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Ideggyógyászati Szemle 34. 385—397. 1981.

Heredopathia atactica polyneuritiformis 
Phytansav tárolási betgség (Refsum-betegség) és diéta*

SIGVALD KEFSUM

A heredopathia atactia polyneuritiformis (HAP)-t eredetileg klinikai-gene
tikai szindrómaként határozták meg, ugyanakkor hangsúlyozták azt a lehe
tőséget is, hogy egy önálló — sui generis — kórképről van szó. A „Refsum- 
betegség” elnevezést először Vieth alkalmazta 1947-ben.

2. ábra. Kifejezett atrofia a kéz izmaiban

1. ábra. 40 éves, 6 éves korban diagnosztizált heredopathia ata
ctica polyneuritiformisban szenvedő beteg. Kifejezett izomatrofia, 
különösen a végtagok distalis részein

A betegséget a pigment-degeneráció (retinitis pigmentosa) jellemzi, vala
mint krónikus polyneuropathia, ataxia és más cerebellaris tünetek, aliquorban 
összfehérje szaporulat, normális sejtszám mellett. A legtöbb esetben a hallás 
neurogén károsodása, valamint cardiopathia is jelentkezik. Néhány esetben még 
más jelenséget is észleltek: pupilla-elváltozásokat, lencsehomályt, anozmiát, 
csontrendszerbeli rendellenességeket és bőrelváltozásokat, amelyek néha 
ichthyosisra emlékeztetnek. E megnyilvánulásokat az 1—6. ábrák illusztrálják.

* A Semmelweis Orvostudományi Egyetemen 1978. márc. 30-án tartott előadás alap
ján, újabb adatokkal és irodalmi hivatkozásokkal kiegészítve. Fordította Dr. Csanda 
Endre.
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3. ábra. Opticus atrofia és kórosan szűk 
artériák

4. ábra. Jéllegzetes, csontsejt alakú pig
mentrögök a retinában

6. ábra. Csont-elváltozások a III. és IV. me- 
tatarsusdan (Wall és Worthington, 14)79)

5. ábra. Heredopathia atactica polyneu- 
ritiformisban szenvedő leány bőrének 

ichthyosisa

HAP-ban előforduló phytansav akkumuláció jelentőségét először 1963-ban 
Klenk és Kahlke [4], Kahlke [5], Richterich és mtsai [6] mutatták ki, majd ezt 
később mások is megerősítették. A „3, 7, 11, 15-tetrametil hexadekanol sav 
lipidosis” elnevezést Richterich és mtsai [7] javasolták. E szerzők joggal hang
súlyozták, hogy a Refsum-betegség sokkal inkább generalizált megbetegedés, 
mint azt a HAP névből következtetni lehetne.
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Kahlke és Richterich annak alapján, hogy egyik Refsum-szindromában hir
telen elhalt betegük veséjében és májában is kimutatták a 3, 7, 11, 15-tetra- 
metil hexadekanol savat, továbbá, hogy ezt más Refsum-sindromás betegek 
szérumában is észlelték, kétséget kizáróan bizonyítottnak találták, hogy nem 
szindrómáról, hanem valódi betegség-entitásról van szó.

A phytansav, amelyet korábban sohasem mutattak ki emberben, a szérum 
lipidek össz-zsírsav tartalmának 5—30%-át képezi. A kóros zsírsavnak nagy
mennyiségben történő előfordulása a betegséget a lipid tárolási betegségek cso
portjába sorolja. Steinberg [11] „phytansav raktározási betegség”-nek nevezte 
a metabolizmusnak ezt a veleszületett zavarát. Laudat [11] az „intolérance au 
phytol — maladie de Refsum” elnevezést használta.

1. táblázat
Heredopathia atactica polyneuritiformis

1. Retinitis pigmentosa
2. Chronicus polyneuropathia
3. Kisagyi tünetek
4. Liquorban fehérjeszaporulat
Nem constans jelenségek
5. Pupilla-elváltozások
6. Neurogen halláscsökkenés
7. EKG-eltérések
8. Bőrelváltozások
9. Csontrendszeri elváltozások

Klinikai radioizotópos tanulmányok és/vagy szövettenyésztéses tanulmá
nyok mutatják, hogy — valamennyi ilyen módon vizsgált esetben — az 
anyagcserezavar lényege a phytansav oxidálódásának lényeges csökkenése. 
Kimutatták, hogy az enzimdefektus a phytansav oxidáció legelső lépcsőfokán 
jön létre, illetve a hydroxilcsoportnak a phytansav alfa-karboncsoportjába 
való belépésekor. így a definíciót még tovább lehet szűkíteni, és a betegséget 
phytansav alfa-hidroxiláz elégtelenségnek lehet nevezni (Steinberg [13]).

Phytansav jelhalmozódás Rejsum-betegségben
II. táblázat

Klinikai diagnosis Betegek Serum phytansav 
mg/100 mi

T. E. 24
Refsum-betegség K. M. 35

N. B. 95
Retinitis pigmentosa 4
Graefe- betegség 3
Tay—Sachs—Schaffer betegség 1
Spielmeyer—Vogt betegség 3 Kevesebb,
Marinesco—Sjögren syndroma 4 \ mint 0,2
Friedreich-féle heredoataxia 1
Charcot—Marie—Tooth betegség 1
Refsum betegségben szenvedők szülei 4
Vo-mal kontrollok 15

Mint azt az első közleményemben kifejtettem, és későbbi tanulmányaimban 
megerősítettem, a betegség autosomalis recesszív öröklődésű [14, 15]. '

A betegségben egyetlen megnyilvánulás sem specifikus vagy patognosztikus 
önmagában, kivéve a phytansav metabolizmusának zavarát. Ezért azon kli
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nikai szindrómák, amelyek hasonló megnyilvánulásokkal járnak, de phytansav 
akkumuláció nélkül vagy a phytansav oxidáló képesség kimutatható csökke
nése nélkül, nem sorolhatók a HAP vagy Refsum-betegség csoportjába. 
Ezekre az esetekre a „Refsum szindróma” elnevezést javasolták. Közülük 
egyikben sem figyeltek meg kifejezett biokémiai változásokat. A szerző tudo
mása szerint egyetlen olyan esetről sem számoltak be, amelyben a betegség 
valamennyi jellegzetes tünete ne járt volna együtt a phytansav metabolizmu- 
sának zavarával.

III. táblázat
8 erűm phytansav értékek, bal oldali n. ulnaris vezetési sebességek és liquor összjehérje 

értékek változása diétás kezelés hatására (K. M. beteg)
1965 1966 1967 1968 1972

Phytansav (mg/100 ml) 37 17 2 2 <0,5
Idegvezetési sebesség (m/sec) 7 19 20 25 30
Liquor összfehérje (mg/100 ml) 135 120 82 70 70

7. ábra. Az I. sz. ábrán bemutatott, heredopathia atactica polyneuritiformisban szenvedő 
beteg gázkromato grammja (Prof. L. Eldjarn, Inst, of Clinical Chemistry, University of 

Oslo )

Normál serum phytansav szintet számos kórképben észleltek: retinitis pig
mentosa neurológiai tünetekkel-vagy anélkül, apolyneuropathia különféle tí
pusai (beleértve a Dejerine-Sottas betegséget, valamint a Charcot-Marie- 
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Tooth betegséget), mely betegségek közül több liquor összefehérje szaporulat
tal jár; Friedreich-betegség és a spinocerebellar is ataxiák más formái; Usher- 
Hallgren szindróma; surdocardialis szindróma (Jervell—Lange—Nielsen); 
Marinesco—Sjögren szindróma; Tay—Sachs betegség; Spielmeyer—Vogt be
tegség; metakromáziás leukodisztrofia, szudanofil leukodisztrofia; sclerosis 
multiplex; és örökletes spastikus paraparesis [16],

Ezzel szemben, a phytansav tárolásával járó HAP diagnózisát legalább 
60 esetben állapították meg. Számos más esetet is diagnosztizáltak, de ezek 
még nem kerültek közlésre [14, 15].

ch3 ch, ch, ch,I I I Ich3—ch—ch2—ch2—ch2—ch—ch2—ch2—ch2—ch—ch2—ch2—ch2—c=CH—CH2—OH
PHYTOL

CH, CH, CH, CH,I I I Ich3—ch—ch2—ch2—ch2—ch—ch2—ch2—ch2—ch—ch2—ch2—ch2—ch—ch2—cooh
PHYTANSAV

8. ábra. A phytol (a klorofill molekula oldallánca) és a phytansav képlete

Endogen szintézis

AaAaAaA/C00H
klorofill

| / phytansav

/VvWaV0"
phytot

9. ábra. Phytansav szintézis endogén úton nem jön létre (Eldjarn és mtsai)

Kimutatták, hogy a phytansav exogén eredetű, endogén szintézis a szerve
zetben nem következik be (Steinberg és mtsai 1967, [18]). A kérődző állatokból 
és halzsírból származó ételekben levő i preformált phytansavnak nagy 
jelentősége van. Emberen és állaton végzett vizsgálatok azt mutatták, hogy 
a phytol nagy mennyiségben alakulhat át phytansavvá a szervezetben. Ezért 
a szabad phytol prekurzora lehet a phytansavnak. Viszont kísérletekben ki
mutatták, hogy a klorofillhez kötött phytol a belekben csak kismértékben sza
badul fel, a nagyobb rész a faecesbe kerül (Stokke és Eldjarn, [19]; Stokke és 
Try, [20]; Steinberg, [21]; Steinberg és Herndon [17]).

A phytansavat nem lehet közönséges beta-oxidációval bontani, mivel ezt 
a mechanizmust a karboxil-csoporton levő, béta helyzetű metilcsoport blok
kolja. 1966-ban három különböző laboratóriumban egymástól függetlenül, 
alternatívaként alfa-oxidációs bomlás lehetőségét mutatták ki (Shorland, 
Hansen és Prior, [22]; Avigan és mtsai, [23]; Eldjarn és mtsai, [24]; Stokke és 
mtsai, [25]).

A HAP-ban szenvedő betegeken megállapították, hogy a béta-metil szubszti- 
tuált zsírsavaknak alfa oxidációs mechanizmusában állanak fenn zavarok. Ezen 
betegségben szenvedők bőr-fibroblaszt tenyészeteiben a phytansav oxidációjá
nak mértéke nem érte el a normális bőr fibroblasztjaiban észleltnek 3%-át, de 
a pristansav és az alfa-hidroxiphytansav normális mértékben oxidálódott 
(Steinberg és mtsai, [26]: Herndon és mtsai, [27, 28, 29]). Arra a következtésre 
jutottak tehát, hogy a HAP-ban szenvedő betegek enzimhiányosságai a béta- 
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metil-szubsztituált zsírsavak alfa-hidroxilációjának rendszerét érintik. In 
vitro kísérletek alapján joggal feltételezhető, hogy ez az enzim-rendszer a mi- 
tokondriumokban helyezkedik el (Stokke, [30], Tsai, [31]).

A bőr-fibroblaszt technika révén lehetőség nyílt arra, hogy a HAP-ban szen
vedő betegek szüleinek fibroblasztjairól kimutassák, hogy azok a phytan- 
savat mindössze a normál érték 50%-ában oxidálják (Herndon és mtsai, 
[27, 28]). A heterozygoták ezen csökkent phytansav oxidáló képessége össz
hangban áll az elfogadott autoszomális recesszív öröklési móddal.

Ezen tanulmányok elsőként rögzítették az átvivő állapotot (carrier state) 
és a kimutatására szolgáló módszert.

Phytot

Phytansav

— Enzym zavar Refsum betegségben

oí- hydroxy - phytansav

COOH
Pristansav

Í3- oxidáció

10. ábra. Phytol, phytansav és pristansav kémiai szerkezete és metabolizmusuk legfőbb útja 
(Stokke és Eldjarn)

phytansav

ot-oxidáció
gátolt

pristansav

fokozatos B-oxidáció

C02

11. ábra. Az enzimdefektus feltételezett helye a Refsum betegségben

Amióta kimutatták azt, hogy az ép amnion sejtek phytansavat oxidáló 
rendszerrel rendelkeznek (Uhlendorf és mtsai 1969) a prenatalis diagnózis lehe
tősége potenciálisan fennáll, bár ezt még ez ideig nem sikerült megoldani [29].
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Diéta-kezelést először Eldjarn és mtsai [32] javasoltak. 1960 januárjában, 
amikor az előzetes kísérletes eredmények bizonyították a phyta'nsav eredetét, 
Oslóban a Nemzeti Kórházban (Rikshospitalet) elkezdtük a diétás kezelést 
annál a két, HAP-ban szenvedő norvég betegnél, akik még életben voltak. 
Minden főzelékfélét és gyümölcsöt elhagytunk az étrendjükből. A vajat is mel
lőztük, és a betegek húsadagjáról minden látható zsírt eltávolítottunk.

A phytansav patogenetikus szerepének különös jelentőségére utal a két 
beteg klinikai képének alakulása: 2 évvel a diéta megkezdése után a szérum 
phytansav szint normalizálódott, egyidejűleg a bőr alatti zsírszövet phytansav 
tartalma is kifejezetten csökkent. Tudomásom szerint ők az egyedüliek a 
HAP-ban szenvedő betegek között, akiknek a szérum phytansav tartalmát 
normális szintre lehetett csökkenteni. Az egyik beteg (K. M.) phytansav szé
rum koncentrációjának csökkentésével egyidejűleg kifejezetten javult az ideg
vezetési sebessége, és némi javulás állt be az ataxiában, valamint az izomerő
ben. Az ulnaris idegvezetési sebesség 7 m/sec-ról 30 m/sec-ra növekedett. 
A sajátreflexek a kezelés előtt hiányoztak, kezelés után kiválthatókká váltak, 
és az EKG elváltozások javultak. Ez a beteg igen jó általános állapotban van, 
és jelenleg teljes munkaidejű tisztviselőként dolgozik, 34 évvel betegségének 
kezdete után. Ennek a betegnek a liquor összfehérje szintje az előző 10 évben, 
amelyet diétás étrenden töltött, normalizálódott és jelenleg is fiziológiás érté
ket mutat. Mindazonáltal egyes neurológiai tünetek, valamint retinális és 
kochleáris eltérések nem változtak számottevően. Tekintetbe véve a krónikus, 
igen hosszú időtartamú fennállásukat (több, mint 30 év), ezen tüneteket vég
legesnek kell tekinteni. A retinális és kochleáris tünetek nem rosszabbodtak 
jelentősen a diétás kezelés évei alatt, s ez —- úgy vélem —■ igen figyelemre
méltó (Hansen és mtsai, [33], Djupesland, [34]).

Egymással rokon, két HAP-ban szenvedő ír állampolgárt kezeltek a Mary- 
land-i (USA) National Institute of Health Bethesdában. A diéta-kezelés alatt 
mindkettőnél objektív vizsgálati eredmények utaltak igen jelentős javulásra. 
Hazatérve Észak-írországba, nem tartották be a diétás étrendet, és állapotuk 
fokozatosan romlott. Amikor néhány hónap múlva visszakerültek a fenti 
gyógyintézetbe, 20 hónapos szigorú, alacsony phytol és phytansav tartalmú 
diétára fogták őket. Ezen a diétán mindketten lényeges szubjektív és objektív 
javulást jeleztek, és jelentős javulás mutatkozott a fizikai erő és ügyességi 
próbákban is, javult a motoros idegvezetési sebesség és az EKG is, a szérum 
phytansav szint csökkenéssel egyidejűleg. A 22 hónapon át folytatott diéta 
alatt nem jelentkezett relapsus. Kark és mtsai [35] ezért arra a következtetésre 
jutottak, hogy a javulás a diéta következménye volt. Vonakodtak attól, 
hogy ezt a diéta megszakításával — újabb exacerbációt idézve elő a klinikai 
képben — bizonyítsák.

Hasonló eredményeket értek el Lundberg és mtsai [36]. E szerzők hangsúlyoz
zák, hogy kifejezett párhuzam áll fenn egyrészt a polyneuröpathiás, ataxiás 
tünetek, peripheriás idegek motoros vezetési sebessége, másrészt a phytansav 
serum-koncentrációj a között.

Sürgősségi beavatkozásként az igen magas phytansav szinttel rendelkező 
betegek számára Try [36] plazmaferezist javasol. Több hónapon át, hetenként 
egyszer 400 ml plazmát távolítottak el, a vörösvértesteket visszafecskendezve. 
Ezt a módszert a diétás kezelés igen jó kiegészítőjének találták. Laudat [12] 
francia betegekről írott beszámolójában az alacsony phytol- és phytansav 
diétával történő kezelés alapján hangsúlyozta, hogy igen szoros korreláció áll 
fenn a serum phytansav szint csökkenés és az izomerő, valamint ataxia kli
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nikai javulása között. Egyik betegnél néhány hónapos kezelés után ataxiát 
már nem lehetett észlelni. Az idegvezetési sebesség nőtt, és majdnem normálissá 
vált egyik betegénél, viszont a látási és hallási defektusok nem mutattak javu
lást.

Egy, Lenz és mtsai [37] által közölt beteg két és fél évig állt diétás kezelés és 
plasmapheresis alatt, ami klinikai, biokémiai és elektrofiziológiai javulást ered
ményezett. A suralis ideg biopsziájátkezeléselőttésutániselvégezték. Akezelés 
utáni vizsgálat jelentős remyelinizációt és regenerációt mutatott.

Két HAP-ban szenvedő betegről számoltak be a közelmúltban Barolyn és 
mtsai [38]. Az alacsony phytansav és phytol-tartalmú szigorú diéta alig két éve 
alatt mindkét beteg kifejezett klinikai javulást mutatott, párhuzamosan a 
phytansav szintjének csökkenésével.

12. ábra. A diétás kezelés hatása két beteg phytansav szintjére (Eldjam és mtsai)

A diétás kezelés hasonló jó eredményeiről számoltak be Thymler és mtsai 
[39], valamint Gibberd és mtsai [40], akik szintén alkalmaztak plazma-cserét. 
E szerzők csoportja hangsúlyozza, hogy a klinikai kép változásai jól korrelál
nak a plazma phytansav szinttel.

Fontosnak tartom kiemelni azt, hogy tudomásom szerint egyetlen, diétás 
kezelésben részesült betegnél sem fordult elő komoly klinikai visszaesés, 
ugyanakkor a betegek általános állapota és közérzete figyelemreméltóan ja
vult. Néhány betegnél a diétás kezelés a betegség végső stádiumában kezdődött 
el, amikor már nem volt eredmény várható.

A phytansav pathogenetikai szerepe
Joggal állapították meg azt, hogy egy tárolási betegségben a tárolt anyaggal 

kapcsolatban — legyen az phytansav a HAP-ban vagy fenilalanin a fenil- 
ketonuriában (Fálling-féle betegség) — a klinikai tünetek nem csupán ezen 
anyagok felhalmozódására vezethetők vissza, hanem egy anyagcserezavar 
létezését is jelzik.

Cumings [41] rámutatott arra a tényre, hogy bár a máj, szív, perifériás ide
gek, liquor, és még a retina egyes részei is óriási mennyiségben tartalmaznak 
phytansavat,aHAP eseteiben az agyba csak ki mennyiségben kerül ez az anyag, 
ami arra utal, hogy a phytansav a vér-agy gáton nehezen halad át, illetve rela
tív impermeabilitas mutatkozik ezen anyaggal szemben.
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O RAP
ÖSSZETÉTEL: 1 tabletta 1 mg, ill. 4 mg pi- 
mozidumot tartalmaz.

JAVALLATOK: Elbocsátott schizophreniás 
betegek tartós utókezelése, valamint kró
nikus paranoid schizophreniás betegek reha
bilitációja és fenntartó kezelése. Enyhe 
tünetekkel zajló akut paranoid schizophre
niás betegek egy részében az Orap alkalma
zása a hospitalizációt elkerülhetővé teszi 
és önmagában is tünetmentes klinikai remis
siót eredményezhet.
Izgalmi tünetek fennállásakor a kúrát erő
sebb psychosedativ hatású, nem fluorozott 
neurolepticumokkal és szükség esetén néhány 
relaxatióban végzett ES-kal kell kombinálni.

ELLENJAVALLATOK: Extrapyramidalis
kórképek, depressiv állapotok minden for
mája.

ADAGOLÁS: A kezdő adag általában napi 2—6 mg, 
amely szükség szerint 8, legfeljebb 10 mg-ig emelhető. 
A gyógyszert legcélszerűbb reggel, egy adagban beadni. 
Minthogy a készítmény íztelen és szagtalan, szükség ese
tén a beteg ételébe keverve is beadható.

MELLÉKHATÁSOK: Nagyobb adagok alkalmazásakor, 
különösen a kúra kezdetekor, enyhébb extrapyramida
lis tünetek előfordulhatnak. E tünetek a kezelés meg
szakítását soha nem teszik szükségessé, Parkan, Pipol- 
phen hatására, de rövid idő alatt spontán is megszűnnek. 
Tartós kezelés néhány esetben gyengeséget, fáradé
konyságot, étvágytalanságot és enyhe hangulati nyomott- 
ságot okoz. E mellékhatások a szokásos roboráló és thy- 
moleptikus szerekkel jól befolyásolhatók.

GYÓGYSZERKÖLCSÖNHATÁSOK: Óvatosan ad- 
ható:
— központi idegrendszerre ható gyógyszerekkel!

FIGYELMEZTETÉS: E gyógyszer szedésekor fokozott 
elővigyázatosság szükséges.

