ddzisban [3b/C].

e Retinakdrosodds kockazatanak hidnydban szemészeti
utankovetés (latomez6-, SD-OCT vizsgalat) javasolt a HCQ-
terdpia bevezetésekor, majd 6t év utan évente [2b/B].

Gliikokortikoidok (GC)

e A glikokortikoidok beadasi mdodja és dozirozasa a szerv-
érintettség tipusatdl és sulyossagatol fugg [2b/C).

e Intravénas metilprednizolon (250-1000 mg/nap, egy-
harom napig) azonnali terapids hatast biztosit, lehetévé
téve, hogy a l6késterapia utan alacsonyabb ddézisu oralis
glikokortikoidterapia induljon [3b/C].

e Kronikus fenntarto kezelés soran a prednizon doézisa keve-
sebb mint 7,5 mg/napra csdkkentendd [1b/B], és amint
lehet, ledllitando.

e Az immunmodulans terapia azonnali bevezetése gyorsit-
hatja a glikokortikoidok leépitését [2b/B].

Immunszuppressziv gyogyszerek (1SU)

e Azok a betegek, akik a HCQ vagy HCQ + GC terdpiara nem
reagalnak, vagy akiknél a GC dézisa nem csokkenthetd a
fenntartd kezeléshez elfogadott mennyiségre (<7,5 mg/
nap), azoknak immunmodulalé/immunszuppressziv szer
— Ugymint metotrexat [MTX; 1b/B], azatioprin [AZA; 1b/B]
vagy mikofenolat [MMF; 2a/B]-adasa javasolt.

¢ Immunmoduldlé/immunszuppressziv szerek a kezdeti te-
rapia részét is képezhetik szervelégtelenséggel fenyegetd
SLE esetén [2b/C].

e Ciklofoszfamid (CYC) adhatd sulyos, életveszélyes vagy
szervkarosodassal fenyeget6 SLE esetén, valamint
,rescue” terapiaként mds immunszuppressziv szerekre
nem reagald betegeknél [2b/C].

Bioldgiai szerek

e A klasszikus bazisterapidra (HCQ + GC + immunszupp-
ressziv szer) nem megfelel6en reagdld betegeknél — to-
vabbra is aktiv lupus miatt nem leépitheté a GC ddzisa
és/vagy gyakori relapsusok vannak — belimumabbal valé
kiegészits terapia bevezetése javasolt [1a/A].

e Sllyos szervkarosodassal jard, a standard immunszupp-
ressziv terdpiara refrakter, vagy azok ellenjavallata
(kontraindikacid/intolerancia) esetén rituximab (RTX) ja-
vasolt [2b/C].

SLE kezelése
Hidroxiklorokin

Kontraindikacié hidnydban HCQ minden SLE-betegnek java-
solt, tobbszorosen kedvezd hatdsa miatt. A hosszu tavd HCQ
hasznalata mellett jelentkezd retinalis toxicitas (20 éven tuli
gyogyszerhasznalat esetén > 10%-ban) miatt szenzitiv szemé-
szeti szlir@vizsgalati modszerek id&szakos hasznalata javasolt.
A retinopathia f6 kockazati tényezGi a hosszu kezelési idé (OR
4,71 minden 6téves HCQ-kezelésre), az alkalmazott dozis (OR
3,34; 100 mg/nap), a krénikus vesekarosodas (OR 8,56) és a
korabbi retinalis vagy maculabetegség. Osszességében el-
mondhatd, hogy 5 mg/valddi ttkg alatti ddzisban alkalmazott
HCQ toxicitdsdnak a veszélye alacsony. Megjegyzendd, hogy
a HCQ SLE-ben vald hatékonysaganak kiértékelése olyan vizs-
gélatokbdl szarmazik, ahol a felirt doézis 6,5 mg/kg/nap volt,
ezaltal az, hogy az alacsonyabb ddzisban (5 mg/kg) alkalmazott
HCQ-nak klinikailag hasonlé hatasa van, tovabbi meger&sitésre
var. Lupus-b&rmanifesztacié és HCQ altal okozott retinalis toxi-
citds esetén szamitdsba johet a kvinakrin haszndlata mint egy
alternativ antimaldrias szer.
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Glukokortikoidok

