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A mellékvese története Eustachhal
kezdõdik, akinek 1563-ban kiadott at-
lasza „glandulae Renibus incumentes”
jelzéssel tünteti fel a szervet. Három
évszázaddal késõbb, 1855-ben írta le
Addison a mellékvesekéreg-elégtelen-
ség kórképét. A mellékvesekéreg-hor-
monok izolálása és azonosítása még
nyolc évtizedet váratott magára. Az
1930-as években került sor a svájci

Wintersteiner és Reichstein, valamint az
amerikai Kendall munkássága nyomán
a kortizon, a dezoxikortikoszteron
(DOC) és a kortizol kristályosítására
és szerkezetének megállapítására. Jól-
lehet a DOC kifejezetten mineralo-
kortikoid hatású, a kéregkivonatok
csak nyomokban tartalmazták, a mel-
lékvesekéreg sóvisszatartó hatására te-
hát a kémiai magyarázat hiányzott.
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Megemlékezés az ötvenéves aldoszteronról

50th anniversary of aldosterone

Spät András
Semmelweis Egyetem ÁOK Élettani Intézet és MTA – SE Celluláris és Molekuláris Élettani Kutatócsoport, Budapest

HYPERTONIA ÉS NEPHROLOGIA 2004; 8 (3-4):126–128.

Levelezési cím:
Dr. Spät András
Semmelweis Egyetem ÁOK Élettani Intézet
1444 Budapest, Pf. 259

ÖSSZEFOGLALÁS Az orvostudomány Simpson, Tait és Reichstein 1953-as közleményét
tekinti az aldoszteron felfedezésének. Az élettani és klinikai szempontból egyaránt kiemel-
kedõ fontosságú esemény ötvenedik évfordulóján, 2003. tavaszán a világ vezetõ
aldoszteron kutatói Londonban, a Royal Society patinás palotájában tartottak ünnepi
szimpóziumot. [A szimpóziumon elhangzott elõadások a Molecular and Cellular
Endocrinology 217. kötet 1-2. füzetében (2004) olvashatók.] Néhány hónappal ezután
került sor Magyar Tudományos Akadémia Orvosi Tudományok Osztálya és a Magyar En-
dokrinológiai és Anyagcsere Társaság közös szervezésében a hazai megemlékezésre, „Öt-
venéves az aldoszteron: elméleti és klinikai kérdések 2003-ban” címmel. A rövid történel-
mi bevezetést e sorok írója tartotta, s az alábbiakban a jelen nem volt, de érdeklõdõ olva-
sók számára idézi fel a hormon történetét.

Kulcsszavak: aldoszteron, aldoszteron története

SUMMARY The discovery of aldosterone is dated to the report of Simpson, Tait and
Reichstein, published in 1953. In April 2003 in London, in the hallowed hall of The Royal
Society, the aldosterone community commemorated this event of outstanding
physiological and clinical significance with a festive symposium. (The lectures presented
at the symposium have been published in issue 1-2, vol. 217, of Molecular and Cellular
Endocrinology (2004)). A few months later a symposium entitled „Aldosterone is 50 years
old: theoretical and clinical questions in 2003” was organized in Budapest by the Medical
Section of the Hungarian Academy of Sciences and the Hungarian Endocrinological
Society. A historical introduction, presented at the Budapest symposium by the author of
the present article, will be summarized here for the readers, absent from the symposium
but interested in history of medicine.

Key words: aldosterone, history of aldosterone



A kéregkivonatok kristályosítása
után visszamaradó anyalúg (az ún.
amorf frakció) jelentõs nátrium-
retineáló hatással rendelkezett, a II. vi-
lágháborút követõen ezért a kutatók
intenzíven folytatták az amorf frakció
mineralokortikoid-aktivitásának azo-
nosítását. E kutatásoknak különös ins-
pirációt jelentett az akkor induló kor-
tikoszteroid terápia bámulatos hatása,
valamint a Selye-féle sztressz elmélet
széleskörû elfogadása. A siker azonban
elmaradt: a kortizol felfedezéséért ké-
sõbb Nobel-díjjal jutalmazott
Reichstein acetilálás után adszorpciós
kromatográfiával választotta szét a
szteroidokat, és az így tisztított vegyü-
letek vizsgálatára mineralokortikoid
biológiai próbát alkalmazott. Amit vi-
szont akkor még nem tudott: az ace-
tilált aldoszteron biológiailag inaktív.
A verseny másik kiemelkedõ képvise-
lõje, Kendall a hormonokat szabad
formájukban szeparálta, s a hatásvizs-
gálathoz glükokortikoid biológiai
próbát használt. Ellentétben a glüko-
kortikoidokkal, melyek csekély mine-
ralokortikoid aktivitással is rendelkez-
nek, az aldoszteron glükokortikoid ha-
tása gyakorlatilag nulla, tehát õ sem
tudta a szeparált szteroidok között a
mineralokortikoid hormont kimutat-
ni.

A mineralokortikoid hormon kimu-
tatásának kudarca vezetett annak ki-
mondásához, hogy a só-vízháztartást
és az intermedier anyagcserét ugyan-
azon egy hormon, a kortizol szabá-
lyozza. Ezen unitárius elképzelést tá-
masztották alá a kortizon terápia Conn
által leírt mineralokortikoid mellékha-
tásai, de emellett szólt Verzár Frigyes
megfigyelése is a DOC glükokortikoid
hatásáról. Voltak azonban kutatók,
döntõen Angliában, akik rendületle-
nül hittek tovább egy, a kortizoltól
független mineralokortikoid hormon
létében. Hitüket erõsítette Helen
Deane megfigyelése (1948), mely sze-
rint nátriummegvonás vagy kálium-
terhelés hatására a patkány mellékve-
sekéregnek csupán legkülsõ zonája (a
z. glomerulosa) hypertrophizál.
(Sztressz hatására bekövetkezõ morfo-
lógiai változás az ez alatt elhelyezkedõ
z. fasciculatára korlátozódik.) A to-
vábbi kisérletezéshez két jelentõs elõ-
relépés történt 1952-ben. Az egyik az

volt, hogy Sylvia Simpson és James F.
Tait érzékeny és specifikus minera-
lokortikoid biológiai próbát dolgozott
ki. Ennek lényege az volt, hogy a ké-
regkivonatok hatását mellékveseirtott
patkányban, izotóptechnika felhaszná-
lásával titrálták, méghozzá a vizelet
Na+- és K+-ürítésének egyidejû vizs-
gálatával (a 24Na/42K arány mérésé-
vel). E próba alkalmazásával azt talál-
ták, hogy a Zaffaroni-féle, fordított fá-
zisú papirkromatográfiás rendszerben
a mineralokortikoid-aktivitás a korti-
zonnal együtt fut, tehát még nem sike-

rült a mineralo- és glükokortikoid ha-
tás szétválasztása. Viszont úgyszintén
1952-ben írta le Ian Bush a róla elne-
vezett papírkromatográfiás rendszert,
amely a Zaffaroni- rendszernél egysze-
rûbb volt és kitûnõ szeparációt tett le-
hetõvé. A két szigetországbeli munka-
csoport ezután öszefogott és a Bush-
rendszerrel tisztított szteroid frakció-
kat a vizelet 24Na/42K arány változásai
alapján titrálta. E kollaboráció ered-
ményeképp közölte Simpson, Tait és
Bush még ugyanazon évben, hogy a
perfundált emlõs mellékvese sóretine-
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1. ábra. Az aldoszteron felfedezõi, balról jobbra: T. Reichstein, S.A. Simpson, J.F. Tait,
A. Wettstein, R. Neher és J. v. Euw. (A Journal of Steroid Biochemistry 3. kötet 2. fü-
zetébõl reprodukálva)

2. ábra. Sylvia A.S. Tait és James F. Tait Budapesten, 1980-ban (A

szerzõ felvétele)



áló hormont választ el. Ezzel össz-
hangban, szintén 1952-ben közölte az
amerikai Luetscher, hogy az emberi vi-
zeletben só retineáló kortikoszteroid
ürül. (E közlemény alapján az Egye-
sült Államokban sokan Luetschert te-
kintették az aldoszteron felfedezõjé-
nek.)

Az események felgyorsultak, a felfe-
dezéshez az elõismeretek adottak vol-
tak. Angol – svájci együttmûködésre
került sor, amelynek során Simpson bi-
ológiai, Tait fizikai és a Reichstein ve-
zette svájci munkacsoport kémiai tu-
dása összegezõdött. A kollaboráció
eredményes volt, s 500 kg szarvas-
marha-mellékvesébõl sikerült 21 mg
tiszta hormont kristályosítani és elõze-
tesen jellemezni. Az akkor még
elektrokortinnak nevezett hormon fel-
fedezésérõl Simpson, Tait, Wettstein,
Neher, v. Euw és Reichstein (1. ábra) az
Experientia 1953. szeptemberi számá-
ban számolt be. (A pontos kémiai
szerkezetet 1954-ben közölték.)

A korai aldoszteron kutatás nem
korlátozódott Angliára és Svájcra. Egy

(!) hónappal a Simpson-közlemény
megjelenése után, 1953. októberében
a Mayo Clinic folyóiratában számolt
be Mattox, Mason és Albert arról, hogy
1250 kg bovin mellékvesébõl izolálták
a sóretineáló szteroidot, és az aldehid-
csoporttól eltekintve, kémiai-fiziko-
kémiai szempontból is helyesen jelle-
mezték a hormont. Ez az egy hónap
késés viszont elég volt arra, hogy e
szerzõk nevére ma már az aldoszteron-
kutatók se emlékezzenek. Az idõköz-
ben házasságra lépett Simpson és Tait,
azóta Tait és Tait (2. ábra) további
munkássága is irányt szabott az aldo-
szteronkutatásnak, õk egészen 1999-
ig közöltek e témakörben. (Sylvia Tait
2003. késõ telén, néhány héttel az õket
ünneplõ londoni szimpózium elõtt
húnyt el.)

Az 1953-as felfedezést követõen a
kutatás az egész fejlett világban fel-
gyorsult. Franz Gross 1958-ban posz-
tulálta az angiotenzin–aldoszteron
rendszer létét. Ugyanezen évben, a ké-
sõbb Vecseire magyarosított Weisz Pál
és Gláz Edit szerzõségével már megje-

lent az elsõ hazai aldoszteron cikk. Ha-
marosan négy, az évek folyamán nem-
zetközi elismertséget szerzett magyar
munkacsoport kutatta az aldoszteron-
elválasztás szabályozását és a hyperal-
dosteronismusok különbözõ formáit.

Az aldoszteronkutatás ma újra vi-
rágzik.

A glomerulózasejt mûködésének
molekuláris szabályozása csak részben
megoldott, a glomerulózasejt kalci-
umháztartásának és membránpotenci-
áljának szabályozását, valamint az an-
giotenzinreceptor mûködését hazai la-
boratóriumokban is vizsgálják.

Folyik az aldoszteron új fehérjeszin-
tézist nem igénylõ (non-genomiális)
hatásainak feltérképezése.

Teljesen új kutatási területet jelent
az aldoszteron szerepének vizsgálata
például a gyulladásos folyamatokban
és a szívfibrosisban. Reneszánszát éli a
spironolaktonok terápiás felhasználá-
sa. Ezekrõl a témákról is szó volt a lon-
doni és a budapesti szimpóziumokon.
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MÓDSZERTANI AJÁNLÁS / CLINICAL PRACTICE GUIDELINES

BEVEZETÉS Jelen ajánlás a 18–65 év közötti nõk szövõdménymentes húgyúti fertõzésé-
nek kezelésére vonatkozik. Egy adott évet tekintve a felnõtt nõk 11%-a számol be húgyúti
infekcióról, és az élet folyamán több mint felükben jelentkezik legalább egyszer ilyen fertõ-
zés. Az acut cystitis miatti orvoshoz fordulás közvetlen költségét évi 1,6 milliárd dollárra
becsülik az USA-ban.
A húgyúti fertõzésekkel az elmúlt 10 évben számos hazai módszertani levél is foglalkozott,
a Magyar Nephrologiai Társaságnak azonban ezzel kapcsolatos ajánlása nincs. Ezen túl az
elmúlt években történt változások is indokolják egy kifejezetten gyakorlati jellegû, ténye-
ken alapuló, költségkímélõ útmutató kidolgozását. Ennek megalkotásában a korábban
említetteken kívül az elmúlt 5 évben megjelent hazai és külföldi összefoglalókat és ajánlá-
sokat is figyelembe vettük.
Jelen ajánlás célja, hogy a nõk szövõdménymentes infekcióiban

1. csökkentse a felesleges laboratóriumi, képalkotó vizsgálatok és szakrendelésekre való
küldések gyakoriságát,

2. növelje a rövid idõtartamú antibiotikum kezelések arányát, gátolja az antibiotikum-re-
zisz tencia növekedését, és

3: segítse a betegek korszerû ellátását, elégedettségét.

Az ajánlás három algoritmust tartalmaz. Az elsõ a diagnosztikus teendõkre, a második a
szövõdménymentes acut és recurráló cystitisek kezelésére, a harmadik a szövõdmény-
mentes pyelonephritisek kezelésére vonatkozik.

Kulcsszavak: húgyúti fertõzés, szövõdménymentes, rövid kezelés, cystitis, pyelonephritis

INTRODUCTION This recommendation is for the treatment of urinary tract infection (UTI)
in women aged 18-65 years. Eleven percent of all adult women report at least one
episode of UTI in a given year, and more than half of them have at least one infection in
their lifetime. The direct medical cost of acute cystitis in the US is estimated to be about
1.6 billion dollars a year.
Many Hungarian guidelines dealt with UTI in the previous decade, but the Hungarian
Society of Nephrology has never made any recommendations on these topics. In addition,
progress in this field also requires the setting up of really practical, cost-saving, and
evidence-based guidelines. This recommendation, as stated below, also takes into
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RÖVID TARTALOM

Megbeszélés, ábramagyarázat
1. ábra: Javasolt diagnosztikus algo-
ritmus szövõdménymentes húgyúti
infekcióban
2. ábra: Javasolt kezelés szövõd-
ménymentes cystitisekben
3. ábra: Javasolt kezelés szövõd-
ménymentes pyelonephritisben

Felhasznált irodalom



MEGBESZÉLÉS,
ÁBRAMAGYARÁZAT

1. DYSURIÁS FELNÕTT NÕ
(18–65 ÉV)

A nõi szövõdménymentes húgyúti
fertõzések jellegzetes tünete a fájdal-
mas, gyakori, sürgetõ vizelés, illetve
vizelési inger, melyet hólyagtáji fájda-
lom, idõnként makroszkópos haemat-
uria kisérhet. Ezek együttes, illetve
bármelyikének önálló jelentkezése fel-
nõtt, nem idõs nõkben ezen ajánlás al-
kalmazását indokolja. („C” szintû
ajánlás)
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1. dysuriás felnõtt nõ (18-65 év)
(fájdalmas, gyakori, sûrgetõ vizelés)

2. Van anamnesztikus komplikáló tényezõ?

3. Van pyelonephritisre utaló tünet?
(láz, deréktáji fájdalom, hányinger)

4. Van más urogenitalis betegségre utaló tünet?

5. Vizeletvizsgálat; van pyuria?
(tesztcsík, üledék)

6. Szövõdménymentes akut cystitis
(vizelettenyésztés nem szükséges)

komplikált húgyúti fertõzés

szövõdménymentes akut pyelonephritis

nõgyógyászati vizsgálat urethritis, colpitis

van

van

van

nincs

nincs

nincs

nincs

2. Húgyúti fertõzések komplikáló tényezõi
: férfiakban mindíg komplikáltnak tekintendõ

< 18 év vagy > 65 év
terhesség, diabetes mellitus

pl. vesetranszplantáció

pl. obstructio, kõ, VUR, veseelégtelenség
< 14 nap vagy idegentest jelenléte

kórházi kezelés < 14 nap
antibiotikum/húgyúti infectio < 30 nap

Nem
Életkor:
Metabolikus állapot:
Immunsuppressiv állapot:
Vese/húgyúti strukturális vagy funkcionális eltérés:

Urológiai beavatkozás:
Rezisztens kórokozó gyanúja:

4. Colpitisre, uretheritisre utaló tünetek:
elhúzódó > 7 nap, intermittáló

hüvelyi folyás (urethra / cervix)
hüvelyi viszketés, bûz, dyspareunia

új/több szexuális partner < 3 hó
partner valószínû fertõzöttsége
barrier fogamzásgátlás hiánya
< 25 év, egyedülálló családi állapot

pyuria nincs vagy „steril”, haematuria nincs

Dysuria kezdete:
Kísérõ tünetek:

Szexuális átvitel nagy rizikója:

Postmenopausa: ösztrogénhiány
Vizelet:

1. ábra. Javasolt diagnosztikus algoritmus szövõdménymentes húgyúti infekcióban

considerations Hungarian and international summaries and guidelines published in the
last 5 years.
The purposes of these guidelines are:

1. to decrease the frequency of unnecessary laboratory and imaging examinations and
ambulatory referrals,

2. to increase the use of short course antibiotic therapy and to prevent the spread of
antibiotic resistance,

3. to provide up-to-date treatment and satisfaction to women with uncomplicated
urinary tract infections.

The guidelines consist of three algorithms, each of is for responsible for (1.) diagnostic
tools, (2.) the treatment of uncomplicated acute and recurrent cystitis, and (3.) the
treatment of uncomplicated acute pyelonephritis.

Key words: urinary tract infection, uncomplicated, short course therapy, cystitis,
pyelonephritis



2. VAN KOMPLIKÁLÓ TÉNYEZÕ
AZ ANAMNÉZISBEN?

Húgyúti fertõzésre utaló tünet ese-
tén az elsõ és legfontosabb lépés a szö-
võdménymentes és az ún. komplikált
infectiók elkülönítése, mely a pontos
anamnézisfelvételen alapszik. Kompli-
káló tényezõt jelent a férfi nem, gyer-
mek- és idõs- (18 év alatti, illetve 65 év
feletti) kor, terhesség, diabetes melli-
tus, immunsupprimált állapot, húgy-
utak, illetve vesék strukturális vagy
funkcionális rendellenessége, 2 héten
belüli urológiai eszközös beavatkozás,
illetve idegentest jelenléte, vagy 1 hó-
napon belüli húgyúti fertõzés, antibio-
tikum-szedés, kórházi kezelés. („C”
szintû ajánlás)

Fenti tényezõk bármelyikének fennál-
lása, illetve gyanúja esetén a fertõzést
komplikáltnak kell tekinteni és az erre vo-

natkozó ajánlás követése javasolt. Ezen
esetekben a rövid kezelés nem alkalmaz-
ható a rejtett veseérintettség illetve rezisz-
tens baktérium nagy gyakorisága miatt.

3. VAN PYELONEPHRITISRE UTALÓ
TÜNET?

Ha a vizelési panaszhoz láz (>37,5
�C), hidegrázás, deréktáji fájdalom
vagy érzékenység, hányinger-hányás
társul, a veseérintettség valószínûsít-
hetõ. A pyelonephritis fiatal-középko-
rú nõk esetében komplikáló tényezõ
hiányában is felléphet. („C” szintû
ajánlás)

4. VAN MÁS UROGENITALIS
BETEGSÉGRE UTALÓ ADAT?

Amennyiben a dysuria mellett col-
pitisre, urethritisre utaló tünetek (hü-

velyi folyás, viszketés, bûz, fájdalmas
közösülés stb.) is vannak, vagy a sze-
xuális átvitel szempontjából a beteg ri-
zikója nagy, nõgyógyászati vizsgálat
szükséges, mert a cystitis valószínûsé-
ge csak körülbelül 20%. Postmeno-
pausában az ösztrogénhiány miatti
atrophiás colpitis játszhat szerepet a
panaszok kiváltásában. („C” szintû
ajánlás)

Ezen kórképek gyakori kórokozója a sze-
xuális úton terjedõ Chlamydia tracho-
matis. A fertõzés sokszor tünetszegény,
csak fájdalmas vizelést okoz, amelynek
jellege elhúzódó, intermittáló. Chla-
mydia-infekció szempontjából veszélyez-
tetõ tényezõként értékelendõ a 25 év alat-
ti életkor, egyedülálló családi állapot, új
vagy több szexuális partner a megelõzõ
három hónapban, ezek valószínû fertõ-
zöttsége, barrier fogamzásgátlás mellõzé-
se.
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6. Szövõdménymentes akut cystitis

7. Rövid terápia (3-5 nap), 7a: betegtájékoztatás

Tünetek megszûnnek?
nem 9. Tünetek perzisztálnak

vagy 2 héten belül kiújúlnak

8. Kontroll nem indokolt

10. Tünetek ismétlõdnek 2 hét után

11. Recurráló cystitis (2> cystitis / félév)

12. Megelõzõ intézkedések

Szexuális aktussal kapcsolat?
van

13. Aktust követõ egyszeri terápia

nincs

15. intermittáló rövid önkezelés 14. Folyamatos kisadagú profilaxis

23. Komplikált húgyúti fertõzés

1. Dysuriás felnõtt nõ

6. Rövid terápia cystitisben
fluorokinolon (norfloxacin 2 x 400 mg), 3 nap
trimethoprim / sulfamethoxazol 2 x 960 mg, 3 nap
amoxacillin / clavulansav 3 375 mg, (3)-5 nap
cefalosporin (cephalexin 4 x 500 mg), 5 nap
nitrofurantoin 3-4 x 100 mg, 5 nap

x

7a Betegtájékoztatás
Antibiotikum-szedés elõírt adagban, ideig
Bõséges (2 liter) folyadék fogyasztása
Esetleges mellékhatás (kiütés, hányinger)
Kiegészítõ fogamzásgátlás
Kontroll, 3 nap múlva, ha nem javul
Kontroll, ha 2 héten belül kiújul a panasz

10. Megelõzõ intézkedések
Bõvebb folyadékbevitel, áfonya-juice
Pesszárium / spermicid gél kerülése
Vizelés gyakran, lefekvéskor / aktus után
Székrekedés, kádfürdõ kerülése
Osztrogén krém postmenopausában

11. Aktust követõ egyszeri terápia
trimethroprim / sulfamethoxazol 240-480 mg
kinolon (fõleg norfloxacin 200-400 mg)
nitrofurantoin 50-100 mg

13. Folyamatos kisadagú profilaxis
(este lefekvés elõtt, 6-24 hónapig)
trimethroprim / sulfamethoxazol 240 mg

vagy másnaponta 240 mg
norfloxacin 200 mg
nitrofurantoin 50-100 mg
cefalexin 250 mg

2. ábra. Javasolt kezelés szövõdménymentes cystitisekben



5. VIZELETVIZSGÁLAT; VAN PYURIA?

A szövõdménymentes cystitis igazo-
lására elegendõ a pyuria kimutatása,
mely történhet a vizeletüledék vizsgá-
latával vagy tesztcsíkkal. Hiányzó
pyuria, haematuria, illetve az üledék-
ben látott nagyszámú laphámsejt
colpitist valószínûsít, ilyenkor is nõ-
gyógyászati vizsgálat javasolt. („C”
szintû ajánlás)

Bizonyos esetekben, amennyiben az
ellátó orvos jól ismeri betegét, illetve a
beteg anamnesztikus adatai egyértel-
mûek és a laborvizsgálat nem kivite-
lezhetõ, az akut szövõdménymentes
cystitis diagnózisa a vizelet vizsgálata
nélkül is felállítható, sõt a telefonon
történõ konzultáció is elfogadható.
(„B” szintû ajánlás)

Pyuriát jelent, ha a vizelet üledékében
400-szoros nagyításnál több, mint 5 fe-
hérvérsejt van látóterenként (érzékenység
95%, specificitás 70%). Fehérvérsejt-
cylinderek jelenléte pyelonephritisre utal,
ebben az esetben sem alkalmazható a rö-
vid terápia. Napjainkban elõtérbe került
a tesztcsíkok használata, melyek gyors
szûrõvizsgálatra alkalmasak. A leuko-
cyta-észteráz teszt a pyuriát, a nitrit-
teszt a bélbaktériumok szignifikáns jelen-
létét detektálja jó érzékenységgel.
Amennyiben mindkettõ negatív, de a kli-
nikai gyanú erõs, a vizeletüledék vizsgá-
lata nem hagyható el.

6. AKUT SZÖVÕDMÉNYMENTES
CYSTITIS

Amennyiben a dysuriás nõbetegben
komplikáló tényezõ, pyelonephritisre
utaló tünet nem észlelhetõ, szükségte-
len a vizelettenyésztés elvégzése, mert
a kórokozó, illetve az antibiotikum-
érzékenysége nagy valószínûséggel
megjósolható, és az eredmény nem
befolyásolja a kezelést. („C” szintû
ajánlás)

A bacteriuria általában szignifikáns,
de dysuria esetén 1000/ml csíraszám is
kórokozónak tekintendõ. A kórokozó leg-
gyakrabban E. coli (75–90%), illetve
Staphylococcus saprophyticus (5– 15%),
az utóbbi elsõsorban fiatalokban fordul
elõ. Egyéb baktérium jelenléte komplikáló
tényezõ lehetõségét veti fel.
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16. Szövõdménymentes akut pyelonephritis
(láz, deréktáji fájdalom, hányinger +/- dysuria)

17. Pyuria kimutatása, vizelettenyésztés

18. Kórházi elhelyezés szükséges?

Enyhe klinikai kép
mérsékelt láz/fájdalom

Súlyos klinikai kép
magas láz, hányinger

19 Per os kezelés
(empirikus)

20. Parenteralis kezelés
(empirikus)

Javuásl 3 napon belül?

igen

igen

nem

nem

21. Célzott kezelés
per os, 7-10 nap

23. Komplikált húgyúti fertõzés

22. Gyógyulás
utáni tenyésztés?

Relapszus
2 héten belül

19. Per os kezelés (szövõdménymentes pyelonephritis
és komplikált húgyúti fertõzés)

pefloxacin 2 x 400 mg
ofloxacin 2 x 200 mg
ciprofloxacin 2 x 500 mg
levofloxacin 1 x 250-500 mg
amoxacin / clavulansav 3 x 625 mg
ampicillin / sulbactam 2 x 375-750 mg

cefuroxim 2 x 500 mg
cefixim 1 x 400 mg
cefatemet 2 x 500 mg
ceftibutem 1 x 400 mg
trimethoprim / sulfamethoxazol 2 x 960 mg

Elsõdlegesen javasolt:

Másodlagosan javasolt (antibiogram)

20. Parenterális kezelés (szövõdménymentes
pyelonephritis és komplikált húgyúti fertõzés)

fluorokinolonok mint 19. pontban
cefalosporinok (2-3. generációl)
cefuroxim 2-3 x 0,75-1,5 g
cefoxitin 2 x 1-2 g
cefotaxim 3 1 g
ceftriaxon 1 x 1-2 g

béta-laktamáz-stabil penicillinek
amoxicillin / clavulansav 3-4 x 1,2 g
ampicilin / sulbactam 3-4 x 1,5 g

aminoglikozid
genta-/brula-/netilmicin 1 x 3-5 mg/kg
amikacin 1 x 7-15 mg/kg

fluorokinolon + aminoglikozid
cefalosporin + aminoglikozid
béta-laktamáz-stabil penicillin + aminoglikozid

Mérsékelten súlyos:

Súlyos állapot, ismételt / kórházi fertõzés

3. ábra. Javasolt kezelés szövõdménymentes pyelonephritisben



7. RÖVID KEZELÉS (3–5 NAP)

Fiatal felnõtt nõk szövõdménymen-
tes akut cystitisében rövid, 3–5 napos
orális antibiotikus kezelés javasolt
(evidencia: A). Elsõként választandó
szerként a hatékonyságot, mellékhatá-
sokat és költségeket mérlegelve legin-
kább a norfloxacin vagy trimethop-
rim/sulphamethoxazol 3 napos, vala-
mint a cefalexiN, amoxicillin/klavu-
lánsav, illetve nitrofurantoin 5 napos
adása javasolt.

A betegtájékoztatásnak ki kell ter-
jednie a gyógyszerszedésre, bõ folya-
dékbevitelre, az antibiotikum-kezelés
miatt szükséges kiegészítõ fogamzás-
gátlásra, a kontrollvizsgálat szükséges-
ségére, ha a panaszai nem javulnak
vagy kiújulnak.

A hosszabb idõtartamú kezelés ered-
ményei nem jobbak, viszont költsége-
sebb, gyakoribb a mellékhatás jelent-
kezése. A rövidebb idejû (pl. egyada-
gú) kezelés hatékonysága kisebb a gya-
kori recidíva miatt.