RENDELHETŐSÉG: ** Az 1 mg-os tablettát az 

orvos akkor rendelheti, ha azt a területileg, illetőleg 
szakmailag illetékes fekvőbetegellátó osztály, szakren
delés (gondozó) szakorvosa javasolja. A 4 mg-os tablettát 
az a szakrendelés (gondozó) szakorvosa rendelheti, aki 
a gyógyszer javallatai szerinti betegség esetén a beteg 
gyógyszerelésére területileg és szakmailag illetékes. 
Csak vényre adható ki. Az orvos rendelkezése szerint 
(legfeljebb három alkalommal) ismételhető.

CSOMAGOLÁS:
50x1 mg tabletta térítési díj: 2,— Ft
20x4 mg tabletta térítési díj: 2,30 Ft

KŐBÁNYAI 
GYÓGYSZERÁRUGYÁR



TRISEDYL
injectió, tabletta, cseppek

ÖSSZETÉTEL: 1 ampulla (1 ml) 2,5 mg triflupe
ridol. hydrochlor.-ot, 1 tabletta 0,5 mg triflupe
ridol. hydrochlor.-ot 1 üveg (10 ml) 10 mg 
trifluperidol, hydrochlor.-ot tartalmaz.
JAVALLAT: Motoros és psychés nyugtalansággal 
járó kórképek, a paranoid — hallucinatoros syndro- 
mák különböző formái — delirium tremens — lázas, 
infekciós és toxikus eredetű deliriumok. Más anti- 
emeticummal nem befolyásolható hányás.
ELLENJAVALLAT: Extrapyramidalis pályarend
szer és a pyramis-pálya organikus megbetegedései 
és funkciózavarai.
ADAGOLÁS: A parenteralis alkalmazás elsősorban 
súlyosabb psychosisokban indokolt, ha kifejezett a 
psychomotoros nyugtalanság, vagy más okból az 
qrális adagolás keresztülvihetetlen.
Átlagos egyszeri adagja a felnőtteknek 1/2—1 am
pulla im. Ezt az adagot szükség esetén intézeti 
kezelésben emelni lehet és 24 órán belül 3—4-szer 
is meg lehet ismételni. 0,5 mg-os per os kezdő adag 
után az egyéni szükséglet és tűrőképesség figye
lembevételével fokozatosan 1,5—2 mg-ig lehet e- 
melni felnőttek napi adagját. Intézeti körülmények 
között előbbinél lényegesen magasabb adagok is 
adhatók.
Gyermekeknek az életkor és testsúly figyelembe
vételével 5 éves korig általában a felnőtt adag 
egynegyede, 5—15 éves korig a felnőtt adag fele 
adagolható.
MELLÉKHATÁSOK: Extrapyramidalis tünetek, 
elsősorban akathisia, fokozott izomtónus, tremor, 
izomgörcs, álmosság, anorexia, izzadás, túlzott 
nyáladzás, bőrreakciók, sárgaság, nagyon ritkán 
hypotensió és vér-dyscrasia.
GYÓGYSZER KÖLCSÖNHATÁS:
Csak óvatosan adható:
— központi idegrendszerre ható gyógyszerekkel: 

barbitálokkal, ópiátokkal, benzodiazepinekkel 
(hatásfokozódás).

FIGYELMEZTETÉS: E gyógyszerrel történő keze
lés folyamán gépjárművet vezetni, magasban vagy 
veszélyes gépen dolgozni és szeszes italt fogyasztani 
tilos. „ ,
RENDELHETŐSÉG:,í,Az a szakrendelés (gondo
zó) szakorvosa rendelheti, aki a gyógyszer javallatai 
szerinti betegség esetén a beteg gyógyszerelésére 
területileg és szakmailag illetékes. — Csak vényre 
adható ki. Az orvos rendelkezése szerint (legfeljebb 
három alkalommal) ismételhető.
CSOMAGOLÁS:
5x1 ml amp. térítési díj: 2,10 Ft
50 tabl. térítési díj: 2,— Ft

1 üveg (10 ml) térítési díj: 2,30 Ft

KŐBÁNYAI 
GYÓGYSZERÁRUGYÁR



A phytansav magas szintje (szérum phytan érték 100 mg/100 ml felett) okoz
hat akut toxikus tüneteket mind a betegeknél, mind a kísérleti állatokban. 
A kísérleti alany súlyt veszít, és életképtelenné válik. 200—250 mg/100 ml 
szerűm szinteknél növekvő fáradtság és halál következik be [19, 42],

Számos phytansav terheléses kísérletet végeztek állatokon, hogy HAP-ra 
hasonlító tüneteket és jelenségeket idézzenek elő [43, 22, 44, 45, 46]. Nagy adag 
phytansav toxikus hatást eredményezett, de nem okozott klinikai jeleket vagy 
hisztológiai elváltozásokat az idegrendszerben, amelyek a HAP-ra emlékez
tettek volna. Ugyanakkor az agyi lipidek analízise csak nyomokban mutatott 
phytansav beépülést [46], ellentétben a betegek idegszövetében találtakkal.

Világosnak tűnik, hogy a phytansav sokkal könnyebben halmozódik fel 
HAP-ban szenvedő betegek idegszövetében, mint a hosszú ideig phytansavval 
táplált kísérleti állatok perifériás idegeiben, ill. agyszövetében. E különböző 
beépülési mechanizmus részleteiben nem ismert. Ugyanakkor ez a különbség 
magyarázatot ad arra, hogy miért nem lehet állatokban az idegrendszeri tüneteket 
létrehozni. Ezek a kísérletek mégsem szólnak a phytansav akkumuláció és az 
idegrendszeri sérülés összefüggése ellen, amint azt Eldjarn, Stokke és Try [20] 
hangsúlyozza.

A myelinnek különlegesen stabil membránja van, amelynek turnovere las
súbb minden más membránénál. Ezen különleges stabilitást a myelin lipidjei 
biztosítják [47]. A phytansav felhalmozódása a myelin lipoidrétegei közé 
O’Brian feltételezése szerint membránkárosító hatású, mert a phytansav elá
gazódó metil-csopotjai szférikus akadályt jelentenek. Talán ez az egyik oka 
a myelin nyilvánvaló instabilitásának HAP-ban.

Néhány megfigyelés arra utal, hogy a myelin anyagcsere fokozottabb a peri
fériás idegekben, mint az agyban és gerincvelőben [48, 49]. Ezért feltételez
hető, hogy a phytansav könnyebben halmozódik a perifériás idegekben, mint 
a központi idegrendszerben. Ez egyezik azzal az észleléssel, hogy HAP-ban 
a phytansav koncentráció magasabb a perifériás idegek lipidjeiben, mint a köz
ponti idegrendszerben [41, 50, 51, 52].

Rágcsálók spinalis ganglion szövettenyészetéhez in vitro hozzáadott phy
tansav különleges elváltozásokat okoz a neuronok citoplazmájában és a velős
hüvelyű rostokban [56]. HAP-ban szenvedő betegek idegbiopsziájából végzett 
elektronmikroszkópos vizsgálatok ugyanakkor gyakran mutatnak nagy, 
feltehetően intramitokondriálisan elhelyezkedő, kristályszerű alakzatokat és

Phytanszegény étrendre javuló neurológiai tünetek összefoglalása
K. S.

Izomerő
Reflexek

Finom-tapintás zavar

fokozódott
bieeps, trieeps és patella
reflex: 0 — +
könyöktől distalisan
-•megszűnt

fokozódott 
triceps: 0-«

Ulnaris ideg vezetési 
sebesség
Objektív koordinációs 
vizsgálatok
Teljesítménypróbák

térdtől distalisan — alszár 
közepéig javult

20,3 ±0,9-25,6 ±0,9 
p< ,001

többsége javult

alkar alsó harmadától 
distalisan enyhe 
— megszűnt
alszár közepétől distalisan 
enyhe — megszűnt

16,6 ±1,2-24,9 ±0,7
p< ,001 

valamennyi javult
(’'gyakorlási komponens)

±
Néni javulták: agyideg funkciók, vibráció, gyors alternáló mozgások 

térd—sarok próba
ujj—orr próba,

73. ábra. Neurológiai tünetek változása diétás kezelést követően (Ütőkké)
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osmiofil inkluziókat a Schwann-sejtek cytoplazmájában, mely észlelések a mi- 
tokondriális anomáliák lehetőségére utalnak ebben a betegségben [53, 54, 
55].

A mitokondriális anomáliák lehetőségét HAP-ban alátámasztják a rágcsálók 
spinalis ganglion szövettenyészeteivel végzett kísérletek, habár annak az oka, 
hogy az in vitro előidézett károsodások miért korlátozódnak a perifériás ideg
rendszerre, nem kellőképpen tisztázott. Világos az összefüggés a zsírsav, külö
nösen a phytansav hozzáadás és a spinalis ganglion szövettenyészetében meg
jelenő neuronális elváltozások között, amely alátámasztja a zsírsavak szerepét 
az idegsejtek biológiájában [57],

Vannak utalások arra nézve, hogy patkányok retinájában a retinol magas 
koncentrációja emberi retinitis pigmentosára hasonlító degenerációt okozhat 
[58, 59]. A phytansav, amely ugyancsak hordoz isoprenoid oldalláncokat, 
Eldjarn, Stokke és Try [20], Stokke és Eldjarn [42] szerint hasonló toxikus 
hatással lehet a retinára közvetlenül, vagy a normális retinol anyagcsere gát
lásán keresztül, létrehozva a Refsum-betegség egyik legfontosabb tünetét, 
a retinitis pigmentosát. Jelenleg nincs olyan adat, amely bizonyítaná vagy ellene 
szólna e hipotézisnek.

14. ábra. A diétás kezelés eredményei (Kark és mtsai)

Bármilyen is a biokémiai mechanizmus, amely összekapcsolja a phytansav 
akkumulációt a HAP klinikai megnyilvánulásaival, úgy tűnik, hogy a diétával 
sikeresen kezelt betegeken végzett megfigyelések kevés kétséget hagynak arra 
vonatkozóan, hogy ha nem is mind, de a betegség legtöbb klinikai tünetét 
a phytansav felhalmozódása okozza. Ez vonatkozik az idegvezetési sebességre, 
a liquor fehérje tartalmára, az EKG zavarokra és valószínűleg az ichthyosis- 
szerű bőrelváltozásokra, amelyek soha nem fordulnak elei olyan betegeknél, 
akiknél a phytansav szint alacsony. Különös jelentőséggel bír az a tény, hogy 
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két norvég betegünknél, akiket phytansav-mentesen tartottunk 7, ill. 15 évig, 
a gondos és folyamatos követés semmi visszaesést nem jelzett. Ennek ellenére 
a phytansav és a tünetek közötti biokémiai összefüggés alapja homályban ma
radt [20].

A HAP biokémiai aspektusai, a diétás kezelés alapelvei és a lehetséges pato- 
mechanizmus a fentebb idézett közleményeken kívül alapos tárgyalásra került 
még Try és Stokke [60], Thymler [61], Eldjarn, Stokke és Try [20], Stokke és 
Eldjarn [19], Blass és Steinberg [63], Steinberg és Herdon [64], Stokke és Eldjarn 
[62], Steinberg [65, 66] közleményeiben.

A HAP-ra vonatkozó kimerítő bibliographiát ad 1980-ban Koch, aki mun
kájában 378 irodalmi adatra hivatkozik.

összefoglalás
A heredopathia atactica polyneuritiformis betegség egyetlen megnyilvánu

lása sem specifikus vagy patognosztikus egymagában, kivéve a phytansav 
metabolizmusának zavarát. A szerző tudomása szerint eddig a betegség egyet
len esetét sem közölték annak jellegzetes simptomáival anélkül, hogy a phytan
sav metabolizmusában zavar ne mutatkozott volna. A phytansav exogén ere
detét sikerült bizonyítani, megtalálható a tejtermékekben és a kérődző állatok 
zsírjában. Phytansavban és phytolban szegény diéta minél korábbi alkalmazása 
lényeges a kezelésben. Ezzel a diétával kifejezett javulást értek el. Szerző 
röviden tárgyalja a phytansav patogenetikai szerepének valószínűségét.
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C. Pe<|)iuyM: noAuneepumu(f)opMHaa amaKmuiecKafi ¿epedonamun. Paccmpoitcmeo 
MemaßorniiMa (ßumaHoeoit KtiCMinbi u duema

Hu OflHO H3 nOpOHBJieHHM nj]HHeBpHTH(|)OpMHOi! BTaKTHHeCKOH TepegOnaTHH He HBJIHeTCVI 
caMO no ce6e cnemuftHHecKHM hjiu naiorHOCTHHecKHM, 3a HCKJnoneHHeM paccrpoiicTBa 
Mera6ojin3Ma <j)HTaHOBoii khcjioth. Iio cBegeHWM aBTopa go cnx nop He onyOjiHKOBaH 
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hu oflnn cuynaii btoh 6oji63hh c ee xapaKTepHbiMfi cHMnTOMaMH, Gea Toro, htoGm 4’iu'y- 
pnpOBajio paccTpoiicTBO MeTaöojni3Ma (jiHTaHOBoii khcjiotbi. Ygajiocb «OKaaaTb 3K3oreH- 
Hoe npoHcxoHcaeHiie (|)HTaHOBoii khcjiotbi, OHa oCHapyjKHBaeTca b mojiobhbix npoayKTax 
H B >KHpe JKBäMHblX. B03M0>KH0 paHHee npHMeHCHHe ÖeflHOH (|)HTaH0B0ii KHCJIOTOii II (j)H- 
tojiom Aue™ HiweeT cymecTBeHHoe 3HaHeHne b jieneHHH öoneaHH. 3toh aweTofl Ghjio 
AOCTHTHyTO BbipaweHHoe yjiyHiiieHHe coctohhhh öojibHbix. Abtop BKpaTge paccMaTpii- 
saeT BepojiTHocTb naToreneTHHecKOH pojin (|)ht3hoboh khcjiotw.

S i g v a I o Refsum: Heredopathia atactica polyneuritijormis
Charakteristisch für die Heredopathia atactica polyneuritiformis (Refsumsche 

Krankheit) ist allein die Störung des Phy tansäurestoffwechsels. Sie ist nach den Anga
ben der Literatur bei dieser Krankheit stets vorhanden. Die exogene Herkunft der 
Phytansäure enthalten in den Milchprodukten und im Fett der Wiederkäuer erklärt, 
dass frühzeitige Einführung der an diesen Nahrungsmitteln armen Diät eine weit
gehende Besserung erzielt.

Kedves Olvasónk!

Tájékoztatjuk Ont, hogy az Ifjúsági Lapkiadó Vállalat 
megszüntette a Bp. XIII., Fürst Sándor utca 14/b szám alatt 
üzemelő Propaganda Boltját.

Lapunk régebbi példányait az Ezermester és Úttörő bolt 
Vállalat Ifjúsági Mozgalmi Propaganda Boltjában (Bp. VII., 
Majakovszkij u. 15.) vásárolhatja meg.

Ifjúsági Lapkiadó Vállalat
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Ideggyógyászati Szemle 34. 398—404. 1981.

A Debreceni Orvostudományi Egyetem Ideg- és Elmegyógyászati Klinikájának 
(ig.: Dr. Molnár László) és a

Muscular Dystrophy Research Laboratories, Newcastle upon Tyne 
(ig.: Sir John N. Walton) közleménye

Az izomvérátáramlás adrenerg szabályozása 
Becker-féle izomdisztrofiában és dystrophia myotonicában

MECHLER F. és F. L. MASTAGLIA

Az izomvérátáramlás szabályozása komplex folyamat, amelyben lokális, 
neurális és humoralis faktorok vesznek részt. A humoralis szabályozás — amely 
szerepet játszik a vasomotor tónus fenntartásában, munkavégzés alatt a vér- 
átáramlás növekedésében, valamint a különböző keringő vazoaktív anyagok 
hatásainak létrejöttében — legfontosabb formáját az adrenerg reguláció ké
pezi. Az izomvérátáramlás változásai végső fokon az erek simaizom tónusának 
változásaival kapcsolatosak. A vascularis simaizomsejten számos receptor ta
lálható, közülük legfontosabbak az adrenerg receptorok. Ahlquist (1948) úttörő 
munkássága óta az adrenerg receptorok két fő csoportját különíthetjük el: 
az alfa és a béta receptorokat. A vázizom kis arterioláinak simaizmában mind
két receptor csoportot kimutatták. Ezekre a receptorokra hatnak a katekola- 
minok, valamint számos, az adrenerg receptorokat ingerlő és gátló anyag. 
Sokan vizsgálták az i. v. és i. a. adrenalin hatását az izom vérátáramlására 
(Celander 1954, Alivood és Ginsburg 1959, Alpert és Coffman 1969), és ismertté 
vált, hogy az adrenalin mindkét receptor typust ingerli. A vizsgálatokból ki
derült, hogy a vázizomban a vascularis simaizom alfa receptorainak adrenalin
érzékenysége alacsonyabb és válaszuk elhúzódóbb, mint a béta receptoroké.

Az izom mikrocirkulációjának zavara, mint lehetséges patogenetikai tényező, 
az emberi izombetegségekben már régen fölvetődött (Duchenne, 1868). Ezt 
a teóriát újította föl és alapozta meg munkásságával Demos (1961). Az 1970-es 
évek elején állatkísérleti tapasztalatok alapján egyes szerzők ischaemiás 
mechanizmus lehetőségére utaltak, Duchenne típusú izomdisztrof iában 
{Hathaway és mtsai 1970, Engel 1971, Mendell és mtsai 1971). Később a kate- 
kolaminok szerepe került előtérbe. Az adrenalinnak az izom összehúzódására 
gyakorolt hatását vizsgálva Takamori (1975) katekolamin-túlérzékenységet 
észlelt emberi disztrofiás izomban. Intézetünkben kidolgozott poligráfiás vizs
gálatokkal, termoelearance módszert használva, abnonnis izomvérátáramlást 
tapasztaltunk Duchenne disztrofiás betegeken i. v. adrenalin hatására (Mechler 
1979).

Ezek az adatok indítottak bennünket arra, hogy különböző herediter izom
betegségekben, így Becker-féle izomdisztrofiában és dystrophia myotonicában 
tanulmányozzuk a vascularis simaizom adrenerg receptorainak viselkedését 
i. v. adott adrenalin, valamint alfa és béta adrenerg receptor blokkolók hatá
sára.

Beteganyag és módszer
A vizsgálatokat 8 egészséges egyénen (23—44 életév), valamint 8 Becker-féle izom
disztrofiában és 11 dystrophia myotonicában szenvedő betegen végeztük (I. táblázat). 
A kórjelzést minden esetben az öröklésmenet, valamint a típusos klinikai, biokémiai, 
elektrofiziológiai és izombiopszia leletek biztosították.

A lokális izomvérátáramlást a m. tibiális anteriorban mértük 133Xe-clearance mód
szerrel, amelyet az 1960-as évek közepén Lassen és mtsai (1964) dolgoztak ki.
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A vizsgálatokat kb. 15 perces nyugalmi állapot után végeztük, fekvőhelyzetben. Az 
alsó végtagot laticel-párnákkal támasztottuk alá és a vizsgált személyt megkértük 
hogy a mérési periódus alatt ne mozogjon. A könyökvénába normális sóoldatot tar
talmazó kis kanült (Venoflon) vezettünk. A vizsgálat menete látható sematikusan 
az 1. ábrán: 0,1 ml fiziológiás sóoldatban 100 //Curie xenont (Radiochemical Centre, 
Amersham) fecskendeztünk igen vékony tűvel az izomba, annak középső és felső har
mada határán, mintegy 2 cm mélyre. Áz injiciálás lassan történt, hogy csökkentsük a 
szövettrauma lehetőségét, és nagy gondot fordítottunk arra, hogy levegőbuborékot az 
injekció ne tartalmazzon, A befecskendezés után mintegy fél perccel húztuk vissza a 
tűt, hogy csökkentsük az izotóp rediffúzióját a tűcsatornába. A rádióizotóp intra- 
musculáris injekciója után regisztráltuk a clearance-görbét, amely 5—6 perc után 
stabilizálódott, ez volt az úgynevezett „nyugalmi görbe” (resting slope). Ekkor mint
egy 2 perc alatt folyamatosan 20 /zg adrenalint fecskendeztünk be i. v. 2 ml sóoldatban. 
Az adrenalinnak a vérátáramlásra gyakorolt hatása gyorsan lezajlott, s ekkor 2 perc 
alatt összesen 2 mg Phentolamint (alfa receptor blokkolót) fecskendeztünk be i. v. 
A Phentolamin hatása az injiciálás után 1—3 perccel kezdődik és mintegy 30 percen 
keresztül fennáll (Richards és mtsai 1978, Malta és mtsai 1979). Mivel az izotóp clear- 
ance 20—-25 perc eltelte után csökken (ez a clearance-görbe úgynevezett farok-része), 
további 100 /¿Curie xenont injiciáltunk az izomba, ugyanarra a helyre és mélységbe. 
Előzetes kísérletek igazolták, hogy ezzel a módszerrel az injekciót követő 5—6 perc 
után reprodukálható nyugalmi vérátáramlás értékek nyerhetők. A második izotóp 
injekció után 6—8 perccel megismételtük a 20 /zg adrenalin injekcióját az alfa blokkoló 
hatás titrálására. Ezt követően 2 mg Propranololt (béta receptor blokkolót) fecsken
deztünk be 2 ml sóoldatban 2 pere alatt. A Propranolol injekciója után kb. 10 perccel 
újabb 20 /zg adrenalint injiciáltunk a béta blokkoló hatás titrálására (1. ábra). A xenon

1. ábra

clearance mérése gammakamerával (J. and P. Engineering, England) történt. 5 cm 
átmérőjű és 1 cm vastag, tallium-aktivált nátrium jodid kristályt alkalmaztunk 
cilindrikus kollimátorban. A detektort függőlegesen helyeztük el a befecskendezett 
izotóp fölött, a bőrtől mintegy 6 cm-re. A kezdeti számérték általában 4000/sec volt. 
A ratemeter kimenetet Rikadenki típusú lineáris vonalíróhoz kötöttük, de az izotóp 
kiürülését digitálisan is regisztráltuk 10 sec-os időközökben, magnetofonszalagon. 
Ezt az információt kinyomtattuk és a clearance-görbét semilogaritmikus grafikonon 
ábrázoltuk. A görbe meredekségét (slope) manuálisan határoztuk meg és a vérátáram
lás számítása Lassen és mtsainak (1964) módszere szerint történt. Ez a Fick elven alap
szik és feltételezi, hogy az izom és a vér között a xenon számára diffúziós ekvilibrum 
áll fenn (Kety 1949) és a xenon megoszlási koefficiense: 0,7 (Conn 1961).
Lassen és mtsai (1964) szerint az

70 Q’
IVÁ (izomvérátáramlás) =----------ml/100 g/min (1)

Q
Átalakítás után

d -10 lóg Q
70 -------------------ml/100 g/min (2)

dt
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(Q =a xenon mennyisége izomban, Q’ pedig a Q első derivátuma az idő függvényében) a 
Ha a számérték (count rate) logaritmusát(amely a Q-val arányos) az idő függvényébenz

í d • 10 lóg Q j
ábrázoljuk, a clearanee érték!---------------- a görbe meredekségéből nyerhető. Az izom-

( dt )
vérátáramlás változását a görbe meredekségének változása démontstrálja.