A glikokortikoidok azonnali, gyors javulast hozhatnak a klinikai
tinetek tekintetében, azonban a hosszu tavu hasznalatukbdl
eredd szervkarosodasok megel6zésének céljabdl a napi <7,5
mg/nap (prednizonekvivalens) csokkentett ddézisra vagy a
teljes leépitésikre kell torekedni. A GC nem kivant mellékha-
tasanak kikliszobolésére kétféle megkozelités javasolt: 1. bolus
intravénas metilprednizolon (testsulyra illesztett ddzisban), 2.
az immunszuppressziv szerek korai bevezetése, amelyek segit-
ségével az ordlis GC-k hamarabb leépitheték, esetleg elhagy-
hatdk. A nagy doézisi metilprednizolon (250-1000 mg/napi
dozist jelent harom napig) javasolt akut, szervkarosodassal
fenyegetd betegség (vese-, neuropszichidtriai érintettség)
esetén, infekcid jelenlétének kizarasat kovetden.

Immunszuppressziv szerek

Az egyidejli immunszuppressziv terapia bevezetése segitheti a
miel6bbi GC-terapia leépitését. Az ISU-gydgyszer kivalasztasa
flgg a szervi érintettségtdl, a beteg koratdl, a tervezett gyer-
mekvallalastdl, biztonsdgossagi szempontoktdl és a terapia
koltségétdl.

A metotrexat vagy az azatioprin bevezetése javasolt azoknal
a betegeknél, akiknél a HCQ- és GC-terdpia ellenére is aktiv
marad a lupus. Ezeknek a gydgyszereknek az alkalmazasaval
és biztonsagossagaval kell§ klinikai tapasztalat all a rendel-
kezésunkre. Tobb evidencia szél a metotrexat mellett, de az
azatioprin terhesség alatt is alkalmazhato.

A mikofenolat mofetil egy hatékony immunszuppressziv
szer, vese- és egyéb szervi érintettséggel jard lupus esetén is
(kivéve neuropszichiatriai betegséget). Egy friss extrarenalis
érintettségli SLE-ben végzett randomizalt, kontrollalt vizsga-
latban az enteralis bevonattal rendelkez§ mikofenolat-natrium
superior volt az azatioprinhez képest a remisszio elérésében és
a relapsusok csokkentésében. Ugyanakkor az MMF teratogén
potencidlja (minimum hat héttel a fogantatas el6tt abba kell
hagyni) és az azatioprin, valamint metotrexathoz viszonyitott
magasabb terapids koltsége miatt csak korlatozottan alkalma-
zott a reproduktiv korban [év6, nem veseérintett nGbetegekben.
Ciklofoszfamid javasolt szervfunkcidt veszélyeztet§ betegség
esetén (kalonosen vese, cardiopulmonalis, neuropszichiatriai
érintettségkor), ugyanakkor gonadotoxikus mellékhatdsa
miatt csak ,rescue” terapiaként javasolhaté nem életfontos
szervi érintettség esetén fertilis korban lévé néknél és férfi-
akndl. GnRH-analégok egyidejl hasznalata csokkenti a petefé-
szek rezerv kapacitasanak ciklofoszfamid okozta csokkenését.
A lehetséges petesejt-krioprezervaciot fel kell kinalni a nébe-
tegeknek a kezelés eldtt. A lupusos beteget tajékoztatni kell a
ciklofoszfamidterapia egyéb lehetséges kockazatardl, ugymint
malignitas kialakulasanak magasabb kockazata és a fert6zé-
sekre vald nagyobb fogékonysag.

Bioldgiai szerek

Megfelel§ bizonyitékok igazoljdk a B-sejteket célzd terapiak
hatékonysagat SLE-ben.

A belimumab elsé vonalbeli terapia kiegészitéseként adhato
(HCQ + GC £ ISU) bioldgiai szer extrarenalis manifesztaciok, nem

megfelel6 betegségkontroll (folyamatos betegségaktivitas
vagy gyakori relapsus) esetén, valamint abban az esetben, ha
a glukokortikoid adagja nem csdkkenthetd a legkisebb javasolt
terdpias doézisra (<7,5 mg/nap). A belimumab hatdsos azoknal
az aktiv lupusos betegeknél, akikre a magas betegségaktivitas
(SLEDAI >10), 27,5 mg/nap prednizonigény, szeroldgiai akti-
vitds (alacsony C3/C4, magas anti-ds-DNS-titer), valamint b&r-
és musculoskeletalis érintettség jellemzd.