A fluorokinolonokra az E. coli több
mint 95%-a és egyéb kórokozók is érzéke-
nyek napjainkban, azonban a kiterjedt
alkalmazás következtében a rezisztencia
gyors növekedése valószínû. A szövõd-
ménymentes cystitis kezelésében elsõ szer-
ként leginkább a norfloxacin 3 napos al-
kalmazása ajánlott. A többi fluorokino-
lon, a komplikált illetve vesét is érintõ fer-
tõzések esetére tartalékolandó. Az légúti
kezelésekre használt új kinolonok nem al-
kalmasak a húgyúti fertõzések kezelésére.

Az E. coli trimethoprim/sulphameth-
oxazol rezisztenciája a korábbi kiterjedt
használat miatt jelentõsen nõtt (regiótól
függõen 18–33%). A kezelés azonban a
rezisztens törzzsel történõ fertõzések felé-
ben in vivo hatásos, ezért továbbra is
ajánlható elsõként választandó szernek
3 napos idõtartamban.

A béta-laktámok (amoxicillin, ampi-
cillin) önmagukban a gyakori reziszten-
cia és kisebb terápiás hatás (gyors kiürü-
lés, bél- és hüvelyflórából történõ elégtelen
baktériumeltávolítás) miatt nem javasol-
tak. A klavulánsavval, sulbactammal
kombinált készítményeik (3)–5 napos ke-
zelésben hatékonyak. Az I. és II. generá-
ciós cefalosporinok esetében egyértelmûen
csak az 5 napos kezelés ajánlható. A III.
generációs orális cefalosporinokkal kevés a
tapasztalat, de a Staphylococcusra álta-

lában nem hatnak, költségesek, így elsõ
szerként nem javasoltak.

Nitrofurantoin elsõsorban az E. colira
hat, olcsósága, valamint a terjedõ fluo-
rokinolon- és trimethoprim/sulphameth-
oxazol rezisztencia miatt elõtérbe kerül-
het 5 napos adása.

Az egyadagban alkalmazható, nálunk
is forgalmazott fosfomycin por a Staphy-
lococcusokra nem hat, a kinolonoknál ke-
vésbé hatékony és a mellékhatása is gyako-
ribb.

8. A TÜNETEK MEGSZÛNNEK

A szövõdménymentes akut cystitis
kezelését követõen kontrollvizsgálat
nem javasolt, mivel a tünetmentes
bacteriuria kezelése sem ajánlott
egyébként egészséges, nem terhes
nõkben (evidencia: „B”).

9. A TÜNETEK PERZISZTÁLNAK VAGY
14 NAPON BELÜL KIÚJULNAK

Amennyiben a tünetek a rövid keze-
lés után perzisztálnak vagy a kezelést
követõen 2 héten belül visszatérnek
relapszusról beszélünk, melyet ugyan-
azon kórokozó okoz. Ilyenkor rezisz-
tens kórokozó vagy rejtett veseérin-
tettség valószínû, ezért a szövõdmény-
mentes pyelonephritisnek (lásd 16.
pont) megfelelõen vizelettenyésztést
kell végezni, és hosszabb idõtartamú
(10–14 napos) kezelés szükséges. („B”
szintû ajánlás)

Az akut cystitis kb. 25–30%-ában ve-
seérintettség is van, arra utaló klinikai
tünetek (láz, derékfájdalom, hányinger
stb.) hiányában (szubklinikus pyelo-
nephritis).

10. A TÜNETEK KIÚJULNAK 14 NAP
UTÁN

Ha a panaszok 2 hét után ismétlõd-
nek, akkor azt reinfekciónak kell tekin-
teni. Ilyenkor az 1. pontban leírtaknak
megfelelõen kell ismét eljárni. Az
újabb fertõzés leggyakrabban az elsõ
utáni 3 hónapon belül jelentkezik.
(„C” szintû ajánlás)

Egészséges nõk visszatérõ cystitise rein-
fekció következménye, amelyet a bélflórá-
ban megtelepedõ, és onnan a periureth-
ralis területet is kolonizáló újabb vagy
gyakran ugyanazon baktériumfaj okoz.

11. RECURRÁLÓ CYSTITIS

Recurráló cystitisrõl beszélünk, ha
egy félév alatt 2-nél többször jelent-
keznek a panaszok. Amennyiben rizi-
kótényezõ nincs, részletes urológiai,
képalkotó vizsgálatok nem indokol-
tak. A vesefunkció és a vesék ultrahang
vizsgálata, vizelettenyésztés elsõsor-
ban a beteg megnyugtatása miatt java-
solt. („C” szintû ajánlás)

Az egyébként egészséges fiatal nõk
cystitisében a szexuális érintkezés, korábbi
húgyúti fertõzés, spermicid szerek és anti-
biotikumok alkalmazása, míg postmeno-
pausában a vizelet-incontinentia, cysto-
kele szerepel gyakori rizikótényezõként.

Az akut cystitis ismételt jelentkezés ese-
tén sem befolyásolja károsan a vesefunkci-
ót, nem jár egyéb következményekkel.

12. MEGELÕZÕ INTÉZKEDÉSEK

A recidívák megelõzése szempontjá-
ból fontos a korrigálható rizikóténye-
zõk megszüntetése, így a pesszárium
és spermicid gél kerülése, valamint a
bõ folyadékfelvétel. Egyes adatok sze-
rint napi 2–7 dl áfonya juice (vagy 300
mg kapszula) fogyasztása kedvezõ ha-
tású, mert a proanthocyanidin tartal-
ma miatt akadályozza az E. coli kapcso-
lódását az uroepithelhez („B” szintû
ajánlás). Ugyanakkor a vizeléssel kap-
csolatos (rendszeres, teljes hólyagürí-
tés, lefekvés elõtti és szexuális kapcso-
lat utáni vizelés), valamint a székreke-
dés és a kádfürdõ kerülésére (helyette
zuhanyozás), fokozott személyi higié-
nére vonatkozó tanácsok hatásosságát
kontrollált vizsgálatokban eddig nem
sikerül igazolni.

Postmenopausában intravaginalis
ösztrogén adása javasolt, mely a hü-
velyflóra helyreállításával csökkentheti
a kolonizációt.

13. AKTUST KÖVETÕ TERÁPIA

Amennyiben egyértelmû kapcsolat
van a szexuális érintkezés és a pana-
szok között, akkor az aktust közvetle-
nül követõ egyszeri antibiotikum terá-
pia alkalmazása javasolt. A fertõzés
megelõzésére 240–480 mg trime-
thoprim/sulphamethoxazol, 200–400
mg norfloxacin, 50–100 mg nitrofu-
rantoin alkalmazható. A kezelés hatá-
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sossága megközelíti a folyamatos kis-
adagú profilaxis eredményét, de eddig
ezt megerõsítõ vizsgálatok még nem
történtek. („C” szintû ajánlás)

14. FOLYAMATOS KISADAGÚ
PROFILAXIS

Ha a panaszok nincsenek összefüg-
gésben a szexuális aktivitással, folya-
matos kisadagú antibiotikum-profila-
xis javasolt, mely 90%-ban hatékony,
a betegévenkénti 2–3 esetrõl 0,1–0,2
epizódra csökkenti a fertõzések szá-
mát. (evidencia: „A”). Naponta egy-
szeri 240 mg trimethoprim/sulpha-
methoxazol, 200 mg norfloxacin,
50–100 mg nitrofurantoin vagy 250
mg cefalexin bevétele javasolt lefekvés
elõtt, fél majd hatás esetén egy-két
évig folyamatosan. A trimethoprim/
sulphamethoxazol esetében a másna-
ponta 240 mg bevétele is elégséges le-
het.

15. INTERMITTÁLÓ RÖVID
ÖNKEZELÉS

A jól kooperáló, folyamatos gyógy-
szerszedést elutasító nõkben alternatív
megoldás lehet az intermittáló rövid
önkezelés (evidencia: „A”). A beteg a
panaszok jelentkezésekor azonnal 3
napos kezelést alkalmaz a korábban
felírt (lásd 7. pont) gyógyszerekkel.
Az infekciók gyakorisága nem
csökken, de a panaszok hamarabb
szûnnek meg.

16. SZÖVÕDMÉNYMENTES AKUT
PYELONEPHRITIS NÕKBEN

Fiatal-középkorú nõkben kompliká-
ló tényezõ nélkül is kialakulhat akut
pyelonephritis. A vesék érintettségére
láz, deréktáji fájdalom, costoverteb-
ralis érzékenység, hányinger, hányás
utal. A vizelési panasz hiányozhat!
(„C” szintû ajánlás)

A klinikai kép változó, az enyhe beteg-
ségtõl a súlyos szeptikus formáig terjedhet.
Kórokozó 90%-ban E. coli, mely általá-
ban virulensebb, mint cystitisben, a többi
fertõzést egyéb bélbaktériumok (Proteus,
Klebsiella, Enterococcus fajok) okozzák.
A rizikótényezõk hasonlóak, egyesekben
örökletes tényezõ is felmerül.

17. PYURIA KIMUTATÁSA,
VIZELETTENYÉSZTÉS

A kórképben a pyuria mindig kimu-
tatható (lásd 5. pont), de a pyelo-
nephritisre jellemzõ fehérvérsejt-cylin-
derek gyakran hiányoznak. Mindig
kötelezõ vizelet tenyésztés végzése, a
bacteriuria általában meghaladja a
104/ml csíraszámot. („C” szintû aján-
lás)

A súlyos formákban haemocultura,
CRP, fehérvérsejt, vesék ultrahang- vizs-
gálata is szükséges. Amennyiben kisme-
dencei gyulladással összetéveszthetõ a kép
(hüvelyi folyás jelenléte, nincs oldalisági
különbség a vesék érzékenységében), nõ-
gyógyászati vizsgálat is szükséges.

18. KÓRHÁZI ELHELYEZÉS
SZÜKSÉGES?

Kórházi felvétel és kezelés szükséges
súlyos általános állapot (magas láz, ki-
fejezett fájdalom), a megfelelõ folya-
dékfelvétel és gyógyszerszedés nehezí-
tettsége, a diagnózis bizonytalansága,
valamint a beteg rossz szociális helyze-
te, bizonytalan együttmûködése ese-
tén. („C” szintû ajánlás)

19. PER OS EMPIRIKUS KEZELÉS
SZÖVÕDMÉNYMENTES
PYELONEPHRITISBEN, ILLETVE
KOMPLIKÁLT HÚGYÚTI
FERTÕZÉSBEN

Enyhe klinikai kép esetén ambuláns
kezelés javasolt per os antibiotiku-
mokkal. A kezelést a tenyésztés levé-
telét követõen kell elkezdeni. Elsõsor-
ban fluorokinolonok (pefloxacin, ofloxa-
cin, ciprofloxacin levofloxacin) javasol-
tak, a norfloxacin kivételével, a cystitisben
alkalmazottnál nagyobb adagban. Ha
ellenjavalltak, akkor béta-laktamáz-
stabil penicillinek vagy III. generációs
cefalosporinok ajánlottak az empirikus
kezelés elkezdésére. („A” szintû aján-
lás)

A norfloxacin, nitrofurantoin és az I.
generációs cefalosporinok nem alkalma-
sak pyelonephritisben, mert nem érnek el
megfelelõ szöveti koncentrációt. A tri-
methoprim/sulphamethoxazol és amoxi-
cillin/ampicillin csak az antibiogram is-
meretében javasolt.

20. PARENTERALIS ANTIBIOTIKUS
KEZELÉS SZÖVÕDMÉNYMENTES
PYELONEPHRITISBEN, ILLETVE
KOMPLIKÁLT HÚGYÚTI
FERTÕZÉSBEN

A kórházi ellátást igénylõ betegek
kezelését általában parenteralis anti-
biotikumokkal javasolt kezdeni a te-
nyésztés levételét követõen. A fluoro-
kinolonokat is alkalmazhatjuk paren-
teralisan, de ha a beteg a gyógyszert be
tudja venni, az orális kezelés ugyan-
olyan hatásos és jelentõsen olcsóbb.
Ezenkívül II-III. generációs cefalo-
sporinok, béta-laktamáz-stabil penicil-
linek vagy aminoglikozidok adása ja-
vasolt. Ez utóbbiak a legsúlyosabb
esetekben kombinálhatók a másik há-
rom csoport gyógyszereivel. Az ami-
noglikozidok rövid távon, napi egy-
szeri adagolás mellett kevésbé toxiku-
sak, jó szöveti koncentrációt biztosíta-
nak, gazdaságosak. („A” szintû aján-
lás)

21. CÉLZOTT PER OS KEZELÉS

Ha a beteg állapota javul, a 2-3. nap-
tól át lehet térni oralis antibiotikumra
a közben elkészülõ antibiogram alap-
ján. A kezelés teljes idõtartama általá-
ban 10–14 nap, de kinolon adásakor,
ha a beteg gyorsan javul, 7–10 nap is
elégséges. („B” szintû ajánlás)

Ennél hosszabb, pl. a korábban alkal-
mazott 6 hetes kezelés szükségtelen szö-
võdménymentes pyelonephritisben, csak a
mellékhatások gyakoriságát növeli.

22. KONTROLLTENYÉSZTÉS
GYÓGYULÁS UTÁN

Kezelést követõ rutinszerû vizelet
tenyésztés szövõdménymentes fertõ-
zésekben az újabb vizsgálatokban nem
bizonyult költség-hatékonynak, ezért
csak ismételt infekciók esetén javasolt
a kezelést követõ 2. héten. („C” szintû
ajánlás)

23. KOMPLIKÁLT HÚGYÚTI
FERTÕZÉS

Ha a megkezdett kezelés mellett 3
napon belül nincs javulás, akkor re-
zisztens kórokozó, hajlamosító ténye-
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zõ, szövõdmény jelenlétére kell gon-
dolni, ezért a komplikált húgyúti fer-
tõzéshez hasonlóan (ajánlást lásd ké-
sõbb) az antibiogram értékelése, en-

nek alapján a kezelés módosítása, vala-
mint urológiai, képalkotó vizsgálatok
szükségesek. Ugyanez a teendõ relap-
szusban is, vagyis ha a terápia befejezé-

se után a panaszok 2 héten belül ki-
újulnak. („C” szintû ajánlás)
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MÓDSZERTANI AJÁNLÁS / CLINICAL PRACTICE GUIDELINES

BEVEZETÉS A vesekõ- (VK) betegség jelentõségét nagy gyakorisága, diagnosztikus ne-
hézsége, valamint a súlyos szövõdmények lehetõsége (obstructio, infekció, veseelégte-
lenség) adja. Bár az urológiai módszerek (extracorporalis lökéshullám-kezelés, percutan
nephrolitotomia, uroendoscopia) látványos fejlõdése az elmúlt évtizedben hatékonyabbá
és veszélytelenebbé tette a VK-k eltávolítását, az újabb kõképzõdés metabolikus rizikófak-
torait ezek a módszerek nem befolyásolják. Ez az a terület, ahol a belgyógyászati-neph-
rologiai vizsgálatoknak szerepe van a VK-betegség metabolikus okainak tisztázásával és
lehetõség szerinti célzott profilaktikus terápiájával. A jelen áttekintés és ajánlás elsõsor-
ban belgyógyászatok, nephrologusok és urologusok számára kíván segítséget nyújtani a
fenti cél elérésében. Forrásként az elmúlt évek hazai és nemzetközi összefoglaló tanulmá-
nyai, valamint a European Association of Urology 2001-ben publikált ajánlásai szolgáltak,
egyes kiemelt randomizált klinikai vizsgálatok eredményei mellett. A VK-k belgyógyászati
kezelésével kapcsolatban csak nagyon kevés randomizált klinikai vizsgálatot végeztek, így
az ajánlások jelentõs része epidemiológiai megfigyelésen és véleményen alapul.

Kulcsszavak: vesekövek, hypercalciuria, rizikófaktorok, hypocitraturia, hyperuricosuria

INTRODUCTION Relevance of kidney stone (KS) diseases for the medical community is
brought about by its high prevalence, by the difficulties of its diagnosis, and by the
propensity for severe complications (obstruction, infection, renal failure). Although recent
advances in the urological management of KS diseases made the immediate
management of the disease more efficient with less adverse events, it did not influence
the underlying metabolic risk factors for recurrent KS disease. Indeed, this is the area
where the nephrological/medical management will contribute by unrevealing the
metabolic causes and providing efficient preventive measures for stone recurrence. This
review and guideline is intended to assist internists, nephrologists, and urologists to
achieve the above goal. Sources for our guidelines to be cited were recent national and
international reviews, the Guidelines of the the European Association of Urology,
supplemented by the results of some of the most recent randomized clinical trials. It is to
be acknowledged in the introduction, that only a few randomized clinical trials are
substantial for our guidelines, therefore our recommendations heavily rely on
observational data and expert opinion.

Key words: kidney stones, hypercalciuria, risk factors, hypocitraturia, hyperuricosuria
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1. A VESEKÕBETEGSÉG
EPIDEMIOLÓGIÁJA

Vesekõbetegség az észak-amerikai
és európai lakosság 5–10%-át (!) érin-
ti, de a prevalencia tekintetében jelen-
tõs regionális különbségek lehetnek.
Például Grönlandon alig fordul elõ, az
Egyesült Államok délkeleti részén pe-
dig nagyon gyakori. A férfiak 15, a
nõk 6%-ának életében legalább egy-
szer elõfordul VK-betegség. A VK-
betegség éves incidenciája 1,5–2/1000
lakos, férfiak között a megjelenés gya-
korisága mintegy kétszer nagyobb,
mint nõkben. Az incidencia az 1950-
es évekhez képest mintegy megkétsze-
rezõdött.

A belgyógyászati prevenció szem-
pontjából a vesekõbetegség epidemio-
lógiájában az ismételt, visszatérõ kö-
vességnek van legnagyobb jelentõsé-
ge. Öt éven belül a betegek mintegy
40%-ánál, 10 éven belül mintegy
60%-ánál, 20 éven belül pedig mint-
egy 75%-ánál ismételten jelentkezik
vesekõ. Az elsõ kõürítéstõl eltelt idõ

növekedésével a betegség kiújulásának
esélye csökken, ugyanakkor olyan be-
tegeknél, akiknél ismételt kõürítés je-

lentkezik, az egyes epizódok között el-
telt idõ kezelés hiányában csökken.
Számos, a kõürítés recidívájára hajla-
mosító tényezõ ismert (1. táblázat),
amelyek jelenléte széleskörû kivizsgá-
lást és erélyesebb preventív terápiát
tesz szükségessé.

A vesekövek összetétel szerinti fel-
osztását a 2. táblázat, míg a kõképzõ-
dés rizikófaktorait a 3. táblázat tartal-
mazza.

2. METABOLIKUS VIZSGÁLATOK
VESEKÕBETEGSÉGBEN

Minden vesekõbetegségben szenve-
dõnél törekedni kell arra, hogy kõürí-
tés esetén kõanalízis (röntgen-krisztal-
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1. táblázat

A vesekõbetegség kiújulásának rizikó-

faktorai

Korai kezdet: <25 életév

Kalcium-foszfát kõ (brushit)

Egy mûködõ vese

Képzõdéssel összefüggõ belgyógyászati kórképek
• hyperparathyreosis
• sarcoidosis
• hyperthyreosis
• renalis tubularis acidosis
• jejunalis bypass, Crohn-betegség, intestinalis

resectio, malabsorptio

Kõképzõdést elõsegítõ gyógyszerek szedése
• C- és D-vitamin
• acetazolamid
• kiegészítõ kalcium tabletták
• szulfonamid
• triamteren
• indanavir

2. táblázat

A vesekövek összetétel szerinti felosztása

Gyakori-
ság (%)

Röntgen Kristály a vizeletben

Kalciumtartalmú kövek sugárfogó (a gerinc-
nél denzebb)

Kalcium-oxalát
dihidrát (whedellite)
monohidrát (whewellite)

30
a levélboríték”
kerek vagy ovális,
ritkán tûszerû

Kalcium-foszfát
kalcium-monohidrát-foszfát (brushit)
hidroxi-apatit
kalcium-ortofoszfát (whitlockite)
oktakalcium-foszfát

5 lemez, tû, prizma

Kevert kalcium-oxalát és foszfát 30

Húgysavtartalmú kövek
húgysav
nátrium-urát
ammónium-urát
kevert kalcium- és húgysavkövek

5 sugáráteresztõ olajfalevél,
hatszögletû, amorf
(sedimentum
lateritium)

Cisztintartalmú kövek 1–2 sugárfogó (a gerinc-
nél kevésbé denz)

hatszögletû

Infekcióval összefüggõ kövek
magnézium-ammónium-foszfát (struvit)
karbonát-apatit

25 sugárfogó (a gerinc-
nél kevésbé denz)

„koporsófedél”

3. táblázat

A vesekõképzõdés rizikófaktorai

Kalciumkövek

• Elégtelen folyadékbevitel
• Fehérjedús diéta
• Sódús diéta
• Kalciumszegény diéta
• C- vagy D-vitamin nagymennyiségû bevitele
• Hypercalciuria

- Idiopathiás hypercalciuria
- Absorptiv
- Renalis

- Hyperparathyreosis vagy egyéb
hypercalcaemia

- Sarcoidosis
- Granulomatosis
- Hyperthyreosis
- Renalis tubularis acidosis
- Immobilizáció
- Öröklött

Dent-kór
Hypocalcaemiás hypercalciuria

• Hypocitraturia
- Primer
- Acidosis, hypokalaemia

• Hyperoxaluria
- Primer
- Enteralis
- Fokozott diétás bevitel

• Hyperuricosuria

Húgysavkövek

• Hyperuricosuria
- Diétás
- Veleszületett anyagcserezavar, köszvény
- Myeloproliferativ kórképek

Cisztinkövek

• Cystinuria

Infekciós kövek

• Infekció ureáz termelõ baktériumal



lográfia vagy infravörös spektroszkó-
pia) történjen, mert ennek eredménye
a klasszifikáció alapja, és ez az, ami a
további diagnosztikus és terápiás teen-
dõket meghatározza.

Kõanalízis hiányában a natív rönt-
genfelvétel, pyelographia, spirál-CT,
illetve a vizeletben jelen levõ kristályok
vizsgálata segíthet a kõtípus megítélé-
sében.

Javasolt vizsgálatok a kõösszetétel
szerint:

2.1 INFEKCIÓVAL ÖSSZEFÜGGÕ KÕ

Szérumkreatinin, eseti vizelet-pH,
vizelettenyésztés. Gondolni kell hát-
térben álló, a fertõzést elõsegítõ uroló-
giai okra is.

2.2. CISZTINKÕ

Szérumkreatinin, eseti vizelet-pH,
24 órás vizeletcisztin-ürítés.

2.3. HÚGYSAVKÕ

Szérumkreatinin és húgysav, eseti
vizelet-pH, 24 órás húgysavürítés.
Ezek a vizsgálatok nemcsak a diagnó-
zis felállításához, hanem a kezelés so-
rán a terápia következtében bekövet-
kezõ változások felmérésére is szüksé-
gesek.

2.4. KALCIUMTARTALMÚ KÖVESSÉG

Kalciumtartalmú kövesség esetén az
elsõ kõürítést követõen akkor, (i) ha
nincsenek reziduális fragmentumok,
vagy (ii) specifikus rizikófaktorok
(<25 éves életkor, brushitkõ, anató-
miai eltérés, gyakori családi halmozó-
dás, ismert kõképzõdésre hajlamosító
belgyógyászati betegség), a széleskörû
kivizsgálás nem indokolt. Egyéb eset-
ben a következõ vizsgálatok végzése
javasolt:

• Szérum kalcium, albumin (vagy
direkt ionizált kalcium), kreati-
nin, kálium, húgysav, brushitkõ
esetén pH, hypercalcaemia ese-
tén PTH.

• Eseti vizelet-pH, leukocyta.
• 24 órás vizeletgyûjtés a volu-

men, a Ca-, oxalát-, citrát-, urát-,
magnézium-, foszfát-, urea-,
nátrium- és káliumürítés megha-
tározására

A vizeletgyûjtéseket a szokásos diéta
mellett, a kõürítést követõen legalább
1–2 hónappal késõbb javasolt elvégez-
ni. A Ca-oxalát- és Ca-foszfát-ürítés
meghatározásakor, a kicsapódás meg-
elõzésére, a vizeletet sósavra kell gyûj-
teni. Mivel a sósav a húgysavmeghatá-
rozást befolyásolja, így ezt egy újabb
gyûjtésbõl kell elvégezni.

A szérum- és vizeletvizsgálatok elsõ
célja a Ca-oxalát, illetve Ca-foszfát túl-
telítettséget jelzõ aktivitási szorzat
meghatározása (függelék). Amennyi-
ben a Ca-oxalátra vonatkozó aktivitási
szorzat 1,5, illetve a Ca-foszfátra vo-
natkozó szorzat értéke 50 felett van,
akkor az fokozott kõképzõdési hajla-
mot jelez. A specifikus eltérés (3. táb-
lázat) felismerése segít az optimális te-
rápia meghatározásában.

További metabolikus vizsgálatra le-
het szükség ammónium-klorid-terhe-
lési teszttel inkomplett renalis tubu-
laris acidosis gyanúja esetén (függelék),
illetve a hypercalciuria absorptiv és
renalis altípusainak elkülönítésére
Ca-terhelési teszttel (függelék). Ez
utóbbi vizsgálatnak a reprodukálható-

ságát az utóbbi idõben ugyanakkor
többen is megkérdõjelezték, így elvég-
zése nem tartozik a hypercalciuria ru-
tin kivizsgálása közé. A napi protein-
bevitel mértéke a 24 órás vizeletben
ürített urea mennyisége alapján egy-
szerû képlettel számolható (lásd a füg-
geléket).

A különbözõ metabolitok 24 órás
ürítésére vonatkozó optimális értéke-
ket a 4. táblázat tartalmazza.

3. A VESEKÕBETEGSÉG
METABOLIKUS
RIZIKÓFAKTORAINAK
KEZELÉSE

A vesekõ-betegség preventív bel-
gyógyászati kezelésében a javaslatok
három szinten fogalmazhatók meg:

• folyadékbevitel,
• a kivizsgálás során talált metabo-

likus eltérésnek megfelelõ specifi-
kus diéta,

• gyógyszeres terápia.

A metabolikus vizsgálatok során ta-
lált eltérésnek megfelelõ specifikus di-
étás javaslatok elõnyét az általános táp-
lálkozási tanácsokkal („szokásos
egészséges táplálkozás”, „common
sense diet”) szemben randomizált kli-
nikai vizsgálatból származó eredmény
bizonyítja: a vizsgálat 3 éves követése
alatt a specifikus diétás kezelés a kõ-
képzõdés rizikóját mintegy harmadára
csökkentette a szokásos táplálkozási
tanácsokat kapott csoporthoz képest.
A gyógyszeres terápia, melynek haté-
konyságát csak a diureticumok, alkali-
kus citrát és allopurinol esetén támo-
gatja randonizált klinikai vizsgálat
eredménye, általában a folyadékbevi-
telre és specifikus diétára vonatkozó
tanácsok sikertelensége esetén szüksé-
ges. Ugyanakkor infekciós kõ, cystin-
uria, húgysav-, illetve brushitkõ esetén
a gyógyszeres kezelés bevezetése a fo-
lyadékbevitelre és diétára vonatkozó
javaslatokkal együtt, a terápia elejétõl
indokolt.

A kivizsgálás során talált metabo-
likus eltéréseknek megfelelõen a diétás
és gyógyszeres kezelési javaslatok a kö-
vetkezõk:
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4. táblázat

A különbözõ metabolitok 24 órás vize-

letürítésére vonatkozó optimális értékei

Volumen >2-2,5 liter

pH >5,5 és <7,0 (eseti vizeletvizsgálat)

Kalcium <0,1 mmol/kg, vagy
<7,5 mmol férfiban és
<6,3 mmol nõben

Oxalát 180–350 mikromol

Foszfát <35,2 mmol

Citrát 2,4–5,1 mmol

Húgysav 1,5–4,4 mmol

Nátrium <200 mmol

Kreatinin 7,1–15,9 mmol férfiban és
5,2–14,1 mmol nõben
(a vizeletgyûjtés ellenõrzésére)



3.1. FOLYADÉKBEVITEL

A folyadékbevitel fokozása a vizelet-
ben ürülõ Ca-oxalát, illetve Ca-foszfát
koncentrációjának csökkentésén ke-
resztül csökkenti a vizelet túltelítettsé-
gét és a kõképzõdés veszélyét. Ehhez
hozzájárul az is, hogy a kõképzõdés
makromolekuláris inhibitorainak ha-
tékonysága a hígulás ellenére is meg-
marad. A folyadékbevitel annyi le-
gyen, amennyi legalább napi 2 l vize-
letürítést eredményez: ennek elérésé-
hez legalább 2,5 l folyadékbevitel java-
solható, melegben, megerõltetõ fizikai
aktivitás során, lázas állapotban 3–3,5
liter. Randomizált klinikai vizsgálat-
ban ötéves kezelés során ilyen terápia
mellett az ismételt kõképzõdés 12%
volt, míg a folyadékfogyasztásra vo-
natkozó tanácsadásban nem részesült
csoportban az ismételt kõképzõdés
27%-ban fordult elõ.