Eredmények
Kontroll vizsgálatok
Az egészséges egyéneken xenon injekció után néhány perccel az átlagos nyu

galmi vérátáramlás: 2,6±0,9 ml/100 g/min. amely 20 pg adrenalin hatására 
átlagosan 8,9±1,8 ml/100 g/min értékre emelkedett, azaz a nyugalmi érték 
3,3-szeresére, a vascularis simaizom béta adrenerg receptorainak ingerlése kö
vetkeztében. Ez az áramlásfokozódás rövid ideig, egy—két percig tartott. Né
hány esetben ezt követően átmenetileg csökkent az izomvérátáramlás, való
színűleg az alfa receptorok ingerlésének tulajdonítható korai vasoconstrictor 
válasz jeleként. A második xenon injekció után néhány perccel az átlagos nyu
galmi vérátáramlás: 2,0±0,7 ml/100 g/min, amely az alfa blokkoló után adott 
20 ag adrenalin hatására átmenetileg 11,2 ±2,2 ml/100 g/min átlagértékre 
emelkedett, ez a nyugalmi érték 5,6-szerese. Az első és a második adrenalin 
injekció hatása közötti különbség szignifikáns volt (p< 0,05); a második adrena
lin utáni nagyobb vérátáramlás növekedés a Phentolamin okozta alfa blokád 
kifejeződése. A béta blokkoló után alkalmazott adrenalin injekció nem vál
toztatta a vérátáramlást, tehát teljes béta receptor blokk alakult ki (2. ábra).

Becker-féle izomdisztrofia
Becker-féle izomdisztrofiában szenvedő betegeken az átlagos nyugalmi vér
átáramlás értéke: 4,4 ±1,7 ml/100 g/min, szignifikánsan magasabb, mint az 
egészséges egyéneken (p< 0,05). Az adrenalin hatása nem tért el szignifikánsan 
a kontrollok  étól, ugyanis a nyugalmi vérátáramlás 4.4 ml-ről 12,0 ±4,3 
ml/100 g/min értékre emelkedett, amely 2,7-szerese a megelőző nyugalmi ér
téknek. A béta receptor ingerlést jelző áramlásnövekedést kifejezettebb áram
láscsökkenés követte, mint a kontroliokban. A második izotóp injekció után 
néhány perccel az átlagos nyugalmi vérátáramlás: 2.9±0,9 ml/100 g/min és 
ez — az alfa blokkoló után adott — adrenalin hatására 10,0±4,7 ml/100 g/min 
átlagértékre emelkedett. Ez az előző nyugalmi érték 3.5-szerese, tehát az

400



emelkedés jóval kisebb, mint az egészséges egyéneké (p<0,05). Becker-féle 
izomdisztrofiás betegeken az első és második adrenalin injekció utáni maxi
mális vérátáramlás-érték közötti különbség nem volt szignifikáns. Béta blokko
ló alkalmazása után az adrenalin — a kontroliokéhoz hasonlóan — nem vál
tott ki vérátáramlás változást, tehát teljes béta receptor blokkot találtunk 
(3. ábra).

Becker typusú izomdystrophia

3. ábra

Dystrophia myotonica
Dystrophia myotonicában szenvedő betegeink klinikailag két csoportot ké

peztek: az első 6 betegen kifejezett myotonia mellett nem. vagy csak mini
mális izomgyengeséget és atrofiát találtunk, míg a 2. csoport 5 betegének 
súlyos disztális atrofiája és parezise volt (I. táblázat).

I. táblázat

Dg Betegek Életkor Keni Testsúly
M. tibialis anterior

izomerő3 sorvadásb
ti 1 26 F 65 2 -U — —
0 2 25 F 63 5- —

3 17 F 48 4+’ —
m 4 27 F 61 4 +

5 41 F 70 4 + —
C 6 36 F 62 4 + —

'S 7 19 F 46 4~ -L.
8 32 F 61 4 + —

átlag 27,5 F 59,5
1 36 F 70 5 4-

o 2 34 N 67 5 —
o 3 25 F 65 5 —
p 4 19 N 49 5 —

5 25 N 40 5 —
6 18 N 65 5^ —

_ti 7 42 F 105 4 + — -k.
8 53 N 73 4 + _ —
9 27 F 81 4- -4-

10 27 F 86 4 -1----
11 54 N 46 3

átlag 32,7 67,9

n = 8 23—45 58—80
átlag 32,5 67 5 —

a módosított MRC skála b + enyhe, + + közepes, + + + súlyos
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Az 1. csoportban a kontroliéval lényegében azonos nyugalmi vérátáram- 
lást (2,6 ml/100 g/min) és adrenalin-választ (vérátáramlás-növekedést; 8,6 
nil/100 g/min) tapasztaltunk. Meglepő módon azonban az alfa blokk alkalma
zása után az adrenalin-okozta áramlás-növekedés szignifikánsan kisebb volt, 
mint az alfa blokád előtt és szignifikánsan alacsonyabb, mint a kontroll cso
portban. A béta blokkoló alkalmazása után az adrenalin hatására enyhe, de 
szignifkáns vérátáramlás-emelkedés jött létre (4. ábra), míg a kontrollokban 
nem jött létre lényeges változás. A betegek 2. csoportjában (7.—11. eset) szig
nifikánsan alacsonyabb volt a nyugalmi vérátáramlás értéke, mint a kontroll
csoporté és az 1. betegségcsoporté, míg az adrenalin hatására nem változott 
szignifikánsan a vérátáramlás sem az alfa és a béta blokkoló szerek adása előtt, 
sem ezek után (4. ábra).

Megbeszélés
Az adrenalin egyike az izom-vérátáramlás legfontosabb humoralis regulátorai- 
nak. Hatása az izomerekre jól ismert. Célander (1954), majd Alpert és Coffman 
(1969) nagy kezdeti áramlás-növekedést talált enyhe, dózis-függő növekedéssel 
vagy csökkenéssel, az adrenalin (10 ¿¿g/min) i. v. infúziója alatt. Ahlguist 
(1948) elmélete szerint ez a hatás a vázizom rezisztencia-ereinek simaizom 
sejtjein levő alfa és béta adrenerg receptorainak ingerlésével magyarázható. 
Az egyes receptorfajták különböző érzékenységi viszonyainak megfelelően 
az adrenalin alkalmazásakor a vérátáramlás kezdeti növekedése a béta recep
torok ingerlésének, majd az átáramlás ezt követő csökkenése az alfa receptorok 
aktivációjának tulajdonítható. Lassen és mtsai (1964) igazolták, hogy a 
xenon-clearance módszer alkalmas a vázizom vérátáramlásának mérésére. 
A xenon kémiailag és fiziológiailag inért gáz, amely a tüdőkön keresztül gyorsan 
kiürül. Rövid felezési ideje (5,27 nap) és alacsony gammasugár energiája alkal
massá teszi a külső sugárzás detectálására (Hőlzman és mtsai 1964). Barcroft 
és mtsai (1967) kielégítőnek találták a módszert a vázizom vérátáramlás-vál- 
tozásainak meghatározására iv. adrenalin infúziójakor.

A fentiek alapján, a xenon-clearance módszert fölhasználva, olyan eljárást 
fejlesztettünk ki, amely alkalmasnak látszik a vázizomban a vascularis alfa 
és béta adrenerg receptorok válaszainak értékelésére. Egészséges egyéneken 
a 20 ¿¿g adrenalin infúziója a nyugalmi vérátáramlás átlagosan 230%-os emel
kedéséhez vezetett a m. tibiális anteriorban. 2 mg Phentolamin után ez a nö
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vekedés szignifikánsan nagyobb: 460%, ami az alfa receptor blokád következ
tében a vazokonstriktor aktivitás csökkenését tükrözi. Ezt követően a 2 mg 
Propranolol alkalmazása után adott adrenalin már nem befolyásolta a vérát- 
áramlást, az alfa és béta receptorok kombinált blokádja következtében.

Becker-típusú izomdisztrofiás betegeken a nyugalmi izomvérátáramlás maga
sabb, mint a kontroliokon. Ez lehet annak az eredménye, hogy az izotóp in
jekció a vazodilatátor anyagok magasabb koncentrációban történő lokális fölsza
badulását idézi elő, avagy annak, hogy a disztrofiás izomban a nyitott kapillári
sok száma nyugalomban nagyobb, mint normális izomban, ahogy ez Schroeder és 
mtsai (1969) munkájából valószínűnek látszik. Az'alfa blokád után az adrenalin 
okoztaátáramlás-növekedés szignifikánsan kisebb, mint egészséges egyéneken. 
Ez a lelet az alfa receptor funkció abnormitására utal Becker-féle izomdisztrofiá- 
han és jól egyezik azokkal az észlelésekkel, melyek szerint disztrofiás izomban 
az adrenalin fokozott vazokonstriktor választ vált ki (Mechler 1979), ill. bizo
nyos fokú katekolamin túlérzékenység tapasztalható (Takamori 1975). A béta 
receptor funkció viszont Becker-féle izomdisztrofióban normális.

A vascularis alfa receptorok megváltozott magatartása ebben a kórképben 
több módon értelmezhető: 1. az alfa receptorok számának növekedésével, erre 
azonban jelenleg bizonyíték még nincs; 2. az alfa receptorok érzékenységének 
megnövekedésével, elméletileg ez a receptor konformáció-változásából származ
hat; 3. a receptorok megváltozott lokalizációjával az érfalban. Rosell és Belfrage 
(1975) azt találták, hogy a vascularis alfa receptorok az adventijában és a me
dia külső rétegeiben az adrenerg idegvégződésekhez közel helyezkednek el, 
míg a béta receptorok a media belső rétegeiben foglalnak helyet és az utóbbiakat 
elsősorban a keringő katekolaminok activálják. Ennek alapján a Becker-féle 
izomdisztrofiában észlelt fokozott vazokonstriktor válasz esetleg annak tulaj
donítható, hogy az alfa receptorok az ér lumene felé tolódtak el, és így a ke
ringő katekolaminok számára elérhetőbbé váltak. Leleteink arra utalnak, hogy 
a Becker-féle izomdisztrofiában az izomvérátáramlás neurohumorális regu
lációja zavart; elsősorban a vascularis simaizom adrenerg alfa receptorainak 
működése érintett.

Dystrophia myotonicában szenvedő betegeink 1. csoportjában észlelt paradox 
adrenalin hatásra két magyarázat adódik. 1. A legvalószínűbbnek tűnik, hogy 
a béta receptorok érzékenysége csökkent a Phentolamin adása után. Ez elmé
letileg a Phentolaminnak a béta receptorokhoz való abnormis kötődésével ma
gyarázható a receptor-konformáció esetleges változása miatt. Az 1970-es évek 
közepén Nickerson (1973) vetette föl azt a lehetőséget, hogy az izomanyagcsere 
állapota módosíthatja a vascularis adrenerg receptorokat, azaz az alfa és béta 
receptorok egymásba való átalakulását segítheti elő. A béta receptor-gátló 
adása után tapasztalt hiányos béta blokád ugyancsak egyezik a béta recepto
rok kötődési tulajdonságainak megváltozásával. 2. A második lehetőség az, 
hogy a Phentolamin a normálisnál kisebb fokú alfa receptor blokádot indukál, 
aminek eredménye az alfa és béta receptorok ingerlése közötti egyensúly meg
változása. Ez az inkomplett alfa receptor blokád önmagában azonban nem ma
gyarázza a paradox adrenalin választ; úgy tűnik, hogy dystrophia myotonicá
ban mindkét receptor féleség, elsősorban a béta receptorok működése kóros. 
A dystrophia myotonicában szenvedő betegek 2. csopotjában, amerlyet súlyos 
izomkárosodás jellemzett, az alacsony nyugalmi vérátáramlási értékek és a 
nem szignifikáns farmakológiái válaszok (így a béta receptor hatás elmaradása) 
arra utalnak, hogy az izotóp-clearance-t olyan izomterületben mértük, amely 
túlnyomóan kötőszövetet és zsírt tartalmazott.
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Leleteink tehát a dystrophia myotonicában szenvedő betegek vázizmában 
a vascularis adrenerg receptorok tulajdonságainak megváltozását igazolják, 
amely része lehet a feltételezett multiszisztémás membrán-defektusnak. Az 
utóbbi mellett szólnak az elmúlt évek felfedezései: a vörösvérsejt-membrán 
abnormitásai, a vázizom és a keringő monocitákon elhelyezkedő insulin recep
torok elváltozásai ebben a kórképben.

Vizsgálataink alapján arra következtethetünk, hogy egyes öröklődő izom
betegségekben, így Becker-féle izomdisztrofiában és dystrophia myotonicában 
a humorális, adrenerg vérátáramlás-regulatio zavarával kell számolnunk. Arra 
a kérdésre, hogy ez primaer vagy szekunder természetű-e, válasz jelenleg még 
nem adható.

Összefoglalás
Intravénás adrenalin, valamint alfa és beta adrenerg receptor gátlók hatását 

tanulmányozták az izom localis vérátáramlására és közvetve a vascularis 
adrenerg receptorok működésére a m. tibiális anteriorban, Xenon-clearance 
módszerrel. A vizsgálatokat 8 Becker-féle izomdisztrofiában, 11 dystrophia 
myotonicában szenvedő betegen és 8 egészsées egyénen végezték. Becker-féle 
izomdisztrofiában az alfa receptorok abnormitását észlelték, dystrophia myo
tonicában pedig elsősorban a beta adrenerg receptorok működése kóros.
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<t>. Mexjiep, <í>. M. Ma CT an ba: AOpenepziuiecKoe pezyAupoeaitue nepeysuu Kpoeu 
e Mbtuigax npu Mbiuiewou. duempotfiuu EeKKepa u npu MuomonuuecKoil Oucmpocßuu

Abtopm ii3yMa.ui aeilcTBne BHyTpHBeHHoro BBegeHim aapeHajnina, a TaK>Ke hhthShto- 
poB ajibijia- n öera-anpeHepriiHecKux pepenTopoB na ivtecTHyro nepijiyayio mhuiu n koc- 
BeHHO na (|)yHKUHio cocyjiHCTbix anpeHeprHHecKHx peuenTopos b nepeaneii őojibtueöepuo- 
Boii Mbiunje MeTOgOM kcchohoboto KJiHpeHca. UccJienoBamia npoBoaiijmcb na 8 Oo.ibHbix, 
CTpaaaBunix MbiuieMHoii gHCTpotjnieii BeKKepa, Ha 11 Gojishbix c MHOTOHUMecKott uncTpo- 
4>neü h Ha 8 3aopoBbix jimiax. IIpn MbiuieMHoii aiicTpoijiHii BeKKepa aBTOpbi oGnapy>KitJin 
OTKJioHeHite OT Hopwbi ajibtpa-peuenTopoB, npu MiioTOHHMecKofl ¿jucTpoijiiiii >Ke, b nepsyro 
OHepe^b, Haőnioaajiacb naTO.ToriiHecKaji tjiyHKmm era-agpeHepriiMecKHX peuerrropoB.

F. Mechler und F. M. Mastaglia: Adrenerge Regulierung der Muskel
durchblutung in der Beckerschen Muskeldystrophie und Dystrophia myotonica

Der Effekt des iv. Adrenalins, bzw. der alpha und beta adrenergen Rezeptor-Inhibi
toren auf die lokale Blutdurchströmung der Muskeln und indirekt auf die Tätigkeit der 
vaskulären adrenergen Rezeptoren im M. tibialis anterior wurde mit der Xenon- 
Clearanoe Methode untersucht. Die Untersuchungen wurden bei 8 Beckerschen Muskel
dystrophie-Kranken, 11 Dystrophia myotonica-Kranken und bei 8 Gesunden dureh- 
geführt. Ip der Beckerschen Muskeldystrophie wurde die Abnormität der alpha- 
Rezeptoren, in der Dystrophia myotonica vor allem die pathologische Tätigkeit der 
beta-Rezeptoren gefunden.
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A Debreceni Orvostudományi Egyetem Ideg- és Elmegyógyászati Klinikájának közleménye

A generációs folyamatokkal összefüggő pszichózisok 
kórlefolyásáról és kezeléséről

MOLNÁR GÁBOR dr. és SZABÓ ERZSÉBET dr.

A generációs folyamatokkal összefüggő pszichózisokat régóta tanulmányozzák 
az elmegyógyászok. A legtöbb szerző véleménye megegyezik abban, hogy nem 
képeznek önálló nozológiai egységet (Herzog, 1974; Schwingenlteuer, 1953; 
Foundeur, 1957). Vannak azonban szerzők (Ivanova, 1960; Környey, 1978; 
Hays, 1978), akik megkülönböztetik a generációs pszichózisok különálló 
kórképét, amelyre elsősorban a jó prognózis jellemző. Fontos gyakorlati 
kérdés, hogy milyen kezelési eljárás eredményes, az esetleges újabb ter
hességek milyen veszélyt jelentenek, milyen gyakran provokálnak ismét pszi
chózist. A katamnesztikus vizsgálatok értékes adatokat szolgáltatnak annak 
eldöntéséhez, hogy a generációs folyamatokhoz társuló elmebetegségek kórle
folyása miben azonos, és miben különbözik más kórképektől, milyen adatok 
utalnak a kedvező, vagy kedvezőtlen prognózisra.

Anyag és módszer
Munkánkban a BOTÉ Ideg- Elmeklinikáján 1958—1977 között „Psycho- 

sis in lactatione” ill. „Psychosis gravidarum” dg.-sál kezelt betegek adatait 
dolgoztuk fel katamnesztikusan. 45 beteget vizsgáltunk, akik első alkalommal 
terhesség alatt, vagy a szülést követő 9 hónapon belül lettek pszichotikusak. 
A betegek tüneteinek alakulásáról külön közleményben számoltunk be (Szabó, 
Molnár 1980). Jelen közleményünkben elsősorban a kórlefolyás és kezelés ta
pasztalatait összesítjük.

Betegeinket két csoportra osztottuk. Az első csoportba tartozik az a 28 
beteg, akiknek a sorsát 7 éven át, vagy hosszabb ideig követtük (7—21 év), 
a másik csoportba az a 17 beteg, akik 1—5 éve betegedtek meg.

Az I. ábrán az első csoport betegeinek első és második pszichotikus epizódja 
között eltelt időt tüntettük föl. A 28 beteg közül 19-nek alakult ki újabb elme-
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zavara. 15 esetben tudtuk pontosan meghatározni a második pszichózis kiala
kulásának időpontját. 13 beteg második pszichotikus epizódja hét éven belül, 
közülük tízé 3 éven belül jelentkezett. Ezek az adatok arra utalnak, hogy 
prognosztikai következtetések levonásához 7, de legalább 3 éves követési idő 
szükséges.

I. táblázat
28 beteg jellemző adatai Betegek

száma

Üjabb pszichózis 19
Ebből: két exacerbatio 14

három exacerbatio 5
Tünetmentes 9
Csak laktációban előforduló pszichózis 3
Újabb normális szülés 7
Személyiség defektus 8
Kóros premorbid személyiség 9
Genetikai terheltség 7
Pszichés reaktiváló tényezők 13
Kísérő szomatikus betegségek laktációban 14
Pozitív nőgyógyászati anamnézis 10

Az I. táblázat tartalmazza a legalább 7 éve követett betegek adatait (28 be
teg). A „pozitív nőgyógyászati anamnézis” hormonális diszfunkciót (1 beteg), 
koraszülést (2 beteg), gyakori vetélést, halva születést (2 beteg), elhúzódó szü
lést (3 beteg), sectio caesaret (1 beteg), túlhordást (1 beteg) jelent. A laktációt 
kísérő szomatikus betegségek: lázas állapotok (10 beteg), mastitis (2 beteg), 
hyperthyreosis (1 beteg), átmeneti bal oldali hemiparesis (1 beteg), epilepsia 
(2 beteg) voltak.

Majdnem minden esetben a férj magatartásával kapcsolatos családi konflik
tus, ill. a valamilyen okból nem kívánt terhesség volt a psztichés reaktiváló té
nyező. Kóros premorbid személyiség „debilitas mentálist” vagy „pszichopát- 
hiát” jelent.

Látható, hogy betegeinknek elég gyakran volt kísérő szomatikus betegsége, 
„pozitív” nőgyógyászati anamnézise és kideríthetők voltak pszichés reakti
váló tényezők. Ezek arra utalnak, hogy a laktációban előforduló pszichózisok
ban rendszerint egyidejűleg több provokáló tényező szerepel.