A randomizalt, kontrollalt vizsgalatok negativ eredményei
alapjén a rituximab csak off-label hasznalhato sulyos veseérin-
tettség vagy extrarenalis lupusmanifesztacié esetén (hemato-
l6giai, neuropszichiatriai betegség), amely refrakter mas im-
munszuppressziv szerekre és/vagy belimumabra, vagy olyan
betegeknél, akiknél a fenti gydgyszerek egyéb okbdl kontrain-
dikaltak. Altalanos szabaly, hogy egynél tdbb ISU-gydgyszerrel
valé sikertelen terapias valasz esetén adhatd a rituximab, ki-
véve sulyos autoimmun thrombocytopenia és haemolyticus
anaemia, ahol a rituximab hatékonynak bizonyult mind
lupushoz tarsult, mind izolalt immunthrombocytopenia
esetén is. Lupus nephritis esetén a rituximab mar az elsé
vonalbeli terdpia (CYC, MMF) kudarcat kovetden, gyakran
relabald betegség esetén johet szamitasba. A kozelmultban
végzett LUNAR vizsgélat post hoc analizise is igazolta, hogy
lupus nephritisben adott rituximabkezelés utan kialakult
komplett B-sejt-deplécio nagyban hozzajarult a kezelést kove-
téen, a 78. héten megfigyelt pozitiv terapias valaszhoz.

Specifikus megjelenési formak
Veseérintettség — lupus nephritis

A lupus nephritis a szisztémas lupus erythematosus egyik gya-
kori és sulyos manifesztacidja, amely a betegek kozel felében
altalaban a betegség els6 néhany évében alakul ki.

Altaldnos kezelési célok lupus nephritisben

A lupusos betegek szoros utankovetése (legaldbb haromha-
vonta) javasolt, féleg azoknal, akiknél nagy kockazata van
a vesekarosodasnak (férfi nem, korai betegségkezdet, sze-
rologiai aktivitds, anti-Clg-antitest-pozitivitas), hogy a ve-
seérintettség klinikai jeleit minél kordbban észrevegyik. A
vesebiopszia elvégzése elengedhetetlen a pontos diagnozis
feldllitdsdhoz. A lupus nephritis kezelése, a szbvettani ered-
mény birtokaban, magaba foglalja a kezdeti indukcids ke-
zelést, amelyet egy joval hosszabb, fenntartd terapias fazis
kovet.

MMF és a CYC a vaélasztando terapia az indukcids kezelés
soran. Alacsony ddzisi CYC (Euro-Lupus protokoll) a preferalt
terdpia a magas doézist CYC-kel szemben, tekintettel a hasonld
terdpias valaszra és az alacsonyabb gonadalis toxicitasra. Iro-
dalmi adatok alapjan MMF és a nagy doézisu CYC adésa javasolt
sulyos, végstadiumu veseelégtelenségre vald nagyobb kocka-
zattal jard lupus nephritis esetén.

A lupus nephritis terdpidja sordn legalabb a részleges re-
missziora kell torekedni (250%-o0s csokkenés a proteinuridban
legalabb subnephroticus szintre és a szérumkreatinin-szint
<10%-os emelkedése a kiindulasi alap-kreatininértéknél) 6-12
hdénapos terdpia alatt.
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A veseérintettség komplett remissziojarél beszélink, ha a
proteinuria <500 mg/nap és az aktuadlis szérumkreatinin-szint
<10%-os emelkedése a kiindulasi alap-kreatininértéknél figyel-
hetd meg, 12-24 hdnapos kezelést kovetden.

A renalis valasz monitorozasaban a proteinuria csokke-
nése (<1 g/nap hat hénapnal; <0,8 g/nap 12 honapnal) ked-
vezBbb prognosztikai tényezd, mint a residualis haematuria
megsz(inése, ugyanis a sulyos proteinurias betegek kevésbé
vagy csak joval késébb és erbteljesebb terapiara reagalnak.
A rituximab megfontolandd terapiarefrakter vagy relabald
lupus nephritis esetén.