A folyadékbevitel mennyiségére vo-
natkozó ajánlásokkal szemben a felvett
folyadék típusa tekintetében nincse-
nek intervenciós vizsgálati adatok (az
elõbbi vizsgálatban tiszta vizet hasz-
náltak). A híg kávé, tea, bor és fõleg a
sör diétás felmérés szerint csökkentik a
kõképzõdés esélyét. A víz mellett
ugyanakkor leginkább a nagy citrát-
tartalmú gyümölcslevek, citromlé és
narancslé javasolhatók, amelyek a
vizeletcitrát-ürítést is fokozzák. Érde-
kes módon a grapefruitlé bevitele
ugyanakkor nem kedvezõ. Emellett
kerülendõk a nagy foszforsav-tartalmú
italok (kólák), amelyek a savterhelés
miatt fokozzák a Ca- és csökkentik a
citrátürítést.

3.2. FEHÉRJEMEGSZORÍTÁS

A fehérjebevitel megszorítása csök-
kenti a vizelet Ca-, húgysav-, oxalát-
ürítését és növeli citráttartalmát. En-
nek ellenére az egyik három és fél évig
tartó randomizált klinikai vizsgálatban
a fehérjeszegény (56–64 g/nap), rost-
ban gazdag diéta mellett a kõképzõdés
relatív rizikója, meglepõ módon, 5,6
(1,6–26,0) volt a kontrollcsoporthoz
képest, bár ez utóbbiban a vizelet-
mennyiség meghaladta az intervenciós
csoportban észlelt átlagot. Egy másik,
a közelmúltban publikált vizsgálatban

ugyanakkor, az alacsony állati fehérje
(52 g/nap) és sótartalmú (50 mmol
NaCl/nap) diéta felére csökkentette a
kõképzõdés veszélyét az öt éves köve-
tés során a Ca-szegény diéta fogyasztá-
sához képest hypercalciuriás betegek
között. A fehérje- és sószegény diéta
hatását ez utóbbi vizsgálatban elsõsor-
ban az oxalátürítés változásával lehet
magyarázni. A fehérje- és sómegszorí-
tás mellett az oxalátürítés értéke csök-
kent, míg a Ca-szegény diétát fogyasz-
tó kontrollbetegek között az ürítés
nõtt. A fehérjebevitel rendszeres meg-
szorítása (0,8 g/kg/nap) tehát indo-
kolt (sószegény diétával kiegészítve)
hypercalciuriás, visszatérõ köves bete-
gek között. Egyéb, pl. normocalciui-
rás betegek esetén a túlzott fehérje-
gazdag táplálkozás kerülendõ, és napi
1 g/kg, fõleg növényi eredetû fehérje-
bevitel részesítendõ elõnyben. A fe-
hérjebevitel a vizeletben ürített urea
alapján ellenõrizhetõ (függelék).

3.3. SÓBEVITEL MEGSZORÍTÁSA

Bár a sódús diéta növeli a Ca-ürítést,
a tudatos, csak a sószegénységre kon-
centráló táplálkozás vesekõképzõdésre
kifejtett hatásáról nem állnak rendel-
kezésre prospektív intervenciós vizs-
gálati adatok. Mindamellett a fent em-
lített vizsgálatban a nagyon szigorú
NaCl-diéta (a fehérjebevitel megszorí-
tása mellett) csökkentette a kõképzõ-
dés esélyét a Ca-szegény diétához ké-
pest hypercalciuriás betegek között.
Sajnos a hazai diéta mellett ilyen mér-
tékû sómegszorítás elérhetõsége kétsé-
ges. A nátriumbevitelt a napi vizelet
nátriumürítés-mérésével lehet ellen-
õrizni.

3.4. KALCIUMSZEGÉNY DIÉTA

Kalciumszegény diéta VK-betegség
esetén kerülendõ, nemcsak a kõképzõ-
dés esetleges növekedése miatt, hanem
a negatív Ca-egyenleg és csont-ásvá-
nyianyag-tartalom csökkenés elkerülé-
se céljából is. A napi Ca-bevitel
800–1000 mg (20–25 mmol) legyen,
de az étkezésektõl független kiegészítõ
Ca-tabletták használata Ca-kövesség
esetén nem javasolt.

3.5. C- ÉS D-VITAMIN-BEVITEL

Megfigyeléses vizsgálatok alapján
úgy tûnik, hogy a C-vitamin bevitele 1
g/nap adag eléréséig nem ellenjavallt.
D-vitamin-kezelés során a vizelet kal-
cium-ürítés folyamatos ellenõrzése ja-
vasolt, elkerülendõ a túlzott hyper-
calciuriát.

3.6. HYPERCALCIURIA

A folyadék-, nátrium- és proteinbe-
vitelre vonatkozó fenti javaslatok ha-
tástalansága esetén a választandó terá-
pia thiazid típusú diureticum, például
hydrochlorothiazid 25–50 mg/nap
adagban. Indapamid 2,5–5 mg/nap
adagban szintén hypocalciuriát okoz.
Ezen diureticumok Ca-ürítést csök-
kentõ hatásának hátterében a Ca
tubularis reabsorptiójának fokozódása
áll: a distalis tubulusban a thiazid-
szenzitív nátriumcsatorna-bénításán
keresztül direkt módon, míg a proxi-
malis tubulusban indirekt módon, az
extracellularis volumen csökkenés kö-
vetkeztében fokozott nátriumreab-
sorptiót passzívan követve. A hypo-
thiaziddal és indapamiddal végzett
randomizált klinikai vizsgálatok meta-
analízisében a diureticumok placebó-
hoz vagy kezelés nélküli kontroll cso-
porthoz képest 21,3 (13,4–29,2)%-
kal szökkentették a kõképzõdés rizikó-
ját. A kezelés során jelentkezõ hypo-
kalaemia és következményes hypo-
citraturia a hypocalciuriás hatást sem-
legesítheti. Ez káliumpótlással, elsõ-
sorban kálium-citrát (trikalii-citrici,
FoNo) adásával elõzhetõ meg, kiegé-
szítve esetleg amilorid- (Amilorid
Comp) kezeléssel. Az amilorid a káli-
umspóroló hatásán kívül a Ca-ürítést
tovább csökkentheti a gyûjtõcsator-
nákban történõ reabsorptio fokozásá-
val.

A thiazidkezelés sikertelensége,
rossz tolerálhatósága (erectilis dys-
functio) vagy metabolikus mellékhatá-
sai (diabetes, köszvény) esetén alka-
lizálás javasolt kálium-citrát vagy káli-
um-bikarbonát adásával, amely a
Ca-reabsorptióját fokozhatja, bár en-
nek a hatásnak a mechanizmusa nem
ismert. Ezen szerek bizonyított hosszú
távú hatékonyságában ugyanakkor fel-

2004; 8 (3-4):136–142. AJÁNLÁS A VESEKÕBETEGSÉG BELGYÓGYÁSZATI KIVIZSGÁLÁSÁRA ÉS KEZELÉSÉRE 139



tételezhetõ, hogy nem a Ca-ürítés
csökkenésének, hanem inkább a citrát-
ürítés növekedésének van szerepe.

Bár a magnézium gátolja a Ca-fosz-
fát kristályok növekedését, és csökken-
ti a Ca-oxalát-túltelítettséget, klinikai
vizsgálatokban kalciumkövesség ese-
tén az önmagában adott magnézium-
oxid vagy magnézium-hidroxid nem
befolyásolta a kõképzõdés esélyét. A
negatív eredményeket feltehetõen a
magnézium-ürítéssel párhuzamosan
növekvõ Ca-ürítés magyarázza. Thia-
zidkezelés kiegészítéseként ugyanak-
kor a magnézium adása a hatékonysá-
got növeli, hiszen a hosszú távú thia-
zidterápia hypomagnesaemiával és
hypomagnesuriával járhat. Visszatérõ
kalciumkövesség 3 éves követése során
a betegek 87% kõmentes volt kálium-
magnézium-citrát kezelés mellett,
szemben a placebocsoportban észlelt
36% kõmentes rátával, így ez az a
magnéziumsó, ami a prevencióban ja-
vasolt.

A hypercalciuria további, nem elsõ
vonalbeli terápiás lehetõsége a neutrá-
lis ortofoszfát. Az ortofoszfát, feltehe-
tõen az 1-25-dihidroxi-D-vitamin
képzésének gátlásán keresztül csök-
kenti a Ca intestinalis abszorpcióját és
a csontresorptiót, így csökkenti a
Ca-ürítést. Emellett a vizelet citrát- és
pirofoszfát-ürítése nõ, ami az inhibi-
tor aktivitás növekedéséhez vezet.
Mindezen elõnyös metabolikus hatá-
sai ellenére, randomizált klinikai vizs-
gálatban az ortofoszfát nem csökken-
tette a kõképzõdést a kontrollcsoport-
hoz képest nem szelektált kalciumkö-
ves betegek között.

A cellulóz-foszfát a kalcium intesti-
nalis megkötésével ugyan csökkenti a
hypercalciuriát absorptiv hypercalci-
uria esetén, az oxalátürítés ugyanakkor
növekszik. Gyakori mellékhatásai
(hasmenés) miatt és randomizált klini-
kai vizsgálati eredmények hiányában
alkalmazása jelenleg nem javasolt.

Az a megfigyelés, hogy a grönlandi
inuitok között – illetve olyan populáci-
ókban, ahol a halolaj diétás bevitele
nagy – alig fordul elõ VK-betegség,
vezetett az eicosapentaenol-sav tartal-
mú halolaj terápiás alkalmazásához.
Hypocalciuriás mechanizmusa nem
tisztázott, talán a tubulussejt memb-
ránjára van direkt hatása. Klinikai in-

tervenciós vizsgálatok hiányában nem
tartozik VK-betegség terápiájának él-
vonalába.

3.7. RENALIS TUBULARIS ACIDOSIS

Az alkalizáló sók, fõleg a kálium-
citrát, alkalmasak az acidosis korrekci-
ójára renalis tubularis acidosisban, ami
thiazid kezeléssel egészíthetõ ki a hy-
percalciuria csökkentésére.

3.8. HYPOCITRATURIA

A hypocitraturia kezelésére kálium-
citrát javasolt, ami a citrátürítés foko-
zása mellett az esetleg fennálló
acidosist, illetve a hypocitraturiát sú-
lyosbító vagy elõidézõ hypokalaemiát
is korrigálja. Randomizált klinikai
vizsgálatban napi 45 mmol kálium-
citrát 3 éves szedése a kõújdonkép-
zõdés rizikóját 65%-kal csökkentette a
placébó csoporthoz képest hypocitrat-
uriás betegek között. A nátriumot is
tartalmazó citrátsó (Blemaren-N) ke-
vésbé javasolható a nátrium Ca-ürítést
fokozó hatása miatt. A kálium-mag-
nézium-citrát hatékonysága, mint em-
lítettük, eléri vagy meghaladja a káli-
um-citrát effektivitását.

3.9. HYPEROXALURIA

Az oxalátfelszívódás csökkentésére
kerülendõk az oxalátban gazdag ételek
(rebarbara, sóska, spenót, cékla, búza-
korpa, csokoládé, kókusz, mogyorófé-
lék), bár ezen diétás javaslat klinikai
hatékonyságáról nincs adat. Emellett a
nagy Ca-tartalmú diéta, illetve ente-
ralis hyperoxaluria esetén kiegészítõ
Ca (pl. Calcii carbonici 1–3 g étkezés
alatt) csökkenti az oxalát felszívódását.
Az oxalát abszorpcióját magnézium-
glukonát, illetve cholestiramin is mér-
sékli, és a kezelés kiegészíthetõ káli-
um-citrát adásával. Feltétlenül kerülni
kell a napi 1 g feletti C-vitamin-bevi-
telt.

A fentiek mellett a nagy dózisú
B6-vitamin (pyridoxin 240 mg/nap)
megpróbálható, míg primer hyper-
oxaluriában megoldást csak a máj-
transzplantáció jelent.

3.10. HYPERURICOSURIA

A hyperuricosuria kezelésében,
amennyiben az Ca-oxalát-kövek kép-
zõdéséhez járult hozzá, a terápia alapja
a megfelelõ folyadékbevitel mellett a
purinszegény étrend, ami a belsõségek
és húsok bevitelének megszorítását
követeli meg. Emellett a húgysav kép-
zõdését és ezen keresztül annak üríté-
sét csökkentõ xantin-oxidáz-gátló allo-
purinol, adása javasolt napi 100–300
mg adagban. Az allopurinol hatékony-
ságát normocalcaemiás hyperuricos-
uriás Ca-kövességben randomizált kli-
nikai vizsgálat bizonyítja.

Húgysav kövesség esetén a terápiát a
hyperuricosuria csökkentésének fent
vázolt lehetõségei mellett a napi leg-
alább 2 literes diuresis biztosításával és
a vizelet alkalizálásával kell kiegészíte-
ni. Ennek hatására nemcsak a kõkép-
zõdés gátolható, hanem az a kövek fel-
oldódásával is jár. A vizelet alkalizá-
lásánál a cél, hogy a vizelet pH-ja
6,3–6,8 között legyen. Ennek elérésé-
re a kálium-citrát, illetve a kálium-bi-
karbonát a legalkalmasabb – nátrium
sók a Ca-ürítést fokozhatják. Hazánk-
ban a kálium-citrát mellett kálium-
nátrium-citrátot tartalmazó Blema-
ren-N használatos, amelyhez lakmusz-
papírt is mellékelnek a vizelet- (fõleg a
reggeli elsõ) vizelet pH ellenõrzésére.

3.11. CYSTINURIA

A cisztinkövek prevenciójához a na-
pi 3–4 literes diuresis mellett a vizelet
pH (kálium-citrát adásával) 7,5 fölé
való emelése a cél. A kelátképzõ, így
oldékonyságot elõsegítõ terápia cap-
topril (75–150 mg/nap), illetve peni-
cillamin (bár alkalmazását a gyakori
mellékhatások: nephrosis-szindróma,
pancytopenia, dermatitis nehezítik)
adásával megkísérelhetõ. Egyéb, ha-
zánkban jelenleg nem elérhetõ kelát-
képzõk az alfa-merkaptopropionilgli-
cin és a thiol.

3.12. INFEKCIÓS KÖVEK

Az infekcióval összefüggõ kövek ke-
zelésében és prevenciójában a legfon-
tosabb, hogy azokat, illetve törmelé-
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keit a legteljesebb mértékben eltávolít-
sák, ugyanis a baktériumok a kövek
anyagában is megélnek. Ezen cél eléré-
sében az urológus kollégákkal való
együttmûködés elengedhetetlen. Az
extracorporalis lökéshullám kezelés és
percutan lithotripsia mellett uro-
endoscopiára vagy nyílt mûtétre lehet
szükség. Ezzel egyidejûleg a fertõzést
elõsegítõ ok lehetõség szerinti meg-
szüntetésére és elhúzódó, legalább
4–6 hetes célzott, kombinált, teljes
adagú antibiotikus kezelésre van szük-
ség. A gondozás során figyelmet kell
fordítani a vizelet ellenõrzésére, a kõ-

rezidumok megítélésére CT- vagy ult-
rahangvizsgálatok végezésére, az
egyéb metabolikus okok (hypercalci-
uria) kezelésére. A kõképzõdés esélyét
a vizelet acidifikálása ammónium-klo-
rid 2–3 g/nap adagjával csökkentheti.
Az acetohidroxámsav, ami az ureáz in-
hibitora, a kõképzõdés rizikóját csök-
kentheti súlyos esetekben, de a szer ha-
zánkban nincs forgalomban.

A VK-betegség három szintû pre-
ventív terápiás javaslatainak (folyadék-
bevitel, célzott diétás tanácsadás,
gyógyszeres terápia) megfogalmazásá-
nál fontos megjegyezni, hogy a kom-

binált metabolikus eltérések (pl.
hypercalciuria hypocitraturiával vagy
hypercalciuria hyperuricosuriával) na-
gyon gyakoriak. Ilyen esetekben ter-
mészetesen valamennyi eltérés megol-
dására vonatkozó ajánlás kombinált al-
kalmazása szükséges.

A teljes kivizsgálást lehetõvé tévõ la-
boratóriumi módszerek hiánya vagy
nehéz elérhetõsége esetén (ami sajnos
a jelen magyarországi gyakorlatot tük-
rözi) a következõ nagyon leegyszerû-
sített diagnosztikus és terápiás proto-
koll javasolható (1. ábra).
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diagnózis

anamnézis, fizikális vizsgálat, radiológia, kõanalízis, vér- és vizeletvizsgálatok

szövõdménymentes Ca-kövesség egyéb-kövesség

normocalcaemia
normourikaemia
Ca-oxalát- vagy Ca-foszfát-kövek
nincs húgyúti fertõzés
nincs bélbetegség

primer hyperparathyreosis
hypocitraturia
primer-szekunder hyperoxaluria
hyperuricosuria
cystinuria
infekciós kövek

diétás kezelés

bõ folyadékbevitel (>2 l/nap)
só- és fehérjemegszorítás, normális Ca-bevitel

kezelés

ajánlásokat lásd a szövegben

kalcium-, húgysav- és nátriumürítés

(2 x 24 órás, kõürítést, illetve kezelést követõen 6-8 hét múlva)

hypernatriuria hypercalciuria hyperuricosuria
normális Na-, Ca-,

húgysavürítés

sómegszorítás thiazid allopurinol kálium-citrát

1. ábra. Egyszerûsített protokoll a vesekövek metabolikus okainak diagnosztikájára és terápiájára
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FÜGGELÉK

1. A napi fehérjebevitel számolása a 24 órás gyûjtött vizelet ureakoncentrációja (Uurea mmol/l) és a volumen (V liter)
alapján:

Fehérje (g) = (Uurea x V x 0,18) + 13

2. A Ca-oxalát aktivitási szorzat (AP[CaOx]index) és Ca-foszfát aktivitási szorzat (AP[CaP]index) számolása 24 órás
vizeletgyûjtés mennyisége (V liter) és koncentrációi (valamennyi mmol/l) alapján:

AP[CaOx]index = 1,9 � Ca0,84 � Ox � citrát-0,22 � Mg-0,12 � V-1,03

AP[CaP]index = 2,7 � 10-3 � Ca1,07 � P0,70 � (pH – 4,5)6,8 � citrát-0,20 � V-1,31

3. Ammónium-klorid terhelési teszt:
08:00 reggeli + ammónium-klorid tabletta (0,1 g/testsúly kg) + 150 ml folyadék per os
09:00 vizeletgyûjtés és vizelet-pH mérés + 150 ml folyadék per os
10:00 vizeletgyûjtés és vizelet-pH-mérés + 150 ml folyadék per os
11:00 vizeletgyûjtés és vizelet-pH-mérés + 150 ml folyadék per os
12:00 vizeletgyûjtés és vizelet-pH-mérés + 150 ml folyadék per os
13:00 vizeletgyûjtés és vizelet-pH-mérés , ebéd
Értékelés: ha a vizelet-pH bármelyik mintában 5,4 vagy annál kisebb, az az inkomplett renalis

tubularis acidosis diagnózist kizárja

4. Kalciumterhelési teszt a hypercalciuria altípusainak elkülönítésére:

Elsõ nap: Kalciumszegény diéta
18:00 utolsó étkezés
20:00 300 ml kalciumszegény víz per os
23:00 300 ml kalciumszegény víz per os
Második nap:
07:00 hólyag kiürítése + 600 ml kalcium- szegény víz per os
07:00–09:00 elsõ vizeletgyûjtés (alap)
09:00 reggeli (1 szendvics: vaj, lekvár, 2 csésze gyümölcstea) + 1000 mg kalcium
09:00-13:00 második vizeletgyûjtés – Ca-terhelés: 11:00 300 ml kalciumszegény víz per os
Értékelés a vizelet Ca (mmol/l) /kreatinin (mmol/l) ürítés alapján:

Normál alap: <0,34 Ca-terhelés: <0,56
Absorptiv hypercalciuria alap: <0,34 Ca-terhelés: >0,56
Renalis/resorptiv hypercalciuria alap: >0,34 Ca-terhelés: >0,56



BEVEZETÉS

A modern antihypertensiv kezelés
ellenére napjainkban sem csökkent a
gyakorisága a súlyos, életet veszélyez-
tetõ hypertoniás állapotoknak. Pontos
hazai betegfelvételi adataink nincse-

nek, de az USA-ban a belgyógyászati
sürgõsségi esetek 27,5%-a kerül ki eb-
bõl a csoportból (1), és az összes sür-
gõsségi betegfelvétel átlagosan 3%-ot
is ilyen betegek teszik ki (2). Az Or-
szágos Aneszteziológiai és Intenzív
Terápiás Intézet adatbázisa szerint

ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNYEK / REVIEW ARTICLES

ÖSSZEFOGLALÁS Napjainkban a modern antihypertensiv kezelés ellenére sem csök-
kent a gyakorisága a súlyos, életveszélyes hypertoniás állapotok elõfordulásának. Bár nin-
csenek pontos adataink, de az Országos Aneszteziológiai és Intenzív Terápiás Intézet adat-
bázisa szerint az elmúlt években 500–1000 beteget kezeltek évente hypertensiv krízis mi-
att különbözõ intenzív osztályokon, jelentõs mortalitási aránnyal. Altatás során hozzávetõ-
legesen évi 15 000 esetben észlelünk súlyos perioperatív hypertensiót, ami szintén alátá-
masztja a probléma fontosságát. Hypertensiv krízis területén az ismeretanyagunk jelentõ-
sen javult. Egyértelmûbb definícióink vannak, pontosabb patofiziológiai tudással rendel-
kezünk és jobb, szélesebb körû gyógyszeres lehetõségek közül választhatunk. Ebben az
összefoglalásban áttekintést kívánunk adni a hypertensiv krízis korszerû definícióiról, a
patofiziológia, a diagnosztikus és terápiás lehetõségek, valamint a klinikai manifesztációk
aktualitásairól.

Kulcsszavak: hypertonia, hypertensiv krízis, perioperatív hypertensio, hypertensiv ence-
phalopathia, balkamra-elégtelenség, aortadissectio, eclampsia, patofiziológia, antihyper-
tensiv kezelés

ABSTRACT Nowadays, the occurrence of severe, life threatening hypertension – in spite
of modern antihypertensive management – has not decreased. Without having exact data
in Hungary, the National Institute of Anesthesiology and Intensive Care database suggests
that 500-1000 patients have been treated annually due to hypertensive crises in ICUs in
the recent years, with a significant mortality. In anesthesia, we experience approximately
15.000 cases/year with severe perioperative hypertension, also supporting the
importance of this clinical problem. Our knowledge in the field has improved significantly.
We have more comprehensive definitions, more exact pathophysiological knowledge, and
better, wider range of drug therapies. In this article we review the up-to-date definitions,
pathophysiology, diagnostic and therapeutic possibilities, and the clinical manifestations
of hypertensive crises.

Key words: hypertension, hypertensive crises, perioperative hypertension, hypertensive
encephalopathy, left ventricular failure, aortic dissection, eclampsia, pathophysiology,
antihypertensive therapy
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Patofiziológia
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Általános terápiás megfontolások
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szerint)
Clonidin (Catapresan)
Diazoxid (Hyperstat)
Enalapril (Enap, Ednyt, Renitec)
Esmolol (Brevibloc)
Fenoldopam (Corlopam)
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Urapidil (Ebrantil)

Speciális hypertensiv krízisállapotok ke-
zelése
Hypertensiv encephalopathia
Akut stroke
Subarachnoidealis vérzés
Akut balkamra-elégtelenség
Myocardialis ischaemia
Akut aortadissectio
Praeeclampsia, eclampsia
Perioperatív hypertonia

A perioperatív hypertensio kezelése
Irodalom



2000-ben 1274 beteget (meghalt 29
beteg), 2001-ben 520 beteget (meg-
halt 29 beteg) és 2002-ben 664 bete-
get (meghalt 35 beteg) kezeltek az in-
tenzív osztályokon hypertensiv krízis
miatt. Ugyanezen években mintegy
13–16 000 betegnél fordult elõ prob-
lémát okozó vérnyomáskiugrás a
perioperatív szakban. Mindezek a szá-
mok jelzik, hogy komoly problémával
állunk szemben világszerte és Magyar-
országon is. Figyelembe véve az el-
múlt évek során az életveszélyes
hypertoniás állapotok patofiziológiá-
jának megismerésében és a kezelésé-
ben bekövetkezett nagymértékû fejlõ-
dést, számos – elsõsorban amerikai –
összefoglaló elemezte e kórkép aktua-
litásait (3-7).

A magyar nyelvû szakirodalom lé-
nyeges lemaradást mutat e téren. Az
utolsó ilyen témájú, saját vizsgálaton
alapuló publikációk 1998-ban jelentek
meg az Aneszteziológia és Intenzív
Terápia különszámában, ami az
urapidil – elsõsorban perioperatív –
antihypertensiv hatásával foglalkozott
(8-11). Napjainkban a sürgõsségi
hypertoniás állapotokról csupán egy
továbbképzõ jellegû összefoglaló, il-
letve Farsang által szerkesztett kézi-
könyvben egy fejezet jelent meg. Ez
utóbbi irodalmak belgyógyászati
szemszögbõl tárgyalják a kérdést (12,
13). Mi áttekintést kívánunk adni a
hypertensiv krízisállapotok jelenlegi
szemléletérõl és kezelésérõl elsõsorban
aneszteziológus-intenzív terápiás or-
vosoknak és a sürgõsségi betegellátás-
ban dolgozóknak.

DEFINÍCIÓK

Az elmúlt évszázadban a hypertonia
besorolása, definíciója több alkalom-
mal is változott. A legújabb klasszifi-
káció az amerikai „Joint National
Committee on Prevention, Detection,
Evaluation, and Treatment of High
Blood Pressure” 7. jelentésébõl (14)
és a European Society of Hyper-
tension – European Society of Car-
diology útmutatójából (15) szárma-
zik, melyet a Magyar Hypertonia Tár-
saság is átvett (16) (1. táblázat). A be-
sorolásnál minden esetben a systolés
vagy diastolés vérnyomás rosszabb ér-

tékét kell figyelembe venni. Izolált
systolés hypertensio abban az esetben
fordul elõ, ha a fokozott systolés vér-
nyomásértékhez <90 Hgmm-es dias-
tolés vérnyomás társul.

A hypertensiv krízisállapotok nem
kötõdnek konkrét vérnyomásérték-
hez. Sokkal fontosabb a vérnyomás
emelkedésének üteme és tartama,
mint az abszolút érték. Fenyegetõ
hypertensiv krízisrõl (hypertensive
urgency) beszélünk, ha a súlyosan
emelkedõ vérnyomáshoz még nem
társul akut szervi elégtelenség. Hyper-
tensiv krízis (hypertensive emergency)
esetén a súlyosan emelkedõ vérnyo-
máshoz akut szervi elégtelenség társul,
és a beteg közvetlen életveszélyben
van.

Elvetették a malignus hypertensio
fogalma, mely kórképet az encepha-
lopathiával és nephropathiával járó
magas vérnyomás jellemez. Ez a
tünetegyüttes a szervi elégtelenség je-
lenlététõl függõen a hypertensiv krízi-
sekhez került besorolásra.

Jelentõsége miatt érdemes megtar-
tani a mûtéthez társuló hypertonia ön-
kényes besorolását. Ezek szerint intra-
operatív hypertensióról beszélünk, ha
a vérnyomás nagyobb, mint 160/100
Hgmm, és posztoperatív hypertensió-
ról, amennyiben a systolés vérnyomás
nagyobb, mint 190 Hgmm és/vagy a
diastolés vérnyomás nagyobb, mint
100 Hgmm két egymás utáni mérés
során (3, 17).

Szintén külön érdemes kezelni a ter-
hes nõk szülés körüli hypertoniáját.
Terhesség alatti hypertonia diagnózi-
sát akkor állítjuk fel, ha hat óra kü-
lönbséggel mért két érték 140/90
Hgmm vagy ennél magasabb (akár a

systolés, akár a diasztolés érték kerül
az elõbb jelzett tartományba) (16).
Hypertensiv krízisnek tartjuk azt az ál-
lapotot, amikor közvetlenül a szülés
elõtt, alatt vagy után a systolés vérnyo-
más nagyobb, mint 169 Hgmm, vagy
a diasztolés vérnyomás nagyobb, mint
109 Hgmm (18). Ismerten hyperto-
niás beteg esetén pedig, ha a systolés
vérnyomás növekedése nagyobb, mint
30 Hgmm, vagy a diastolés növekedé-
se nagyobb, mint 15 Hgmm. A prae-
eclampsia súlyossági besorolása szin-
tén döntõen a vérnyomásértékek alap-
ján történik (1. táblázat).