A 7 évnél hosszabb ideje figyelemmel kísért beteg közül kilenc tünetmentes 
volt az első pszichózist követően. A később jelentkező pszichózist 13 esetben 
schizophreniának, 1-ben depressziónak, 1-ben epilepsiának, 3-ban csak a lak- 

Életkor

A laktáció mely hetében ala
kult ki pszichózis
Pschosis gravidarum
Kóros premorbid személyiség
Genetikai terheltség
Pszichés reaktiváló tényező 
Kísérő szomatikus betegség 
Pozitív nőgyógyászati anam
nézis

II. táblázat

Újabb Tünet
pszichózis mentes
(19 beteg) (9 beteg) 

25 év 26 év

5.
2 beteg
8 beteg
4 beteg
6 beteg 
8 beteg

6 beteg

8.
1 beteg
1 beteg
3 beteg
7 beteg
6 beteg

4 beteg
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tációban kialakuló elmezavarnak, 1-ben involúcióban jelentkező paranoid fo
lyamatnak tartottuk. A betegek ellenőrző vizsgálatakor egy esetben sem talál
tunk demenciát. Általában érzelmi sivárságot, a gondolkodás enyhe kuszasá
gát, iniciativa szegénységet, s a munkaképesség csökkenését, hypochondriás 
tüneteket, inaktivitást állapítottunk meg.

AII. táblázat alapján összehasonlíthatók a több mint 7 éve tünetmentes 9 be
teg adatai annak a 19 betegnek az adataival, akikneka 7—21 éves követési idő 
alatt újabb pszichózisa volt. Látható, hogy a hosszú ideje tünetmentes betegek 
közül csupán egynek volt kóros a premorbid személyisége. A tünetmentesek 
csoportjában viszonylag gyakrabban találtunk pszichés reaktiváló tényezőket, 
laktációt kísérő szomatikus betegséget, és több volt a normális lefolyású ter
hesség és szülés.

III. táblázat
A psychosis in lactatione diagnózissal kezelt, és a schizophreniásbetegek 

kórlefolyásának és terápiájának összehasonlítása

Psychosis in 
lactatione Schizophrenia

ó Tünetmentes 33 % 33 %
Krónikus 30 % 25—40 %

p; ,0 Schubokban 37 % 25—40 %
o .2
g .§ Ha intakt a premorbid személyiség

-a “
+ +

k* CG
o Ha pszichés reaktiváló tényezők szerepelnek 

M &
+ -U

.>® A pszichotikus epizód kezelésben jó jó
,¿4 S tg
«C 2 A hosszú távú prognózisra nincs nincs

Változások a kórlefolyásban első 5 év első 5 év

A III. táblázaton tüntettük föl a 45 beteg kezelésének módját és eredményes
ségét az első elmeosztályos megfigyelés idején. A betegek csekély száma mesz- 
szemenő következtetéseket nem tesz lehetővé. Leolvasható a táblázatról, hogy 
gyakran kellett „aktív” kezelési eljárásokhoz (elektrosokk, insulin coma) fo
lyamodnunk, viszonylag jó eredménnyel. 4 esetben, amelyekben az elektrosokk 
kezelés hatástalannak bizonyult, insulin coma terápiával jelentős javulást értünk 
el. A „történelmi hűség” miatt tüntettük föl a tetracor görcs kezelést, mert 
1958-ban még alkalmazták klinikánkon, később már nem.

Megkíséreltük fölmérni, hogy miképpen befolyásolja az elektrosokk a 
hosszútávú prognózist. A 7 évnél hosszabb ideje megfigyelt betegek csoportjá
ban nem találtunk összefüggést az elektrosokk kezelések száma és a második 
pszichotikus epizódig eltelt idő között. A tünetmentessé vMt 9 beteg közül 
8-at átlagosan 11 elektrosokkal kezeltünk, 1 beteg elektrosokk+insulin coma 
kezelést kapott. A 19 beteg közül, akiknél már legalább egy exacerbatio elő
fordult, 13 beteg átlagosan 11 elektrosokk kezelést, 5 beteg maior tranquillanst, 
1 beteg ES + insulin+tetracor kezelést kapott az első pszichózis idején. Tehát 
a két, kórlefolyásban lényegesen különböző betegcsoport között az első ízben 
alkalmazott „aktív” kezelési eljárásokban nincsen lényeges különbség. Fi
gyelemre méltó, hogy a tünetmentesek csoportjában egyszer sem volt elegendő 
csak gyógyszerek adása. Az első pszichotikus epizód kezelési ideje átlagosan 
7 hét volt. 2—3 hétig 7 beteget, 4—6 hétig 19 beteget, 7—10 hétig 11 beteget, 
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12—16 hétig 4 beteget, annál hosszabb ideig 4 beteget ápoltunk. Az intézeti ke
zelés idejének megoszlásábán a kedvező és a kedvezőtlen prognózisú betegek 
csoportjai között nem volt különbség.

Az 1—5 éven át követett 17 beteg kórlefolyását jellemzi, hogy közülük 7 tü
netmentes, 5-nek újabb exacerbatiója volt, 8 -nak, akik közül 5-nek második 
pszichózisa még nem volt, változó mértékű személyiség defektusa alakult ki. 
Figyelemre méltó, hogy ebben a beteg csoportban is kb. az esetek 1/3 részében 
fordult elő tünetmentesség, mint ahogyan a 7 évnél hosszabb időn át követett 
betegek csoportjában is.

14 beteg vállalt ismét szülést a megfigyelési időben összesen 16 alkalommal. 
8 beteg laktációja normális volt. A 14 beteg közül a következő laktációban 6 
ismét pszichotikus lett. Az utóbbiak közül 1-nek az állapota mindkét újabb 
szülését követően rosszabodott, 1 beteg pedig átmenetileg depressziós lett 
a IV. szülést követően. 3 beteg kórlefolyása súlyosabbá vált, személyiség tor
zulás alakult ki az újabb laktációban jelentkező pszichózist követően. A 8 tü
netmentesen többször szülő nő közül kettőnek a szülést megelőzően volt má
sodik pszichotikus epizódja laktációtól függetlenül, míg a másik 6 nő tünet
mentes volt a megfigyelési idő alatt.

IV. táblázat

Therápia módja Betegek 
száma

Tünet
mentes

Újabb 
pszichózis

Személyiség 
defektus

Maior trank villans 7 1 4 6
Elektroshock 30 13 16 9
Insulin coma 3 1 1 2
ES + Insulin coma
ES + Insulin coma +tetracor görcs

4 2 3 2

th.
Összesen:

1
45

1 1

Megbeszélés
A generációs pszichózisok nozológiai besorolására vonatkozó irodalmi ada

tok — amint említettük — nem egységesek. A katamnesztikus vizsgálatok ered
ménye azonban függ a beteg anyag megválasztásától és a diagnózis fölállításá
nak módjától.

A század első felében a szerzők közül többen a generációs folyamatokkal 
társuló elmebetegségeket szimptomás pszichózisnak tartották. Ennek oka az 
volt, hogy a betegek 30—35%-ában figyeltek meg akut exogén reakcióra jel
lemző tüneteket (Kilpatrick, Tiebout, 1926; Strecker, Ebaugh, 1926; Schwingen- 
heuer, 1953). Ezzel szemben a 1960-as évektől a szimptomás pszichózisokra jel
lemző tünetek előfordulása 5—10%-ra csökkent (Ivanova, 1960; Huhn, K., 
Drenk, 1973.) Az általunk vizsgált 45 beteg közül csak 1-nek volt szimptomás 
pszichózisa.

Az előbbi adatokkal egybehangzóan gyakrabban észleltek kisérő szomatikus 
megbetegedést generációs pszichózisban a század elején, mint az utóbbi 20 
évben. Runge 1911-ben, betegei 60%-ban írt le kisérő szomatikus betegséget. 
Schrvingenheuer (1953) szimptomás pszichotikus betegeinek 1/3 része meghalt, 
1j3 részénél kisérő szervi betegséget állapított meg. Ezzel szemben Jansson 
(1963) betegeinek 18%-ában talált szomatikus betegséget. Mi betegeink x/3 
részében figyeltünk meg szervi elváltozásokat. Tehát az utóbbi hét évtizedben 
csökkent az akut exogén reakció típus előfordulási aránya a generációs pszichó
zisokban. Ez feltehetően a modern szülés-vezetésnek, antibiotikus és infúziós 
terápiának köszönhető. Az organikus tényezők jelentőségére utal azonban 
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az, hogy több betegünk PEG lelete agysorvadást igazolt. Érdekes megfi
gyelésünk volt, hogy egyik agy-atrofiás betegünk első szülésekor ecclmapsiás 
lett, III. szülésekor pszichotikussá vált. Zsadányi 1964-ben az organikus agyi 
károsodás jelentőségére hívta föl a figyelmet. Vizsgálataink szerint e tényező
nek inkább patoplasztikus szerepük van. Jelenleg a szerzők többségének véle
ménye megegyezik abban, hogy a generációs folyamatok idején kezdődő pszi
chózisok az endogén kórformák közé tartoznak (Huhn, 1973; Környey, Fráter, 
1978; Foundeur, 1957) Eltérőek az adatok az affektív és a schizophreniás meg
betegedések megoszlásáról. Schwingenheuer (1953) 19%-ban diagnosztizált 
affektív pszichózist, míg Ivanova (1960) több mint 500 beteg vizsgálata alap
ján csak 5%-ban. Herzog (1974) összesítette az irodalmi adatokat, és arra a kö
vetkeztetésre jutott, hogy az angol szerzők 60—70%-ban affektív pszichózi
sokat, az amerikai szerzők hasonló arányban schizophreniát diagnosztizáltak 
a generációs folyamatokkal társuló pszichózisokban. Nehezíti az irodalmi ada
tok összevetését, hogy a betegek 20—30%-ának a generációs pszichózist meg
előzően már volt pszichotikus epizódja.

Nem közömbös, hogy mikor állítják föl a diagnózist (Schwingenheuer, 1953). 
Az első pszichotikus epizód idején gyakran a depressziós tünetek vannak elő
térben, és csak a későbbi kórlefolyás idején jelentkeznek a schizophreniformis 
kórjelek (Jansson, 1963; Fráter, Környey, 1978; Szabó, Molnár, 1980). Huhn 
(1973) az első pszichotikus epizód alapján állította föl a diagnózist; feltehetően 
emiatt talált betegeinek kb. a felénél cyclothymiás elmezavart. Több szerző 
(Schwingenheuer, 1953; Reich, Winokur, 1970) adatai szerint nagyon ritka a 
mániás tünetcsoport. Mi a 45 beteg közül egy esetben diagnosztizáltunk de
pressziót. Az enyhe lefolyású depressziós betegek nem részesültek intézeti keze
lésben, az ideggondozó intézet látta el őket.

A kórlefolyás alapján gyakrabban (13 esetben) diagnosztizáltunk schizophre
niát. Fráter 29 betege közül 7 bizonyult schizophreniásnak. Jansson 53,1%- 
ban talált schizophreniformis tünetcsoportot.

Betegeink 2/3 része lett ismét pszichotikus, átlagosan 2,9 év múlva. Angst és 
mtsai(1970) szerint a schizophreniák első ciklusa átlagosan 26—31 hónap, 
a schizoaffectív pszichózisoké 32 hónapú a bipoláris depressziósoké 22,5 hónap, 
a monopoláris depressziósoké 50,4 hónap. Tehát a mi betegeink pszichózisai
nak első ciklusa a schizophreniás csoportét közelíti meg a legjobban. A III. 
táblázatban összehasonlítjuk betegeink és Bleuler (1972) schizophreniás bete
geinek kórlefolyását és a terápiás eredményeket. A hasonlóság szembeötlő. 
Orlovszkaja (1974) véleménye szerint is a laktációban kezdődő pszichózisok 
leggyakrabban schizophreniának bizonyulnak.

A genetikai vizsgálatok fontos adatokat szolgáltatnak a nozológiai beso
roláshoz. A generációs folyamat idején kezdődő pszichotikusok családjában 
20—50%-ban fordul elő elmebetegség (Jansson, 1963; Huhn, 1973; Schwingen
heuer, 1953). Ezekhez az adatokhoz hasonlóan mi 20%-ban találtunk családi 
terheltséget. Schwingenheuer megfigyelései szerint azoknak a betegeknek a csa
ládjában, akiknek schizophreniája a terhesség, vagy a laktáció idején alakult ki, 
elsősorban schizophreniás, azokéban pedig, akiknek tünetei között a hangulat- 
zavar volt uralkodó, főleg affektív elmebetegségek fordulnak elő. Reich és 
Winokur (1970) vizsgálatai szerint a mániás-depressziós betegek gyermekei 
25%-ában provokált pszichózist a laktáció, mindig affektív kórfolyamatot. 
Ügy tűnik, hogy a generációs folyamatok — amikor pszichózist provokálnak — 
a rejtett genetikai adottságokat hozzák felszínre. A különböző szerzők által 
vizsgált beteganyag genetikai heterogenitása lehet az egyik oka annak, hogy 
a megfigyelések eltérőek.
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A legtöbb szerző véleménye megegyezik abban, hogy a pszichés konfliktusok
nak nincsen oki szerepe a generációs pszichózisok kialakulásában (Schwingen- 
heuer, 1953; Ivanova, 1960; Jansson, 1963). Betegeink 2/5 részének anamnézi- 
sében volt pszichotrauma, amely azonban egy esetben sem volt tartalmi össze
függésben a pszichotikus tünetekkel. Az endogén elmebetegségek kb. 20%-ban 
írták le egyidejűleg pszichotrauma előfordulását (Taschew, 1965; Gross, 1973). 
A lelki tényezők befolyásoló szerepére utal az a megfigyelésünk, hogy a jó 
prognózisú betegek anamnézisében a pszichés reaktiváló tényezők gyakrabban 
szerepeltek. Ezzel egybehangzóan Gross (1973) is kedvezőbbnek találta a 
schizophreniás betegek prognózisát, ha pszichés reaktiváló tényező szerepelt 
az első pszichózis idején. Más szerzők {Ivanova, 1960; Schiuingenheuer, 1953) 
adataival egyezően a többszöri szülés és az újabb pszichózisok keletkezése kö
zött mi sem találtunk egyértelmű összefüggést. A schubok jelentkezhetnek 
a szüléstől függetlenül is. A generációs folyamatok pszichózist provokáló je
lentőségére utal az, hogy 3 beteg pszichózisa csak laktációban jelentkezett, 
1 betegünk 21 éves tünetmentesség után a klimaxban lett ismét beteg. A me- 
nopauza provokatív szerepére hívta föl a figyelmet Fráter és Környey is 
1978-ban. A pszichózisok kórlefolyása súlyosbodhat újabb szülést követően. 
A beteg jó prognózisára utal, ha normális lefolyású újabb szülés fordul elő 
az anamnézisében.

A generációs pszichózisok kezelésében az ES alkalmazása fordulatot jelen
tett. Runge (1911) adatai szerint a betegek több mint része maradt az elme
osztályok állandó lakója, vagy otthonában szorult állandó gondozásra. Herzog 
(1974) összesíti több szerző eredményeit: az „aktív” kezelések óta a betegek 
90%-a tünetmentesen, vagy enyhe tünetekkel hazatérhetett családjába. 
A kórházi kezelés időtartama az ES terápia bevezetése előtt átlagosan 48 hónap 
volt {Protheroe), az „aktív” kezelések ezt 3 hónapra csökkentették. Ivanova 
(1960) az insulin coma kezelés jelentőségére hívja föl a figyelmet. Saját tapasz
talataink is az „aktív” kezelés előnyét bizonyítják, hiszen minden beteget haza 
tudtunk engedni a családjába. Az ES és az insulin coma terápia között nem 
találtunk különbséget. Egyikük sem hagyható ki azonban a terápiás fegyver
tárból. Amikor az ÉS adása önmagában nem volt hatásos, az insulin coma ke
zelés eredményes volt.

A hosszú távú prognózis nem függ az ES kezelés számától. Maior trank- 
villánst egymagában csak 5 betegnek adtunk, akiknek a prognózisa rosszabb 
volt, mint a többi betegé. A jelenleg is tünetmentes betegek mindegyike „ak
tív” kezelést kapott. Sullivan (1974) akut schizophreniások I. schubja kezelésé
nek terápiás eredménye fölmérésekor azt találta, hogy az ES-sel gyógyított be
tegek mindegyike elbocsátható állapotba került, míg a fenotiazinnal kezeltek 
x/4 tészének állapota nem javult kielégítően. Közismert, hogy az affektív pszi
chózisok is jól reagálnak az ES-kezeléére. Tehát a generációs folyamatok idején 
kialakuló és az endogén pszichózisok hatásos kezelése sem különbözik egymás
tól. Pető 1978-ban összefoglalta a generációs pszichózisok kezelési eljárásait, 
az ES mellett a pszichofarmakonokat javasolta.

Tapasztalataink alapján az a nézetünk, hogy a generációs folyamatok ide
jén jelentkező pszichózisok nem alkotnak nozológiai egységet. Leggyakrabban 
schizophreniás megbetegedést igazol a kórlefolyás. A generációs folyamatok 
provokálják az elmebetegséget és befolyásolják a kórlefolyást. Prognosztikai, 
következtetések levonásához legalább három éves követési idő szükséges 
Intakt premorbid személyiség esetén kedvezőbb a kórlefolyás, különösen, ha 
normális lefolyású újabb szülés is előfordul az anamnézisben.
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Ideggyógyászati Szemle 34. 412—415. 1981.

Országos Ideg- és Elme gyógyászati Intézet
(jőigazgató: Dr. Tariska István, egyetemi tanár) közleménye

A lithium profilaxis hatékonyságának előrejelzése
R I H M E R ZOLTÁN dr., és CSISZ ÉK NÓRA dr.

Miután a lithium sók antimániás és profilaktikus (Davis, 1976), valamint 
a legújabban megismert — de az endogén depressziós betegek csak kisebb há
nyadában észlelhető — antidepressziós effektusa (Donnelly és mtsai, 1978) 
bizonyított, az utolsó évtizedben a kedélybetegek lithium kezelése széles 
körben terjedt el. Ugyanakkor ismertté váltak azon — elsősorban a profilak
tikus kezelés során jelentkező — mellékhatások is, amelyek bár ritkán jelent
keznek de ilyen esetekben a kezelés megszakítását is szükségessé tehetik 
(Reisberg és Gershon, 1979). Mivel a kedélybetegeknek csupán kb. 65—80 
százaléka reagál jól a profilaktikus lithium kezelésre, a mellékhatások jelen
tette kockázatot is figyelembe véve indokolt, hogy kutassuk azokat a tényező
ket, amelyek figyelembevételével már a terápia megkezdése előtt, vagy annak 
korai szakaszában több-kevesebb sikerrel elkülönítsük a kezelésre jól reagálók 
(responderek) és nem-, vagy gyengén reagálók (non-responderek) csoportját.

Az egyelőre még csak tudományos értékű, és a mindennapi gyakorlat szá
mára nehezen hozzáférhető biokémiai (vörösvértest lithium: szérum lithium 
hányados) és elektrofiziológiai (augmentor status) prediktív tényezők mellett 
(vö. Ananth és Pecknold, 1978) legnagyobb jelentősége a klinikailag feltár
ható adatoknak van; kiderült ugyanis, hogy a családi anamnesis adatai 
(Stallone és mtsai, 1973, Mendlewicz és mtsai, 1973, Prien és mtsai, 1974, 
Szűcs, 1971), a klinikai keresztmetszeti kép bizonyos jellemzői (Guze és 
mtsai, 1975, Rosenthal és mtsai, 1979, Ananth és mtsai, 1979, Murphy és Beigel, 
1974), a betegség lefolyásának hosszmetszeti alakulása (Dunner és Fieve, 
1974), sőt a premorbid személyiség jellege és a profilaktikus kezelés során ész
lelt mellékhatások is (Ananth és mtsai, 1979) alkalmasak lehetnek a responde
rek és non-responderek elkülönítésére, természetesen nem száz százalékos biz
tonsággal. Jelen dolgozatunkban mániás-depressziós nőbetegeink lithium 
profilaxisának hatékonyságát előrejelző, klinikailag feltárható tényezőket 
elemezzük.

Betegek, módszer
Az Országos Ideg- és Elmegyógyászati Intézet III/A női osztályán korábban 
mániás-depressziós betegség diagnózisával kezelt (Feighner és mtsai, 1972 ill. 
Dunner és mtsai, 1976 kritériumai alapján diagnosztizált), a későbbiek során 
lithium gondozásban részesülő betegek közül csak azokat vontuk be a vizsgá
latba akik legalább két éve részesültek profilaktikus kezelésben és akiknél 
a profilaxis megkezdése előtti két évben legalább három affektív epizód zajlott 
le. Kizártuk a vizsgálatból azokat, akiknél a rendszeresen végzett serum 
lithium szint ellenőrzések során két egymást követő alkalommal 0,5 mEq/1 
alalti értékeket észleltük. Ezen kritériumoknak 64 beteg felelt meg. Respon- 
dernek tartottuk azokat a betegeket, akik a profilaxis megkezeése után nem 
estek vissza, vagyis nem szorultak kórházi újrafölvételre ill. nem volt szükség 
ambulánsán végzett elektrosokk kezelésre vagy kiegészítő antidepresszív ill. 
neuroleptikus medikációra. Ellenkező esetben a betegeket non-responderek- 
nek tekintettük. A profilaxis tartalma 2—12 év között változott, átlagosan 
4,6 év volt.