Konszenzusjavaslatok
lupus nephritis kezelésében

e Aveseérintettség korai felismerése, a vesebiopszia elvég-
zése alapvet§ a megfelel§ terapia megvalasztasahoz, igy a
jobb kimenetel biztositdsahoz [2b/B].

e Kezdeti, indukcids kezelés soran mikofenolat [1a/A] vagy
alacsony dézisu ciklofoszfamid [2a/B] adasa javasolt, ha-
tasossagi/toxicitasi tulajdonsaguk alapjan.

e A veseelégtelenség kialakulasa szempontjabdl nagy koc-
kdzatl betegeknél (alacsony GFR, fibrillaris crescent/
fibrinoid necrosis jelenléte, tubularis atrophia, interstitialis
fibrosis) hasonld terdpias rezsim alkalmazhatd, de nagy
dozisu intravénas ciklofoszfamiddal [1b/A].

e Fenntartd terapiaként mikofenolat [1la/A], azatioprin
[1a/A] javasolt.

e Stabil vesefunkcid, de inkomplett terdpias valasz (perzisztens
proteinuria >0,8-1 g/nap legalabb egyéves immunszupp-
ressziv kezelés utan) esetén a vesebiopszia megismétlése
javasolt a kronikus és aktiv veselaesidk elkilonitésére [4/C].

e Mikofenolat kombinalhaté alacsony dozisu kalcineu-
rininhibitorral sulyos nephrosisszindroma [2b/C] vagy
inkomplett terapids valasz [4/C] esetén, amennyiben nem
all fenn kontrolldlatlan hypertonia, kronikus szovettani el-
térések a vesebiopszian és/vagy csokkent GFR.

Konszenzusjavaslatok egyéb szervi
érintettség esetén

Bérérintettség

e Elsé vonalbeli terapiaként lokalis kezelés (GC, kalcineurin-
inhibitorok) [2b/B], antimalérias szerek (HCQ, kvinakrin)
[1a/A] és/vagy szisztémas GC javasolt [4/C].

e Nem vagy csak nagy doézisi GC-re reagald betegeknél
metotrexdt [3a/B], retinoidok [4/C], dapson [4/C] és
mikofenolat [4/C] bevezetése javasolt.

Neuropszichidtriai érintettség

e AlapvetGen fontos az SLE-hez tarsult szemben a nem SLE-
eredetl neuropszichiatriai korképek elkiilonitése, amelyben
a képalkotd vizsgalatok, a liquorvizsgalat, tovabbi kockézati té-
nyezdk figyelembevétele (kdzponti idegrendszeri tlinet tipusa
és kialakuldsanak ideje a lupus kezdetéhez képest, a beteg
kora, egyéb nem neurolégiai aktivitasi tiinetek megléte,
antifoszfolipid-szindroma [aPL] jelenléte) segithet [2b/C].

e Az SLE-hez tarsult neuropszichiatriai korkép kezelésére
GC/immunszuppressziv szerek adasa javasolt, tekintettel
a betegség gyulladédsos alapfolyamatara [1b/A], valamint
thrombocytaaggregacio-géatlas/antikoagulalds szlkséges
az atherothromboticus/aPL-hez kapcsolédd szovédmé-
nyek megel&zésére [2b/C].

Hematoldégiai érintettség

e Alupusindukalta thrombocytopenia akut kezelésére nagy
dozisi GC (intravénas metilprednizolon-lokésterapia)
[4/C] és/vagy intravénas immunglobulin javasolt [4/C].

e A terapias valasz fenntartdsara GC-spérold immunszupp-
ressziv szerek, mint példaul mikofenolat [2b/C], azatioprin
[2b/C] vagy ciklosporin [4/C] hasznélhatd.

e Terapiarefrakter esetekben rituximab [3a/C] vagy ciklo-
foszfamid [4/C] alkalmazhato.

Tdarsbetegségek
Antifoszfolipid-szindrédma

¢ Minden SLE-beteget sziirni kell antifoszfolipid-antitest
(aPL) jelenlétére [1a/A].

e Azokndl az SLE-betegeknél, akik magas kockazatu aPL-
profillal rendelkeznek (tartésan kdzepes/magas titer vagy
tobbszoros pozitivitds), javasolt thrombocytaaggregacio-
gatlo szerekkel torténd elsédleges profilaxis bevezetése
[2a/C], kilondsen, ha més atheroscleroticus/thrombosisra
hajlamosito rizikdfaktorok is fennallnak, a vérzési kockazat
mérlegelését kovetGen.