PATOFIZIOLÓGIA

Normális körülmények között a re-
nin–angiotenzin–aldoszteron rend-
szer játszik kiemelkedõ szerepet a vér-
nyomás homeosztázisában (19). A ve-
sék által termelt renin stimulálja az
erõs vazokonstriktor hatással rendel-
kezõ angiotenzin-II felszabadulását,
melynek következtében mind a perifé-
riás ellenállás, mind a vérnyomás
emelkedik. Ez a mechanizmus tartja
fenn a legtöbb, nem szövõdményes
essentialis hypertoniát. Hypertensiv
krízisben is a különbözõ vazokonstrik-
torok közül (vazopresszin, endotelin,
katekolaminok stb.) elsõsorban a re-
nintúlprodukciót tarthatjuk a folya-
matok elsõdleges beindítójának (1. áb-
ra). A kialakuló nagyfokú vazokon-
strikció kiváltja az érfal károsodását,
mely felel a hypertensiv krízis beindu-
lásáért és fenntartásáért (20). Az en-
dothel sérülése miatt lokálisan beindul
a véralvadási kaszkád, a kis erek fibri-
noid necrosisával és egyéb vazoaktív
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1. táblázat

A hypertonia klasszifikációja (9-11)

Megnevezés Systolés vérnyomás (Hgmm) Diastolés vérnyomás (Hgmm)

Enyhe (1. stádium) 140–159 90–99

Mérsékelten súlyos (2. stádium) 160–179 100–109

Súlyos (3. stádium) �180 �110

Közepesen súlyos praeeclampsia 140–159 90–109

Súlyos praeeclampsia �160 �110



anyagok felszabadulásával, valamint a
lokális autoreguláció elvesztésével (4,
5, 7, 20, 21). Ennek eredményeként
lokális ischaemia alakul ki, ami tovább
fokozza az inflammatiós citokinek, ad-
héziós molekulák felszabadulását, me-
lyek visszahatva a korábbi lépésekre
teljessé teszik a circulus vitiosusok ki-
alakulását. A folyamatban fontos sze-
rep jut a vese ischaemiájának, mely to-
vább gerjeszti az amúgy is fokozott
renin–angiotenzin–aldoszteron rend-
szert. Ha nem tudunk idõben beavat-
kozni a patofiziológiás folyamatokba,

akkor alakulnak ki a különbözõ szervi
károsodások, melyek kiváltják a beteg
halálát (22).

Nagyon fontos szem elõtt tartani,
hogy a hypertoniás krízessel jelentke-
zõ betegek legtöbbje krónikus magas
vérnyomásban szenved. Ezeknél a be-
tegeknél a nyomás-áramlás autoregu-
lációs görbe jobbra van eltolódva
mind az agy, mind a vese esetében (2.
ábra) (23, 24). Ilyen állapotokban a
vérnyomás gyors csökkentése szignifi-
kánsan rontja a szervek perfúzióját és
növeli a mortalitást.

A teljesebb megértés érdekében az
agyi autoregulációt részletesebben tár-
gyaljuk. Egészséges egyénben döntõ-
en az artériás középnyomás (perfúziós
nyomás = artériás középnyomás – ko-
ponyaûri nyomás) határozza meg a
perfúziós nyomást, s így az agyi vérát-
áramlást. Mivel a görbe középsõ sza-
kasza „plató” jellegû, a vérnyomás fizi-
ológiás ingadozásai közben az agyi
vérátáramlás állandó (2. ábra). A gör-
be felsõ és alsó inflexiós pontján túl a
vérátáramlás „passzívan” követi az ar-
tériás középnyomás változásait. A fel-
sõ határ 120–160 Hgmm között van.
Itt az arteriolák maximálisan összehú-
zódnak, majd ha a vérnyomás tovább
növekszik vasoparalysis alakul ki, a
vér-agy gát sérül, agyoedema, kisebb
parenchymás vérzések jöhetnek létre.
Az alsó határ 50–80 Hgmm táján
mérhetõ, ez alatti vérnyomás ischae-
miához, oedemához vezet. Az auto-
regulációs plató magasabb tartomány
felé tolódik kezeletlen hypertonia-
betegség, carotisstenosis eseteiben, de
akut sympathicus tónusfokozódás so-
rán is (2. ábra). Ez védelmet jelent a
magasabb vérnyomással szemben, de
egyben veszélyes szövõdmény forrása
lehet akár relatív hypotensio esetén is.
Vannak olyan extrém, kezeletlen
hypertoniás esetek, amikor a perfúziós
nyomás biztonságos tartományának
alsó határa akár 120–130 Hgmm is le-
het (25). Ismert, hogy hosszú távú,
megfelelõ antihypertensiv kezelés ren-
dezi az autoregulációs eltérést. Szá-
molni kell azzal is, hogy szinte minden
idegrendszeri és agyi érrendszeri be-
tegségben a vazoreguláció részleges
vagy teljes sérülése alakul ki. Megvál-
toznak az autoregulációs határok,
megszûnik vagy csökken a plató, s az
agyi vérátáramlás kisebb vagy na-
gyobb mértékben minden tartomány-
ban vérnyomásfüggõvé válik.

A renin–angiotenzin rendszer akti-
vitása alapján a sürgõsségi hypertoniás
eseteket is két nagy csoportba lehet
osztani, mely egyúttal útmutatást is ad
a terápia irányába (26). R-típusú –
renin–angiotenzin alapú – hypertoniá-
hoz soroljuk a 0,65 ng/ml/óra renin-
aktivitást meghaladó kórképeket (2.
táblázat). V-típusú – volumendepen-
dens – hypertoniához soroljuk az ala-
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1. ábra. Hypertensiv krízis patofiziológiai összefüggései (SVR = szisztémás vascularis
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2. ábra. Áramlás-nyomás összefüggés normotensiv és krónikus hypertensiv betegeknél



csony reninaktivitást mutató eseteket,
amikor a plazmarenin-aktivitás <0,65
ng/ml/óra (2. táblázat). Ennek megfe-
lelõen a két különbözõ típusú krízis-
ben más és más hatásmechanizmusú
gyógyszerek jönnek elsõsorban számí-
tásba. Hypertensiv krízis kezelésekor
természetesen nem szabad megvárni a
plazmarenin-aktivitás laboratóriumi
eredményét, azonban a késõbb megér-
kezõ adat nagymértékben segít a tar-
tós terápia beállításában.

HYPERTENSIV KRÍZISEK TÜNETEI
ÉS DIAGNOSZTIKÁJA

A klinikai kép hypertensiv krízisben
a szervi elégtelenségek függvényében
változik. Fontos felismerni, hogy
van-e kialakult szervi mûködészavar,

ugyanis ebben az esetben a beteg köz-
vetlen életveszélyben van, és intenzív
terápiás ellátásra szorul. Ismételten
hangsúlyozzuk azonban azt az idõ-
rõl–idõre megerõsített állásfoglalást,
miszerint nem a vérnyomás abszolút
értéke a fontos, hanem a növekedés
mértéke (28, 29). Teljesen másként vi-
selkedik egy krónikus hypertoniás be-
teg, ahol akár 150 Hgmm-es diastolés
értéknél sem lép fel encephalopathia,
míg egy gyermeknél vagy egy szülõ
nõnél akár már 100 Hgmm-es diasto-
lés értéknél is jelentkezhet (18).

A tünetek betegrõl-betegre változ-
nak, attól függõen, hogy mely szervi
elégtelenség lesz a domináló. Így pél-
dául fejfájás, alteráló tudat, látászava-
rok, focalis neurológiai jelek jelentkez-
nek hypertensiv encephalopathia ese-
tén. Retinopathia különbözõ súlyos-

ságú fokait észlelhetjük, mint arterio-
laváltozások, bevérzések, exsudatum,
és igen súlyos esetben papillaoedema.
Cardiovascularis dominancia esetén
palpitatio, mellkasi fájdalom, angina,
akut balszívfél-elégtelenség, de akár
akut myocardialis infarctus is jelent-
kezhet. A vese érintettségére a kialaku-
ló akut veseelégtelenség – oliguria és/
vagy haematuria, emelkedett kreati-
ninérték – hívja fel a figyelmet. A hae-
molyticus anaemiának megfelelõ labo-
ratóriumi leletek, thrombocytopenia,
veseelégtelenség jelentkezhet.

Hirtelen fellépõ erõs mellkasi, nyak
vagy hát irányába sugárzó, illetve hasi
fájdalom esetén ismerten hypertoniás
betegnél mindig gondolni kell, és ki
kell zárni az aortadissectiót. A proxi-
malis dissectio vezetõ tünete a szív-
tamponád vagy az akár IV. fokú
aortainsufficientia, amit myocardialis
ischaemia és központi idegrendszeri
diszfunkció kísér. A distalis dissectio
perifériás pulzusdeficittel, haemotho-
raxszal vagy akut has képével járhat.

Terhes nõbetegeken a szervi elégte-
lenség változatos tünetei állhatnak
fenn. Így például

• veseelégtelenség
• oliguria,
• proteinuria:

enyhe esetben 0,3–5 mg/24 óra,
súlyos esetben �5 g/24 óra,

• szérumkreatinin: �120 �mol/l),
• központi idegrendszeri tünetek (fej-

fájás, látászavar),
• microangiopathiás haemolyticus

anaemia
• megnagyobbodott máj,
• epigastrialis vagy jobb bordaív

alatti fájdalom,
• emelkedett laktát-dehidrogenáz-

és májenzimértékek,
• thrombocytaszám

�100 000/mm3),
• balszívfél-elégtelenség (30, 31).

Az anamnézis felvétele elõsegíti a
pontos diagnózis felállítását (2. táblá-
zat).

A pulzus tapintását és a vérnyomás-
mérést mind a négy végtagon el kell
végezni, rendszeresen hitelesített vér-
nyomásmérõvel. Kövér betegeknél,
gyermekeknél fontos a megfelelõ mé-
retû mandzsetta használata. Kötelezõ
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2. táblázat

A hypertoniás krízis okai, kiváltói (26, 27)

Betegségcsoportok Részletezés

R/V-típus

Essentialis
hypertoniabetegség

Akut dekompenzáció, ismeretlen vagy ismert eredettel (pl. gyógyszermeg-
vonás, stroke, myocardialis történés)

R-típusú hypertonia

Renovascularis hypertonia Atherosclerosis, polyarteritis nodosa, dysplasia fibromusculosa

Szisztémás érbetegségek A veseerek érintettségével: scleroderma, lupus erythematodes, vasculitis

Atheroscleroticus
érbetegségek

Lehet szisztémás részjelensége is: coarctatio aortae, disszekáló
aortaaneurysma, myocardialis infarctus, vérzéses és ischaemiás stroke,
hypertensiv encephalopathia

Gyógyszerek Elsõsorban sympathicomimeticumok és azok mással kombinációban sze-
dése: kokain!, amfetamin, LSD, fenciklidin + MAO-inhibitorok vagy egyéb
csoportba tartozók: cyclosporin, hormonok, triciklusos antidepressansok

Étel Tiramintartalmú ételek

Koponyaûri betegségek Daganatok, koponya-agy sérülések, stroke többnyire koponyaûri nyomás-
fokozódással vagy direkt hypothalamus-hypophysis, illetve agytörzsi káro-
sodással társulva

Gerincvelõi kórképek Cervicothoracalis kórképek autonóm hiperaktivitást okozhatnak,
pl. Guillen–Barré

Posztoperatív állapot Kombinált okok

Vesetrauma

V-típusú hypertonia

Akut és krónikus
parenchymás
vesebetegség

Akut tubularis necrosis, akut glomerulonephritis, idült veseelégtelenség

Endokrin kórképek Cushing-betegség, Conn-szindróma, phaeochromocytoma

Praeeclampsia, eclampsia



a beteg neurológiai vizsgálata és a
szemfenék vizsgálat.

A 3. táblázatban szereplõ vizsgálato-
kat célszerû elvégezni a szervi mani-
fesztációk megállapítására, differenci-
áldiagnosztikai szempontból, vala-
mint a késõbbi adekvát terápia beállí-
tása érdekében (4).

Ezeket a vizsgálatokat az antihyper-
tensiv kezelés megkezdésével egy idõ-
ben kell elvégezni. Az akut életveszély
elhárítása nem függhet a vizsgálatok
megkezdésétõl, viszont a vizsgálatok
eredménye módosíthatja a terápián-
kat, elsõsorban a hypertensiv krízis el-
hárítása utáni terápiát.

ÁLTALÁNOS TERÁPIÁS
MEGFONTOLÁSOK

A hypertensiv krízisállapotok azon-
nali vérnyomáskontrollt igényelnek a
szervi elégtelenségek felfüggesztésére,
de tilos a vérnyomást rövid idõn belül a
normális értékre korrigálni (4-7, 32-
34). A gyors és kontrollálatlan vérnyo-
máscsökkenés agyi, myocardialis és
renalis ischaemiát/infarctust okozhat.

Fenyegetõ hypertensiv krízisben 24–
48 óra alatt kell a vérnyomást rendez-
ni, lehetõleg orális gyógyszerekkel. A
hypertensiv krízis minden esetben in-
tenzív ellátást igényel. A diastolés vér-
nyomást intravénás terápiával kell
10–15%-kal vagy megközelítõen 110
Hgmm-re csökkenteni (akut aorta-
dissectióban 5–10 perc alatt, egyéb
esetekben 30–120 perc alatt).

Az akut fázisban kijelölt célvérnyo-
más elsõsorban attól függ, hogy mely
szerv betegségéhez társul, illetve mely
szerv mûködése érintett a krízis során.
Ismert, hogy a koponyaûri keringés
sajátosságai miatt az akut stroke kü-
lönbözõ fajtáiban általában megenge-
dõ magatartást tanúsítunk a magas ér-
tékekkel szemben, míg a myocardium
érintettsége (akut myocardialis infarc-
tus, pangásos szívelégtelenség), vagy
aortadissectio esetén a tolerálható leg-
alacsonyabb vérnyomás elérésére tö-
rekszünk. Az elérendõ vérnyomás at-
tól is függ, hogy milyen régóta állt
fenn és milyen mértékû a krízist meg-
elõzõ hypertonia, vagy egyéb, a kis
erek falszerkezetét megváltoztató be-
tegség (pl. diabetes). A szervi mûkö-
dészavar megszüntetése után a fenn-
tartó kezelést orális gyógyszerekkel
kell folytatni.

A jó vesefunkcióval rendelkezõ bete-
gekben gyakran jelen lévõ volumen-
depléció megszüntetésére a terápia
megkezdésének idõpontjától intra-
vénásan (iv.) krisztalloidot kell adni,
mely helyreállítja a szervek perfúzióját,
és meggátolja a vérnyomás meredek
esését. Diureticus terápiát vagy vese-
pótló kezelést csak egyértelmû volu-
mentúltöltés esetén alkalmazzunk,
mert ellenkezõ esetben a kialakuló
intravasalis volumenhiány nagymér-
tékben rontja a beteg életkilátásait.

Segít a terápiás próbálkozásaink ér-
telmezésében, ha figyelembe vesszük a
vérnyomás hemodinamikai összetevõ-
it és hypertonia során az azokat elsõd-
legesen befolyásoló tényezõket (3. áb-
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3. táblázat

Hypertensiv krízisállapotokban javasolt vizsgálatok

Laboratóriumi vizsgálatok

vérkenet és sejtszám microangiopathiás haemolyticus anaemia kizárása

elektrolitok, vérgáz sav-bázis és ionháztartás felborulásának igazolására

ureanitrogén, kreatinin,
vizeletvizsgálat

veseérintettség megállapítása

enzimszintek ischaemiás myocardialis történések megállapítása,
microangiopathiás haemolyticus anaemia kizárása

hormonszintek pheochromocytoma igazolása, reninszinttõl függõ terápiás beállítás

EKG cardialis történések igazolása

Echocardiographia

transthoracalis (TTE) bal kamra méretének és funkciójának vizsgálata,
segmentalis mozgászavarok megállapítása

transoesophagealis (TEE) mellkasi aortaaneurysma, disssectio igazolása

Radiológiai vizsgálatok

mellkas-röntgenfelvétel pulmonalis pangás, tüdõoedema igazolása, mellkasi aortaaneurysma
dissectiójának, illetve coarctatio aortae lehetõségének felvetése

mellkasi vagy hasi CT aortaaneurysma dissectiójának igazolása

koponya-CT neurológiai tünetek esetén az organikus eredet igazolására

CO = (MAP - CVP) / SVR

MAP = CO x SVR + CVP

MAP = HR x SV x SVR + CVP

sympathicus
tónus

kontraktilitás
volumen

hormonok,
mediátorok

volumen,
vazomotortónus

3. ábra. A vérnyomás hemodinamikai összetevõi, illetve hypertonia esetén az összete-

võket elsõdlegesen befolyásoló tényezõk, melyek meghatározzák a terápiás lehetõsé-

geket is

(Rövidítések: CO = perctérfogat, MAP = átlagos artériás nyomás, CVP = centrális vé-
nás nyomás, SV = verõtérfogat, SVR = szisztémás vascularis rezisztencia, HR = szív-
frekvencia)



ra). Könnyen belátható, hogy a külön-
bözõ hemodinamikai komponensre
ható gyógyszerek fokozhatják egymás
hatásait, ezért gyógyszer-kombináció
alkalmazása esetén fokozott körülte-
kintéssel kell eljárni. Az is leszûrhetõ,
hogy önmagában a keringési volumen
csökkentése csupán kis mértékben
csökkenti az artériás vérnyomást.
Hypertensiv krízis esetén akkor vég-
zünk adekvát monitorozást, ha nem
csak a vérnyomást, hanem ezeket az
összetevõket is külön-külön monito-
rozzuk (35).

Ugyancsak tekintettel vagyunk a tar-
tós kezelés beállításában a hypertonia
típusára. R-típusú hypertoniában el-
sõsorban a renin–angiotenzin hatást
csökkentõ gyógyszerek jönnek szóba:
béta-adrenerg blokkolók, ACE-gát-
lók, angiotenzin-II-receptor-blokko-
lók. A V-típusú hypertoniában pedig a
diureticumok, az aldoszteronantago-
nisták, a Ca2+-csatorna-gátlók és az
alfa-adrenerg receptor-blokkolók ha-
tékonyak.

RÉSZLETES TERÁPIÁS
LEHETÕSÉGEK (betûrend szerint)

CLONIDIN (CATAPRESAN)

Centrálisan ható alfa-receptor-ago-
nista. Csökkenti az agyi sympathicus
aktivitást és a vascularis tónust. Szigni-
fikánsan csökkenti a cerebralis vér-
áramlást (36). Bradycardiát okoz. Je-
lentõs sedatiós hatással bír. Hatása a
beadás után 30–60 perccel kezdõdik és
6–8 óráig tart (37, 38). Gyors megvo-
nása rebound hatású lehet. Dózisa
75–300 mg. Egyedi importtal besze-
rezhetõ gyógyszer.

Mai körülmények között hypertensiv
krízis gyógyítására nem javallt készít-
mény.

DIAZOXID (HYPERSTAT)

Potens arteriolatágító tiazidszárma-
zék. Diureticus hatása rövid idejû, is-
mételten adva nátrium- és vízretenciót
okoz. Per os, illetve tartósan adagolva
hyperglykaemiát vált ki. Csak a szabad
gyógyszer okoz vérnyomáscsökken-
tést, ezért gyorsan, iv. bolus formájá-
ban kell alkalmazni. Hatáskezdet 1–3

perc, hatástartam 3–12 óra (39). A ha-
tás minibolus technikával is nehezen
kontrollálható (40), ezért nagy a myo-
cardialis ischaemia, stroke, súlyos hy-
potensio veszélye. Reflexes tachycar-
diát okoz, növelve ezzel a szívizom
oxigénigényét. Dózis: 1–3 mg/kg 30 s
alatt (max. dózis 150 mg), ami 5–15
perc múlva megismételhetõ. Kontra-
indikált az adása myocardialis ischae-
mia vagy aortadissectio esetén. Egyedi
importtal beszerezhetõ gyógyszer.

Mai körülmények között hypertensiv
krízis gyógyítására nem javallt készít-
mény.

ENALAPRIL (ENAP, EDNYT, RENITEC)

Több mint két évtizedes klinikai ta-
pasztalat áll rendelkezésünkre az ACE-
gátlókkal R-típusú hypertensiv állapo-
tokban. A captopril sublingualis hasz-
nálatánál korszerûbb az enalapril iv.
alkalmazása. Hatáskezdet: 15 perc,
hatástartam: 12–24 óra. Szokásos ada-
golása 12 óránként 1,25 mg lassan iv.,
maximális adag: 1,25 mg 6 óránként.
A vérnyomáscsökkentés mértéke a be-
adás elõtti angiotenzin-II, illetve renin
plazmakoncentrációtól függ (41).
Mellékhatást, jelentõs hypotensiót
nem írtak le. Hátránya, hogy nem tit-
rálható, hosszú hatású.

Elsõsorban fenyegetõ krízisállapotban
használatos. Elõnyös a tablettás ACE-
gátlók perioperatív helyettesítésére. Jól
használható intracranialis betegségek-
ben, balkamra-elégtelenségben, tüdõ-
oedemában, akut coronaria-szindrómá-
ban. Nem javasolt veseelégtelenségben, és
kontraindikált terhességben.

ESMOLOL (BREVIBLOC)

Ultrarövid-hatású, cardioszelektív,
béta-blokkoló. Infúzióban adva a ha-
tás kezdete 1 perc, a steady-state álla-
pot kialakulása 10–20 perc (42). Bo-
lusban és folyamatos infúzióban adha-
tó. A vörösvértest észterázok bontják
le hidrolízis útján. Adagolását 0,5–1
mg/kg bolusadaggal kezdjük, majd 50
�g/kg/min infúziós dózissal folytatjuk
és 300 �g/kg/min dózisig emelhetjük
az adagot.

Jól kormányozható adagolása és ultra-
rövid hatása miatt alkalmas intra- és
posztoperatív hypertensiók csökkentésére,

elsõsorban hiperkinetikus állapotokban.
Alkalmazható myocardialis infarctusban
is, valamint béta-blokkolók számára re-
latív kontraindikációt jelentõ esetekben
is.

FENOLDOPAM (CORLOPAM)

Új típusú antihypertensiv szer: peri-
fériás hatású, szelektív dopamin-
(DA1) agonista (43). Rövid hatású
szer, jelentõsen növeli a vese vérát-
áramlását és a nátriumkiválasztást.
Szerkezete hasonló a dopaminhoz, de
tízszer hatékonyabb a vese vérátáram-
lásának fokozásában, mint a dopamin.
Lebontása konjugációval a májban
történik a citokróm P450 részvétele
nélkül. Infúzióban adva a hatás kezde-
te 5 perc, a csúcshatás 15 perc. A
steady-state állapot kialakulása, illetve
a hatás megszûnése 30–60 perc. Az
eliminációs féléletidõ 9 perc. Az infú-
zió leállítása után a vérnyomás fokoza-
tosan visszatér az eredeti értékre,
rebound hatás nélkül. A dózist egyén-
re szabottan a testsúly, az elérendõ
vérnyomáscsökkentés mértéke és an-
nak sebessége szerint kell beállítani.
Az ajánlott kezdõ dózis 0,1 �g/kg/
min, a szokásos adagolás 0,1–1,5 �g/
kg/min, az ajánlott dózisemelés 0,05–
0,1 �g/kg/min lépésekben történik.
Bólusban nem adható. Mellékhatások:
fejfájás, kipirulás, szédülés, tachycar-
dia vagy bradycardia. Növeli az intra-
ocularis nyomást, ezért glaucomában
óvatosan kell adni. Javítja a kreatinin-
clearance-t, a vizelet- és a nátriumki-
választást mind ép, mind károsodott
veséjû betegeken. Egyedi importtal
beszerezhetõ gyógyszer.

Ideális vérnyomáscsökkentõnek tûnik
vesekárosodás esetén.

HYDRALAZIN (NEPRESOL)

Direkt artériás vazodilátor. A baro-
receptorok aktiválása révén fokozza a
szívfrekvenciát, a kontraktilitást és a
perctérfogatot. Koszorúér-betegség-
ben fokozza az ischaemiát. Na- és víz-
retenciót okoz, számos nem kívánatos
mellékhatások mellett. Hatáskezdet
2–4 perc, maximális hatás 15–30 perc,
hatástartam 3–12 óra (44, 45). Elõ-
fordul, hogy a vérnyomáscsökkentõ
hatás több mint 100 órán át is tart (45,
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46). Egyedi importtal beszerezhetõ
gyógyszer.

A mai terápiás lehetõségek mellett adá-
sát hypertensiv krízis kezelésére a legjobb
elkerülni. Alkalmazását praeeclampsiás
hypertoniás krízisben is egyre inkább
megkérdõjelezik (4, 7).

LABETALOL (TRANDATE)

Kombinált alfa- és béta-blokkoló,
döntõen béta-blokkoló hatással (47).
Elõnye, hogy a szív perctérfogata vál-
tozatlan marad és a perifériás vascu-
laris rezisztencia csökkenése ellenére
nem csökken a perifériás vérátáramlás
(48). Bolusban 20–40 mg-ot adunk.
Maximális dózisa 300 mg/nap. A ha-
tás 5 perc alatt, a maximális hatás 10
perc alatt alakul ki. Elégtelen hatás ese-
tén 10 percenként ismételhetjük (49).
Hatástartama 8 óra. Folyamatos infú-
zióban is adhatjuk 5%-os glükóz-
oldatban, ekkor dózisa 2 mg/perc.
Amikor a kívánt vérnyomást elérjük,
abbahagyhatjuk az infúziót. Kombi-
nálhatjuk a bolus és az infúziós adago-
lást. Egyedi importtal beszerezhetõ
gyógyszer.

Az agyi autoregulációt nem változtat-
ja meg, ezért intracranialis történések-
ben és érintettségben az elsõ választandó
szerek között van. Hasznos ezen kívül a
katecholaminok által kiváltott hyperto-
niában, mint pheochromocytoma, prae-
eclampsiában, eclampsiában vagy cloni-
din elhagyásakor. Elõnyös nitroglicerin-
nel, illetve nitroprussziddal történõ kom-
bináció, mivel az általuk kiváltott reflex-
tachycardiát megelõzi.

NICARDIPIN (KARDEN)

Második generációs dihidropiridin
Ca2+-csatorna-blokkoló, jelentõs car-
dio- és cerebrovascularis szelektivitás-
sal. Átlép a vér–agy-gáton, és az agy-
szövetben az L-típusú Ca2+-csator-
nákhoz kötõdik, döntõen a hippocam-
pusban (50). A vérnyomáscsökkentés
során cardialis és cerebralis ischaemiát
hozhatnak létre (51, 52). Vízoldé-
konysága százszorosa a nifedipinének.
A hatás 5–15 perc alatt alakul ki, ha-
tástartama 4–6 óra. Dózisa független a
beteg testsúlyától: 5 mg/óra a kezdõ
infúziós dózis, amit 5 percenként eme-
lünk 2,5 mg/óra dózissal, amíg a kí-

vánt vérnyomást el nem érjük. Maxi-
mális adag: 30 mg/óra. Egyedi im-
porttal beszerezhetõ gyógyszer.

Egyes adatok szerint agyi hatásai el-
lentmondóak. Fõként V-típusú hyperto-
niákban ajánlott, hypertoniás krízisben
nem tartozik az elsõ választandó szerek
közé.

NIFEDIPIN (ADALAT, CORINFAR,
NIFEDIPIN)

Ca2+-csatorna blokkolók elsõ gene-
rációs készítménye. Szájon át, sub-
lingualisan vagy infúzióban alkalmaz-
ható. Vízoldékonysága alacsony, ezért
a száj nyálkahártyájáról történõ felszí-
vódása bizonytalan, így vérnyomás-
csökkentõ hatása is kiszámíthatatlan,
különösen idõseken (53). Iv. alkalma-
zás esetén a hatás 5–10 perc alatt ala-
kul ki, a csúcshatás 30–60 perc körül
jelentkezik, hatástartama 6–8 óra.
Cseppinfúzióban 5 mg-ot (egy üveg)
4–8 óra alatt adunk be, és a napi maxi-
mális dózis 15–30 mg. Három nap
után át kell térni tablettás adagolásra.