412



Eredmények, megbeszélés
Betegeink közül 46 (72%) volt responder és 18 (28%) non-responder. Az I. táb
lázatban látható a vizsgált klinikai jellegzetességek alakulása a responder és 
non-responder csoportban. Látható, hogy nincsen szignifikáns különbség a 
betegek életkora, megbetegedési életkora, a profilaxis átlagos időtartama, 
a szérum lithium szintek átlaga, a diagnosztikus alcsoportok szerinti megoszlás 
ill. a depressziós állapotban észlelhető tébolytartalmak vonatkozásában a két 
csoport betegei között.

A vizsgált klinikai paraméterek megoszlása a responder és non-responder 
betegek csoportjaiban

I. táblázat

Responder Non-responder Szignifikaneia

Betegek száma ( %) 46 (72 %) 18 (28 %) —
Életkor (év) 49,7 (18—74) 51,1 (18—80) ns.
Megbetegedési életkor (év) 37,8 36,8 ns.
A lithium kezelés átlagos 
tartama (év) 4,8 (2—12) 4,2 (2—9) ns.
Bipoláris I bipoláris II 32/14 14,4 ns.
Családi anamnesis: pozitív/ne- 
gativ 23/23 4/14 p<0,05
Első epizód: mánia/depresz- 
szió* 20/12 5/9 0,1 >p >0,05
Pszichotikus tartalmak a 
mánia során* 15 3 0,1 >p >0,05
Pszichotikus tartalmak a 
depresszió alatt** 19 i ns.
Agitált depresszió/gátolt 
depresszió** 6/38 8/8 p-í 0,01
Testsúlygyarapodás a t. első 
3 hónapjában 28 6 p-= 0,05
Szérum lithium átlaga (mEq/1) 0,78 (0,5—1,4) 0,75 (0,5—1,3) ns.

* Kivéve a 18 bipoláris II beteget.
** Kivéve azt a 4 beteget, akik csak mánia miatt kerültek kórházba (2 responder és 

2 non-responder).

Ugyanakkor a respondereknél szignifikánsan gyakoribb a pozitív családi 
anamnézis az első és másodfokú rokonok bipoláris kedélybetegségét illetően, 
a gátolt klinikai kép a depressziós fázisok alatt valamint a jelentős testsúly
gyarapodás a profilaktikus kezelés első három hónapja során. Ugyanakkor erős 
tendencia észlelhető a jó profilaktikus hatást illetően azoknál a betegeknél, 
akiknek első fázisuk mánia volt és akiknél a mániás fázisok alkalmával ún. 
pszichotikus jeleket (megalomán tartalmak, persecutorius doxazmák) ész
leltünk.

Eredményeink a családi anamnézis adatait illetően megegyeznek Stallone 
és mtsai (1973), Mendlewicz és mtsai (1973), Prien és mtsai (1974) ill. Szűcs 
(1976) közléseivel, bár Mirsa és Burns (1977) a non-responderek között észlelt 
gyakrabban pozitív családi anamnesist. Az az észlelés, miszerint a responderek 
között gyakrabban észlelhetők ún. pszichotikus tünetek a mániás fázisok során, 
megegyezik Guze és mtsai (1973) és Rosenthal és mtsai (1979) eredményeivel, 
míg a betegség mániás fázissal történő indulásának jó prognosztikus volta 
Ananth és mtsai (1979) megfigyelésével. Utóbbi szerzők közölték azt is, hogy 
a responderek között gyakoribbak a mellékhatások, elsősorban a testsúly
gyarapodás; magunk is hasonló eredményre jutottunk. Eredményeink ugyan
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akkor sok tekintetben ellentmondanak az irodalmi adatoknak; Peseloio és 
mtsai (1980) egyformán gyakran észleltek testsúlygyarapodást responder és 
non-responder betegeiknél, egyesek szerint az agitált depressziós betegek rea
gálnak jobban a profilaktikus lithium kezelésre (Ananth és mtsai, 1979), 
többen a non-responderek között észleltek gyakrabban paranoid tartalmakat 
és gátolt depressziót (Murphy és Beigel, 1974, Ananth és mtsai 1979). A máso
dik táblázatban tüntettük fel az anyagunkban a profilaktikus hatással szigni
fikánsan összefüggő tényezőket (családi anamnézis, agitált vagy gátolt dep
ressziós szindróma ill. testsúlygyarapodás) pontosabban ezen tényezőknek az 
együttállását a responderek százalékban megadott arányának csökkenő sor
rendjében. Látható, hogy a pozitív családi anamnézisű, depressziójuk alatt 
gátolt és a kezelés első időszakában jelentős testsúlygyarapodást mutató bete
gek túlnyomó többségükben (94%-ban) responderek, míg ha súlygyarapodás 
nem észlelhető, ill. ha negatív a családi anamnézis, akkor a jó prognózis esélye 
kisebb (83%), és végül a negatív családi anamnézisű, agitált depressziós és 
súlygyarapodást nem mutató betegeknek alig több mint egynegyede (29%) 
responder csupán.
Eredményeink alapján úgy tűnik, hogy a vizsgált, klinikailag feltárható té
nyezők a lithium profilaxis hatékonyságát illetően prediktív értékűek lehet
nek.

II. táblázat

A vizsgált klinikai faktorok együttállása a responderek százalékarányának csökkenő 
sorrendjében

A betegek 
száma

A respon
derek 
száma

A respon
derek 

% aránya

Családi anamnézis pozitív
Gátolt depresszió
Súlygyarapodás (4 kg-nál nagyobb) 16 15 94
Családi anamnézis pozitív 
Gátolt depresszió 
Súlygyarapodás nélkül 6 5 83
Családi anamnézis negatív
Gátolt depresszió
Súlygyarapodás (4 kg-nál nagyobb) 12 10 83
Családi anamnézis negatív 
Gátolt depresszió 
Súlygyarapodás nélkül 12 8 67

Családi anamnézis negatív 
Agitált depresszió 
Súlygyarapodás nélkül 7 2 29

A profilaktikus kezelést azonban az említett paraméterek alapján várható 
kedvezőtlen kimenetel esetén is érdemes megkezdeni, de ha a beteg kooperációs 
készsége nem kielégítő, és/vagy a kezelés kezdeti szakaszában súlyosabb mel
lékhatások vagy azokra utaló jelek észlelhetők, a profilaxist tovább forszírozni 
nem célszerű.
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összefoglalás
A lithiumról általánosan elfogadott, hogy hatékony szer a mán!ás-depressziós 
betegek kezelésében, de nem minden beteg reagál kedvezően a fenntartó lithium 
kezelésre. Ugyanakkor a hosszútávú lithium terápia, a ritkán fellépő mellék
hatások miatt nem teljesen veszélytelen. A szerzők 64 mániás-depressziós 
nőbetegük családi anamnézise és egyéb klinikai adatai alapján kísérlik meg 
elhatárolni a kezelésre jól ill. rosszul reagáló betegek csoportját. Betegeik leg
alább két éve részesültek profilaktikus kezelésben, közülük 46 jól, 18 gyengén 
reagált a terápiára. Eredményeik szerint a kedélybetegség vonatkozásában 
pozitív családi anamnesis, a depressziós fázis alatt észlelt gátolt klinikai kép 
valamint a jelentős testsúly  gyarapodás a kezelés első három hónapjában olyan 
tényezők, amelyeknek a jelenléte már a kezelés megkezdése előtt ill. annak 
korai szakaszában a profilaktikus terápia kedvező prognózisára utal.
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3. P h m e p, H. llncep: II poénos sßßeKmusHoemu .mmueeoü npocßuMiKmuKU
B OTHOLUeHHH J1HTHH oGlljenpHHHTO, MTO OH HB-HHCTCfl 3<j)(j)eKTHBHblM CpegCTBOM flJIfl 

JieneHHa MaHHaKajibHO-flenpeccHBHbix öonbHbix, ho He Bee SoJibHbie pearnpyK>T őjiaro- 
npmiTHo na jieneHHe jihthcm nojmepiKHBaioiuHMH aoaaMii. OztHOBpeiueHHO c bthm npojjoji- 
jKHTejibnaji jiHTHeBaa Tepanim — H3-3a pewo nacTynaioujiix noöoHHbix aeiíCTBiiií — He 
HBJifleTCH coBepuieHHO SesonacHoií. Ha ocHOBaHim ceMeiÍHoro anaMHesa, oöliihx kjihhh- 
qecKHX aaHHbix 64 MaHnai<a;ibHO-flenpeccnBHbix őojibHbix xíchihhh, aBTopbi obira kit 
OT,gn4>4>epeHIinpoBaTb xoponio h njwxo pearnpytoiHiie na bto jieMenne rpynnbi SojibHbix. 
BoJibHbie nojxBeprajiHCb Ha npoTHwemiH no Kpaimeit inepe gByx ner npotjjHJiaKTHHecKoií 
flane jihtha, H3 hhx 46 xopomo h 18 cjiaőo pearnpoBajm Ha 3to jieneHHe. ComacHo pe- 
3yjibTaraM aBTopoB, nojio>Kirre;tbHi>u'i b oTHOUieHHeft BMOunoHajibHoft 6ejie3HH ceMeftHbiü 
aHaMHes, HaőjiioflaiomeacH b aenpeccHBHOü <f>ase TopMo^eHHaa KJiHHiiHecxaH Kaprima, a 
TaKH<e 3HaMHTeribHoe npnOaejieHiie b Bece b nepsbie Tpii Mecaua jieneHHM sbjuuotch ra- 
khmh (J)aKTopaMn, najiHHiie Koropbix y>Ke nepeji HanajiOM aeHCHiin hjih b ero paHHeií (jiase 
yKasbiBaiOT Ha 6jiaronpnjiTHbin nporHO3 npo<j>naaKTHHecKoií nanu jihthh.

Z. Rihmer und N. Csiszár: Prognose der projilaktischen Lithiumtherapie
In der Therapie manisch-depressiver Patienten ist das Lithium im allgemeinen ef

fektvoll, aber nicht ein Jeder reagiert auf die langdauernde Lithium-Behandlung 
günstig. Wegen den selten auftretenden Nebenwirgunken ist jedoch die langdauernd 
Lithium-Therapie nicht ganz unghefärlich. Auf Grund der familiären Anamnese und 
anderer klinischen Daten von 64 manisch-depressiven Frauen versuchen die Autoren 
die Gruppen der auf Behandlung gut, bzw. schlecht reagierenden Kranken abzugrenzen. 
Die profilaktische Behandlung dauerte mindestens zwei Jahre lang: 46 Kranken 
reagierten gut, 18 mässig. Laut eigener Resultate sind das pozitive familiäre Anamnese, 
die Gehemmtheit in der depressiven Phase, die bedeutende Gewichtszunahme in den 
ersten drei Monaten der Behandlung solche Faktoren, die auf die günstige Prognose 
der profilaktischen Therapie noch vor der Behandlung, bzw. in deren frühen Phase 
hinweisen.
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Centrális pontin myelinolizis és a vele kapcsolatos 
maradandó vegetativ állapotok

SORSZEGI PÁL dr.,*  ésHETYÉSSY JUDIT dr.

A centrális pontin myelinolizist (a továbbiakban cpml) Adatns és mtsai [2] 
írták le 1959-ben. Mi 1972-ben [98] és 1976-ban [97] foglalkoztunk a pato- és 
morfogenezisével. Az eredeti közlemény óta több száz esettel ismerkedhettünk 
meg [í. 2, 3, 4. 7. 10, 11, 16, 17, 18, 22, 24, 25, 35, 40, 41, 43. 45, 48, 52, 53, 
57, 58, 60, 63, 65, 66, 75, 79, 80, 86, 87, 88, 89, 90, 92, 93, 95, 98, 100, 101, 
102], Anderson és mtsai [5] 1979-ben a cpinl-t komputer tomográfiával diag
nosztizálták. Powers és McKeever [83] 1976-ban a cpml finomszerkezetéről szá
moltak be. Messert és mtsai [68] 1979-ben 110 összegyűjtött eset kapcsán 
a cpml-t mind szindrómát kezelve, jellemzőjeként leírják a beteg 1. elektrolit 
zavarát (hyponatremia), 2. tudatzavarként a ,,locked-in szindromá”-t, 3. a 
kórelőzményben járulékos elemként az alkoholizmust, 4. iatrogén tényezőket 
(re-dehidrálás, gyógyszeres kezelés stb.j. 1976 óta 954-ről 1400-ra emelkedett 
az általunk megvizsgált „pretrigeminális” [8] híd metszetek száma. A cpml 
eseteink 4-ről 8-ra emelkedtek. Egyik legutóbb észlelt cpml ürügyén szeret
nénk néhány, a cpml keletkezése szempontjából is fontos, de külön-külön is 
figyelmet érdemlő esetünkről beszámolni.

Esetismertetés
I. S. I. 38 é. férfit 1980. I. 15-én vettük fel. Belgyógyászaton cirrhosis hepatist, achlor- 
hydriát, polyheuropathiát állapítottak meg. Osztályunkra szakrendelés utalta hátsó 
skála folyamat feltételezésével. Felesége elmondta, hogy 15 éve férje mindep nap leré- 
szegedett, alkoholtoleranciája csökkent. Féltékenységi doxazmákat hangoztat, im
potens.

Felvételi státus: Leromlott férfi. Bőrén pók névuszok. Szív minden irányban nagyobb. 
Máj három harántujjal nagyobb, tömött, göbös. RR: 120/80, Hgmm P: 140/min. 
Hőmérséklet: 38 °C.

Idegrendszer: Tarkó szabad. Papillák határa éles, színük halvány. Anisocoria, a bal 
pupilla tágabb. Minden irányban rotatoros nystagmus. Hang alig érthető. Igen renyhe 
felső végtag reflexek. Hiányzó patella és Achilles reflexek. Kétoldalt Babinski. Végta
gokon sztatikus tremor, durva céltévesztés. Járáshoz féloldali segítség kell. Ataxiás. 
Meglassult, rosszul kooperál. Dezorientált.

Vizsgálati leletek: Mellkasfelvétel: nagyobb szív, kiszélesedett középárnyék, a jobb 
rekesz felett folyadék. Ciszternálisan liquor szívásra ürül — utána bőséges mennyiségű 
levegőt aspirál. Koponya rtg felvételen PEG-nek megfelelő viszonyok. Az oldalkamrák 
igen tágak, ballonszerűen tág III. agykamra. A kamrák helyzete normális. Liquor nor
mális. We: 50 mm/h. Vizelet: fehérje, genny pozitív. Ubg: fokozott. Erősen fokozott 
májfunkció. Felvétele második napján halmozott GM típusú rohamok jelentkeznek. 
A későbbiekben GM nem észlelhető. Kezelése harmadik napján delirium robban ki.

12 nap alatt delirózus állapota megszűnik. Reggel az ágyából nem kel ki. A betegen 
bal oldali, még petyhüdt hemiparezist észlelünk. Dél körül GM roham után nem tisztul 
fel, jobb végtagjai bénák. Szemei lezárva.

Cornea reflexek és pupilla reflexek kiválthatók. Fájdalomingerre tachypnoe. Átme
netileg gépi lélegeztetésre szorul, egy nap után extubálható. Na-deficitjét intenzíven 
korrigáljuk. Szemei nyitva. Pseudobulbaris paralysis, spastikus tetraplegia. Babinski, 
mutismus, arcpir, masseter spasmus. Pislog, fel és lefelé tekint, oldalirányú szemmozgást 

* Előző munkahelye: DOTE Ideg-Elmeklinika.
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nem észlelünk, spontán és ingerlésre rotáló végtagmozgások. Kontaktusteremtés: 
Ha ért engem, pislogjon egyszer. A beteg egyet pislog. Ha nem ért, kétszer pislogjon! 
Hol van most, otthon? Kétszer pislog. Ezt a jelbeszédet feleségével gyakorolja. Felvi
lágosítva feleségét férje gyógyulási lehetőségéről, követeli, hogy szállíttassuk Buda
pestre. Még aznap az orrszondán táplált beteget húslevessel eteti meg a szonda mellett. 
Gépi lélegeztetés, tüdőödéma, exitus letalis.

Kiírási diagnózis: Alcoholismus chronicus. Cirrhosis hepatis. Achlorhydria. Bron
chopneumonia. Cystopyelitis. Delirium tremens. Occlusio a. basilaris? Cpml. Oedema 
pulmonum.

Boncolási lelet: Kiírási diagnózisnak megfelel.
Agyboncolás: Az agy 1400 g. Az erek fala hártvás. A két artéria communicans poste

rior cérnavékony. A bal a. vertebralis hipopláziás. Az a. basilaris lumene szabad. A fron
talis agykorongokon bővérűség és ödéma. A híd bázisán, pretrigeminálisan, a tegmen- 
tumot megkímélő, háromszögletes, szimmetriás, szürkéssárga lágyulás van. A három
szög csúcsa az a. basilaris felé tekint (1. ábra).

Szövettani lelet: Cpml-nek megfelelő eltérések (2. ábra).

1. ábra. Natív ¡elvétel, a híd centru
mában lágyulás van

2. ábra. Az 1. ábra szövettana demyelinisatio, 
ép idegsejtek HE, 40 X

Összefoglalás: 38 év. férfi delirium trémenszet követő bal, majd jobb hemi- 
parezissel, szopor-kóma után, ,,Iocked-in” szindrómának megfelelő állapotba 
került. Néma. Végtagjai bénák, spastikusak, kétoldalt Babinski, Vertikális 
szemmozgással, pislogással kommunikál. Halálát tüdőödéma okozza. Az agy
törzsben — a hídban cpml-nek megfelelő szövettani elváltozás van.
II. N. Z. 43 é. férfit 1979. augusztus 5-én szállították osztályunkra. Panaszait nap
szúrásra, kisebb agyrázkódásra vezették vissza. Kórelőzményében fejfájás deríthető 
ki. Felvételéhez vezető fejfájása eltért a korábbiaktól. Zúgott a füle, perioralis zsib
badást érzett. Kettőslátás, szomnolencia jelentkezett.

Felvételi státus: RR: 150/70 Hgmm P: 100—120/min. Belszervileg normális viszo
nyok. Támasszal jár. Kooperál, magára hagyva elalszik, de könnyen ébreszthető.

Idegrendszer: Tarkó mérsékelten kötött. Pupillák határa éles. Jobb pupilla tágabb. 
Bal centrális n. VII—XII. parezis. Oldalra tekintéskor nystagmus. Bal sajátreflexek 
fokozottak, Hoffmann, Babinski, renyhe hasreflexek. Érzészavart nem'jelez. Levegőbe 
emelt végtagjai közül a bal végtagok süllyednek. Célkísérletek: A parezisnél kifejezet
tebb bal oldali céltévesztés. A bal végtagok tónusa petyhüdt. Vizsgálat után GM tí
pusú rosszullétet észlelünk. Rövidesen újabb GM roham lép fel, roham után ködös. 
A jobb végtagokon is fokozott reflexeket, pyramis jeleket észlelünk, és spastieus tónus
fokozódást. Anisocoriás, a bal pupilla tágabb. Bal oldalt ptosis. Minden irányban heves 
nystagmus, majd a bulbusok a horizontális síkban balra lassan kiúsznak és hirtelen 
a középvonalig mozdulnak. Az új tüneteket posztparoxizmális jelenségnek tulajdonít
juk. A liquor víztiszta, összetétele normális. Tachypnoes, majd légzése ki-kihagyó. 
Intubáljuk. Feltűnő, hogy több mint 6 órával az utolsó GM roham és gyógyszeradás 
után a beteg a tubust tűri. Szemei zárva. Két nap elteltével a betegnél spontán légzés 
jelentkezik, majd a negyedik napon extubálható. A hetedik napon spastikus tetraplegia, 
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kétoldali Babinski. A kilencedik napon szeme nyitva. Bal oldalon ptosis, egyik oldalra 
sem tekint ki. Pislog, bulbusai fel-le mozognak párhuzamos állásban. Időnként felfelé 
tekintéskor bulbusai nazál felé rotáló mozgást végeznek, arca piros, masseter spasmus. 
Talpreflexekre triflexio jelentkezik, vizeletürítéssel. Rágó-nyelő mozgásokat végez. 
Kontaktus teremtés: Ha érti, amit mondok, pislogjon egyszer. — Egyet pislog. — 
Egyezzünk meg, hogy egy pislogás igent, két pislogás nemet jelent. — Egyet pislog. — 
Feleségével az egyezményes jeleket használják. Felesége kórjóslatunkban nem hisz, 
a beteg jövőjét tervezi. A 16. napon, reggel mosdatáskor tachypnoés, tüdőembólia jelei. 
Ciszternális liquor mikroszkóposán véres. Bulbusok párhuzamosan előre tekintenek. 
Pupillák tűszúrásnyira beszűkültek. Hyperpyrexiás, légzésbénulás, szívmegállás, 
exitus letalis.

Kiírási diagnózis: Oeclusio artériáé basilaris. Ventralis pons syndroma. Infarctus 
haemorrhagicus in terrtorio a. basilaris. ,,Locked-in” szindróma, deefferentatios álla
pot. Bronchopneumonia. Embolia pulmonum.

Boncolási lelet: A kiírási diagnózissal megegyezik.
Agyboncolás : Az agy súlya fixálatlan állapotban 1250 g. Az agyalapi erek eredése 

normális, faluk többnyire hártvás. Az a. basilaris oszlásánál az a. basilarison és mind
két a. cerebri posterioron lument szűkítő, vajsárga plakkok. Az artéria basilaris felső 
kétharmadában falhoz tapadó réteges trombus. A híd pretrigeminalis metszéslapján 
szimmetriás, kétfázisos, vérzéses infaktus. A második vérzés a tegmentumot is involválja 
(3. ábra).