¢ Masodlagos prevencid (thrombosis, terhességi komplika-
cidk/vetélés) terdpidas megkdzelitése azonos, mint primer
antifoszfolipid-szindroma esetén [1b/B].

Fert6z6 betegsegek

¢ Infekcié szempontjabdl javasolt az SLE-betegek felmé-
rése altalanos és betegséghez tarsuld kockazati tényezdk
tekintetében — el6rehaladott kor, esend@ség, diabetes,
veseérintettség  [2b/B], immunszuppressziv  terapia
[1b-2b/B-C], glukokortikoidhasznalat [1a/A].

e Altaldnos prevencios eljarasok (véd@oltasok) betartasa és
a fert6zések, szepszis korai kezelése javasolt.

Cardiovascularis betegségek

e Tradicionalis [1b/B-C] és SLE-specifikus kockazatfelmérés
javasolt a cardiovascularis betegségek tekintetében, Ugy-
mint a tartdsan fennallé aktiv lupus [1b/B], megnoveke-
dett betegségtartam [1b/A], magas aPL-titer [1b/A], ve-
seérintettség (proteinuria és <60 ml/min GFR), valamint
krénikus GC-hasznélat [1b/B].

e Egyedi cardiovascularis rizikd felmérése alapjan az SLE-
betegekben prevencio céljabdl az alacsony ddzisu aszpirin
[2b/D] és/vagy lipidcsokkentd szerek [2b/D] bevezetése
indokolt lehet.
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Székacs Béla, Kékes Ede, Nagy Judit, Kovacs Tibor: Hypertonia
és Covid-19—II. rész

1. Jelolje meg a helyes vélaszt! A SARS-CoV-2 fert6zést kdvetben
kialakult sulyos tud&allapotban dénté szerepe van:

a. Az angiotenzin-Il peptidnek az angiotenzin-1 receptoron
keresztll érvényesild vasoconstrictor és valamelyest gyul-
laddst is fokoz6 aktivitdsanak.

b. Az elégtelen MAS-receptor-aktivitasnak.

c. A virus dltal kozvetlenil is aktivalt gyulladdsos faktorokhoz
tarsuldan a RAS és a kinin-kallikrein rendszer virus indukalta
megvaltozott regulaciés egyensulyanak.

2. Jelélje meg a helytelen megallapitast tartalmazé mondatot!

a. ACovid-19-kéréllapot bevezetd szakaszaban jelentkezd tiinetek
(intenziv szaraz kohogés stb.) hasonlitanak a nagy dozisu ACE-
inhibitor altal indukéltan, mellékhatdsként, a bronchoalveolaris
szovetekben megnovekvd bradikininkoncentracio altal is kival-
todé tinetekhez, panaszokhoz.

b.Egészséges allapotban az ACE-2-receptor a legsirlibben a
tldo szoveteiben kimutathato.

c. Id6s hypertonidsokban a SARS-COV-2 fertézésben a sulyos ti-
ddallapot kialakulasaban jelent8s a korosan facilitdlo szerepe
a szervezetiinkben eleve meglévéd idilt immun- és gyulladas-
rendszeri aktivaltsdagnak nem tipusos monocytaszaporulattal
és az is, hogy az immunsenescens profild CD8+ T-sejtjeik
stimulaljadk a Covid-19 gyulladasos allapotaban is kiemelt
szerepU IL-6,-7,-17 és TNF-a citokinek termelését ugy, hogy
mindez csak gyenge immunvalasz-hatékonysagot biztosit.

3. Jelélje meg a helytelen megallapitdst tartalmazé mondatot!

a. A fokozott ACE-aktivitas kdzvetlenil fékezi az angiotenzin-1-9 at-
alakulasat angiotenzin-1-7 peptiddé, igy ronthatja a gyulladast
SARS-COV-2 fert6zést kdvetSen.

b.A korabbi kutatdsok a sulyos tiddégyulladdsban igen fontos
részszerepet tulajdonitottak a RAS és KKS megvaltozott regu-
lacids egyensulya miatt a tid6ben (és mashol is) felszaporodd
bradikininnek, egy egészen friss (inflammatorikus tényez&k
génexpresszidjat vizsgald) kutatads viszont a bradikinin sze-
repét alapvetéen meghatarozénak tartja a sulyos, tébbnyire
elhaldlozashoz vezet6 tid6gyulladasban.