Elsõsorban súlyos veseelégtelenséggel já-
ró hypertoniás krízisben, perioperatív
hypertoniában és praeeclampsiában,
eclampsiában alkalmazható cseppinfúzi-
óban (54, 55).

NITROGLICERIN (NITRO-POHL)

Az ún. nitrovazodilátor csoport tipi-
kus képviselõje (56). Elsõdlegesen po-
tens venodilátor, de nagy dózisban
csökkenti az artériás tónust is (57). A
hatásmechanizmus nitrogén-oxid-
(NO-) felszabaduláson alapul (indi-
rekt NO-donor), mely az érfal sima-
izomzatába diffundálva fokozza a
guanilcikláz-aktivitást, ezáltal megnö-
veli a cGMP-szintet. Ennek következ-
tében a simaizomsejtek ellazulnak,
vazodilatáció lép fel.

Cardialis hatásai: csökkenti a pre-
loadot, tágítja a koszorúsereket, javítja
az ischaemiás subendocardium vérel-
látását (szelektíven tágítja az epicar-
dialis és a collateralis koszorúsereket),
a preload és az afterload csökkentése
javítja a bal kamrai falfeszülést, csök-
kenti a myocardium oxigénigényét
(58). Nagyvérköri hemodinamikai ha-
tása: csökkenti a perctérfogatot és a
szisztémás vascularis rezisztenciát,

mindez kedvezõtlen érintett agyi-
vagy vesekeringés esetén. Volumen-
depléció esetén, ami jellemzõ hyper-
tensiv krízisre, jelentõsen tachycar-
dizál (7). Cardiopulmonalis betegek-
nél alkalmazva, hasonlóan a nátrium-
nitroprusszidhoz, és ellentétben az
urapidillel, rontja az artériás oxigeni-
zációt (59).

Intravénásan alkalmazva felezési
ideje 2–2,5 perc. Kiürülés a vesén át
történik. Plazmaszintje nem jól kiszá-
mítható. A szint nem jól korrelál a
hemodinamikai hatással, ezért alkal-
mazásakor egyedi dózisbeállítás szük-
séges. Prolongált alkalmazáskor tole-
rancia, hírtelen elhagyáskor rebound
hatás alakulhat ki.

Szívelégtelenséggel, akut coronaria-
szindrómával járó hypertoniás krízis ke-
zelésére 2–8 mg/óra dózisban adható
szer. Nem kedvezõ hemodinamikai hatá-
sai miatt azonban önmagában ritkán al-
kalmazzuk. Napjainkban, ezen indiká-
ciós körben, alacsonyabb dózistartomány-
ban, kombinált kezelésként jön szóba az
alkalmazása (4, 7).

NITROPRUSSZID (NIPRID)

Erõs artériás és vénás vazodilátor. A
hatás másodpercek alatt alakul ki, ha-
tástartama 1-2 perc. A vérnyomás-
csökkentéssel egyidõben növeli a ko-
ponyaûri nyomást, így hatványozot-
tan ronthatja az agyi keringést, ezért
koponyaûri betegségekben és hyper-
tensiv encephalopathiában nem hasz-
náljuk (60). Akut myocardialis infarc-
tus korai szakaszában alkalmazva egy
nagy placebokontrollált vizsgálatban
szignifikánsan növelte a mortalitást
(61).

A nátrium-nitroprusszid 44%
cianidot tartalmaz. A cianid a májban
metabolizálódik nem enzimatikus
úton és a metabolit (tiocianát) a vesén
keresztül ürül ki. A cianid cytotoxicus
anyag, gátolja a sejtlégzést. A cianid-
szintet nem tudjuk jól monitorozni,
általában a toxicitását metabolikus
acidosis elõzi meg (62). Egyedi im-
porttal beszerezhetõ gyógyszer.

Mai álláspontunk szerint nitroprusz-
szidot csak másra nem reagáló hyperten-
siv állapotokban használhatjuk jó máj- és
vesemûködés esetén, a lehetõ legrövidebb
ideig. Az adott dózis nem lehet nagyobb,
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mint 2 mg/kg/perc és alkalmazásához
artériás vérnyomás monitorozás szüksé-
ges.

PHENTOLAMIN (REGITIN)

Nem szelektív alfa1- és alfa2-re-
ceptor-blokkoló. Postsynapticus hatá-
sa révén értágulatot, vérnyomásesést
okoz. Praesynapticus alfa2-blokkoló
hatása következtében noradrenalint
szabadít fel, ezért jelentkezik pozitív
inotrop és chronotrop hatása (4, 39).
Dózisa 1–5 mg iv. Gyorsan lebomlik,
ismételt adásra lehet szükség. Hatás-
tartama átlagosan 15 perc, maximális
dózisa 15 mg. Jelentõs, elhúzódó hy-
potensiót okozhat, ezért alkalmazása
veszélyes angina pectoris, myocardia-
lis infarctus és cerebrovascularis kór-
képek esetén.

Napjainkban csak katecholamin indu-
kálta hypertensiv krízisekben indokolt al-
kalmazni, ha modernebb készítmény nem
áll rendelkezésre (phaeochromocyto-
ma, clonidin-megvonás, MAO gátló –
tiramin interakció).

TRIMETAFAN (ARFONAD)

Postsynapticusan ható ganglionbé-
nító, az acetilkolin kompetitív anta-
gonistája. Kikapcsolja a sympathicus
vazokonstriktor tónust. Hatása perce-
ken belül beáll, de nehezen szabályoz-
ható, alig kontrollálható. Számtalan
mellékhatása közül kiemelendõ a ta-
chyphylaxia és a pupillatágító hatás.
Egyedi importtal beszerezhetõ gyógy-
szer.

Mai körülmények között hypertensiv
krízis gyógyítására nem javallt készít-
mény.

URAPIDIL (EBRANTIL)

Postsynapticus alfa1-adrenoceptor-
blokkoló (jelentõs vazodilatáció) és a
cardiovascularis központra hatva csök-
kenti a sympathicus aktivitást és fo-
kozza a vagalis tónust (5-HT1A-re-
ceptor-agonista) (63, 64). Az együttes
hatás révén úgy csökkenti a vérnyo-
mást, hogy nem okoz tachycardiát
(39, 65). Növeli a coronariakeringést,
a myocardium oxigénfogyasztását, de
nem fokozza a szív laktáttermelését
(66, 67). Nem növeli az intracranialis

nyomást (68). Kinetikája kétfázisú,
hatáskezdet 3–5 perc, intravénás bolus
adás után a felezési idõ 15–20 perc,
hatás tartama 4–6 óra (39, 69). Kiürü-
lése nagyrészt a vesén keresztül törté-
nik. Átmegy a vér–agy-gáton és a pla-
centán. Csökkenti a termoregulációs
központ érzékenységét, megszünteti a
posztoperatív borzongást (70). Kezdõ
dózis 10–25 mg iv., hatástalanság ese-
tén, 2–3 perces várakozás után, elõ-
ször 25 mg-mal, majd 50 mg-mal ér-
demes megismételni. Fenntartó keze-
lés a vérnyomás függvényében infúzi-
óval történik (átlagosan 9 mg/óra). Jól
kombinálható egyéb vérnyomáscsök-
kentõ szerekkel is. 81 betegen végzett,
randomizált összehasonlítás során ha-
sonló hatékonyságúnak találták a
hypertensiv krízis kezelésére, mint a
nitroprusszidot (68), azonban szigni-
fikánsan kevesebb mellékhatás fordult
elõ az urapidillel kezelt betegeknél, és
alkalmazása nem igényelt invazív mo-
nitorozást. A reagálási arány 92–
100%, múló mellékhatást mindössze
2–4%-ban okoz (71, 72).

Egyike az elsõként választandó gyógy-
szereknek hypertensiv krízisállapotokban
(6, 39) és perioperatív hypertoniában
(8-11, 73). A placentán való átlépés mi-
att terhesség alatt kellõ mérlegeléssel ad-
ható.

SPECIÁLIS HYPERTENSIV
KRÍZISÁLLAPOTOK KEZELÉSE

A hypertoniás krízisek mintegy felé-
ben a központi idegrendszer, és közel
40%-ában pedig a cardiovascularis
rendszer betegségeihez társulnak, illet-
ve ezeknek a szerveknek a mûködése
érintett a leggyakrabban (5).

Fontossága miatt részletezzük még
az eclampsiához társuló hypertensiv
krízist.

HYPERTENSIV ENCEPHALOPATHIA

Jellemzõje a gyors vérnyomás-emel-
kedés mellett a fejfájás, aluszékonyság,
papillaoedema, esetleg epilepsiás
görcsroham. A focalis neurológiai tü-
netek nem jellemzõek a hypertensiv
encephalopathiára. Kialakulásakor az
artériás középnyomás és így az agyi
perfúziós nyomás meghaladja az

autoreguláció plató felsõ határát, ez
agyoedemához vezet. A vérnyomáski-
ugrás leginkább masszív renin–angio-
tenzin túltermelésre vezethetõ vissza
(74). Ezért az állapot jellemzõje a hy-
pokalaemia, metabolikus alkalosis és a
magas plazmarenin-aktivitás. A keze-
lésére rövidhatású béta-blokkolót, al-
fa- és béta-blokkoló kombinációt (la-
betalol), urapidilt és/vagy ACE- gátlót
(captopril, enalaprilát) adhatunk. A
béta-blokkoló más helyen szakítja meg
a renin–angiotenzin-rendszert, mint
az ACE-gátlók (75, 76). Ezeknek a
szereknek a perfúziós autoregulációra
kifejtett hatása kedvezõ (77).

AKUT STROKE

Az akut stroke tüneteit mutató bete-
gek mintegy 80%-ában a felvételkor és
az elsõ 24 órában magas vérnyomás
észlelhetõ. A vérnyomás a második
naptól kezelés nélkül is jelentõs, majd
a 4–7. napon fokozatos csökkenést
mutat és az elsõ hét után eléri a stroke
elõtti értéket (50, 78, 79). A hyper-
tensio nem függ stroke súlyosságától,
de számos más akut és krónikus ténye-
zõtõl igen (80). Így hypertoniás bete-
geken jóval magasabb vérnyomásérté-
keket észlelhetünk, és intracerebralis
vérzés esetén is jelentõsebb a vérnyo-
más-emelkedés. Emelheti a vérnyo-
mást az akutan kialakult hypoxia, fáj-
dalom, stressz, emelkedett koponyaûri
nyomás, epilepsiás görcsroham. A 48
órán túli újabb vérnyomáskiugrás fel-
veti az ismétlõdõ vagy újabb agyi ese-
mény, illetve az extracranialis szövõd-
mény lehetõségét.

Ischaemiás és vérzéses stroke-ban
egyaránt elsõdleges feladatunk, hogy a
teljes mértékben károsodott terület
széli részeinek keringését ne rontsuk, s
ezzel a túlélõ beteg minél kevesebb
funkciókárosodást szenvedjen. A széli
területek vérátáramlása döntõen az
agyi perfúziós nyomáson múlik. A sé-
rült autoreguláció miatt, az akut fázis-
ban toleránsak vagyunk a magas vér-
nyomásértékekkel szemben, ha az nem
okoz szervi elégtelenséget, és csak a
krónikus fázisban, a perfúziós autore-
guláció rendezõdése után törekszünk a
normális értékek beállítására. A mai
terápiás útmutatók szerint ischaemiás
stroke-ban a 230/120 Hgmm-nél na-
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gyobb vérnyomást kell mérsékelni
10–15%-kal az akut fázisban (81).
Ugyanakkor teoretikusan a túl magas
vérnyomás agyoedemát, vérzés okoz,
ischaemiás stroke-ban fokozza a vérzé-
ses transzformáció, vérzéses stroke-
ban az újravérzés lehetõségét. A vér-
nyomás nagysága és a vérzéses szö-
võdmények között összefüggést csak
thrombolysis esetekben lehetett iga-
zolni, ezért a thrombolysis megkezdé-
se elõtt és alatt a vérnyomást legalább
180/105 Hgmm-re kell csökkente-
nünk (82). Mindenképpen csökkente-
ni kell a vérnyomást, ha az más szervek
mûködését is veszélyezteti.

A vérnyomás mérséklését a kísérõ
tünetek (hypoxia, fájdalom stb.) ren-
dezésével kezdjük. A további csökken-
tés elméleti és néhány alacsony bizo-
nyító értékkel rendelkezõ vizsgálat
alapján elsõsorban olyan szerekkel tör-
ténhet, amelyeknek nincs direkt agyi
vazodilátor hatása (alfa-, béta-blokko-
lók, ACE-gátlók, angiotenzinrecep-
tor-blokkolók, valamint centrális al-
fa2-receptor-agonisták). A rendelke-
zésre álló vizsgálatok alapján a külön-
bözõ szerek alkalmazása nem befolyá-
solta a betegség kimenetelét, sõt az el-
méletileg kedvezõtlen hatású vérnyo-
máscsökkentõkkel sem lehetett kedve-
zõtlen kimenetelt kimutatni, ha nem
alakult ki jelentõs vérnyomáscsökke-
nés (83, 84). Egyedül a nagyobb dó-
zisban adott nimodipin rontotta a 21
napos kimenetelt (85). Ezek alapján
azt tarthatjuk, hogy egy adott gyógy-
szer hozzáférhetõsége és az alkalmazá-
sával nyert gyakorlat nagyobb fontos-
ságú, mint a teoretikus indikációs kör.

Vérzéses stroke akut fázisára vonat-
kozóan sem rendelkezünk megfelelõ
randomizált vizsgálattal, ami a vér-
nyomáskezelésben világosan eligazíta-
na. Egyértelmû bizonyító vizsgálatok
nélkül a vérzés megismétlõdésétõl, ké-
sõbb a haematoma körüli oedema nö-
vekedésétõl tartva 185/110 Hgmm-es
vérnyomást, illetve 135–145 Hgmm-
es felsõ középnyomás határt fogadunk
el (77, 86).

SUBARACHNOIDEALIS VÉRZÉS

Bár nincs egyértelmû bizonyíté-
kunk, hogy a magas vérnyomás kivál-
tója vagy következménye a subarach-

noidealis vérzésnek, az aneurysma el-
látása elõtt mérsékelt vérnyomáscsök-
kentésre törekszünk. A vérnyomás ne
legyen magasabb, mint 160/90
Hgmm. Az aneurysma ellátását köve-
tõen a vasospasmus okozta tartós neu-
rológiai károsodás megelõzéseképpen
az elsõ két hétben csak extrém magas
értékeknél (220/140 Hgmm), csök-
kentjük a vérnyomást, vagy akkor, ha a
hypertensio szervi elégtelenséget
okoz.

Több magas fokú bizonyítékot tar-
talmazó cikk jelent meg a nimodipin
tablettás alkalmazásának kedvezõ, a
tartós neurológiai károsodást megelõ-
zõ hatásáról, de ugyanakkor a megjele-
nõ és a meg nem jelenõ cáfolatok ép-
pen a vérnyomáscsökkentõ hatása mi-
att háttérbe szorították az alkalmazá-
sát (87-89).

AKUT BALKAMRA-ELÉGTELENSÉG

Az akut balkamra-elégtelenség lehet
mind az oka, mind a következménye a
hypertensiv krízisállapotoknak, min-
den esetben azonban közvetlen életve-
szélyt jelent. A beteg vérnyomását
azonnal csökkenteni kell, hogy javul-
jon a szív oxigenizációs egyensúlya.
Az oxigén demand csökkentése külö-
nösen fontos ischaemiás szívbetegsé-
gekben, de ugyanez a betegcsoport a
legveszélyeztetettebb, hogy a nem
kontrollált vérnyomáscsökkentés mi-
att akut myocardialis infarctus alakul
ki (39). Jellemzi az elégtelenül mûkö-
dõ szívet a fokozott preload paraméte-
rek (fokozott szívtérfogatok) mellett
kialakuló csökkent ejectiós frakció
(90).

A terápia célja, hogy úgy csökkent-
sük a fokozott preloadot és afterloa-
dot, hogy ne rontsuk a szív kontrak-
tilitását, és lehetõleg javítsuk a myo-
cardium keringését (91). A preferált
antihypertensiv gyógyszer éveken át a
nitroprusszid vagy ennek alternatívá-
jaként a nitroglicerin volt (4, 39, 92).
Az USA-ban a fenoldopam bevezetése
óta ez az elsõdlegesen választandó te-
rápia, és a sok mellékhatással rendelke-
zõ nitroprusszid csak alternatívaként
jön szóba. Mindkét szert érdemes
kombinálni nitroglicerinnel (2–4 mg/
óra) (4, 7). Az egyidejûleg alkalma-
zott diureticus és opioidkezelés poten-

ciálja ezen szerek antihypertensiv hatá-
sát, együttesen csak kellõ óvatossággal
alkalmazhatók (3. ábra).

Európában a kedvezõ szisztémás
hemodinamikai és myocardialis hatá-
sai miatt a szívelégtelenséggel társuló
sürgõsségi hypertensiv állapotok keze-
lésére elsõdlegesen az urapidil javallt
(4, 93). Tüdõoedemás betegek kezelé-
sében kedvezõbb hatásokat lehetett el-
érni urapidil alkalmazásával, összeha-
sonlítva a nitroglicerin-terápiával (Ni-
tura vizsgálat) (94). Ennek hátterében
az állhat, hogy a kifejezettebb vérnyo-
máscsökkentés és egyéb kedvezõbb
hemodinamikai paraméterek mellett
az urapidil nem befolyásolta a hyp-
oxiás pulmonalis vazokonstrikciót.
Így a betegek pulmonalis és meta-
bolikus státusa, valamint a következ-
ményes klinikai kép lényegesen jobb
volt az urapidillel kezelt betegeknél.

Balszívfél-elégtelenséggel társult hy-
pertoniás krízisben lehetõleg kerülni
kell a reflexes tachycardiát okozó
gyógyszereket (pl. diazoxid, hydra-
lazin), vagy azokat a gyógyszereket,
amelyek csökkentik a szívizom
kontraktilitását (pl. labetalol, béta-
blokkolók).

MYOCARDIALIS ISCHAEMIA

A cardialis ischaemiás történések
gyakran társulnak hypertoniával. A
tartós hypertonia fokozott kamrai fal-
feszülést, ezáltal fokozott myocardialis
oxigénigényt okoz, ami súlyosbítja az
ischaemiás ártalmat (92). A hyperto-
niával társult angina pectoris elsõdle-
ges kezelése sublingualis nitroglicerin
és morfin adásából áll, amit nem kielé-
gítõ hatás esetén intravénás nitroglice-
rinnel kell folytatni (39). Ezen esetek-
ben nem javasolt nifedipin adása, mi-
vel reflexes tachycardiát okoz és fokoz-
za a myocardium oxigénigényét. Rá-
adásul a sublingualisan adott, vagy a
szétrágva lenyelt tabletta felszívódása
bizonytalan, hatása nem jól kontrollál-
ható, így alkalmazása nem javallt
hypertensiv krízishez társuló myocar-
dialis ischaemia esetén sem.

Ha a betegnek nincsenek szívelég-
telenségre utaló tünetei, akkor az el-
sõdleges terápia labetalol vagy esmo-
lol, nitroglicerinnel kiegészítve (a dó-
zis maximálisan 12 mg/óra értékig nö-
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velhetõ) (4). Ha a beteg vérnyomását
ezekkel a szerekkel nem lehet jól kont-
rollálni, akkor a kezelés kiegészíthetõ
nicardipin vagy fenoldopam adásával,
szoros monitorozás mellett.

AKUT AORTADISSECTIO

Az akut aortadissectio kialakulásá-
ban a súlyos magas vérnyomás az
egyik legfontosabb prediszponáló té-
nyezõ. Az aorta falának további szét-
válását csak a vérnyomás azonnali
csökkentésével lehet megállítani. Fon-
tos a dissectio besorolása. A Stanfordi
klasszifikáció szerint A-típusú, proxi-
malis dissectióról akkor beszélünk, ha
az aorta ascendens érintetté vált, füg-
getlenül a kiterjedés nagyságától (95).
B-típusú, distalis dissectióhoz került
besorolásra az összes többi aortadis-
sectio. Proximalis laesio esetén a bete-
get sürgõsséggel meg kell operálni –
nemrég publikálták a sebészeti keze-
lést összefoglaló magyar tanulmányt
(96) –, míg distalis érintettségnél a
kezdeti gyógyszeres kezelésnek van ki-
emelt jelentõsége (94). A proximalis
dissectio mortalitása mûtét nélkül
90%-os, míg distalis dissectio esetén
az 1 éves túlélés 60%-os (95, 97).

Az antihypertensiv kezelés célja,
hogy a vérnyomást a lehetõ legalacso-
nyabb szintre csökkentsük le, ahol
még kielégítõ a szervperfúzió (39).
Fontos az aortafalra esõ nyírási fe-
szültség csökkentése, amit a kamrai
kontrakció ereje és sebessége, valamint
a pulzatilis áramlás határoz meg (98).
A reflexesen sympathicus aktivitást fo-
kozó szerek növelik mind a frekvenciá-
ját, mind a sebességét a bal kamrai
ejectiónak, ezáltal növelik az aortafalra
jutó nyírási feszültséget. Így a legtöbb
artériás vazodilátor önmagában való
alkalmazása kontraindikált, mivel az a
dissectio propagálásához vezethet. A
standard terápia vazodilátor és béta-
blokkoló kombinációja. Napjainkban
elsõdlegesen béta-blokkolóként az es-
molol jön szóba (alternatíva a meto-
prolol), vazodilátorként pedig tradici-
onálisan a nitroprusszid (39, 99). Az
utóbbi idõben bevezetett nicardipin
vagy fenoldopam egy kevésbé toxikus
alternatíváját adja a vazodilátor keze-
lésnek (100). Labetalol adása önma-
gában kiváltja a vazodilátor–béta-

blokkoló terápiás kombinációt (101).
Ha béta-blokkoló adása bármilyen ok-
ból kontraindikált (pl. szívelégtelen-
ség, bradycardia, obstructiv tüdõbe-
tegségek), akkor érdemes elsõdleges
terápiának az urapidilt választani (39).

PRAEECLAMPSIA, ECLAMPSIA

Praeeclampsia rendszerint fiatal pri-
miparáknál a 20. gestatiós hét után
fordul elõ. Oka multifaktoriális, kivál-
tó tényezõ placentában kialakuló kó-
ros változásokban keresendõ. Súlyos-
sági fokozatairól a patofiziológiai rész-
ben beszéltünk. A praeeclampsia meg-
jelenése kórházi kezelést tesz indokolt-
tá, és súlyos toxaemiában a terhesség
befejezését anyai és magzati javallatok
egyaránt indikálják. Eclampsiának ne-
vezzük az állapotot, ha görcsroham
vagy eszméletlenség alakul ki a toxae-
miás terhesnél, anélkül, hogy kopo-
nyaûri eltérés lenne. Leginkább a 3.
trimesterben, illetve a szülés utáni 48
órában fordul elõ.

Súlyos praeeclampsiás állapotban
intravénás vagy intramuscularis mag-
nézium-szulfát megelõzheti az ec-
lampsia a kialakulását. Eclampsiában 4
g magnézium-szulfátot adunk 5–10
perc alatt, majd 1 g-ot óránként Rin-
ger-oldatban vagy 5%-os glükóz-
oldatban (16). Magnézium-szulfát
adását meg kell szakítani, ha a patella-
reflex kiesett, légzésdepressziót észle-
lünk, vagy 100 ml/óra alá csökken a
diuresis. A magnézium önmagában
kevéssé csökkenti a vérnyomást, és a
beadást követõ elsõ percekben kiala-
kulhat újabb rövid görcsroham, ami
külön kezelést nem igényel. A magné-
ziumszint mérése csak magnézium-
mérgezés tünetei és veseérintettség
esetén indokolt.

Hirtelen jelentkezõ, kifejezett vér-
nyomás-emelkedésnél labetalolt, nife-
dipint cseppinfúzióban, esetleg hidra-
lazint, a harmadik trimesterben
urapidilt is adhatunk. E tárgykörben
sincsenek megfelelõ randomizált vizs-
gálatok, az áttekintõ írások a helyi szo-
kások szerint rangsorolják az alkal-
mazható antihypertensiv szereket.

Labetalolt iv. bolusokban vagy fo-
lyamatos infúzióban adjuk, gyakori
mellékhatása a magzati bradycardia.
Egy nemrégen megjelent metaanalízis

szerint a hidralazin a gyakori anyai
mellékhatásai miatt kérdéses, hogy al-
kalmazható-e elsõnek választandó
szerként toxaemiában (102). Korábbi
tanulmányok szerint az urapidilt
hidralazin-terápiára nem reagáló ese-
tekben is sikeresen alkalmazhatjuk
(103, 104).

Míg a magyar ajánlás (13) elsõ vá-
lasztandó szerek között említi a sub-
lingualisan adott nifedipint, az ameri-
kai ajánlások óvatosságra intenek és
inkább nicardipint javasolnak (5). A
választhatók sorában az utolsók közé
szorult a nitroprusszid (5). A tartós,
orális adagolás alapgyógyszere a metil-
dopa, melynek adása a magzati fejlõ-
dés szempontból biztonságos (16,
105).

Nem ajánlottak az ACE-gátlók, az
angiotenzin-receptor blokkolók, mert
gátolják a magzati fejlõdést, a vízhaj-
tók pedig tovább rontják a toxaemiás
állapotot (16).

PERIOPERATÍV HYPERTONIA

Az altatás során kötelezõ monito-
rozni a szívfrekvenciát és a vérnyo-
mást, így általában hamar észrevételre
kerül a nem kívánatos vérnyomás-
emelkedés. A perioperatív hypertoniás
esetek száma folyamatosan nõ, mivel
egyre nagyobb arányban kerülnek mû-
tétre idõs, hypertoniás betegek. Nem
meglepõ, hogy az egyik leggyakoribb
intraoperatív aneszteziológiai szövõd-
mény a beteg vérnyomáskiugrása.
Szoros összefüggést lehetett kimutatni
az anamnézisben szereplõ hypertonia
és a posztoperatív cardiovascularis ha-
lálozás között (106, 107).

A perioperatív hypertonia hátteré-
ben két fõ mechanizmus húzódhat
meg. A korábban normotenzív bete-
gek hypertoniájának leggyakoribb oka
a pszichoemocionális, mûtéti és egyéb
perioperatív stressz tényezõk nem ki-
elégítõ kontrollja. Ezen tényezõk hatá-
sára aktiválódik a sympathicus ideg-
rendszer, következményes vérnyomás-
emelkedéssel és tachycardiával. Ez a
„fiziológiásnak” tekinthetõ hyperten-
sio hasznos figyelmeztetõ jel, mivel
felhívja az aneszteziológus figyelmét a
beteg állapotának szorosabb kontroll-
jára, és a kiváltó ok megszüntetésére
(3). Leggyakoribb ilyen tényezõ az
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anxietas, fájdalom, inadekvát an-
aesthesia, hypercapnia, hypoxia,
gyógyszerhatás (pl. adrenalinos infilt-
ráció) vagy reflexes mechanizmusok
(pl. agynyomás-fokozódás, húgyhó-
lyag-feszülés). Ezen tényezõkre adott
fokozott válaszreakció, hasonlóan a
terhelésre jelentkezõ abnormális vér-
nyomásválaszhoz, felveti a balkamra-
hypertrophia lehetõségét (108). A be-
teget érdemes ilyen irányú kivizsgálás-
ban részesíteni.

A perioperatív hypertensio másik
nagy csoportja az ismerten hyperto-
niás betegeken kialakuló nem kívána-
tos vérnyomás-növekedés. A nem kel-
lõen beállított hypertoniás beteg ab-
normálisan magas vérnyomás-növeke-
déssel válaszolhat a korábban részlete-
zett stressztényezõkre. Nem idõben
történõ észlelés, illetve nem megfelelõ
antihypertensiv kezelés esetén akár
hypertensiv krízis is kialakulhat a mû-
tét alatt, közvetlenül veszélyeztetve ez-
zel a beteg életét. A nemzetközileg elfo-
gadott álláspontok szerint azon súlyos
hypertoniás betegek, akiknek a vérnyomá-
sa magasabb, mint 180/110 Hgmm a
vérnyomás megfelelõ rendezéséig nem en-
gedhetõk elektív mûtétre (109). Nem
szükséges a mûtétet halasztani viszont
enyhe vagy mérsékelten súlyos hyper-
toniában, ha a betegnél folyamatosan
biztosítani lehet az adekvát monitoro-
zást és kezelést. Számítani lehet nem
várt, akár extrém fokú vérnyomás
emelkedésre is phaeochromocytoma
és vesebetegségek esetén.