3. ábra. Szimmetriás vérzéses lágyulás

összefoglalás: 43 é. ffi. hátsó scala folyamatra utaló tünetekkel került osz
tályunkra, ahol GM rohamok után tetraplegiássá vált, szopor-kóma miatt át
menetileg lélegeztetésre szorult. Extubálás után spastikus tetraplegia, ko. 
Babinski, mutismus, vörös arc, vertikális szemmozgással és pislogás útján 
kommunikál. Locked-in, deefferentációs állapot, ventralis pons szindróma. 
Az agytörzsben az. a basilaris occlusiója miatt szimmetriás vérzéses infarktus 
van, ami a tegmentumot alig érinti, helyzete a cpml-sel csaknem azonos.

III. F. P.-né 31 é. kórtörténetéről korábban [98] már részletesen beszámoltunk. 
Fogamzásgátlót szedett [6]. Osztályunkra két nap alatt kialakuló tetraparesis miatt 
került. Szomnolencia, szopor alakult ki. Légzése egyenletes, fájdalomingerekre tachyp
noés. Petyhüdt tetraplegia. Liquor, normális. Kétoldali percutan a. earotis angio- 
graphia: Áz erek helyzete normális. Átmenetileg gépi lélegeztetésre szorul. Tracheosto- 
miát végzünk. Észlelése 7. napján szemei nyitottak. Izomtónus fokozott. Éber, néma, 
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szemeivel kutató mozgást végez, de a felmutatott tárgyakat nem fixálja. Ápolása 21. 
napján légzésbénulás, szívmegállás, exitus letalis.

Klinikai diagnózis: Ocelusio a. basilaris. Akinetikus mutismus. Embolia pulmonum. 
Bronchopneumonia. Urocystitis.

Boncolási lelete: Bronchopneumonia disseminata. Több szakaszos tüdő embolizáció.
Agyboncolás: Az agy 1200 g. Az agyalapi erek fala hártyás, eredésük normális. 

A bal a. vertebralis és mko. a. communieans posterior hypoplasias. Az a. basilaris felső 
kétharmadát az érfalhoz tapadó trombus zárja el. A híd lágy. A frontális korongokon 
ödéma és vérbőség. A híd pretrigeminális síkjában tükörszimmetriás lágyulás van, ami 
a tegmentumot is érinti. A szimmetria tengelye a raphe. Szövettan: tökéletlen lágyulás 
van a hídban, ami a tegmentumra is ráterjed (4. ábra). A lágyulás a cpml modellje is 
lehetne. L. I, II. esetünket.

4. ábra. Szimmetriáé lágyulás basilaris elzáródás után Heidenhain féle velőhüvely festés

összefoglalás: 31 é. nő az a. basilaris elzáródásának tüneteivel került osztá
lyunkra. Átmeneti lélegeztetés után akinetikus mutismusnak — coma vigile — 
megfelelő állapot alakult ki. A boncolás az a. basilaris elzáródását és pontin 
lágyulást bizonyított. Halálát tüdő szövődmény okozta.

IV. Gy. E. 55 é. ffi. esetét korábban ismertettük [96]. Az alkoholista deliráló beteget 
22 napig ápoltuk. A delirium után. 12 tünetmentes nap elteltével generalizált ödéma, 
befolyásolhatatlan vérnyomásesés, hiponatrémia, tetraplegia, szopor-kóma, majd 
exitus letalis. Viharos gyorsasággal előrehaladó állapotrosszabbodás, a. basilaris 
occlusióra utalt. Tudatállapotát hypnoid tudatzavar uralta.

Kórbonctani diagnózis: Hepatitis chronica agressiva. Cirrhosis hepatis. Pyelonephri- 
tis acuta abscedens.

Agyboncolás: Az agy 1210 g. Az agyalapi erek fala hártyás, eredésük szabályos, 
a szklerózis minimális. A frontális korongokon tág kamrarendszer. A híd közepében 
pretrigeminálisan elvelőtlenedő szimmetriáé góc, ami szövettanilag cpml-nek felel meg 
(5. ábra).

összefoglalás: 55 é. alkoholista ffi. delirium után 12 nappal váratlanul, 
hipnoid tudatzavar állapotában halt meg. A hídban észlelt góc helyzete 
,,locked-in” szindrómát, vagy akinetikus mutizmus kifejlődését egyaránt lehe
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tővé tette volna, ezeket azonban a betegen nem volt módunkban észlelni. 
Pontin felvételét vessük össze I. II. III. eseteinkkel.

5. ábra. Hid, centrális pontin myelinolisis. Heidenhain féle velőhüvely festés

V. N. Z-né 58 é. 1980. február 15-én szállították osztályunkra. Évek óta hipertóniás, 
és diabeteszes. Felvétele előtt tarkótáji fejfájásról, bizonytalanságérzésről, szikra lá
tásról, időnként jelentkező zsibbadásról számolt be. Esetenként minden ok nélkül térdre 
esett. Felvétele előtt három nappal férje elutazott. Utazása hajnalán feltűnt, hogy felesége 
nem kelt fel, jóllehet minden hajnalban felkelt reggelit készíteni munkába induló férjének. 
Férje a viselkedést fáradtsággal magyarázta. Amikor — a felvétel napján — haza ér
kezett, a lakás fűtetlen volt, feleségét ágyban fekve találta. Nyitott szemmel feküdt, 
s noha környezetét érzékelni látszott, hiába szólítgatták, nem válaszolt. Bőre szederjes, 
teste merev volt. Székletét, vizeletét maga alá engedte.

Felvételi status: Szív nagyobb. Jobb rekesz nem tér ki, fölötte tompulat. RB: 170/80, 
Hgmm. P: 100/min. Hőmérséklet: rectalisan: 35 °C.

Idegrendszer: Tarkó merev. Papillahatárok élesek. Pupillák kerekek, egyenlők, 
fényre jól reagálnak. A nyitott szemekkel fekvő beteg szemei minden irányban kon- 
jugáltan mozognak, de a szemmozgások nem szándékoltak. Néma. Fogaival őrlő moz
gást végez. Spastikus tetraplegia. Ciszternális liquor víztiszta. Kétoldali carotis angio
gram: normális helyzetű erek. Fájdalomingerekre végtagjaival rotáló mozgást végez, 
ilyenkor tachypnoés. Leleteiből az a. basilaris occlusiójára gondolunk. Légzészavar 
miatt átmenetileg gépi lélegeztetésre szorul. Négy nap után extubálható. Hiperpyrexiás. 
Jobb oldalon kiterjedt bronchopneumonia. Bronchopneumoniája 10 nap alatt fiziká
lisán szanálódik. Vércukra, tenziója normalizálódik. Pyuriás. Másnaponként 40 °C-ig 
terjedő lázkiugrásai vannak. Vizelettenyésztés után célzott antibiotikus kezelés. Láz- 
talan állapotban éber, de néma, és spasztikus tetraplegiája változatlan. Napokig ideg
rendszeri változást nem tapasztalunk. Néha egész testét verejték önti el. Egy hónap 
kezelés után mosdatás közben tüdőembólia jelei észlelhetők. Az oldalára fordított beteg 
ciszternális liquora nyomással ürül, mikroszkóposán véres. Légzés-, majd szívmegállás, 
exitus letalis.

Kiírási diagnózis: Occlusio artériáé basilaris. Infarotus haemorrhagicus in territorio 
artériáé basilaris? Akinetikus mutismus. Hypertonia. Diabetes rnellitus. Embólia 
pulmonum. Pyelonephritis. Coma vigile.

Boncolási lelet: Minden irányban nagyobb szív; Disseminált bronchopneumonia. 
Hydrothorax. Több szakaszos tüdő tromboembolizáció. Pyelonephritis purulenta. 
Cholelithiasis.

Agyboncolás: Az agy 1300 g. Az agyalapi verőérgyűrű helyzete normális. A bal a. 
vertebralis és a bal a. cerebri posterior hipopláziás. Közepesen súlyos agyalapi szkleró- 
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zis. Az a. basilaris felső kétharmadában tapadó trombus. A frontális agykorongokon 
ödéma és hiperémia. Az agytörzsben trigemino — rostrálisan csaknem a n. trochlearisig 
a pons bázisa lágyult, benne elszórtan vérzések (6. ábra). A tegmentum is érintett. 
A híd szövettana: tökéletlen lágyulás, ami a tegmentumra is ráterjedt. A 6. ábra fel
tűnően hasonlít az előző eseteink felvételeire. A szimmetriás lágyulás tengelye a raphe.

6. ábra. Centrális helyzetű vérzéses lágyulás a hídban

összefoglalás: Az 58 éves hipertóniás, diabeteszes nőt három nappal agy
törzsi lágyulása után vettük fel. Felvételekor akinetikus mutismusnak meg
felelő tudat. Átmenetileg lélegeztetésre szorult. Bronchopneumoniás, pyuriás. 
Szanálódó bronchopneumoniája után tüdőszövődmény miatt halt meg. Bon
coláskor az a. basilaris elzáródását, szimmetriás pontin infarktust találtunk 
a tegmentum érintettségével. Tudata klinikailag akinetikus mutismus, azaz 
coma vigile.

VI. L. Z. 22 é. ffi esetével az apalliumos állapotot mutatjuk be. A beteg egy falusi 
szüreti bál után szíven szúrta magát. Sebészetre szállították, ahol a szíven ejtett sebet 
a szívtamponád megszüntetése után elvarrták. A szívsérülés és a sebészeti műtét között 
eltelt idő bizonytalan. Pár nap múlva a beteg éber volt, élénken tekintgetett, csak nem 
szólalt meg. A decerebrált beteget konzíliumban vettük át osztályunkra, ahol a gondos 
kezelés eredményeként még három hónapig vegetált. Inanitio alakult ki. Mindahány
szor hozzáértünk, a spastikus tetraparetikus, néma beteg végtagjain rotáló mozgás és 
tachypnoe jelentkezett. Időnként pillanatok alatt verejték lepte el. Alsó végtagjain 
triflexiót észleltünk, vizeletürítéssel. Időnként rángó, csámcsogó mozgást végzett. 
Szemmozgása nem volt tárgyra fixálható. Tartósan lázas, pyuriás volt. Vizeletében 
genny volt, mellkasfelvételén disséminait bronchopneumonia látszott. Tüdőödéma 
vezetett halálához.

Kiírási diagnózis: Pleurák-, tüdő-, pericardium- és szívenszúrás utáni állapot. 
Bronchopneumonia. Tüdőödéma. Urocystitis. Apalliumos szindróma.

Boncolási lelet: A zsigeri és fali pleura összenőtt. Lemezei között rekeszes tályog. 
Összenőtt a szív és pericardium is. Emellett disséminait bronchopneumonia, uro
cystitis, tüdőödéma alakult ki.
' Agyboncolás : Az agy 1200 g. Az agyalapi erek fala kártyás, eredésük normális.

A frontális agykorongokon változó kiterjedéssel, de gyakorlatilat mindenütt a kéreg 
és a kéreg alatti fehérállomány sárgásbarna, zsírfényű. A metszéslapokon a sejthető 
agykéreg mintegy elválik a fehérállománytól (7. ábra).

Szövettani készítményeken a kéregállományban idegsejtek csak a gyrusok felszínén 
találhatók elvétve, a sulcusok mélyén idegsejt nincs. A kéreg és a subcorticalis fehér
állomány neutrális zsírfestőkkel festődik.
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Összefoglalás: 22 é. ffin szívtamponád után kialakult apalliumos szindróma 
ismertetése. Az agyboncolás a kéreg és a kéreg alatti fehérállomány teljes 
zsíros degenerációját, elpusztulását igazolta.

7. ábra. Agykorong, a temporalis pólustól kissé caudalisan. A kéreg és a szubcorticalis 
fehérállomány kiterjedt pusztulásával

Megbeszélés
Eseteinkkel azokból a tudatzavarokból mutattunk be néhányat, amelyek a mindennapi 
ideggyógyászati gyakorlatban kevéssé, más orvosi szakmákban pedig szinte ismeret
lenek. A szomnolencia, szopor, kóma az életbentarthatóság mai szintjében már nem 
elégséges a súlyos agysérülést, ischémiát, mérgezést átélt, vagy átéltetett, ébernek tűnő, 
autonóm működéseket többnyire megtartó, de tudat nélküli állapotok — kóma — 
jellemzésére. E maradandó vegetatív állapotokra használt elnevezések az interdisz
ciplináris orvosi gyakorlat számára nem elég kijelölők.

1. Apalliumos-dyspalliumos szindróma analogonja az emberi decerebratio, decorti- 
catio.

2. Akinetikus mutizmus vagy „coma vigile”. Egyesek ide sorolják a ventralis pons 
szindrómát is, holott az a „locked-in” szinonimája. Összemosódik az apalliumos szind
róma az akinetikus mutizmussal, ez a ventrális pons szindrómával, és a „locked-in” 
szindrómával.

3. A „locked-in” szindróma (szinonimái a deefferentációs állapot, a ventrális pons 
szindróma, a pszeudokóma és a cerebromedullo — spinalis — dysconnexiós szindróma.

4. Cpml (akinetikus mutismus vagy „locked-in” szindróma. Itt kell említenünk a 
„brain death” ,a „coma dépasse”, a permanens irreverzibilis vagy prolongált kóma el
nevezéseket is.

A perzisztáló tudatnélküli éber állapotokban közös, hogy az agykéreg, mint analizátor, 
nem kellően, vagy egyáltalán nem működik. Az anatómiai lézió lehet az agykéregben, 
vagy a féltekék kéreg alatti szerkezetében, az agytörzsben, vagy mindegyikben a fen
tiek közül. A tudat erősen egyszerűsítve az az idegrendszeri folyamat, ami jelentőséget 
ad a külső vagy belső környezetből származó ingereknek, és a tudatosság révén alkal
mas az ingerek felfogására. A kóma a tudat ellentéte, a tudat, a tudatosság és az in
gerek felfogásának elvesztése, az autonóm, vagy vegetatív működések megtartottsága 
mellett. Vizsgáljuk meg mindezek előrebocsátása után esetismertetéseink fordított sor
rendjében az előbb jelzett tudatféleségek egy részét, összevetve a szakirodalommal és 
saját észleléseinkkel.

1. Apalliumos szindróma
Az elnevezést Kretschmer [55] használta először 1940-ben (Pallium-köpeny: 
a nem római születésű római lakosok vagy „újrómaiak” tógája). Az apalliumos 
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szindróma szinonimái az emberi dekortikáció vagy decerebráció. Az apalliumos 
szindrómában a reaktivitás részben megtartott. A fájdalomingerekre többnyire 
azonban autonóm válasz van. Jellemző a dekortikációs rigiditás, a felső végta
gok flexiójával, az alsó végtagok extenziójával. Kétoldalt Babinskit lehet 
észlelni. Betegünknél mi triflexiót észleltünk, vizeletürítéssel. A beteg szeme 
nyitva van, esetleg pislog, éber ember benyomását kelti, főleg a szemmozgások 
miatt, de az ilyen beteg kommunikációra teljesen képtelen.

Kretschmer az apalliumos szindróma elnevezést kórok szerint a súlyos 
arterioszklerotikus, szifiliszes és a fejbelőtt betegekre alkalmazta. A kérgi 
működés rendellenességéhez sorolta az apraxiát és az agnosiát. A szindrómát 
nem tartotta irreverzibilisnek. Az apalliumos szindrómát, mint kifejezést, 
hosszú ideig mellőzték a szakmában. Bécsi ideggyógyászok és neuropatológusok 
alkalmazták újra súlyos fejsérülést, szívmegállást, mérgezést túlélők állapotá
nak leírására.

Gerstenbrand, [37, 38] úgy véli, hogy az apalliumos szindrómának az EEG- 
tevékenység szerint fokozatai vannak. Ingvar [47] a kevésbé súlyos eseteket 
dyspalliumos szindrómának nevezi.

Az apalliumos szindróma véleményünk szerint csak a teljes, és tiszta jelen
tésében fogadható el, amikor az analizátor, a kéreg beteg, és kizárható a de- 
cerebrationak vagy dekortikációnak az a fajtája, amit állatkísérletekben az 
agytörzs átmetszésével lehet létrehozni.

Eseteink közül a VI. szívtamponádos fiatalember cerebruma ún. tiszta 
apalliumos állapotot tükröz. Az apalliumos szindróma különböző vonatkozá
saival magyar szerzők is foglalkoztak [31, 46, 73, 74].

2. Akinetikus mutizmus vagy coma vigile
A vigil coma régi kifejezés, amit valószínűleg először a franciák használtak 
olyan betegek állapotának meghatározására, akik súlyos typhusban szenved
tek. A coma vigile, coma type, coma carus, coma dépassé (túlhaladott kóma) 
jelentéstartalmát Mollaret és Goulon [71] fogalmazták meg 1959-ben. Ugyan
csak Mollaret, Bertrand és Mme Mollaret [72] a coma dépassé agyszövettani 
szerkezetéről is beszámoltak.

Az akinetikus mutizmust először Cairns [19] alkalmazta 1941-ben. Kretschmer 
apalliumos szindrómáját nem ismerhette, különben a klinikailag szinte ugyan
olyan betege állapotára a kretschmeri jelzőt használta volna. A Cairns-féle 
akinetikus mutizmusnak jellemzője, hogy a percepció csökkent, a tájékozódási 
reakciók felgyorsultak. Ez magyarázza a gyakori szemmozgásokat. Az autonóm 
reakciók normálisak, de a fájdalomingerre várható reakciók elvesztek.

Erős fájdalom sem okoz mimikái választ. Ezen tünetcsoportban a cortex ép. 
Érintett lehet a thalamus, a kétoldali gyrus cinguli, a harmadik kamra szom
szédos képletei. Akinetizmustokoz acorpuspineaíetumora, craniopharingeoma, 
dermoid, epiderinoid colloid cysta, de leggyakoribb az a. vertebrobasilaris rend
szerben bekövetkező occlusio, ami a híd ventrálisrészét érinti, de megkíméli a teg- 
mentum legnagyobb részét. Cairns első betege egy serdülő korú lány, akinek 
harmadik kamra cystája volt. A beteg kilenc hónap alatt háromszor került 
olyan állapotba, hogy nyitott szemekkel, élénken tekintgetett szét maga körül, 
de pontosabban megfigyelve kiderült, hogy a látszat ellenére a beteg nincs 
kapcsolatban környezetével. Spastikus tetraplegiás volt, azaz olyan, mint 
Kretschmer apalliumos betege — és néma. Ha a harmadik, kamra cysta tar
talmát leszívták, újra magához tért. Skultety [96] összegyűjtötte az akinetikus 
mutizmus irodalmát, — az állatkísérleteket is, — és úgy vélte, hogy a kifejezés 
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bizonyos jelentéstani problémát okoz, továbbá, hogy a némaság és az akinesia 
nem mindig párosul, a némaság relatív lehet. Cairns [20] thalamus vérzéses, 
tumoros és pinealomás betegei például suttogó hangon egytagú szavakkal vá
laszoltak, más betegek jelbeszédet alkalmaztak. Mi osztjuk Skultety vélemé
nyét, aki úgy vélte, hogy az akinetikus mutizmus elsősorban a reagálóképesség 
rendellenessége, ami az afferentáció, a formatio reticularis és az agykéreg bi
zonyos működéskieséséből és deefferentációjából ered. Ma úgy látjuk, hogy ha 
az ingerületek feldolgozását végző kéreg működése válik zavarttá, apalliumos 
szindróma jön létre, ha az efferens rendszerek hemiszferiális vagy agytörzsi ká
rosodása valósul meg, akinetikus mutizmus állapotába jut a beteg. Kemper 
[51] a. basilaris elzáródására kialakult akinetikus mutizmust írt le. Az occlu- 
sióra károsodtak a cortico-bulbaris és corticospinalis pályák, de a felső agy
idegmagvak megmaradtak. Megjegyzi, hogy a híd tegmentumának érintett
sége variábilis klinikai képet eredményez, és ezt az állapotot illeti meg az aki
netikus mutizmus. Véleménye szerint az akinetikus mutizmus helyett szeren
csésebb lenne ventralis pons szindrómáról beszélni. Egyesek [12, 13, 15, 21, 26, 
32, 36, 56, 85, 91] többnyire az a. basilaris elzáródásához kapcsolódó akine
tikus mutizmus helyett szintén a ventralis pons szindróma elnevezést javasolják. 
Magyar szerzők közül K&rnyey [54] ír az apalliumos szindrómáról, és az aki
netikus mutizmusról, valamint Boczán, Sorszegi és mtsai [14]. Nielsen és 
Adams [77] kétoldali gyrus cinguli sérülésnél ír le akinetikus mutizmust.

Az apalliumos szindróma és az akinetikus mutizmus két teljesen más loka- 
lizációjú lézió. A két szindróma klinikuma azonos. Teljesen mindegy ugyanis, 
ha az analizátor — a kéreg —- vagy az efferentáció sérül. Megfigyelhető, hogy 
az akinetikus mutizmus már magánál Cairnsnál is vagy nem akinetikus, vagy 
nem mutizmus. Betegei, de Kemper, Reuter és Dorndorf betegei is ,,locked-in” 
szindrómásak.

Mi két esetet ismertettünk (III, V), mindkettő megfelel az akinetikus mu
tizmus feltételeinek abban, hogy betegeink némák, és a szemmozgások kivé
telével akinetikus állapotban voltak. Mindkét betegnek a. bazilaris trombózisa 
volt, azaz ventrális pons léziójuk, ami a tegmentumot is érintette, de egyikfajta 
ventrális pons szindrómával sem volt klinikailag azonosítható. Ez utóbbi észle
lés miatt mi idegenkedünk a ventralis pons szindróma és az akinetikus mutiz
mus azonosításától. A vertebro-basilaris rendszer elzáródásához társuló tudat
zavar régóta sok kutatót foglalkoztat. Jól illusztrálja ezt a témával foglalkozó 
nagyszámú irodalom [11, 13, 15, 19, 20, 21, 26, 27, 28, 30, 32, 33, 36, 39, 42, 
51, 56, 59, 60, 61, 64, 72, 77, 82, 85, 91. 95, 96].