c. A korabbi kutatdsok alapjan a bradikininfelszaporodasban
meghatarozé a csokkens ACE-2-aktivitds szerepe, amit, a
szerz8k szerint, tovabb ronthat nagyobb dézisu ACE-gatlo ke-
zelés, mig a legfrissebb génexpresszids vizsgalatban a SARS-
COV-2 virusinfekcio kdvetkeztében inkdbb fokozddik az ACE-2
expresszidja (aktivitast nem mértek), és a markansan csokkent
az ACE-kininaz szerepe az igazan fontos a bradikininelhasitds
elégtelenségében, a bradikininkoncentracio névekedésében,
ami még inkdabb kérdésessé teszi ennek a csokkent ACE-
aktivitasnak a tovabbi gétlasat gyogyszeresen.

Somogyi Eva, Kiss Zoltan, Stauder Adrienne: A stresszkezelés
szerepe a hypertonia gondozdsdban és a cardiovascularis be-
tegségek kezelésében

4. Van-e egyértelm( bizonyiték a pszichoszocialis stressz és
a cardiovascularis betegségek kialakuldaséanak és lefolydsanak
Osszefliggésére?

a. Nincs bizonyitott kapcsolat, csak szakért&i vélemények vannak.

b.Nincs dsszefliggés, nem bizonyitott az oki kapcsolat.

c.lgen, I/A szint(i evidencidk és szakmai ajanldsok vannak a
pszichoszocidlis rizikéfaktorok azonositdasanak és kezelésé-
nek szlkségességérdl a sziv- és érrendszeri betegségben
szenved8knél.

5. Befolyasolhat-e a pszichés stressz olyan jol mérhetd patofizio-
|6giai faktorokat, mint példdul a vérlemezke-aktivacié?

a. Nem, a pszichés stressz tudomanyosan nehezen megfoghatd, a
hatdsat nem tudjuk ilyen médon megitélni.

b.lgen, a stressz csokkenti az alvadékonysagot, hiszen élettani
szempontbdl a stressz funkcidja, hogy felkészitsen a mene-
kllésre, tehat kedvez§ reoldgiai hatasai vannak.

c. lgen, vélogatott betegpopulacidéban a laboratériumi stressz
fokozta a thrombocytaaggregdaciot, amely hatas két oran at
kimutathaté maradt. Ez a kisérlet jél korreldl azzal a megfi-
gyeléssel, hogy az emocionalis trigger és az akut esemény
kozott a kritikus intervallum az elsé két dra.

6.Van-eMagyarorszagonlehetGségarra, hogyacardiovascularis
betegségben szenveddk hatékony stresszkezelési modszereket
tanuljanak?

a. Nem, nincs erre szlikség, ennél sokkal fontosabb az akut ellatas
megszervezése.

b.lgen, a WEK program bizonyitottan hatékony mddszer, amely
nalunk is elérhetd. A Magatartastudomanyi Intézet rendszeresen
szervez csoportokat és szakembereknek szold tovabbképzéseket.

c.lgen, a betegek autodidakta médon képezhetik magukat in-
ternetes férumok segitségével.

Vonyik Gabriella, Farkas Martin, Turner Andrea, Finta Ervin,
Borszéki Judit: A maszkviselés hatdsa az orvos-beteg kapcso-
latra. Nehezité tényezbk és kompenzadldsuk

7. Mikor alakul ki az arckifejezések dekddolasanak képessége?

a. Veleszlletett tulajdonsag.
b.Felnéttkorra.
c.9-10 éves korra.

8. Milyen hatast gyakorolhat az orvos maszkviselése a paciensre?

a.Kapcsolddasi nehézséget, bizalmatlansagot, fenyegetettsé-
get észlelhet.

b.Az orvos hozzaértésének hidanyat jelezheti.

c. Az orvost szégyenlGsnek tarthatja.

9. Az alabbiak kozll mivel kompenzalhatd a maszkviselés hatdsa?

a. Kifejezett arcmimikaval.

b.Kiegészit6 modalitasokkal: testtartas, testbeszéd, hanghor-
dozas, hangerd.

c. Tobb beteg csoportos kikérdezésével.