A hirtelen perioperatív vérnyomás-
emelkedés leggyakoribb szövõdmé-
nyei az akut aortadissectio, aneurys-
maruptura, artériás érvarrat elégtelen-
ség, intracerebralis vérzés, intracra-
nialis nyomásfokozódás, hypertensiv
encephalopathia, myocardialis ischae-
mia és balkamra-elégtelenség (110). A
nem jól beállított magas vérnyomás
különös veszélye, hogy a mûtét alatt
gyakran alakul ki labilis hemodina-
mikai állapot (109). A vérnyomáski-
ugrás nehezen kontrollálható hypo-
tensióba válthat át, fokozva ezzel az
ischaemiás történések, szervfunkciós
zavarok kialakulásának a lehetõségét
(110). Uraemiás, hypertoniás bete-

geknél fokozott rizikót jelent a narkó-
zis bevezetõ szakasza. Az anaesthesiá-
val létrejövõ sympatholysis megszün-
teti a hypovolaemiás érpálya vazokon-
strikcióját, ennek következtében nagy-
fokú vérnyomásesés jelentkezhet, an-
nak összes következményével (111).

A különbözõ regionális anaesthesiák
csökkentik a nociceptív stimulusra
adott vérnyomás-növekedési választ
(3). Hypertoniás betegek aortamûtét-
je során ki tudták mutatni, hogy a
lumbalis epiduralis anaesthesiával
kombinált általános érzéstelenítés
jobb vérnyomáskontrollt eredménye-
zett, mint az általános anaesthesia ön-
magában (112). A posztoperatív peri-
ódusban viszont az epiduralis anal-
gesia abbahagyása myocardialis
ischaemiával társuló vérnyomás-növe-
kedést okozott.

A PERIOPERATÍV HYPERTENSIO
KEZELÉSE

Nincs széles körben elfogadott, ta-
nulmányokkal alátámasztott állás-
pont, hogy milyen értéktartományban
kell tartani az artériás vérnyomást a
perioperatív szakban. Az általános
gyakorlatnak az, hogy igyekezzünk a
vérnyomást a nyugalmi alapérték
�20%-os tartományában tartani. A
stabil hemodinamika biztosítása egy-
ben garantálja az optimális szervper-
fúziót is. A perioperatív vérnyomáski-
ugrások kivédésére az ismert hyper-
toniás beteggel a mûtét elõtt is a meg-
szokott idõben be kell vetetni a szoká-
sos antihypertensiv gyógyszereit.

A fokozott intraoperatív vérnyomás
csökkentésére két megoldás kínálko-
zik. A legkézenfekvõbb út, a fokozott
mûtéti stressz csökkentése az an-
aesthesia mélységének a fokozásával.
Mindenképpen ezt a lépést kell válasz-
tani akkor, ha a betegnél az alkalma-
zott anaesthesia mélysége és a fájda-
lomcsillapítás foka nem megfelelõ
(célszerû a narcosis mélységének a
monitorozása) (34). Kellõ mélységû
anesztézia esetén is az inhalációs
anaestheticumok dózisának növelésé-
vel arányosan csökkenteni lehet a vér-
nyomást. Ez azonban gyakran nem

elõnyös, mivel a jelentõs negatív
inotrop hatás mellett a coronariasteal
és a myocardialis ischaemia fokozódá-
sával járhat, valamint megnyújtja az
extubálásig eltelt idõt és az intenzív
osztályon való tartózkodást (113).

A másik lehetõség intravénás anti-
hypertensiv szer alkalmazása, ha meg-
bizonyosodtunk arról, hogy a magas
vérnyomást nem az elégtelen mélysé-
gû anaesthesia okozza. A perioperatív
szak akut vérnyomás-növekedéseinek
kontrollálására az antihypertensiv te-
rápiát csak intravénásan érdemes alkal-
mazni. A bizonytalan felszívódás mi-
att minden egyéb gyógyszerbeviteli
módot kerülni kell. Az USA- ban ren-
delkezésre álló gyógyszerektõl eltérõ-
en Európában és így Magyarországon
is jelenleg az elsõdlegesen választandó
antihypertensiv szer az urapidil (72).
Coronariamûtétek során végzett vizs-
gálatkor hasonló effektivitásúnak talál-
ták a vérnyomás kontrollálására, mint
a nitroprusszidot, azonban az urapidil
kedvezõbb hatású volt a myocardium
oxigenizációját tekintve (64). Hason-
lóan kedvezõbb hatást észleltek
phaeochromocytoma mûtétek peri-
operatív szakában is, ahol az urapidil a
nitroprussziddal szemben könnyeb-
ben fenntartható és egyenletesebb vér-
nyomáskontrollt tett lehetõvé (114).
Mindazon esetekben, ahol a nagyfokú
hypertoniát valószínûsíthetõen foko-
zott katecholaminkiáramlás okozta,
akár elsõ szerként is érdemes rövid ha-
tású béta-blokkoló szert adni (esmo-
lol, esetleg metoprolol), ha nem áll
fenn kontraindikáció. Nagyon jól le-
het potencírozni az urapidil hatását kis
dózisú béta-blokkoló kiegészítéssel.
Pheaochromocytoma-eltávolítás mû-
tétje alatt észlelt vérnyomáskiugrás ke-
zelésére önmagában béta-blokkoló
szert alkalmazni tilos. Elõnyben kell
részesíteni a kombinált sympatholysist
(urapidil, labetalol). Súlyos ischae-
miás szívbetegség esetén érdemes a
beteg cardiovascularis státusának sta-
bilizálására perfuzorban urapidilt vagy
nitroglicerint, esetleg nifedipint adni
(8, 9).
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BEVEZETÉS

Az IgA-nephropathia (IgAN) a leg-
gyakoribb primer glomerulonephritis
világszerte. A korábban jóindulatúnak
tartott betegségrõl a hosszabb követés
alapján kiderült, hogy 20–25 év után a

betegek 20–40%-a végállapotú vese-
elégtelenségben szenved (1). Mivel a
betegség tipikusan a fiatal felnõttkor-
ban kezdõdik és lassan progrediál, na-
gyon fontosnak tûnik a betegség kiala-
kulását és progresszióját meghatározó
faktorok minél pontosabb megismeré-

ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNYEK / REVIEW ARTICLES

ÖSSZEFOGLALÁS Az IgA-nephropathia (IgAN) a leggyakoribb primer glomerulonephritis,
mely a betegek jelentõs részénél hosszabb idõ után végállapotú veseelégtelenség kiala-
kulásához vezet. Az IgA-rendszernek az IgAN patogenezisében játszott szerepével kapcso-
latban az elmúlt években több jelentõs adat került felismerésre. IgAN-ban a glomeru-
lusokban mindig csak IgA1-lerakódás figyelhetõ meg, döntõ többségében polimer formá-
ban (pIgA1). A lerakódott pIgA1-döntõen nem a mucosában képzõdik, ahogy azt koráb-
ban feltételezték, hanem a csontvelõben és a tonsillákban. Egészséges egyénekben az
IgA1-molekulák kapocs régiójához N-acetil-galaktózamin, galaktóz, illetve sziálsavmole-
kulák kötõdnek, melyek jelenléte, illetve hiánya jelentõsen befolyásolja az IgA molekulák
fiziko-kémiai állapotát (pl. receptorhoz való kötõdés). IgAN-ás betegek IgA1-molekulá-
jának kapocs régiójában csökkent a glikolizáció, melynek szerepe lehet a molekulák
mesangialis lerakódásában és így a betegség kialakulásában.
Jelenlegi irodalmi adatok alapján úgy tûnik, hogy az IgA immunrendszer különbözõ eltéré-
sei együttesen felelõsek az IgAN kialakulásáért.

Kulcsszavak: IgA-nephropathia, glikolizáció, pathogenesis

ABSTRACT IgA nephropathy (IgAN) is the most common form of primary glomerulo-
nephritis, which leads to end-stage renal disease in a considerable ratio of patients during
long term follow-up. Several important data have been identified over the past few years
in connection with the role of the IgA system in the pathogenesis of IgAN. In IgAN only the
deposition of IgA1 can be observed in glomeruli, and the majority of cases are in polymer
form (pIgA1). In contrast to previous assumptions, the deposited pIgA1 is not being
formed in the mucosa, but in the marrow and in the tonsils. In healthy individuals
N-acetylgalactosamine, galactose and sialic-acid are connected to the hinge region of
IgA1 molecules. The presence or absence of them has a significant influence on the
physico-chemical properties of IgA molecules (e.g. connection to receptors). The
decreased glycosilation of IgA molecules in their hinge region may play a role in the
mesangial deposition, and therefore in the pathogenesis of the disease.
On the basis of the present literature the different disorders of the IgA immunsystem are
responsible together for the development of IgAN.

Key words: IgA nephropathy, glycosilation, pathogenesis
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se és ennek alapján terápiás és preven-
ciós stratégiák kidolgozása.

Az IgAN diagnózisa a veseszövetta-
ni minta immunhisztológiai vizsgála-
tán alapszik. Az IgA-molekulák dön-
tõen a glomerulusok mesangiumában
rakódnak le. Az immunhisztológiai
képhez változatos fénymikroszkópos
glomerularis elváltozások társulnak, az
enyhe mesangialis proliferációtól a sú-
lyos félhold- (crescent) képzõdésig,
melyet különbözõ mértékû szekunder
tubulointerstitialis elváltozások (ke-
reksejtes beszûrõdés, hegesedés) is kí-
sérhetnek.

A vesetranszplantált betegekkel kap-
csolatos megfigyelések újabb értékes
adatokat szolgáltattak a kórkép pato-
geneziséhez. A növekvõ számú transz-
plantált beteg adataiból ismert, hogy
az IgAN miatt veseelégtelenné vált,
majd emiatt transzplantált betegek
50%-ban az IgAN újra kialakul(2). A
donor vesék beültetés elõtti szövettani
vizsgálataiból (ún. null biopsia) derült
fény arra, hogy számos esetben tünet-
szegény IgAN-ban szenvedõktõl ke-
rültek a vesék kivételre, illetve transz-
plantációra. Amennyiben ezeket nem
IgAN-s betegekbe ültették be, az IgA-
depozitumok rövid idõ alatt eltûntek a
transzplantált vesékbõl. E két megfi-
gyelés alapján joggal feltételezhetõ,
hogy az IgAN kialakulásáért nemcsak
a glomerulusokban/vesékben lévõ pre-
diszponáló tényezõk, hanem a szerve-
zet IgA rendszerének kóros mûködése

lehet a felelõs. Ezen tények is ösztö-
nözték az elmúlt évtizedben az IgA
rendszer fiziológiai és patofiziológiai
folyamatainak jobb megismerésére
irányuló vizsgálatokat.

Jelen dolgozatban az IgA-rendszer-
nek az IgAN patogenezisében játszó
szerepét tekintjük át, melyhez szüksé-
ges az IgA rendszer mûködésének rö-
vid áttekintése is.

HUMÁN IMMUNGLOBULIN A (IgA)
ÉS AZ IgA-RENDSZER

Emberben az IgA-molekulának két
altípusa ismert – IgA1 és IgA2, me-
lyek között a fõ strukturális különbség
az, hogy az IgA1-molekulák tartal-
maznak egy nagyfokban glikolizált,
ún. hinge (=kapocs) régiót, mely az
IgA2-bõl hiányzik (3) (lásd 1. ábra
IgA-molekula szerkezete). Mindkét
IgA-alosztály elõfordulhat monomer
(mIgA) vagy az ún. J-láncon keresztül
más IgA-val összekapcsolódva poli-
mer formában (pIgA) is. Az IgA rész-
ben a mucosában, részben a sziszté-
más plazmasejtekben termelõdik és
mindkettõnek különbözõ szabályozó
mechanizmusai vannak.

MUCOSALIS IgA

Az IgA-molekulák döntõ többsége a
mucosában képzõdik. Az itt képzõdõ

IgA mindig pIgA, melyhez ún.
szekretoros komponens is társul
(sIgA). A szekretálódott IgA1/IgA2
aránya a különbözõ mucosákban, így
például a gastrointestinalis traktus kü-
lönbözõ szakaszaiban eltérõ. Az sIgA
feladata a nyálkahártyák védelme, azaz
a potenciálisan pathogen anyagok és
toxinok agglutinációja és neutralizáci-
ója a mucosa felszínén, mielõtt még
azok az epitheliumon átjutnának.

SZISZTÉMÁS IgA

A szervezetben a perifériás immun-
szövetekben, illetve a csontvelõben is
képzõdik IgA, mely döntõen mIgA. A
szisztémás IgA pontos szerepe a szer-
vezet immunvédekezésében még nem
teljesen világos. A mucosalis, periféri-
ás, illetve csontvelõi IgA-szintézis kö-
zött a B- és T-sejtek által mediált bo-
nyolult szabályozó rendszer van,
melynek pontos mûködése még nem
ismert.

AZ IgA ELIMINÁCIÓJA

Az IgA-molekulák receptor medi-
álta folyamatokon keresztül jutnak ki a
keringésbõl. A keringõ myeloid sejtek
Fc�-receptor I (CD 89) segítségével
kötik meg az IgA-t, illetve a májban a
hepatocyták aszialoglikoprotein
(ASGPR) és a Kuppfer-sejtek Fc�-RI
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(CD 89) receptorai is részt vesznek va-
lószínûleg az eliminációban (4, 5).

IgA-RENDSZER KÓROS
VÁLTOZÁSAI IgAN-BAN

MESANGIALIS IgA

IgAN-ban csak az IgA1 mesangialis
depozíciója figyelhetõ meg. A lerakó-
dott IgA-molekulákról számos vizsgá-
lat ellenére sem igazolódott antigén-
specificitásuk, ezért valószínûleg
poliklonális jellegûek. Mivel a mes-
angialis IgA-molekuláknak megfelelõ-
en kimutatható a J-lánc jelenléte, illet-
ve secretoros komponenst is képesek
megkötni, feltételezhetõ, hogy döntõ-
en polimer formában vannak jelen
(pIgA). Az IgA-molekulák közül a �
könnyû láncot tartalmazó pIgA-k kö-
tõdnek a legerõsebben a mesangialis
sejtekhez, de ennek oka nem ismert
(6). A pIgA fiziológiásan nyálkahártya
eredetû, melynek alapján feltételezhe-
tõ volt, hogy a glomerulusokban lera-
kodó pIgA1 a mucosában képzõdik.
Ezzel összecsenghet az a klinikai jel-
legzetesség, hogy számos betegben a
betegség elsõ jelentkezése, illetve ki-
újulása (makroszkópos haematuriás
epizódok) gyakran társul nyálkahár-
tya- – elsõsorban felsõ légúti – infekci-
ókhoz. Azonban az utóbbi évek több
vizsgálata azt igazolta, hogy IgAN-
ban a nyálkahártya pIgA1-termelése
csökken és a csontvelõ, illetve tonsillák
pIgA1-termelése – talán kompenzato-
rikusan (?) – fokozódik. (6). Mind-
ezen tények arra utalhatnak, hogy
csontvelõi, illetve tonsillaris eredetû a
nephritogen pIgA1.

SZÉRUM-IgA

A szérumban az IgA normális körül-
mények között 1,4–4,2 g/l koncentrá-
cióban van jelen. A szérum IgA-szint
az IgAN-sok mintegy felében maga-
sabb, melyért az IgA1-alcsoport emel-
kedett szintje a felelõs, a szérum-
IgA2-szint nem változik. De még nor-
mális szérum IgA-szint esetén is a na-
gyobb molekulasúlyú IgA-k aránya (a
pIgA vagy IgA és más fehérjék alkotta
komplexek) a betegekben nagyobb,

mint egészségesekben, különösképp a
betegség fellángolásakor (7). Az
egészséges kontrollokkal összehason-
lítva IgAN-ban szenvedõknél a
szérum-IgA anionosabb töltésû, �
könnyûláncban gazdagabb és kevésbé
O-glikolizált (ennek jelentõségét lásd
késõbb). Valószínûsíthetõ, hogy ezek
a keringésben lévõ, megváltozott tu-
lajdonságú IgA-molekulák rakódnak
le a mesangiumban.

Az IgA-TERMELÕDÉS
SZABÁLYOZÁSA IgAN-BAN

Az IgA-molekulák termelõdése elsõ-
sorban T-sejt-dependens folyamat, bár
mind a T-, mind a B-sejtek szerepét
vizsgálták IgAN-ban. A keringõ T-
sejtek különbözõ eltéréseirõl több
munkacsoport is beszámolt, de az ada-
tok ellentmondásosak. Tény viszont,
hogy az IgAN-ban szenvedõk T-sejtje-
iben fokozottan expresszálódnak az
IgA képzõdést elõsegítõ citokinek úgy
mint az IL-4, IL-5, IL-10 és TGF-	.
(8-10) Nemrégiben a 
�T-sejtek sze-
repét írták le az IgAN-ban szenvedõk
fokozott IgA-termelõdésének hátteré-
ben (11, 12).

IgA MESANGIALIS DEPOZÍCIÓJA

Az IgA-rendszer elõbbiekben vázolt
eltérései alapján feltételezhetõ, hogy
IgAN-ban a mesangialisan lerakódott
pIgA1-molekulák fõleg a szisztémás
(esetleg a tonsillák) IgA-rendszerbõl
származnak és nem a mucosából. A
betegek mintegy felében elõforduló
emelkedett szérum-IgA1-szint önma-
gában nem magyarázza azok mes-
angialis lerakódását. Ezt támasztják alá
azok a megfigyelések is, hogy sem IgA
myelomában, sem HIV/AIDS beteg-
ségben – ahol szintén magas a szérum-
ban a polyclonalis IgA-koncentráció –
nem alakul ki mesangialis IgA-
depozíció és így IgAN sem.

Korábban a mesangialis depozíció
okaként a keringõ antigén-antitest
immunkomplexek passzív kitapadását,
vagy mesangialis antigénnel vagy
neoantigénnel szembeni autoimmun
folyamatokat vagy in situ immun-
komplex-képzõdés lehetõségét vetet-
ték fel. Ezen lehetõségek szerepét az
IgA mesangialis depozíciójában nem
sikerült egyértelmûen bizonyítani, ez-
zel szemben az elmúlt évek kutatásai-
ban a nephritogen IgA1-molekulák
fizikokémiai eltérése került elõtérbe az
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2. ábra. IgA1 glikolizációja. A szerin (Ser) és treonin (Thr) aminosavakhoz az N-acetil-

galaktózaminon (GalNAc) keresztül különbözõ elrendezésben kapcsolódhat a galaktóz

(Gal), illetve sziálsavmolekulák egészségesekben



immunológiai természetû folyamatok
helyett (13).

IgA1 GLIKOLIZÁCIÓJA

Mint korábban említettük, az IgA1-
és IgA2-molekulák közötti fõ különb-
ség a hinge régió megléte vagy hiánya
(1. ábra). Az IgA1-molekulák hinge-
régiójában található szerin (Ser), illet-
ve treonin (Thr) aminosavakhoz O-
kötéssel N-acetil-galaktózamin
(GalNAc) kötõdik, melyhez a továb-
biakban még sziálsav, illetve galaktóz
(Gal) kapcsolódik különbözõ elrende-
zõdésben (2. ábra). Több munkacso-
port, különbözõ metodikákkal végzett
vizsgálatai bizonyították, hogy az
IgAN-ban szenvedõ betegek szérumá-
ban lévõ IgA1-molekulák hinge-
régiója kevesebb galaktózt, illetve
sziálsavat tartalmaz, mint az egészsé-
geseké (14, 15). Ennek hátterében a
hinge-régió peptidjeiben, illetve a sza-
bályzó gén szekvenciáiban kórosat
nem sikerült igazolni. Az GalNAc-hoz
a sziálsav csatlakozását a sziálsav
transzferáz, a galaktóz csatlakozását a
	-1,3-galaktozil-transzferáz enzim ka-
talizálja (3. ábra). Az utóbbi enzim
stabilitásáért egy molekuláris
chaperone – ún. Cosmc – a felelõs. A
	-1,3-galaktozil-transzferáz enzim
csökkent aktivitásáról IgAN-ban már
vannak adatok, azonban az még kér-
déses, hogy ezért az enzim károsodása,

down regulációja vagy esetleg a csök-
kent Cosmc-aktivitás a felelõs (16).

A csökkent glikolizációjú
IgA1-molekulák a következõ
patofiziológiai folyamatokat indíthat-
ják el, melyek egyenként, illetve együtt
eredményezhetik a mesangialis IgA1
lerakódását:

1. A csökkent glikolizációjú hinge-
régió epitóppá (autoantigénné) vá-
lik, és az ellene termelõdött IgA-
vagy IgG-molekulákkal keringõ
immunkomplexeket képez.

2. A terminális galaktóz-, illetve
sziálsavmolekula hiányában az
IgA1-molekulák erõsebben kötõd-
nek a mesangium extracellularis
mátrixához, illetve nem specifiku-
san – tehát nem az eddig ismert re-
ceptorokon keresztül (CD 89,
ASGPR) – a mesangialis sejtekhez.

3. A csökkent glikolizációjú IgA1-
molekulák sokkal inkább hajlamo-
sak a makromolekuláris komplexek
képzõdésére.

4. Ezeken kívül feltételezhetõ, hogy a
csökkent glikolizációjú IgA1-nek a
keringésbõl való eliminációja is ká-
rosodhat, mivel a csökkent sziál-
savtartalom miatt kisebb a hepato-
cyták ASGPR-receptorához való
affinitás. Ezen kívül a CD89-re-
ceptorhoz való kötõdés is csökken-
het, bár ezekrõl még konkrét ada-
tok nem ismertek.

MESANGIALIS IgA1-DEPOZÍCIÓ
ÉS A GLOMERULONEPHRITIS
KIALAKULÁSÁNAK KAPCSOLATA

A mesangialis sejtekben az IgA1-
molekulák fentebb részletezett fiziko-
kémiai változásaik miatt lerakódhat-
nak, illetve a mesangalis sejtek esetleg
eddig még nem ismert receptorokon
(CD71?) keresztül kötik meg a kóros
IgA1-molekulákat (17). Az eddig is-
mert IgA-receptorok (CD89,
ASGPR) az eddigi vizsgálatok szerint
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IgAN-ban nem expresszálódnak a
mesangiumsejtek felszínén (18).

In vitro a mesangialis sejtekhez kö-
tõdõ IgA1-tartalmú immunkomp-
lexek proinflammatorikus hatást válta-
nak ki. Citokin, kemokin, növekedési
faktor aktivitást okoznak és ezáltal
sejtproliferációhoz, illetve fokozott

extracellularis mátrix képzõdéshez ve-
zetnek (19).

Az elmúlt évtizedben jelentõs elõre-
lépés történt a mesangialis IgA-lera-
kódás patofiziológiájának megértésé-
ben, melynek kulcslépéseit a 4. ábrán
foglaltunk össze. Az IgA immunrend-
szer különbözõ szintû eltérései alapján

úgy tûnik, hogy több mechanizmus
együttesen felelõs az IgAN kialakulá-
sáért. Újabb vizsgálatok szükségesek
az IgA-immunrendszer és az IgAN
kórtanának mélyebb megismeréséhez
és az erre felépíthetõ specifikus terápia
kidolgozásához.
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ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNYEK / REVIEW ARTICLES

ÖSSZEFOGLALÁS A szerzõk a gyermekkori malignus betegségek és azok kezelése során
fellépõ, vesét érintõ elváltozások okait, valamint a prevenció és a kezelés lehetõségeit te-
kintik át.
A vese károsodása daganatos infiltráció, a tumor vizeletelvezetési akadályt okozó hatása,
hypovolaemia, tumorlysis szindróma (TLS), nephrectomia, irradiáció, cytostaticumok és
egyéb nephrotoxikus gyógyszerek alkalmazása következtében jöhet létre. A cytostaticu-
mok közül a platinaszármazékok, a methotrexat, az alkiláló ágensek és az antraciklin anti-
biotikumok nephrotoxicitása a legszámottevõbb.
A glomerularis filtrációs ráta, a proximalis, valamint distalis tubulus funkciók megítélése
céljából, a cystatin C módszert, az N-acetil-béta-glükózaminidáz aktivitás és a microalbu-
minuria meghatározását, valamint a szérum és a vizelet ozmotikus koncentrációjának
egyidejû mérését ajánlják. A képalkotó eljárások a kórismézés, a reziduális és recidív tu-
mor kimutatása szempontjából hasznosak, emellett hozzájárulnak a vesefunkció ponto-
sabb megítéléséhez.
A prevenciós és terápiás eljárások közül a legtöbb, evidencián alapuló ajánlás a TLS meg-
elõzésére és kezelésére vonatkozik. A TLS okozta morbiditás és mortalitás csökkentése
érdekében a „standard” allopurinol-hiperhidrációs kezelés mellett a magas rizikójú bete-
gekben bevezetésre került a rekombináns urát-oxidáz. A cytostaticumok által kiváltott ve-
sekárosodás prevenciójában a specifikus antidotumok mellett fontos az erõteljes hidrálás
és a vizelet-pH optimalizálása. Tekintettel arra, hogy a platina és antraciklinszármazékok
oxidatív stresszt elõidézve károsítanak, ígéretes terápiás lehetõségeket kínálnak az anti-
oxidáns szerekkel folytatott klinikai, preklinikai és állatkísérletek. A kialakult vesekároso-
dás terápiájában az antioxidánsok mellett az angiotenzin konvertáló enzim gátlóknak, a
gondosan megválasztott diureticus kezelésnek és az eritropoetinnek lehet szerepe.

Kulcsszavak: nephrotoxicitás, prevenció, terápia, cytostaticumok, irradiáció, TLS

ABSTRACT During the last decades, the prognosis of childhood cancer has substantially
been improved. Therapy designed for patients with poor prognosis has become
increasingly aggressive carrying an increased risk of acute and long-term nephrotoxicity.
Therefore, attempts for their prevention gain an ever increasing importance. Here we
summarize the nephrotoxic sequalae of childhood cancer as well as their prevention and
treatment.
Renal origin or renal parenchymal infiltration of the tumor, nephrectomy, tumor lysis
syndrome (TLS), hypovolemia, irradiation, cytostatic and supportive therapy, each, may
result in impaired renal function. Among cytostatic drugs, platinum derivates, metho-
trexate, cyclophosphamide and ifosfamide and anthracyclin antibiotics have been
associated with significant nephrotoxicity. On the course of chemotherapy with the above
agents, glomerular and tubular function should be carefully monitored.
According to data from the literature and personal experiences, the cystatin C assay,
assessment of urinary N-acetyl-betha-D-glucosaminidase activity, microalbuminuria and
serum/urine osmolality can be advised as appropriate and cost-effective methods for
characterizing renal function.
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BEVEZETÉS

A gyermekgyógyászati hematoló-
gia, onkológia a XX. század utolsó
harmada orvostudományának egyik
sikertörténete. A biológiai alapismere-
tek bõvülésének, a diagnosztikus és te-
rápiás lehetõségek fejlõdésének ered-
ményeképpen a korábban csaknem ki-
vétel nélkül fatalis gyermekkori rossz-
indulatú daganatos betegségek az ese-
tek többségében gyógyíthatóvá váltak
(1). Az Egyesült Államokban ezeknek
a gyermekeknek a visszaesésmentes 5
éves túlélési ideje megközelíti a 70%-
ot, a gyógyultak prevalenciája a 15–45
év közötti életkorú fiatal felnõttek cso-
portjában 1:1000 volt 1990-ben, és
ennek az aránynak a négyszerezõdése
(1:250) várható 2010-ben (1, 2).

Az észak-amerikai, nyugat-európai
mutatókhoz hasonló adatok jellemzik
a magyar gyermekbetegek helyzetét is.
A kedvezõ túlélési statisztika eltér az
egyes kórképekben, így például
Wilms-tumorban (WT) 95% feletti,
míg IV. stádiumú neuroblastomában
20% alatti a gyógyulási arány (3). Az
életét, életminõségét nemcsak a daga-
nat progressziója, hanem a cytostati-
cus, az irradiációs, a sebészi, sõt a
szupportív kezelés mellékhatásai is ve-
szélyeztetik. A mellékhatások a beteg
minden szervét, szervrendszerét érint-
hetik. Dolgozatunkban a gyakorisága
és súlyossága miatt egyaránt jelentõs
nephrotoxicitás kóreredetét, megelõ-
zésének és kezelésének módszereit te-
kintjük át.

A VESEKÁROSODÁS KÓREREDETE

A VESE TUMOROS INFILTRÁCIÓJA

Nyilvánvaló a vesekárosodás erede-
te, ha a rosszindulatú daganatos be-

tegség magából a vesébõl indul ki,
vagy involválja a szervet. A daganatos
érintettség következtében részben,
vagy teljes egészében sérül a kiválasztó
funkció. A sérült vesét részben a
neoplasticus folyamat kontrollja érde-
kében, részben a károsodott mûködés
miatt gyakran el kell távolítani.