3. ,,Bocked-in” szindróma vagy deefferentációs állapot
(Szinonimái: ventrális po'ns szindróma, pszeudokóma, cerebromedullo, -spina- 
lis dysconnexiós szindróma.) Ezt a kifejezést Plum és Posner 1965, 1972 [81] 
alkották meg. Eredetileg az alsó agyidegek és mind a négy végtag bénulását 
értették alatta, megőrzött tudat mellett. Plum és Posner úgy vélekedett, hogy 
a lokalizáció megfelel a ventrális pons szindrómának, a motoros funkciók 
kiesésével együtt, — a bezártság —, a ,,locked-in” szindrómájának, vagy 
deefferentációs állapotnak. A deefferentációs állapottól fontosnak tartották 
elkülöníteni a polyneuritist, a poliomyelitist és a myasthenia gravist. A deef- 
ferentaciós állapotot létrehozhatja a szerzők szerint a pons bázisának infarktusa 
vagy a cpml [51, 2], (Cit. 81.) A ,,locked-in” szindróma elkülönítendő az akine
tikus mutizmustól, ami a kóma egyik formája.
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tok.

ADAGOLÁS: Az injekció alkalmazása általában akkor 

javallt, amikor az orális adagolás valamilyen okból lehe
tetlen (pl. nagyfokú agitatio). Adagja ilyenkor intramus- 
cularisan 1 ampulla (5 mg). Felnőttek átlagos orális napi 
adagja 4,5—18,0 mg (3—12) tabletta. Gyermekek napi 
orális dózisa 5 éves korig átlagosan 0,5—1 mg (1/3—2/3 
tabletta vagy 5—10 csepp), 6—15 éves korig 1—2 mg (10— 
20 csepp).
Krónikus hányásban általában 2x10 cseppet (2 mg) ad
nak naponta.

MELLÉKHATÁSOK: Huzamosabb ideig tartó kezelés 

után a betegek nagy részénél akinesia, tremor, izomhy- 
pertonia, vagy egyéb parkinson-szerű tünetek léphetnek 
fel. Ezek a tünetek az adag csökkentésére, vagy a kezelés 
átmeneti abbahagyása után spontán megszűnnek, illetve 
antiparkinsonos szerekkel kupírozhatók.

GYÓGYSZERKÖLCSÖNHATÁSOK: A Haloperidolt 
ne alkalmazzuk együtt:

— anticholinerg készítményekkel (növekedhet az intra- 
ocularis nyomás)

— központi idegrendszeri bénítókkal (hatásfokozódás)

— MAO inhibitorokkal (hatásfokozódás)

— antihipertenzivumokkal (hatásfokozódás)

— Tricyclikus, depressio elleni szerekkel

— Orális anticoagulansokkal együtt adva újra be kell 
állítani a beteg anticoagulans adagját.

FIGYELMEZTETÉS: A gyógyszer alkalmazása idején 
fokozott elővigyázatosság szükséges, és alkohol fogyasz
tása tilos.

MEGJEGYZÉS: kp A tablettát és a cseppeket az orvos 

akkor rendelheti, ha azt a területileg, illetőleg szakmai
lag illetékes fekvőbeteg-ellátó osztály, szakrendelés (gon
dozó) szakorvosa javasolja.
Az injekciót az a szakrendelés (gondozó) szakorvosa 
rendelheti, aki a gyógyszer javallatai szerinti betegség 
esetén a beteg gyógyszerelésére területileg és szakmai
lag illetékes.
Csak vényre adható ki. Az orvos rendelkezése szerint 
(legfeljebb három alkalommal) ismételhető.

CSOMAGOLÁS:

5 ampulla (1 ml)

50 tabletta

1 üveg (10 ml)

térítési díj: 2,20 Ft

térítési díj: 2,10 Ft

térítési díj: 2,60 Ft

KŐBÁNYAI 
GYÓGYSZERÁRUGYÁR



EUNOCTIN
tabletta

ÖSSZETÉTEL: 1 tabletta 10 mg nitraze- 
pam.-ot tartalmaz.
HATÁS: A limbicus rendszerben, elsősorban 
a hippocampusari át ható altató, mely ezen 
központi idegrendszeri functionalis közpon
tok ingerküszöbét emelve akadályozza az 
élettani alvást gátló emotionalis ingerek 
érvényre jutását, így elősegíti a physiologiai 
alvást. Elaltató hatása 30—50 perccel az orális 
adagolás után fejlődik ki és 6—8 óráig tart. 
A polysynapticus gerincvelői reflexek gátlása 
útján izomrelaxans-hatást is kifejt. A haránt
csíkolt izmok tónusos-clonusos görcsét oldja, 
anticonvulsiv hatása is van.
JAVALLATOK: Különböző eredetű alvásza
varok, álmatlanság. Izomtónus-fokozódással 
járó organicus neurológiai megbetegedések. 
Fokozott psychés feszültséggel, szorongással 
járó psychiatriai kórképek, fekvőbeteg-gyógy
intézetben kiegészítő kezelésére.
ELLENJAVALLAT: Myasthenia gravis.

ADAGOLÁS: Felnőtteknek este '/2—1 tabletta (5— 
10 mg) — idős, legyengült egyéneknek /4—[/2 tabletta 
(2,5—5 mg) —, csecsemőknek és gyermekeknek 
0,25 mg/kg. Az organicus neurológiai és psychiatriai kór
képekben alkalmazandó dosist esetenként kell meg
határozni.

KŐBÁNYAI 
GYÓGYSZERÁRUGYÁR 

BUDAPEST
FIGYELMEZTETÉS: Az Eunoctin hatását az alkohol 
potenciálja, ezért az Eunoctin-kúra során az alkohol
fogyasztást kerülni kell. Más, központi idegrendszerre 
ható szerekhez hasonlóan a terhesség első harmadában 
az Eunoctin tablettaalkalmazása nem ajánlatos. Eunoctin 
bevétele után 10—12 óráig gépkocsit vezetni, magasban, 
veszélyes munkahelyen dolgozni nem lehet.
MEGJEGYZÉS: Csak vényre kiadható és az orvos
rendelkezése szerint (legfeljebb három alkalommal) 
ismételhető.
CSOMAGOLÁS: 10 tabletta. Térítési díj: 2,— Ft.



A „locked-in” szindróma kritériumai:
1. Spastikus tetraparezis, masseter spasmus, kétoldali Babinski, centrális 

vegetatív zavarok,
2. megtartott tudat,
3. a szemhéjak és a vertikális szemmozgások épsége, amikkel a betegek kör

nyezetükkel kapcsolatot teremtenek.
A szindróma patológia alapjai: a tractus corticobulbaris és corticospinalis, 

valamint a tónusreguláló szisztéma pontin károsodása és az oculomotorius 
magcsoport, a vertikális tekintésközpont és a pontomesencephalis tegmentum 
épsége (pontomesencephalis ascendáló aktivációs rendszer). A „locked-in” 
szindrómás betegek tetraplégiásak és némák, de teljesn éberek. Szűk keretek 
között reakcióképesek és érzékelnek, bár a válaszuk pislogásra, állmozgásra és 
vertikális irányú szemmozgásra korlátozódik. A felsorolt képességek kétségessé 
teszik számunkra, hogy a „locked-in” szindrómát a kómák csoportjába sorol
hatjuk-e egyáltalán. Féldmann [34] megfigyelt egy beteget, aki 18 hónap eltel
tével még életben volt. A szenzoros ingereket felvette, vizelési ingerét morze 
jelekkel közölte. Jelzéseihez tartozott a pislogás, a szemmozgás, és az áll moz
gatása. Nociceptív ingerek decerebrációs testhelyzetváltozást okoztak. Az 
EEG normális volt, rajta az ébrenlét és alvás jeleivel. A szakirodalomban 
nyilvánosságra kerülő „locked-in” szindrómás esetek száma egyre gyarapszik. 
Nordgren, Markesbery [78] és mtsai összegyűjtöttek hét esetet, amiket saját 
négy esetükkel hasonlítottak össze. Leírják, hogy a n. abducens szintjében 
elpusztult cortico-bulbaris pálya a konvergenciát és a vertikális szemmozgást 
nem zavarja. Megállapítják, hogy az akinetikus mutizmus egyik variánsa a 
„locked-in” szindróma, de élesen el is választják ezeket egymástól, hangoz
tatva, hogy a „locked-in” szindrómában a kéreg kellő képpen tonizált, az 
afferens ingerek felvételére. Leírják, hogy a hátsó skála erei az agytörzs pe
netrációja után szinte valami törvényt követve látják el az agytörzset. Felvető
dik bennünk a kérdés, hogy a ventrális pons szindróma és analogonja, a cpml 
nem egy-e az előbb említett törvények közül? Hawkes [44] szintén hét esetet 
tesz közzé. A hét esetet öt év alatt észlelte a Wessex Neurological Centre-ben. 
A betegein észlelteket táblázatba foglalja, kiemeli a hidegvizes kalorizálás 
diagnosztikus értékét. Karp és Húrig [50] olyan „locked-in” szindrómás beteg
ről számol be, akinek a szekcióján a harmadik agyideg síkjában a két peduncu- 
lus cerebriben volt infarktus, az a. basilaris trombózisa miatt, míg a pons alig 
károsult. Azt a következtetést vonja le, hogy a „locked-in” szindróma nem 
szinonimája a ventrális pons szindrómának.

Karp és Hurtig [50] kétoldali középagy infarktusnál, Meienberg és Mument- 
haler és mtsai [67] mesencephalis „locked-in” szindrómáról számolnak be, meg
jegyezve, hogy a „locked-in” szindrómának a ventrális pons nem anatómiai 
szubsztrátuma. Bauer és mtsai [9] elkülönítik a „complet locked-in” szindró
mát az incomplettől, amidőn a beteg szemmozgása hiányzik, csak pislog. 
Ilyen complet „locked-in” szindrómát ír le Prosiegel és König [84] harmadik 
„locked-in” szindrómás betegén. C hering tón, Stears és mtsai [19] a hidat in
filtráló retikulumsejtes sarcoma esetén észleltek „locked-in” szindrómát.

4. Centrális pontin myelinolysis [2]
II. esetünk, ahol először találkoztunk a „locked-in” szindrómával, csak 

annyiban különbözik az előzőktől, hogy az a. basilaris elzáródásához vérzéses 
lágyulás társult. Hasonló elváltozást észlelt Prosiegel és König egyik betegén. 
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Az elsőnek ismertetett betegünkön észlelt „locked-in” vagy a bezártság álla
pota, szindrómája inspirált bennünket ezen tanulmányunk közzétételére. 
A klinikusi és neuropatológusi előképzettség, a korábban észlelt cpml és a vi
szonylag friss, de igen mély élményt jelentő II. ,,locked-in” szindrómás bete
günk tette lehetővé, hogy a cpml-t in vivő felismertük I. esetünkben. A „lock
ed-in” szindróma, ami lokalizációjában javarészt megegyezik a ventrális pons 
szindrómával ill. a cpml lokalizációjával, azonos az a. basilaris elzáródás egyik 
variációjából kialakuló lágyulással. Maga Plum és Posner hívja fel a figyelmet 
a „locked-in” szindróma és a cpml azonos lokalizációjára és várható klinikai 
egyezésére. Messert, Orrison és mtsai leírják a cortio-spinalis és pontocerebellaris 
pályák és a pontin idegsejtek különös érzékenységét bizonyos ártalmakra. 
Az irodalomból származó 110 eset hozzáférhető adatait elemezve a cpml-ben 
az elektrolyt zavart 87,9%-nak, a „locked-in” szindrómát 65,4%-nak, az alko
holizmust 77,6%-nak, az iatrogén faktort 76,9%-nak találták. Az irodalomból 
összegyűjtött esetek prezentálása teóriájuk támogatása vonatkozásában elég 
liberálisnak mondható, főleg a „locked-in” szindróma gyakoriságára vonat
kozóan. McCormick és Dannael [63] három saját és 66 cpml esetgyűjteményből, 
amikből Messert, Orrison és mtsai is a legtöbb cpml esetet ismerteti, csak 10 
felel meg „locked-in” szindrómának vagy akinetikus mutizmusnak. McCormick 
és Dannael munkájának megjelenésekor (1967) éppencsak megszületett a 
„locked-in” szindróma, így a cpml patogenezise szempontjából nem is haszno
sították. Messert, Orrison és mtsai gyűjteményében van Goebel [41] munkája 
is, aki 10 cpml klinikumával és patogenezisével foglalkozik. A 10 cpml-ből 
3 beteg idegrendszeri státusa felel meg „locked-in” szindrómának. Messert 
anyagában „locked-in” szindrómás: [1, 2, 16, 24, 35, 53, 57, 75, 76, 92, 93] 
szerzők betegei. Conger [23] egy betegén akinetikus mutizmus volt. Saját két 
„locked-in” szindrómás betegünk észlelése után, akik közül az egyiknek 
cpml-e volt, bátran állítjuk, hogy — jobb elnevezés híján —, a „locked-in” 
vagy deefferentációs állapot létezik. Felhívjuk a figyelmet, hogy a „locked-in” 
szindrómát könnyű elnézni, mert miközben az orvos főleg exogén noxa után 
kutat, a fluktuáló tudat és idegrendszeri tünetek láttán, maga viszi hypnoid 
állapotba betegét. Az sem ritka, hogy a beteget fölöslegesen sokáig lélegeztetik. 
Hasznos lehet diagnosztikailag a kalorizálás, különösen akkor, ha meggyőző 
perifériás agyideg tünetet nem észlelünk. Ezt a módszert Messert is kiemeli, 
Viederholt, és mtsai [103] az auditív kiváltott EEG potenciált alkalmazták 
3 cpml-es betegük diagnosztikájában. Jennett és Plum [49] 1972-ben kritikai 
elemzését adják azoknak a különféle szindrómáknak, ahol a betegek a súlyos 
agysérülést az orvosi ellátásnak köszönhetően túlélték ugyan, de szellemi 
funkciójukat mindörökre elvesztették. Az exisztáló nevek közül mi az apalliu- 
mos szindrómával, az akinetikus mutizmussal — coma vigile — a „locked-in” 
vagy deefferentációs állapottal és a cpml-el foglalkoztunk. Jennett itt említi 
a Mohandas és Chou [70]-féle „brain death” valamint a Mollaret és Goulon-íéle 
coma dépassét. Az agyhalál és a túlhaladott kóma elnevezéséhez nincs hozzá
fűznivalónk. Ezen állapotoknak a transzplantáció korában jogi jelentősége le
het. Végezetül Jennett ésPlum valamint Plum és Posner az előzőkben felsorolt és 
manapság használatban levő szindrómák helyett a ,, maradandó vegetatív álla
pot” elnevezést javasolják, főleg a klinikusok helyzetét könnyítő szándékkal. 
Érezhetően klinikusi szempontoktól vezettetve idézik az Oxford English 
Dictionary „vegetatív” szó értelmezését: „Csupán fizikai értelemben vett 
életet élni, értelmi tevékenység és társadalmi kapcsolat nélkül”. Mint kliniku
sok, a hónapokig vegetáló beteg ágya mellől messzemenően egyetértünk 
Jennett és Plum maradandó vegetatív állapot meghatározásával, de mint neuro- 
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patológusok vagy neurofiziológusok nem mondhatunk le a közleményben fel
sorolt szindrómák használatáról, bármennyire is pontatlanok morfológiailag, 
és bizonytalanok fiziológiailag. Az idegrendszer kutatásában ezeknek a szindró
máknak egyre pontosabb megismerésére kell törekednünk mind a lokalizáció 
mind a neurofiziológiaszempontjából. Hogy állításunk mennyire igaz, mi, akik 
a cpml patogenezisét közel 10 éve kutatjuk, éppen a ,,locked-in”, a ventrális 
pons szindróma és az akinetikus mutizmus tudatállapotok tanulmányozása 
után jutottunk el a cpml keletkezésének számunkra új, teljesen egyszerű, mint
egy önmagát kínáló feltételezéséhez. Feltételezzük, hogy a ventrális pons 
szindróma és a cpml létrejöhet olyan betegeken, akiknél a Willis-kört alkotó 
erek eleve hajlamosítanak az a. basilaris „rami ad pontem raphales”-ek terü
letében a hypoxemiára, egyéb járulékos tényezőkkel együtt, anélkül, hogy az 
a. basilaris lumene elzáródna.

összefoglalás
A szerzők saját eseteik bemutatása után foglalkoznak az apalliumos szindró

mával, az akinetikus mutizmussal, a ,,locked-in” szindrómával és a centrális 
pontin myelinolizissel. Klinikai szempontokból egyetértenek Jennett és Plum 
indítványával, hogy ezeket a szindrómákat közös néven maradandó vegetatív 
állapotnak célszerű nevezni. Neuropatológiai és neurofiziológiai szempontból 
ellenben a fenti szindrómák pontosabb lokalizációját és fiziológiai elemzését 
szorgalmazzák. Rámutatnak a cpml, a ,,locked-in” szindróma, az akinetikus 
mutizmus és a ventrális pons szindróma morfológiai hasonlóságára, vagy azo
nosságára.
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n. Ili o p c e r n, K). Xe? Benin: LfeHmpaAbHbiü MueAtiH0AU3 Mocma u ceaaaHHbie 
c amtiM npowbte eezemamuemie cocmonHU.fi

IlocJie jxeMOHCTpatjHH HaSjirogaBimixca hmh cjiyaaeB, aBTopbi paccMaTpusaiOT anajuin- 
aeCKHÜ CHHÄPOM, aKMHeTHHeCKHH MyTH3M C CHHflpOMOM «lOCked-ill» H C peHTpaJIBHblM 
MOCTOBbIM MHeJIÍIH0JlH30M. C KJIHHHHeCKOH TOHKH 3peHHH OHH COPJiaCHbl C npe^JlOJKCHHe 
JdíKeHHeia h Iljiawa, mto uejiecoo6pa3HO HasbiBatb 3th ciinapoMbi oöuuhm HassanneM. 
llpoqHbiM BereraTiiBHbiM cocTOjiHneM. Onnaxo c HeBponaroaornqecKOH h HeBpo<J)H3nojio- 
rnqecKoii ToaeK 3pemi aBTopbi BbicKa3biBaiOT 3a Gojiee roanyio jioKajiiisapHio h (J)H3hojio- 
mHecKHü aHajui3. AßTopbi yKa3biBaK>T Ha copijiojiornHecKoe cxo^ctbo h T0>KgecTB0 peHT- 
paabHoro noHTHHHoro Miie.nnH0JiH3a, ciiH/ipoMa «locked-in», aKHHeTHaecKoro Myrn3Ma 
H BCHTpaJIbHOrO MOCTOBOrO CHHflpOMa.

P. Sor szegi und J. Hetvéssy: Mit der zentralen pontinen Myélinolyse 
zusammenhängende dauerhafte vegetative Zustände

Nach Darstellung eigener Fälle beschäftigen sich Autoren mit dem apallisehen Synd
rom, dem akinetischen Mutismus, ,,locked-in” Syndrom und mit der zentralen pontinen 
Myelinolyse. In klinischer Hinsicht sind Autoren mit dem Vorschlag Janets und Plums 
einverstanden diese Syndrome mit der gemeinsamen Bezeichnung dauerhafte vegetative 
Zustände zu nennen. Von neuropathologischem und neurophysiologischem Stand
punkt dagegen wird auf die exakte Lokalisation und neurophysiologischem Standpunkt 
dagegen wird auf die exakte Lokalisation und physiologische Analyse der Synd
rome gedrängt. Es wird auf die morphologische Ähnlichkeit, oder Identität der zentra
len pontinen Myelinolyse, des ,,locked-in” Syndroms, dea akinetischen Mutismus und 
des ventralen pontinen Syndroms hingewiesen.
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BESZÁMOLÓ

A pszichiátriai betegellátás néhány újszerű formája 
az NDK-ban

A kulturális csereegyezmény keretében, 1981 májusában lehetőségem volt több 
.ntézmény szervezési formáit tanulmányozni, és ennek néhány érdekességét kívá
nom az alábbiakban összefoglalni.

1. Modell a neurózis korszerű ellátására
A „Haus dér Gesundheit” Berlin belvárosában működő rendelőintézet (igazgatója 

és a jelenlegi szevezés létrehozója Dr. se. med. K. Höck); évente 55 000 beteget lát 
el 14 szakmában (200 dolgozója van, közte 40 orvos és fogorvos). Ennek keretében 
valósították meg a pszichoterápiás rendelések azon rendszerét, mely nagyszámú 
neurotikus beteg ambuláns gyógykezelését teszi lehetővé (Abteilung für Psycho- 
therapie und Neurosenforschung). A rendelőintézet „szabad orvoszválasztás” alapján 
működik, de betegeinek többsége a rendelőintézet körzetéből jelentkezik. A pszicho
terápiás rendelésen a sürgős ellátást igénylőkkel azonnal foglalkoznak, egyébként 
rövid várakozási idővel bonyolítják le a vizsgálatokat (0—8 nap) és kezdik meg 
a gyógykezelést (2—4 hét). Az ambuláns diagnosztikus-terápiás osztály mellett egy 
kutatócsoport is tevékenykedik, ill. 40 ágyas neurózis osztályon — mely a rendelő
intézettel funkcionális egységben működik — nyílik lehetőség „intenzív csoportok”- 
ban történő gyógykezelésre.