Az esetek többségében unilateralis
nephrectomia történik a gyermekkor
ötödik leggyakoribb daganatos elvál-
tozása, a WT, illetõleg egyéb gyer-
mekkori vesedaganatok esetében. A
nem vesébõl kiinduló daganatok közül
a mellékvese eredetû neuroblastoma
gyakran per continuitatem terjed rá az
azonos oldali vesére. A nephrectomiát
követõ ellenoldali kompenzáló hyper-
trophia, hiperfiltrációs károsodás kö-
vetkeztében a glomerulusfunkció ké-
sõi beszûkülését idézheti elõ (4).
Amennyiben a daganat mindkét vesét
érinti, úgy mindkét vese csonkolása,
akár bilateralis nephrectomia elvégzé-
se is szükségessé válhat. Különösen
azokban az V. stádiumú WT-ok eseté-
ben jön szóba az amerikai munkacso-
port (NWTSG) újabb eredményei
alapján ez utóbbi beavatkozás, termé-
szetesen a hemodialízis kezelés beve-
zetésével párhuzamosan, amelyekben
a kétoldali daganat Danys–Drash-
vagy WT-anirydia szindróma része-
ként lép fel (5).

Leukaemiában a vesék gyakran in-
filtráltak, azonban megnagyobbodá-
suk többnyire csak képalkotó eljárá-
sokkal észlelhetõ, tünetet ritkán okoz-
nak. A típusos manifesztációs tünetek-
hez non-Hodgkin-limphoma (NHL)
esetén glomerulonephritis, Hodgkin-
kórban glomerulonephritis, nephro-
sis-szindróma is társulhat (6). Ritkán
az NHL akut veseelégtelenség képé-
ben jelentkezik (7). Bármilyen erede-
tû, akár kis méretû, a hasüregben, a
retroperitoneumban vagy a kismeden-

cében növekvõ daganat vizeletelveze-
tési akadályt, obstructiv uropathiát
okozhat (8).

TUMORLYSIS SZINDRÓMA

Nagytömegû sejt gyors, spontán, il-
letõleg radio- vagy cytostaticus terápia
hatására bekövetkezõ pusztulása élet-
veszélyes szövõdmény kialakulásához,
tumorlysis szindrómához (TLS) ve-
zethet. Elsõsorban magas malignitású
akut lymphoid leukaemiában (ALL)
és NHL-ben, különösen ezeknek a fo-
lyamatoknak az érett B-sejtes formá-
ban (Burkitt-lymphoma/leukaemia)
kell a hyperphosphataemia, hyper-
kalaemia, hypokalcaemia és hyper-
urikaemia együttesével jellemzett TLS
fellépésével számolnunk (9). A TLS
részjelenségeként fellépõ hyperurikae-
miás nephropathia hemodialízist
igénylõ akut veseelégtelenséghez
(AVE) vezethet, míg a megelõzésben
használatos allopurinol a prekurzor
metabolit felhalmozódása révén
xantin-nephropathiát idézhet elõ.

A VESÉK SUGÁRKÁROSODÁSA

A posztirradiációs nephropathia
szubakut vagy késõi típusú lehet. A
szubakut forma az irradiáció után
6–12 hónappal jelentkezik hypertonia,
oedema, proteinuria tüneteivel. A ve-
sék 24 Gy-t meghaladó besugárzása
esetén AVE is kialakulhat. A késõi for-
ma 2–7 évvel a sugárkezelés után
hypertoniaként manifesztálódik. Az
irradiáció patomechanizmusát nem is-
merjük pontosan: a vese kis ereiben és
a glomerularis arteriolákban az arte-
riosclerosisban észlelt szöveti képhez
hasonló obliteratív endothelialis elvál-
tozások mutathatók ki. A sugárkezelés
és a kemoterápia együttes alkalmazása
16–18 Gy-re csökkenti a vese sugárkü-
szöbét. Különösen érzékeny a vese, ha
a sugárhatás – 14–15 Gy dózisban – a
nephrectomiát követõ kompenzáló
hypertrophia kialakulása idején éri a
megmaradt szervet (10).

A CYTOSTATICUMOK VESEKÁROSÍTÓ
HATÁSA

A cytostaticumok közül a platina-
származékok, a methotrexat (MTX),
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Evidence-based studies indicate the efficacy of vigorous hydration, alkalization, oral
allopurinol and, more recently, urate oxidase in prevention and management of TLS. In
addition, hydration and urinary alkalization, together with agent-specific nephroprotective
drugs, proved to be useful in the prevention of chemotherapy-related nephrotoxic side
effects. The spectrum of nephroprotectants includes diuretics, antioxidant agents,
angiotensin converting enzyme inhibitors and erythropoetin.

Key words: nephrotoxicity, prevention, therapy, cytostatics, irradiation, TLS



az alkiláló ágensek, illetõleg az antra-
ciklinszármazékok alkalmazásával
hozható összefüggésbe vesekárosodás.
Ezek közül a platinaszármazékokat
tartjuk a leginkább nephrotoxikus
ágenseknek. Közülük a cisplatin a leg-
jobban tanulmányozott szer. A vese-
mûködés beszûkülése a cisplatin ku-
mulatív dózisától és az alkalmazási sé-
mától függ (11). Leggyakrabban a
proximalis tubulus S3-szakaszának
distalis része károsodik, de érintett le-
het a teljes distalis nephron is. A
cisplatin különösen alacsony klorid-
szintû környezetben, így a sejt belsejé-
ben, reaktív oxigén intermedierek kép-
zése révén fejti ki toxikus hatását (12).
A glomerularis filtráció csökken, a
plazma kreatininkoncentrációja emel-
kedik. Oliguria többnyire nem alakul
ki. A vizelettel történõ magnézium-
vesztés miatt hypomagnesaemia alakul
ki a betegek nagyobbik hányadában
(13). A vizelet isostenuriás. A kon-
centrálási képesség beszûkülése a
Henle-kacs vagy a gyûjtõtubulusok
károsodását tükrözi. Szövettani vizs-
gálattal akut tubularis necrosist és
atrophiát figyelhetünk meg. Újabb ál-
latkísérletes adatok szerint a cisplatin
által elõidézett akut veseelégtelenség
során szignifikánsan csökken a proxi-
malis tubulussejtek anyagcseréje. Az
akut veseelégtelenséget elõidézõ cis-
platin-kezelés hatására szignifikánsan
csökken a mitochondrialis középláncú
acil-CoA-dehidrogenáz (MCAD), va-
lamint a piruvát-dehidrogenáz komp-
lex (PDC) kifejezõdése és aktivitása,
egyidejûleg fokozódik a piruvát-de-
hidrogenáz kináz-4 (PDK4) mRNS
és fehérje szintézise. A génexpressziós
mintázat és a következményes enzim-
aktivitás változások egészben kivédhe-
tõk a peroxiszomális proliferátor-
aktivált receptor-alfa (PPAR) agonista
ligandumának alkalmazásával (14). A
veseelégtelenség hirtelen vagy fokoza-
tosan alakulhat ki, akár több hónappal
a kezelés elhagyása után. A cisplatin ál-
tal okozott késõi, maradandó veseká-
rosodás mértékére vonatkozó irodal-
mi adatok ellentmondásosak, több
szerzõ interstitialis fibrosist, tubularis
basalmembran megvastagodást és
vesecystaképzõdést írt le (15). A szer
nephrotoxicitását az ifosfamid poten-
círozza (16). Bleomycinnel együtt ad-

va thromboticus microangiopathia
léphet fel közvetlen vascularis károso-
dás és másodlagos thrombocytaaktivá-
lódás következtében (17). Elõzetes
vizsgálatok szerint a carboplatin ke-
vésbé károsítja a vesét mint a cisplatin,
mert kevésbé kifejezett a lipidperoxi-
dációt okozó hatása és kevésbé akku-
mulálódik a tubulussejtekben (18).

Az MTX-kezelés súlyos akut vese-
elégtelenséghez, a glomerularis filtrá-
ció, valamint a tubularis funkciók
csökkenéséhez vezethet, azonban az
ezzel kapcsolatos irodalmi adatok el-
lentmondásosak. Abelson és munkatár-
sai a MTX-kezelést követõen csökkent
kreatinin- és inulinclearence-értékeket
találtak (19). Koch Nogueira és munka-
társai olyan osteosarcomás tartós túl-
élõ betegek vesefunkcióját vizsgálták,
akik nagy dózisú MTX-, ifosfamid- és
cisplatin-kezelésben részesültek, és
glomerularis károsodást nem, csak
enyhe tubulusfunkció-zavart tudtak
kimutatni (20). Saját tapasztalataink
és az állatkísérletes adatok is alátá-
masztják azt a tényt, hogy az MTX to-
xicitását az alacsony glomerularis filt-
ráció fokozza, tekintettel arra, hogy a
vesén át kiürülõ gyógyszerrõl van szó
(21). Az alacsony filtráció miatt elhú-
zódóan magas MTX-szintek egyrészt
tovább rontják a megromlott vese-
funkciót, másrészt hozzájárulnak a
magas MTX-szint által létrehozott
egyéb mellékhatások, így a myelotoxi-
citás és mucositis létrejöttéhez. Magas
gyógyszerszintet „harmadik folyadék-
térben” (pleuralis folyadék, hygroma)
felhalmozódó MTX is okozhat (22). A
betegek alapos fizikális vizsgálata,
szükség esetén kiegészítõ képalkotó el-
járások elvégzése, a glomerularis filtrá-
ciós ráta (GFR) meghatározása a ke-
zelés elõtt és a gondos ellenõrzés a ke-
zelés alatt megakadályozhatják az
MTX súlyos, életveszélyes vese- és
egyéb mellékhatásait (23).

Az alkilálószerek, így az ifosfamid és
a cyclophosphamid elsõsorban tubu-
laris károsodást (aminosav-, elektro-
lit-, glükózürítés, foszfátdiabetes) akár
komplex Fanconi-szindrómát és
csontritkulást okoznak az esek 10–
40%-ában (24, 25), de késleltetett
megjelenésû és progrediáló glomeru-
laris funkció beszûkülését is leírtak
(26). Az 1–5%-ban kialakuló Fanco-

ni-szindróma prognózisa rossz. Noha
a károsodás ritkán torkollik végstádiu-
mú veseelégtelenségbe, regressziót
csak kivételes esetekben észleltek. A
májban az ifosfamid lassan, a cyclo-
phosphamid gyorsabban metabolizá-
lódik, ezért ifosfamid-kezelés esetén
több, a vesetoxicitásért felelõs klór-
acetaldehid képzõdik (27). Az ifos-
famid nephrotoxicitása annál kifeje-
zettebb, minél nagyobb a kezelés so-
rán alkalmazott kumulatív dózis és mi-
nél fiatalabb a beteg. A mellékhatáso-
kat fokozzák az egyidejû platinakeze-
lés és az elõzetes nephrectomia (15,
28). Az igen jellegzetes és gyakori
mellékhatásként, a hólyagnyálkahár-
tya toxikus károsodása következtében
fellépõ haemorrhagiás cystitist az
alkiláló ágensek metabolizmusa kap-
csán képzõdõ akrolein idézi elõ (21).

A nephrotoxicitás szempontjából
legkevésbé tanulmányozott antracik-
linszármazékok (daunorubicin, doxo-
rubicin, epirubicin, idarubicin, mito-
xantron) komplexet képeznek a vassal,
így a Fenton- és Haber–Weiss-reak-
ciók útján reaktív oxigén intermedie-
rek képzõdéséhez vezetnek. A követ-
kezményes lipidperoxidáció sejt-
membrán-károsodást és sejtnecrosist
idéz elõ (29). A vesében mind a
glomerulusok, mind a tubulusok
necrosisát, valamint a stroma fibrosi-
sát leírták (30). A szakirodalomban
eddig közzétett megfigyelések alapján
nem alkothatunk pontos képet sem az
antraciklin-nephrotoxicitás incidenci-
ájáról, sem annak mértékérõl. Saját ta-
pasztalataink szerint a gyermekbete-
gek többségében kimutatható a proxi-
malis tubulusfunkció mérsékelt átme-
neti romlása. Daganatos betegségbõl
gyógyult tartós túlélõk esetében azon-
ban nem tapasztaltunk antraciklin ke-
zeléssel összefüggõ késõi vese mellék-
hatásokat (31).

A tüdõfibrosist okozó mellékhatásá-
ról közismert bleomycin ritkán
thromboticus microangiopathiát is
elõidézhet. A szert a gyermekonkoló-
giai gyakorlatban más nephrotoxikus
cytostaticumokkal, így cisplatinnal,
carboplatinnal, doxorubicinnel, illetõ-
leg ifosfamiddal együtt alkalmazzák,
így akut és krónikus nephrotoxici-
tásban játszott szerepe további vizsgá-
latokat igényel (17)(1. táblázat).
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A SZUPPORTÍV KEZELÉS
VESEKÁROSÍTÓ HATÁSA

Számos egyéb, az onkológiai gya-
korlatban, esetleg éppen a szupportáló
kezelés során alkalmazott gyógyszer
vesekárosító hatása ismert. Így az allo-
purinollal szemben, amelyet kiterjed-
ten használunk a TLS megelõzésére,
akár AVE-t elõidézõ hiperszenzitivi-
tási reakció alakulhat ki (32). A neut-
ropeniás periódusban alkalmazott an-
tibiotikumok és antifungális szerek
közül az amoxicillin, az aminoglikozi-
dok, a carbapenemek, a trimetro-
prim-sulfametoxazol (TMP-SMZ) és
az amphotericin B károsíthatják a ve-
sét (33-36). Az eltérõ patomechaniz-
mus ellenére a fenti gyógyszerek szö-
vetileg a nitrofurantoin-nephropathi-
ához hasonló akut tubulointerstitialis
nephritist idézhetnek elõ (37). Az

aminoglikozidok hatására ezen túl
magnéziumvesztés és következményes
hypomagnesaemia jön létre, de AVE
is bekövetkezhet (36, 38, 39). A
carbapenemek a lipidperoxidáció ser-
kentése és a sejtlégzés egyidejû gátlása
révén akut proximalis tubularis
necrosist okozhatnak (35). ALL-es
betegek TMP-SMZ kezelése során
metabolikus acidosist, renalis bikarbo-
nátvesztést és növekedési retardatiót
észleltek (34). Az amphotericin B
nephrogen diabetes insipidust okoz-
hat (33). Az intravénás immunglobu-
lin-kezelés ritkán cryoglobulinaemiás
vasculitisszel társulhat (40).

VIZSGÁLATI PROTOKOLL

A veseelváltozások korai észrevétele
kulcsfontosságú a késõi mellékhatások

megelõzése, illetõleg hatékony kezelé-
se szempontjából. Ezért érzékeny,
minden gyermekonkológiai osztályon
könnyen kivitelezhetõ, költség-haté-
kony módszerek alkalmazására van
szükség.

A GFR meghatározásra gyermek-
korban több módszer áll rendelkezés-
re. A nephrologiai szakirodalom úgy-
nevezett „gold standard” módszernek
tekinti az inulinclearence-t, valamint
az iohexol, a 99mTc-DTPA (dietilén-
triamin-pentaecetsav) és 51Cr-EDTA
izotópos módszerekkel mért glomeru-
laris filtrációs rátát. Egyszerû kivite-
lezhetõségük miatt elterjedtek a cime-
tidin-szedéssel módosított kreatinin-
clearence-, a testhosszból és szérum
kreatininértékbõl különféle képletek-
kel számított kreatininclearence-k mé-
rése is (41). Az irodalmi adatok és sa-
ját tapasztalataink alapján a cystatin C
(cysC) módszert ajánljuk (42). A cysC
13,2 kDa molekulatömegû fehérje,
amelyet a szervezet valamennyi mag-
vas sejtje termel, szabadon filtrálódik,
nem reabszorbeálódik és nem szekre-
tálódik. Szérumkoncentrációja, ellen-
tétben a kreatininével, nem függ sem
az izomtömegtõl, sem a nemtõl, sem
az életkortól, sem a testmagasságtól. A
GFR meghatározásához elégséges az
egyszeri vérvételbõl kivitelezhetõ pon-
tos turbidimetriás vagy nephelomet-
riás koncentrációmérés, nem szüksé-
ges a gyermekkorban sok technikai ne-
hézségbe ütközõ 24 órás vizeletgyûj-
tés (43, 44). A GFR beszûkülése mel-
lett a glomerulusfunkció károsodását
jelzi a glomerularis proteinuria. Az ak-
tív daganatellenes kezelés idején leg-
alább heti rendszerességgel, remisszió-
ban az egyéb ellenõrzésekkel együtt el-
végezzük a rutin vizeletvizsgálatot.
Amennyiben proteinuriát észlelünk,
24 órás gyûjtött vizeletmintából hatá-
rozzuk meg a fehérjeürítés mennyisé-
gét, elektroforézissel annak minõsé-
gét. A fehérjeürítés mennyiségét a 24
órás gyûjtött vizeletben található totál
protein, IgG, albumin, béta2-mikro-
globulin mennyiségének nephelomet-
riával (BN 100 nephelometer, Dade
Behring, Marburg, Germany) történõ
meghatározásával vizsgáltuk. A fehér-
jeürítés minõségét lecentrifugált, 1/50
térfogatra koncentrált vizeletben
agaróz gélen (Vivaspin, Vivascience,
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1. táblázat

A citosztatikumok vesekárosító hatásának helye és mechanizmusa
és a prevenció lehetõségei

Citosztatikum
neve

Vesekárosítás helye
és mechanizmusa

Prevenciós ás terápiás lehetõségek

Platinaszármazékok

Cisplatin Proximalis tubulus S3 (SeMg �),
Henle-kacs (koncentrálási képesség �)
• DNS-károsítás
• Anyagcsere �
• Lipidperoxidáció

• Hidrálás
• Hypertoniás oldatok
• Amifostine
• Cave: ifosfamid, bleomycin

Carboplatin Kevésbé toxikus, mint cisplatin,
de hatása azonos

Mint cisplatin

Methotrexat Akut veselégtelenség,
késõi tubulusfunkció-károsodás

• Kezelés elõtt 3. folyadékterek felderítése,
metilén-terahidrofolát reduktáz polimor-
fizmus, vesefunkció ellenõrzése

• Hidrálás
• Alkalizálás
• Leukovorin, karboxipeptidáz G,
• Plazmaferezis

Alkilálószerek

Ifosfamid Tubularis károsodás (aminosav, elektrolit,
glükózürítés, foszfát-diabetes),
Fanconi-szindróma, csontritkulás,
progrediáló glomerularis funkció romlás

• Hidrálás
• MESNA, acetil-cisztein
• Kumulatív dózis csökkentés
• Cave: fiatal életkor, platinaszármazékok

Cyclophosphamid Kevésbe toxikus, mint az ifosfamid Mint ifosfamid

Antraciklinszármazékok

daunorubicin,
doxorubicin,
epirubicin,
idarubicin,
mitoxantron

Proximalis tubulus károsodás,
lipidperoxidáció

• Hidrálás
• Dextrazoxan



Hannover, Germany) Hydrasis félau-
tomata elektroforézis készülékkel
(Sebia, Lisses, France) vizsgáltuk.
Szelektív glomerularis proteinuria ese-
tén csak albumin, míg nemszelektív
glomerularis proteinuria esetén az al-
bumin mellett csekély mennyiségben
nephelometriával IgG mérhetõ, míg
elektroforézis során gamma-globulin
is ábrázolódik. Tubularis proteinuria
esetén döntõen nagy molekulasúlyú
IgG mérhetõ nephelometriával a vize-
letben, albuminuriát csak csekély mér-
tékben tudunk kimutatni.

A proximalis tubulusok károsodását
a tubulushámsejtekben termelõdõ en-
zimek és más tubularis fehérjék foko-
zott ürítése jelzi. A kefeszegélyben fe-
jezõdnek ki az alanin-aminopeptidáz,
a leucin-aminopeptidáz, a gamma-
glutamil-transzferáz, a laktát-dehidro-
genáz és az endopeptidáz 24.11. Lizo-
szomális enzimek az N-acetil-béta-D-
glükózaminidáz (NAG), a lizozim, az
arilszulfatáz A, a béta-glükuronidáz és
a fruktóz-1,6-biszfoszfatáz. A proxi-
malis tubulusokban reabszorbeálódik
a béta2-mikroglobulin és a retinolkötõ
fehérje. Egyszerû, pontos, jól repro-
dukálható módszerként ajánljuk a vi-
zelet NAG-aktivitásának meghatáro-
zását (31, 44). A meghatározott
NAG-értéket a vizelet kreatininszint-
jéhez normalizáljuk. Az így mikro-
mol/min/mmol dimenzióban kapott
NAG-indexet (NAGi) az életkorfüggõ
normáltartományhoz viszonyítva, re-
latív NAG-értékéhez jutunk (45). A
korábban a proximalis tubulusfunkció
jellemzésére, 24 órás gyûjtött vizelet-
mintából meghatározott microalbu-
minuria mértékét a glomerularis káro-
sodás is befolyásolja. A tényt a micro-
albuminuria értékelése kapcsán figye-
lembe kell venni (46). A distalis
tubulus funkció monitorozása nehe-
zebb feladat. A szérum Astrup-,
elektrolitmérések félrevezetõk lehet-
nek a vesefunkciót illetõen, tekintettel
arra, hogy a cytostaticus kezelés során
nagy mennyiségben pótoljuk a bikar-
bonátot és az elektrolitokat. A vizelet-
elektrolit-ürítés mérése a vizeletgyûj-
tés pontatlansága miatt nem megbíz-
ható. Ugyanilyen okok miatt nehezen
standardizálható a foszfátclearence és
a pontos cukorürítés meghatározása
is. A foszfátclearence mértékét a multi-

faktoriális kóreredetû fokozott csont-
lebontás is jelentõsen befolyásolja. Sa-
ját tapasztalataink alapján a cukorürí-
tés tartós megjelenése nehezen befo-
lyásolható és csaknem irreverzíbilis ve-
sekárosodást jelez. A distalis tubulus
funkció pontos mérésének az eszköze
az éjszakai vízmegvonás utáni reggeli
elsõ vizelet fajsúly és ozmolaritás pár-
huzamos mérése iletõleg a 8-deamino-
arginin-vazopresszin- (DDAVP) pró-
ba. Mindezek nehezen kivitelezhetõk a
cytostaticus kezelés során alkalmazott
3000–4500 ml/m2folyadékforgalom
mellett. Irodalmi adatok alapján hasz-
nálható a Tamm–Horsfall-glikoprote-
in-, valamint a vizeletammónia-meg-
határozás is (47, 48) (2. táblázat).

A MEGELÕZÉS ÉS A KEZELÉS
LEHETÕSÉGEI

A daganatos betegség nephrologiai
szövõdményei közül napjainkra legha-
tékonyabban az életveszélyes TLS
megelõzését és kezelését sikerült ki-
dolgozni. A múlt század 60-as éveinek
eredménye a szindróma megelõzésé-
nek „standard” protokollja. A ma is ér-
vényes módszer elemei az erõteljes
hidrálás, a vizelet alkalizálása és allo-
purinol orális adagolása. Az erélyes
hidrálás (3000–4500 ml/m2/die) a
filtrátum áramlásának növekedése ré-
vén csökkenti az urát, a foszfát és a kal-
cium kikristályosodásának a lehetõsé-
gét, vesekõ kialakulását (49). A vizelet
pH-értékét 6,5 és 7,0 közé állítjuk, hi-
szen az ennél savanyúbb vegyhatású
közegben a húgysav, a lúgosabb
vegyhatásúban a foszfát és a xantin
csapódhat ki. Az erõteljes alkalizálás
miatt kiemelt figyelmet kell fordítani a

hypocalcaemiás epizódokra, mivel
csökken az ionizált kalcium szintje. Az
allopurinol gátolja a xantin-oxidázt,
ezáltal a húgysavképzõdést. Nem segí-
ti elõ azonban a preformált húgysav-
nak sem az átalakítását, sem a kiválasz-
tását. További hátránya, hogy a pre-
kurzor metabolit, a xantin felszaporo-
dását elõidézve xantin-nephropathia
kialakulására hajlamosít. Hatása 24–
48 óra alatt válik teljessé, ezért késlel-
tetnünk kell a kemoterápiás kezelés
bevezetését, vagy mérsékelnünk kell a
kezdeti dózisintenzitást. A „standard”
TLS-profilaxis hátrányai ellenére
mind az irodalmi adatok, mind saját
tapasztalataink szerint hatékony mód-
szer: alkalmazása esetén az ALL-s be-
tegek mintegy 4%-a, a Burkitt-lym-
phomás betegek 10–40%-a szorul
hemodialízisre (50).

Új lehetõséget képvisel a TLS meg-
elõzésében és kezelésében az urát-
oxidáz, amelynek nem rekombináns
formája az 1990-es évek elejétõl áll
rendelkezésre. Az enzim a húgysavat a
vízben lényegesen jobban oldódó, így
könnyebben kiválasztható allantoinná
alakítja. Az Aspergillus flavusból elõál-
lított készítménnyel a hemodialízis
szükségességét 2% alá lehetett csök-
kenteni. A készítmény alkalmazása
kapcsán ritkán, de súlyos formában
fellépõ allergiás reakciók megelõzése
érdekében vezették be a klinikai gya-
korlatba az urát-oxidáz rekombináns
formáját. A szer nemcsak a TLS meg-
elõzésében, hanem annak kezelésében
is igen hatékonynak bizonyult (51). A
rekombináns urát-oxidázzal (rasburi-
case) folytatott fázis IV tanulmány
kapcsán a hazai gyermekonkológiai
hálózat munkatársai is jó tapasztalato-
kat szereztek (52).
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2. táblázat

Ajánlás a vesekárosodás kivizsgálására a cytostaticus kezelés során

A vesekárosodás helye Monitorozás lehetõségei

Glomerularis funkció Cystatin C, szérumkreatinin (Counahan-képlet)

Proximalis tubulus funkció NAGi (N-acetil-béta-D-glükózaminidáz index; mikromol/min/mmol)

Distalis tubulus funkció Szérum, és vizelet ozmolaritás (szérumelektrolitok)

Proteinuria mennyisége Vizeletalbumin, vizelet totál protein, béta2-mikroglobulin

Proteinuria minõsége elektroforézis



Az erõteljes hidrálás és a vizelet
alkalizálása nemcsak a TLS prevenció-
jára alkalmas módszer. A magas folya-
dékforgalom hatékonyan gátolja a
cytostaticumok felvételét a tubulus
hámsejtekbe, így az akut és krónikus
nephrotoxicitás megelõzésének is
alapvetõ eleme. A platinavegyületek
vesekárosító hatása csökkenthetõ a
gyógyszer hypertoniás oldatban törté-
nõ beadásával, ugyanis a magas klorid-
koncentráció csökkenti a reaktív inter-
medierek képzõdését (53). A jelentõs
folyadékbevitel, a hiperozmoláris fo-
lyadékpótlás miatt a betegek egyidejû
diureticus terápiára szorulnak. Erre a
célra az ozmotikus diureticumok felel-
nek meg, mivel a kacs-diureticumok
hatásásra a kálium, a kalcium és a mag-
nézium ürítése, a tiazid diureticumok
hatására a magnézium és a kálium ki-
választása fokozódik (54). A platina-
származékokkal folytatott kezelést kö-
vetõ, akár évekig fennálló magnézum-
vesztés, valamint a következményes
hypomagnesaemia, hypokalaemia és
metabolikus alkalosis esetén a magné-
ziumpótlás önmagában tünetmentes-
sé teheti a betegeket, nincs szükség
egyidejû káliumpótlásra, tekintettel
arra, hogy a vesetubulusban a fenti io-
nok kapcsoltan transzportálódnak. A
magnézium per os készítményként
rosszul szívódik fel, súlyos tünetek
esetén parenteralis pótlásra is szükség
lehet. Újabb adatok szerint a húgyhaj-
tók alkalmazása és a tubularis károso-
dás miatt gyakori hypokalaemia kö-
vetkezetes rendezése csökkenti a kö-
vetkezményes interstitialis fibrosis ki-
alakulásának valószínûségét, illetõleg a
súlyosságát (55) és megakadályozza az
arrhythmiák létrejöttét (56). Az aldo-
szteron – hypokalaemiát okozó hatása
mellett – több támadásponton keresz-
tül képes fibrosist elõidézni: egyrészt a
mineralokortikoid-receptorokkal tör-
ténõ interakció révén az endothel-
diszfunkciót és a thrombosishajlamot
serkenti, csökkenti az erek tágulékony-
ságát és növeli a baroreceptorok funk-
cióját. Másrészt növeli az angioten-
zin-II szervkárosító hatását, amelyet
sem angiotenzinkovertáló enzim
(ACE), sem ACE-receptor-gátlókkal
nem lehet teljes mértékben kivédeni a
rebound hatás miatt (57). Az MTX
tubularis kicsapódását a vizelet vegy-

hatásának pH 5-6 közé történõ beállí-
tásával akadályozhatjuk meg. Az aktu-
ális gyógyszerszint függvényében al-
kalmazott tetrahidrofolsav- (kalcium-
folinát) adással a szer nephrotoxicitása
is csökkenthetõ (19). Toxikus MTX-
szint esetén, plazmaferezist vagy kar-
boxipeptidáz G2 kezelést kell alkal-
maznunk (21, 58). Az amphotericin B
által elõidézett nephrogen diabetes
insipidus antidiureticus hormon
(ADH) vagy ADH-analóg, valamint
tiazid típusú és káliumspóroló diure-
ticum egyidejû alkalmazásának hatásá-
ra rendezõdik (33).