Az ambuláns diagnosztikus-terápiás részleg lélekszáma 4 orvos és 5 pszichológus 
(1 diplomás/200 beteg/1 év rátát tartják megfelelőnek, de jó szervezéssel az utolsó 
év forgalma 2800 beteg, 24 000 konzultáció volt — új betegek jelentkezése napi 4 és 
12 között). — A részleg két főorvosa közül az egyik a tünetcentrikus diagnosztikáért 
és terápiáért felelős, míg a másik főorvos a személyiségcentrikus diagnosztikáért és 
terápiáért. — A betegellátás első fázisát az orvosi „elővizsgálat” képezi. A főor
vosok egyike végzi felváltva; e vizsgálat biztosítja, hogy minden beteg a pszicho
terápia minden formája előtt beható orvosi vizsgálatban részesüljön (időtartama 30 
perc). Ezt követően történik a döntés a további vizsgálatokról és gyógykezelésekről 
a következő lehetőségekkel: a) nem áll fenn neurózis — a beteg elküldése vagy 
átutalása más szakterületre; b) neurotikus zavar, a tünetcentrikus pszichoterápia fel
tételezett lehetőségével; c) neurotikus zavar a személyiségcentrikus pszichoterápia 
feltételezett lehetőségével. A vizsgálat célzottan a tünetek megjelenése és a kiváltó 
életszituáció összefüggésére irányul. Kiegészítésül az alábbi pszichodiagnosztikai 
vizsgálatok állnak az orvos rendelkezésére; tünetlista, a magatartásra vonatkozó kér
dőív, a Feld-féle polaritásprofil, a Wartegg-teszt, speciális probléma- és konflikus- 
kérdőív (nagyrészt a kutatócsoport által kidolgozott vizsgálatok). — Amennyiben 
a vizsgáló a beteget a tünetcentrikus pszichoterápiára tartja alkalmasnak, azonnal 
megkapja a pszichoterápiás rövid explorációnak vagy a személyiségcentrikus pszicho
terápia valószínű indikációja esetén a részletes explorációnak az időpontját. Egyér
telmű indikáció esetén esetleg közvetlenül autogén tréningre utalják.

A pszichoterápiás rövid explorációt orvos vagy pszichológus végzi, kb. 1 órában. 
A vizsgálatot az ez ideig elvégzettek mellett (Id. előbb) patobiogrammal egészítik ki. 
E vizsgálat során állítják fel a kórismét — a fő tünetek, n neurózis formájának 
és struktúrájának megjelölésével — és a tünetcentrikus pszichoterápia indikációját. 
A beteggel is megbeszélik a tünetek és a kiváltó tényezők feltételezett összefüggését 
és beosztását egy autogén tréningcsoportba (kezdete legkésőbb 14 nap múlva), egyé
ni vagy csoportos magatartásterápiába, esetleg „beszélgetés”-terápiás kezeié be. de 
azt is közlik, ha a pszichoterápia egyik formáját sem tartják szükségesnek.. Ebben 
a fázisban kerülhet arra is, hogy mégis a személységcentrikus pszichoterápia felé 
irányítják. — A legelterjedtebb kezelési formákban alkalmazták ?egyénileg szug- 
gesztív vagy extrém autoszuggesztív módon közös gyakorlás nélkül — zárt és nyílt 
csoportokban, változó vagy azonos vezetővel, autogén tréninget önmagában vagy 
kombinációban bevezető előadásokkal, időben körülhatároltan vagy nem előre meg
határozott időtartammal). 1977 óta az autogén tréninget kizárólag zárt csoportban 
végzik a munkaidőn kívül, heti 1 alkalommal 1 órában, 15—20 beteggel 14 hétig 
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kb. hetenként 1—2 csoport „áll össze” a „rövid explorációs” vizsgálat után). 14 hét 
múlva befejezik a gyógykezelést, de a következő ^4 évben még két alkalommal 
tartanak közös foglalkozást, megbeszélést. A ritkábban indikált magttartásterápia 
célja a kognitív átstrukturálás szisztémás deszenzibilizálásához kapcsolva. A Rogers- 
féle beszélgetésterápiát manifeszt konfliktusok és problémák esetén alkalmazzák.

A személyiségcentrikus pszichoterápiát neurotikus személyiségalakulás esetén he
lyezik előtérbe, amikor is a személyiségstruktúra, az élmény- és magatartásmódok 
egésze válik neurotikussá. Ezt a gyógykezelést a részletes pszichoterápiás explorá- 
ció vezeti be, melyet a rövid explorációhoz hasonlóan, ugyancsak 8 napon belül 
végeznek el, átlagban 2 órában (kb. hetente 6—8 betegnél). Az életszituáció és a 
neurotikus zavarok közötti pszichodinámiás és tünetspecifikus összefüggések mellett 
a kóros pszichés fejlődés személyiségspecifikus tényezőit is igyekeznek megragadni. 
Ezt követően kerül sor a kórismére, ill. a feltételezett összefüggéseknek és a gyógy
kezelésnek a beteggel történő megbeszélésére. A gyógykezelés lehetőségei: a) kombi
nált ambuláns—kórházi—ambuláns csoportterápia. A kezelés első 4 hete az am
bulancián történik, ezt követi a 6 hetes intenzív csoportterápia az osztályon (ennek 
utolsó hetében az ambuláns csoport vezetője koterapeutaként kapcsolódik be a 
csoportba), majd 36 hetes ambuláns csoportkezelés, b) Ambuláns intenzív csoport
terápia; — 10 napos, napi 4 órás zárt, heterogén csoport 10—12 beteggel (évi 1—2 
alkalommal indítanak ilyen csoportot), c) Ambuláns—stacioner—ambuláns csoport
terápia adolescensek részére a felnőttekével azonos formában.

A modellt részlegesen már több intézményben is alkalmazzák. Sok éves tapasz
talatuk és tudományosan is feldolgozott eredményeik alapján, hasonló szervezésű 
intézmények kialakítását látják szükségesnek és lehetőségesnek. A „pszichoterápia 
szakorvosa” cím megszerzésének lehetősége — melyet a közelmúltban vezettek be — 
ennek megvalósításában nyújthat segítséget.

2. Speciális szervezésű osztályok és kórházi—rendelőintézeti egységek
a) Szocioterápiás „klinika”  (vezetője Schmidt főorvosnő) a területi ellátást végző 

pszichiátriai intézményben (Bezirksnerventechnik Brandenburg, ig. S. Schirmer). 
Betegeinek létszáma 272 — 6 nőosztállyal és 2 kevert nemű osztállyal. A modellt 
a két vegyes összetételű osztály jelenti, melyeknek bejáró betegei is vannak és 30 
éjjeli szanatóriumi ággyal is rendelkezik — a gyógykezelés előterében az intenzív 
szocioterápia áll. — Az osztály 1975 óta működik a jelenlegi formájában terápiás 
közösségként, pontosan szervezett napirenddel és programmal, betegönkormányzat
tal. A munkaterápián, a rendszeres csoportterápián kívül nagy súlyt helyeznek az 
ún. „hobbi”-csoportokra és a kórházon kívüli programokra (színház, mozi, klub, 
táncösszejövetelek — egyedül vagy csoportban —, kedvelt forma a hajókirándulás). 
A hétvégeket a beteg, ha csak lehetséges, a családja körében tölti — rendkívül nagy 
fontosságot tulajdonítanak a családterápiának. A részlegnek ambulanciája is van 
és rendszeres utógondozást is végeznek teljesen vagy részlegesen rehabilitált bete
geiknél (az egyedül lakókat kb. 3—4 hetenként látogatják). A városban több üzem
ben tudnak rehabilitáltakat elhelyezni — ebben nagy segítséget nyújt a városi ta
nács mellett működő, ún. rehabilitációs bizottsági az intézet képviselője is tagja). 
— Ellátási körzetükben 15 pszichiátriai szakrendelés működik, melyek orvosait 
rendszeres továbbképzésben részesítik — új orvos belépésekor, rövid időn belül 
azonos nézőpontot igyekeznek vele kialakítani.

*

b) Alkohol-,.klinika" (vezetője Windischmann főorvos) a területi ellátást végző 
pszichiátriai intézményben (Bezirksnervenklinik, Brandenburg). Beteglétszáma 75. 
Jelenleg csak férfiosztállyal rendelkezik, de nőosztályt is kíván kiaakítani. Betegeik 
fele első kezelésben részesül, míg kb. a másik fele „visszaeső”. 15 éjjeli szanatóriumi 
ágyuk is van. A felvétel kritériuma a „csoportkészség”. A gyógykezelést csak a ke
zelést önként vállalóknál végzik, gondozói és üzemi vélemény is szükséges a fel
vételhez — a családtól is kötelezvényt kémek a gyógykezelésben való együttműkö
désről, de a gyógykezelést ennek hiányában is elvégzik. A gyógykezelés időtartama 
minimálisan 6 hét, de az első alkalommal felvettek 16-os csoportjait 10 hetes keze
lésre tervezik, a várakozási idő 5 hónap (egyidőben két elsőfelvételes csoportot 
gyógykezelnek). Az osztály szoros napirend alapján működik, a csoport-pszicho
terápiát előre meghatározott program szerint végzik. Az Antaetylt kedvező esetben 
is 1 évig szedetik a beteggel. A visszaesőkkel elsősorban magatartásterápiát foly
tatnak. A családdal igyekeznek szorosan együttműködni, a hozzátartozók számára 
is megbeszéléseket szerveznek. Nagy jelentőséget tulajdonítanak a szexuális tanács-

» Klinikának nevezik az egyes pszichiátriai Intézmények nagyobb egységeit is. 
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adásnak. Az utógondozást 3 évig folytatják, önálló klubjuk 65-ös taglétszámú. — Az 
alkoholizmus problémáját — bár hivatalos statisztikát nem bocsátanak ki — nagyon 
jelentősnek tartják. Emiatt arra törekszenek, hogy egységes terápiás elveket dol
gozzanak ki. Jelenleg az egységes gyógykezelés még nem volósult meg, de önálló 
alkoholosztály több intézményben működik (pl. Bernburg is rendelkezik ilyennel). 
A hosszú várakozási idő okát a relatív ágyhiány képezi — az alkoholisták gyógy
kezelése gyakran kiszorul a pszichiátriai osztályokról. Az NDK területén 120 klub, 
ill. csoport működik, de továbbiak szervezésén fáradoznak.

c) Epilepsziacentrum (vezetője Dr. K. Müller, aki egyben az egész intézmény 
igazgatóhelyettese) területi pszichiátriai intézményben (Bezirksnervenklinik, Bran
denburg). Ambulanciával és 12 ággyal rendelkeznek. Utóbbiak célja a .krízis
intervenció” és a terápia beállítása (a rutin kivizsgálást az intézmény neurológiai 
osztályán végzik). Az ambuláns rendelésen meghatározott időpontokra jegyzik elő 
a betegket, elmaradásukat gondozói látogatással ellenőrzik. — Az ambuláns ren
delés hármas feladatot tűzött ki célul: a) a beteg orvosi ellenőrzése (rendszeres 
konzultációk, sz. e. kórházi felvétel, EEG- és vérszint-ellenőrzés, gyógyszerbeállítás); 
b) foglalkozási rehabilitáció (képességek meghatározása, rehabilitáció lehetőségei, el
helyezés a körzet valamely munkahelyén, elhelyezés védett munkahelyen, speciális 
képzés biztosítása és ezt követő elhelyezés — közvetítés, tanácsadás); c) szociális 
rehabilitáció (egyéni beszélgetések, családi tanácsadás, felvilágosító írások, üdültetés, 
szociális státusz biztosítása).

d) Parkinson-osztály (vezetője Dr. G. Gemende) területi pszichiátriai intézményben 
(Bezirksnervenklinik, Brandenburg, ig.: H. F. Späte). Osztályukon évente 400 bete
get gyógykezelnek, l1/^—2 évenként új raf el vételre kerülhet sor, ha a fizikoterápia 
ismétlése vagy a gyógyszerelés megváltoztatása ezt szükségessé teszi. A gyógykezelés 
3 irányú: a) az általános és speciális gyógyszeres kezelés; b) a fizikoterápia; c) a 
pszichoterápiás vezetés. — Az osztályos kezelés előterében a gyógyszer beállítása 
mellett a ritmusos vezényléssel, zenekísérettel végzett csoportos torna áll, melynek 
célja az általános motoros merevség fellazítása, a mozgásszegénység leküzdése és a 
hiányzó, akarattól független reaktív mozgások betanítása. A gimnasztikái csoportok 
kialakításakor figyelembe veszik a Parkinsonizmus súlyosságát és a kardio-vasz- 
kuláris vagy egyéb megbetegedéseket, ezekhez mérik a megterhelést. A programot 
légzésgyakorlatok, mimikái mozgások, tartási gyakorlatok egészítik ki és a sziszte
matikus foglalkozást játékokkal lazítják fel. Speciális ujjgimnasztikát is végeztet
nek. — Pontos szerepe van a komplex kezelésben az egyéni és csoportos beszélgeté
seknek is. Ezek során foglalkoznak a begbetegedésük speciális problémáival — kü
lön hangsúlyt kap a naponta végzendő torna és a napirend elkészítése. — Intézmé
nyükben, de egyes körzetekben, ambulánsán is szerveznek gimnasztikái foglalkozta
tásokat, ill. egyes helyeken a gondozói orvosok szervezésében rendszeres találkozá
sokra is sor kerül csoportos beszélgetések céljából.

3. A pszichiátriai képzés speciális formája — a pszichopatológiai továbbképzés
A magdeburgi klinika (ig. Prof. Dr. sc. med. E. G. Kühne) tudományos kutató

munkájának előterébe a gépi adatfeldolgozást állította. Ehhez egy olyan pszicho
patológiai szótárt (glossar) alakított ki, melynek rövidített formája a klinikai doku
mentáció, bővített formája a tudományos kutatás és gyógyszerkipróbálások során 
hasznosítható. A dokumentációs szisztéma (SPES) felhasználta egyéb dokumentációs 
szisztémák elemeit, de azokon túllépett, a gyakorlatban könnyen alkalmazhatóvá 
tette és szindromatológiai kórisméig fejlesztette (évekig tartó validálás stb.). A ki
alakított szisztémával a WHO is foglalkozik; Bulgáriában több helyen, ill. a SZU- 
ban, Leningrádban a szisztéma adaptálása folyik.

A pszichopatológiai elváltozások egységes rögzítése egységes értékelést tesz szük
ségessé. Ebből a célból évek óta rendszeresen tartanak az NDK különböző területein 
dolgozó, többnyire vezető szakemberekkel, pszichopatológiai önképzőt. Televízión 
közvetítik a beteg explorációját — mivel az explorációt folytatóval hangösszeköt
tetésben állnak, az az ő kérdéseiket is felteszi a vizsgáltnak. Mindenki értékeli a 
vizsgálat egyes elemeit és egészét; az értékeléseket megbeszélik, egyeztetik. A beteg 
vizsgálatát képmagnón is rögzítik, így a megbeszélés során is visszajátszható. Az 
önképzés olyan mértékben haladt előre, hogy ez év második felétől 4 decentrumot 
hoztak létre. Ezek azonos formában, rendszeresen, már szélesebb rétegek számára 
tudják az „egységes nyelv” kialakítását biztosítani, ill. a kezdők képzésébe beiktat
ni. — Mind a dokumentációs szisztéma adaptálása és alkalmazása, mind a pszicho
patológia képzés ezen formája a hazai pszichiátria számára is követendő példa.

Dr. Huszár Ilona
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PERLEPSIN antiepilepticum
Összetétel: 500 mg morouximidum tabl.-ként.

Javallatok: Az epilepszia különböző típusai, elsősorban gene
ralizált formák (grand mai, petit mai), de hatásos temporális 
epilepsziában és az egyéb partiális epilepsziában is.

Ellenjavallatok: Vérképzőszervi megbetegedések, májkárosodás. 

Adagolás: Individuális. A könnyen kialakuló toxikus tünetek 
és az egyéni érzékenység nagyfokú különbözősége miatt a 
gyógyszer adagját igen lassan és fokozatosan kell emelni. 
Kezdeti adagja, főként gyermekeknek, 2X V4—Vj tabl. napon
ta. Szükség esetén ez az adag napi 4-8 tabl.-ra emelhető. 
Gyermekek napi adagja az életkornak és a testsúlynak meg
felelően kevesebb. A folyamatos szedés elengedhetetlen. Ha a 
Perlepsin adására más gyógyszerről térünk át, úgy ez csak 
szakorvos ellenőrzése mellett, lépcsőzetesen (a megelőző 
gyógyszer adagjának fokozatos csökkentésével, a Perlepsin 
adagjának fokozatos emelésével) végezhető a rohamhal
mozódás veszélye miatt. Az átállítás Perlepsinről más gyógy
szerre is csak hasonló formában történhet.
Antiepileptikumokkal, szedativumokkal rendszeres ellenőrzés 
mellett jól kombinálható.

Mellékhatások: Gyomorpanaszok, szédülés, hányinger, hányás, 
étvágytalanság, főként a gyógyszer szedésének kezdetén. Rit
kábban tudatzavar, mely átmeneti vagy végleges gyógyszer
váltást tehet szükségessé. Krónikus szedése esetén myolotoxi- 
cosis alakulhat ki.

Figyelmeztetés: Beállítását ajánlott kórházi osztályon végezni. 
A kezelés folyamán a vérképet és a májműködést rendszeresen 
ellenőrizni kell.
A gyógyszer szedése alatt járművet vezetni, magasban vagy 
veszélyes munkakörben dolgozni, valamint alkoholt fogyasz
tani tilos.

Megjegyzés: Csak vényre adható ki. Az orvos rendelkezése
szerint (legfeljebb három alkalommal) ismételhető. — Epilep
sziában szenvedő betegnek az ideg-elme szakrendelés (gon
dozó) szakorvosa vagy javaslatára a kezelőorvos (körzeti, 
üzemi orvos, körzeti gyermekorvos) térítésmentesen ren- 
delheti' _ Csomagolás: 20 tabl. 6,80 Ft
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CAVINTON® injekció, tabletta

ÖSSZETÉTEL: 1 tabletta 5 mg vinpocetinumot, 1 ampulla (2 ml) 10 mg vinpocetinumot tartalmaz.
HATAS: A Cavinton javítja az agyi perfusiót és ezáltal az agyi oxigénellátást.
Állatkísérletekben javítja a kísérletesen létrehozott hypoxia utáni agyi regenerációt.
JAVALLATOK: Orálisan: különböző eredetű (postapoplexiás, posttraumás vagy sclerotikus), agyi 
kermgészavarok psychés vagy neurológiai tüneteinek: emlékezészavarok, aphasia, apraxia, mozgás
zavarok, szédülés, fejfájás csökkentésére, a klimaktérium szindróma vasovegetatív tüneteinek keze
lésére.
Hypertensiv encephalopathia, intermittáló vascularis cerebralis insufficientia, angispasticus agyi 
kórképek, továbbá endarteritis cerebri.
Ischaemiás agyi károsodásokban előrehaladott agyi artenosclerosisban a kollaterális keringés javítására. 
Szemészetben az érhártya és ideghártya vascularis, elsősorban arteriosclerotikus, ill. angiospasmus 
okozta maculadegeneratiók, partialis thrombosisok, érelzáródás következtében kialakuló másodlagos 
zöldhályog.
Fülészetben korral járó vascularis vagy egyes toxikus (gyógyszeres) halláscsökkenés, labyrinth eredetű 
szédülés.
Parenterálisan: kizárólag cseppinfúzióban. Neurológiai indikációban olyan akut, gócos ischaemiás 
cerebrovascularis kórkép, amelyben a vérzéses eredet biztonsággal kizárható.
ELLENJAVALLAT: Orálisan: terhesség.
Parenterálisan: Súlyos ischaemiás szívbetegségek, súlyos szívritmuszavarok. Terhesség.
ADAGOLÁS: Orálisan: Naponta 3X 1—2 tabl, a fenntartó adag napi 3X1 tabl. hosszabb időn 
keresztül.
Parenterálisan: kezdő napi adag 20 mg lassú cseppinfúzióban (2 ampulla tartalma 500—1000 ml 
infúziós oldatban) mfundálva. A továbbiakban a szokásos napi adag 30 mg/3 amp. (tartalma 
500—1000 ml infúziós oldatban), lassan cseppinfúzióban infundálva.
Amennyiben a beteg állapota szükségessé teszi — és a toleranciája megengedi — óvatosan emelve az 
adagot, a tizedik napon az infúzióban adott napi összmennyiség elérheti az 1 mg/tskg-ot. A készítmény 
iv. és im. nem alkalmazható.
GYÓGYSZERKÖLCSÖNHATÁS: Az eddigi tapasztalatok szerint a tabl. interakciót nem okoz, ezért 
kombinációs kezelésre is alkalmas. Az injekció heparinnal incompatibilis, ezért az infúziót olyan beteg 
nem kaphatja, aki heparin kezelésben részesül.
MELLÉKHATÁS: Kismértékű vérnyomáscsökkenés, ritkán tachycardia, extrasystole fordulhat elő.
Tartós kezelés esetén a vérképet időnként ellenőrizni kell.
FIGYELMEZTETÉS:
Parenteráhs alkalmazása során az ampulla sorbitol tartalma miatt diabetesesek vércukor-szintja a 
kezelés alatt ellenőrizendő.
MEGJEGYZÉS: + A tabletta csak vényre adható ki Az orvos rendelkezése szerint (legfeljebb három 
alkalommal) ismételhető. Az injekció csak fekvőbeteg-gyógyintézeti felhasználásra van forgalomban. 
CSOMAGOLÁS: 10 amp. (2 ml) 14,- Ft

50 tabl 23,— Ft
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