A cyclophosphamid és az ifosfamid
haemorrhagiás cystitist elõidézõ hatá-
sát Mesna vagy acetil-cystein adásával
védhetjük ki. Az elõbbi szer antioxi-
dáns hatása révén, állatkísérletes ada-
tok szerint, a nephrotoxicitás csökken-
tésében is szerepet játszik (59). A re-
aktív oxigén intermedierek képzõdésé-
nek, illetõleg toxikus hatásuk gátlásá-
nak tulajdonítjuk több más, a klinikai
gyakorlatban alkalmazásra került
gyógyszer vesevédõ tulajdonságát. Az
amifostin hatékonyan mérsékli számos
cytostaticum myelosuppressiv mellék-
hatását. Elõzetes eredmények alapján
felnõtt betegekben jó hatásúnak mu-
tatkozott a cyclophosphamid, illetõleg
a platinaszármazékok által kiváltott
glomeruluskárosodás csökkentésében
is (60-63). Gyermekbetegekben az
esetleges vesevédõ hatásról kevés adat
áll rendelkezésre (64).

Az antraciklin-terápia esetén alkal-
mazott antioxidáns cardioprotektív
ágens, a dexrazoxan (ICRF-187)
nephroprotektív szerepe nem egyér-
telmû, a szer lehetséges vesevédõ sze-
repének tisztázása érdekében további
klinikai tanulmányok szükségesek (65,
66). Az antioxidáns szerek további
csoportja kísérletes körülmények kö-
zött bizonyult ígéretes hatásúnak. Így
a silibinin, a C-vitamin, a Salviae radix
kivonat nephroprotektív hatását iga-
zolták állatkísérletekben, cisplatin-ke-
zelés során (67-69). A doxorubicin ál-
tal patkányokban létrehozott nephro-
sis-szindróma tünetei javultak a hidro-
xilgyökfogó dimetiltiourea és a
TNF�-gátló pentoxifillin hatására
(70, 71). Bevezetésük a klinikai gya-
korlatba kellõ elõvigyázatot igényel,
hiszen közülük a C-vitamin tartósan,

nagy dózisban tubulointerstitialis
nephritist okoz (72).

Több más vesevédõ tulajdonságú-
nak bizonyult szer hatásmechanizmu-
sát, emberben kifejtett hatását nem,
vagy nem pontosan ismerjük még. Az
angiotenzinkonvertáló enzim gátló
szerek, elõzetes klinikai adatok szerint,
alkalmasnak tûnnek a hiperfiltrációs
glomerulopathia megelõzésére, illetõ-
leg kezelésére (73, 74). Kísérleti álla-
tokban tanulmányozták a glycin infú-
zió protektív hatását a cisplatin-
nephrotoxicitással szemben. Alkalma-
zását emberen még nem próbálták ki
(75). A glükoneogenezis serkentésével
növelhetõ az intracelluláris redu-
kált/oxidált glutation (GSH/GSSG)
arány. Izolált nyúl vesecortex
tubulushámsejtek glükoneogenezise a
pentóz-foszfát shunt serkentésére al-
kalmas szubsztrátok, így aszpartát +
glicerin + oktanoát, alanin + glicerin
+ oktanoát, malát és piruvát alkalma-
zásával, illetõleg extracelluláris ade-
nozin-trifoszfáttal (ATP) és inozinnal
serkenthetõ (76). A glükoneogenezis
serkentése mellett a piruvát, még-
inkább módosított rokonvegyülete, az
etil-pruvát hatékony reaktív oxigén-
gyökfogó tulajdonsága révén is képes
protektív hatás kifejtésére (77). A
gyermekkorban hazánkban egyre rit-
kábban alkalmazott metoclopramid
csökkenti a cisplatin, ám fokozza az
epirubicin cytotoxicitásást sejtvona-
lakban (78). A gentamicin által oko-
zott nephrotoxicitást patkányokban
csökkenti a foszfolipidekben dús diéta
(79). Az atrialis natriureticus peptid
génjével transzfektált patkányokban az
elõzetesen gentamicinnel kiváltott ve-
sekárosodás gyógyulását figyelték meg
(80). Különösen ígéretesnek tûnnek
azok a patkánykísérletes adatok, ame-
lyek szerint az erythropoetin a tubu-
lushámsejtek regenerációjának foko-
zásával javítja a cisplatin okozta
AVE-hez társuló tubulusfunkció-za-
vart (81). A veseelételenség következ-
tében kialakuló anaemia terápájában
bevált erythropoetin-kezelés a gyer-
mekonkológiai gyakorlatban is egyre
inkább polgárjogot nyer (82). Az
anaemia mérséklése a hiperfiltráció
következtében kialakuló tubulointer-
stitialis károsodást, a krónikus vese-
elégtelenség progresszióját lassítja.
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A cytostaticus kezelés következté-
ben létrejövõ akut veseelégtelenségrõl
platinaszármazékokkal, illetve metho-
trexattal történt kezelés esetén számol-
tak be, de a pontos incidencia nem is-
mert (83-85). A TLS következtében a
Burkitt-lymphomás betegek mintegy
10–40%-a szorult dialízisre az urát-
oxidáz bevezetését megelõzõen (50).
Betegeink között egy Wilms-tumoros
gyermeket áll rendszeres dialízis-
kezelés alatt krónikus veseelégtelenség
következtében. Akut veseelégtelenség
egy osteosarcomás betegünkben kö-
vetkezett be MTX toxicitás és TLS mi-
att. TLS következtében egy akut

myeloid leukaemiás beteg szorult dia-
lízisre.

KONKLÚZIÓ

A daganatos gyermekek veséje több,
egymással részben összefüggõ okból
károsodhat. A szervezetet egyidejûleg,
vagy egymást követõen érõ nephro-
toxikus tényezõk hatása összeadódhat,
sõt szinergista módon erõsíthetik egy-
mást. A kezelés ideje alatt, valamint a
daganatellenes kezelés befejezését kö-
vetõen, még éveken át szükség van a
glomerulus- és tubulusfunkciók gon-

dos ellenõrzésére. Az egyes terápia-
modalitások korai és késõi mellékha-
tás-profiljának pontos feltérképezésé-
vel olyan kezelési sémák alakíthatók ki,
amelyek a maximális hatékonyság
mellett a legkevésbé károsítják a szer-
vezetet. Emellett a szupportáló kezelés
fegyvertárának olyan fejlesztése szük-
séges, amely alkalmas az optimális ke-
zelési sémák ellenére is fenyegetõ
nephrotoxikus mellékhatások megelõ-
zésére, illetõleg kezelésére. Ezt a célt
gondosan megtervezett és kivitelezett,
multicentrikus klinikai tanulmányok
segítségével érhetjük el.
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MULTICENTRIKUS KLINIKAI VIZSGÁLATOK / MULTICENTRIC CLINICAL STUDIES

ÖSSZEFOGLALÁS A krónikus veseelégtelenségben szenvedõ és vesepótló kezelésben
részesülõ betegekben halmozottan elõforduló speciális vérszegénység (pure red cell
aplasia – PRCA) esetek miatt megváltozott az addig szubkután módon adott humán
rekombináns géntechnológiával elõállított erythropoietin-alfa gyógyszerkészítmény ada-
golási módja. A nemzetközi és magyar szakmai irányelvek szerint a renalis anaemiában el-
sõsorban szubkután adagolt erythropoietin-készítmények közül az erythropoietin-alfát a
PRCA-esetek miatt csak intravénásan lehet adni 2003-tól. Az erythropoietin-alkalmazás
kezdetekor bevezetett intravénás adagolási módot az 1990-es évek közepétõl váltotta fel
az ambulánsan, illetve otthon kezelt betegek számára praktikusabb és gazdaságosabb
szubkután adagolási mód. Most viszont az erythropoietin-alfa készítmény adagolási mód-
jának változását kellett bevezetni, a szubkutánról intravénás alkalmazásra való áttéréssel,
mivel a tapasztalatok szerint intravénás alkalmazáskor PRCA-eset szinte nem fordult elõ.
A szerzõk a kényszerû változtatás során észlelt tapasztalataikat összegzik vizsgálatukban.
Az 572 beteget érintõ vizsgálatban eredmények alapján megállapítják, hogy a szubkután
adagolásról intravénás adagolásra történõ átállításkor, az irodalmi adatok alapján adott
átlagosan 25% többlet erythropoietin-alfa adag a betegek 74%-ánál változatlan hemoglo-
binszintet eredményezett, 11%-ban növelte azt. A betegek több mint felénél pedig a válto-
zatlan hemoglobinszint eléréséhez 19% többlet erythropoietin-alfa adása elegendõ volt. A
gyógyszer intravénás adásával összefüggõ mellékhatást (fejfájás) két esetben észleltek.
A PRCA-elõfordulás lehetséges okainak, az intravénás-szubkután, szubkután-intravénás
adagolás váltások irodalmi összefoglalása és a saját eredményeik alapján a szerzõk meg-
állapítják, hogy az intravénás adagolás többlet gyógyszermennyiséget igényel a szub-
kutánhoz képest. Jelen tudásunk szerint az erythropoietin-alfa gyógyszerkészítmény intra-
vénás alkalmazása szakmailag semmilyen hátrányt nem jelent a betegek számára más
erythropoietin-készítményekkel szemben.

Kulcsszavak: erythropoietin-alfa, erythropoietin-béta, pure red cell aplasia, szubkután és
intravénás adagolási mód, krónikus veseelégtelenség, vesepótló kezelés

ABSTRACT The until recently used subcutaneous dosing method of erythropoietin-alpha,
that is produced through human recombinant gene-technology, has changed due to a
special, cumulatively occurring anaemia (PRCA – pure red cell aplasia) in hemodialysed
patients. According to international and Hungarian Guidelines, erythropoietin-alpha, a
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BEVEZETÉS

Magyarországon 1989 óta haszná-
lunk a klinikai gyakorlatban erythro-
poietint a renalis anaemia kezelésére.
Kezdetben csak néhány kiválasztott
beteg kapta, késõbb várólista alapján
történt az elosztás. 1994-tõl szinte
minden rászoruló hemodializált beteg
részére rendelkezésre állt a társada-
lombiztosítás által 100%-ban támoga-
tott gyógyszer. 2000-tõl pedig már a
predialízis állapotában lévõ renalis
anaemiás betegek számára is adható
lett.

Az erythropoietin adása alapvetõen
megváltoztatta a vesepótló kezelésben
részesülõ betegek életminõségét, mert
nem egyszerûen a vörösvértestek aktu-
ális pótlását, hanem a szervmûködés
tartós javulását is eredményezte, a
kognitív funkciók és a dialíziskezelés
minõségének javulása mellett (1).

Európában a humán rekombináns
géntechnológiával elõállított erythro-
poietin három törzskönyvezett formá-
ban van forgalomban.

Hazánkban az erythropoietin-alfa
készítményt [epo-a] (Eprex, Johnson
and Johnson, Janssen-Cilag Division)
1989-tõl, az erythropoietin-béta ké-

szítményt [epo-b]) (NeoRecormon,
Roche Magyarország Kft.) pedig
1992-tõl használjuk. Az ugyancsak
rekombináns módon elõállított, kife-
jezetten tartós hatású erythropoietin-
készítmény, a darbepoetin-alfa
(Aranesp, Amgen Kft.) 2001-ben ke-
rült a klinikai gyakorlatba Európában.
A darbepoetin-alfa már Magyarorszá-
gon is törzskönyvezve van, és 2005-
ben kerül klinikai forgalomba.

Az 1990-es évek közepéig az
erythropoietin alkalmazási módja az
intravénás forma volt, a kezdeti fel-
töltõ periódust követõ fenntartó ada-
golással. Ezt követõen igazolódott,
hogy a gyógyszer szubkután is adható,
és ekkor nincs már szükség feltöltési
periódusra. Az adagolási mód megvál-
toztatását megkönnyítette, hogy ez
idõben került bevezetésre az elõretöl-
tött fecskendõs kiszerelés. Szubkután
adagolásnál az alkalmazott teljes adag
mintegy 30%-kal is alacsonyabb lehet
az intravénás adagoláshoz képest. A
magyarországi szakmai irányelvben
(2) – hasonlóan az európai irányelvek-
hez (3) – elsõsorban a szubkután ada-
golás gyakorlata fogalmazódott meg.

Tíz évvel a klinikai alkalmazás meg-
kezdése után 1998-ban és az azt köve-

tõ években, a hemodializált betegek
között, elsõsorban az erythropoietin-
alfa alkalmazásakor, a „pure red cell
aplasia” (PRCA) eseteinek feltûnõ
megszaporodását észlelték. A kórkép
hátterében a rekombináns humán
erythropoietin ellen termelõdõ neut-
ralizáló antitestek megjelenése áll, me-
lyek az endogén erythropoietint is ha-
tástalanítják, és ily módon a csontvelõ-
ben izoláltan az erythropoiesist teszik
lehetetlenné (4, 5).

A PRCA csak krónikus vesebetegek
között fordult elõ, akik 80%-ában
hemodialízis kezelésben részesültek.
Az elõfordulást csak szubkután adago-
láskor észlelték, intravénás alkalmazás-
kor egyáltalán nem (6).

A PRCA esetek miatt 2002. novem-
berétõl Európában, 2003. februártól
pedig már Magyarországon is megvál-
toztatták az erythropoietin-alfa alkal-
mazásának törzskönyvi bejegyzését.
Az addigi szubkután vagy intravénás
alkalmazási lehetõség helyett, az
erythropoietin-alfa már csak intra-
vénásan adható krónikus vesebetegek-
nél. Ezen felül a felhasználásig vezetõ
út gyógyszerbiztonsági elõírásán is
módosítottak (szállítás hûtõtáskában,
tárolás ellenõrzött hõfokon). Az ada-
golásból adódó eltérõ farmakokineti-
kai tulajdonságok miatt az intravé-
násan adott erythropoietin-alfát a leg-
célszerûbb hetente háromszor intra-
vénásan beadni. A predialízis állapotá-
ban és CAPD-vel kezelt esetekben (a
csak havi ellenõrzésre bejáró betegek
csoportja) az otthon is beadható, he-
tente egyszer-kétszer szubkután alkal-
mazott erythropoietin-béta alkalma-
zása maradt az elõnyös, illetve eryth-
ropoietin-alfáról erre a terápiára volt
javasolt váltani, a szubkután adagolás
megõrzése céljából.

A hemodializált betegek esetében
azonban választható volt az átállítás a
szubkután alkalmazott erythropoie-
tin-alfáról vagy az intravénásan alkal-
mazott erythropoietin-alfára, vagy a
továbbra is szubkután adott, de eryth-
ropoietin-béta készítményre. A szub-
kután erythropoietin-alfáról a szub-
kután erythropoietin-bétára történõ
átállításkor azonos adagban volt adha-
tó a gyógyszer.

Az irodalmi adatok azonban jelentõs
eltérést mutattak az intravénás adago-
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type of mainly subcutaneously dosed erythropoietin products used in renal anaemia, from
2003 is to be dosed intravenously due the PRCA cases.
The subcutaneous dosing method, that is more practical and economical for CAPD and
predialysed patients, superseded the intravenous method, which was first introduced with
the application of erythropoietin, from the mid-nineties. At current, however, that dosing
method of epo-alfa should be changed from subcutaneous method to intravenous
method, because, according to observation, PRCA cases don’t occur when intravenous
method was used.
The authors summarise their experiences and observations of the obligate change in
dosing method in this study. On the basis of the results of this study which concerns 572
patients, the authors state that with the change of the dosing method from subcutaneous
to intravenous, the haemoglobin level remained unchanged in 74% percent of the total
patients, and in 11% percent of the patients, the haemoglobin level increased due to the
25% excess epo-alfa. To stabilize the haemoglobin level, only 19% excess epo-alfa had to
be used in 50% percent of the patients. The incidence of the adverse effects of the
intravenous method (headache) was also very low – two cases.
The authors, based on the summary of the intravenous-subcutaneous and sub-
cutaneous-intravenous changes and the possible causes of the incidence of PRCA, make
certain that intravenous dosing method requires excess quantity of medicine when
compared to the subcutaneous method. Based on the current knowledge, the
intravenous application of the epo-alfa medicine implies no disadvantage for the patients
opposed to other erythropoietin products.

Key words: erythropoietin-alpha, erythropoietin-beta, pure red-cell aplasia,
subcutaneous, intravenous, renal replacement therapy



láskor szükséges „többlet”-erythro-
poietin kérdésében. A klinikai alkal-
mazás kezdeti idõszakában az intra-
vénás-szubkután átállítás vizsgálatakor
számos vizsgáló 30% többletet jelölt
meg, míg mások több mint 50% több-
let-erythropoietin adást javasoltak (az
értékek 6 és 60% között mozogtak).
Egyesek pedig a dózis csökkentésének
lehetõségét mutatták ki (7).

Az erythropoietin-kezelés hazánk-
ban 100%-ban támogatott, az Orszá-
gos Egészségbiztosítási Pénztár zárt,
külön gyógyszerkeretébõl finanszíro-
zott a vesepótló kezelésben részesülõ
betegek számára. A keret nem bizto-
sítja az optimális ellátáshoz szükséges
mennyiséget, ezért nem mindegy,
hogy az adott keretösszegbõl mennyi
gyógyszert lehet vásárolni. Az intravé-
nás erythropoietin-alfa kezelésben ré-
szesülõ betegek ezért Magyarországon
2003. februárjától 25% többlet-
gyógyszert kaptak a gyártó által külön
biztosítva – az Országos Erythropoie-
tin Koordináló Központon keresztül.

Vizsgálatunkban a kényszerû alkal-
mazási mód váltás során választ keres-
tünk arra kérdésre, hogy hemodializált
betegekben az erythropoietin-alfa mi-
lyen hatású a vérképzésre, amikor a
szubkután mód helyett intravénásan
adagoljuk, de 25%-kal többet adunk
belõle. Tanulmányozni kívántuk azt,
hogy átlagosan 25% többlet hozzá-
adásával hogyan változik a betegek
vérképe és az intravénás adagoláskor
milyen típusú mellékhatások, és mi-
lyen gyakorisággal jelentkeznek.

BETEGEK ÉS MÓDSZER

A vizsgálatot az EuroCare Magyar-
ország Nephrologiai Hálózatban (8)
végeztük (a vizsgálatban részt vevõ
Dialízisközpontok: Békéscsaba, Buda-
pest, Debrecen, Dunaújváros, Gyõr,
Gyula, Kaposvár, Kistarcsa, Kisvárda,
Nyíregyháza, Szekszárd, Székesfehér-
vár, Szombathely, Tatabánya, Veszp-
rém) 2003. február és augusztusa kö-
zött. A vizsgálatba minden olyan be-
teg beválogatásra került, aki 2003.
februárjában már legalább öt hónapja
hemodialízis-kezelésben és szubkután
erythropoietin-alfa kezelésben része-
sült.

A beválogatott betegeknél a meg-
elõzõ öt hónap szubkután (retrospek-
tív vizsgálat; vizsgálati rész „A”), majd
a következõ öt hónap intravénás
erythropoietin-alfa kezelés adatait
gyûjtöttük össze (prospektív vizsgálat;
vizsgálati rész „B”).

A IV. fázisú multicentrikus, klinikai
vizsgálatot az EuroCare Magyaror-
szág Nephrologiai Hálózat Tudomá-
nyos Kutatócsoportja kezdeményezte
és engedélyeztette a Regionális Kuta-
tásetikai Bizottsággal.

Feldolgozásra került mind az „A”,
mind a „B” vizsgálati részben a bete-
gek havonkénti hematokrit- (Htk),
hemoglobin- (Hgb) értéke, a heti/havi
erythropoietin-adag, a dialíziskezelés
utáni testsúly átlagos havi értéke, a ha-
vonkénti átlagvérnyomás, a vasháztar-
tás mért adatai (szérumvas, -ferritin,
transzferrinszaturációs index), vala-
mint a betegek társult és szövõdmé-
nyes betegségei, illetve demográfiai
adatai. A vérnyomás- és testsúlymérés
adatait a havi hemodialízis-kezelések
(átlagosan 12 kezelés/hónap) végén
mért értékek átlagaként adtuk meg.

A retrospektív vizsgálati periódus-
ban a Dialízisközpontok az erythro-
poietint átlagosan 20 000 E/beteg/hó-
nap mennyiségben kapták az országos
elosztás szerint. Ebbõl a betegenkénti
átlag mennyiségbõl individuális dózis
beállítás/felhasználás történt a beteg
állapotának megfelelõen (esetenként a
szükséges célérték eléréséhez nem volt
elég a rendelkezésre álló erythropoie-
tin mennyisége). Az erythropoietin
adagolás szubkután módon a felkarba,
váltott helyekre történt hetente 1-3 al-
kalommal.

A prospektív vizsgálati periódusban
az erythropoietin-alfa intravénás ada-
golása minden esetben hetente három-
szor, a dialíziskezelések végén a dialí-
zis-szerelék vénás szárába történt. Az
intravénás adagoláshoz a beállított
egyedi szubkután adag +25% egység
erythropoietin-alfa állt rendelkezésre
betegenként.

A társ- és szövõdményes betegségek
által okozott betegállapot összefoglaló
jellemzésére a HEMO Study Group
által validált pontértéket [Index of
Coexistent Diseases (ICED) Score:
0-3] számítottuk ki betegségenként, és
minden esetben a legsúlyosabb társbe-

tegség-értéket választottuk a beteg jel-
lemzésére (9).

Az eredményeket átlag±standard
deviáció (átlag±SD) formájában ad-
tuk meg. A szubkután és intravénás
kezelés eredményeinek összehasonlítá-
sát paraméteres és nem paraméteres
próbákkal, egy, illetve kétmintás
Student „t” próbával, Wilcoxon- és
McNemar-teszttel, varianciaanalízissel
(ANOVA) vizsgáltuk. A megoszlások
különbözõségét Friedman-féle khi-
négyzet és Kolmogorov-teszttel érté-
keltük. A számításokat és elemzéseket
SAS v8.2 STAT programcsomaggal
végeztük (Planiméter Kft.).

EREDMÉNYEK

Az EuroCare Magyarország Neph-
rologiai Hálózatban 2003. januárjá-
ban hemodializált és erythropoietin-
alfával kezelt összes beteg közül 815
olyan beteg került kiválasztásra, akit
legalább öt hónapja kezeltünk. A 815
betegbõl kizártuk azokat a betegeket,
akiknél a retrospektív öt hónap adatai
a vizsgálat bármely szempontjából hi-
ányosak voltak. Az értékelésnél nem
vettük figyelembe azok vizsgálati ada-
tait, akik nem fejezték be a prospektív
vizsgálat öt hónapját (transzplantál-
ták, meghalt, elköltözött). Mindezek
alapján a vizsgálatban összesen 572
beteg adatait dolgoztuk fel.

Az 572 betegbõl 316 nõ és 256 férfi
volt, átlagéletkoruk 61,7±14,5 [átlag
± SD (standard deviáció) CI 95%:
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1. táblázat

A végállapotú veseelégtelenséget okozó

alapbetegség megoszlása

Alapbetegség Esetszám Arány (%)

Glomerulonephritis 80 14,0

Tubulointerstitialis
nephritis

204 35,7

Diabetes mellitus 111 19,4

Hypertonia/
vascularis

90 15,7

Polycystás
vesebetegség

43 7,5

Egyéb 44 7,7



60,4–62,9] év volt. A végállapotú ve-
seelégtelenséget okozó alapbetegség
megoszlását az 1. táblázatban foglal-
tuk össze.

A társbetegségek közül a szív- és ér-
rendszeri betegségek 78%-ban, hyper-
tonia 66%-ban, légzõszervi betegsé-
gek 17%-ban, gastrointestinalis beteg-
ségek 32%-ban, daganatos betegségek
pedig 8%-ban fordultak elõ. A
diabetes mellitus 17%-ot képviselt. A
betegek kétharmadának legalább két
társbetegsége volt és a 70%-uk a kö-
zépsúlyos, illetve súlyos állapotrom-
lást jelzõ ICED pontértékû (2 vagy 3)
csoportba tartozott.

A betegek vizsgálati értékeit a 2. táb-
lázatban foglaltuk össze. A retrospek-
tív és a prospektív vizsgálati periódus-
ban a hemoglobin- és a hematokritér-
ték nem különbözött, a testsúly átlag
és a vérnyomásérték pedig csak mate-
matikailag különbözött szignifikán-
san. A hemoglobin- és hematokrit-
szint mindkét kezelési periódusban
szignifikánsan korrelált egymással
(p<0,0001).

A kiindulási feltételnek megfelelõen
az intravénás periódusban szignifikán-

san nagyobb volt az alkalmazott
erythropoietin-alfa adag (p<0,001).

Az átlagos havi adagok változását az 1.
ábra mutatja. Az abszolút adagkü-
lönbség 16,2 E/testsúlykg/hét volt,
amely az alapértéknek tekintett szub-
kután átlag 20,7%-ával volt több. A
relatív változás ([iv. átlag mínusz
szubkután átlag osztva a szubkután át-
laggal) alapján a betegek átlagos adag-
ja 24,5%-kal nõtt a saját szubkután
adagolási periódusban kapott dózis-
hoz képest, ugyanakkor a betegek felé-
nél csak legfeljebb 19%-kal nõtt a
szükséges adag.

A társbetegségek és szövõdmények
súlyossága alapján (ICED score) cso-
portosított betegekben a erythropoie-
tin-alfa adagja nem különbözött szig-
nifikánsan a szubkután alkalmazáskor
(p=0,34). Matematikailag nem kü-
lönbözött az intravénás alkalmazáskor
sem (p=0,051). A normális és az eny-
he társbetegség súlyossági állapot ese-
tén (ICED score: 0-1) a szubkután és
intravénás adagolás között 13% és
16%-os növekedés volt az erythropoi-
etin heti adagjában. A középsúlyos, il-
letve súlyos társbetegség-állapot eseté-
ben (ICED score 2-3) 21% és 25%
többlet erythropoietin-alfa kellett be-
tegenként, az intravénás alkalmazás-
kor a szubkután alkalmazáshoz képest.
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2. táblázat

A szubkután és intravénás vizsgálati periódus eredményei

Vizsgálati periódus „A”

Szubkután

Vizsgálati periódus „B”

Intravénás

Szignifikáns eltérés az
„A” periódushoz képest

p=

Hemoglobin (g/dl) 10,8±1,1 10,7±1,0 0,023

Hematokrit (%) 33,5±3,5 33,3±3,2 0,06

Erythropoietin adag
(E/testsúlykg/hét)

78,3±33,5 96,4±40,0 0,001

Szérumvas (mmol/l) 12,7±4,1 12,4±4,2 0,053

Szérumferritin 636±475 595±419 0,001

Transzferrin-
szaturáció (%)

39,5±41 39,2±60,8 0,63

Vasháztartás: vashi-
ányos állapot

23% 15%

Vasháztartás:
normális

54% 64%

Vasháztartás:
hemosiderosis

23% 21%

Testsúly (kg) 68,6±15,4 68,4±15,4 0,005

Systolés/diastolés
vérnyomás (Hgmm)

133±16/79±8 131±15/78±7 0,001 / 0,001
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1. ábra. Az erythropoietin átlagos heti adagja a szubkután és az intravénás adagolás
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Normális vasháztartás esetén a
szubkután adagolási periódusban szig-
nifikánsan kisebb heti erythropoietin-
adagot kellett adni, a vashiányos, illet-
ve a hemosideroticus állapothoz ké-
pest (p=0,008). Ezt a különbözõséget
az intravénás periódusban nem lehete-
tett kimutatni, de az intravénás perió-
dusban 10%-kal nagyobb volt a nor-
mális vasháztartású betegek aránya.

Az erythropoietin-alfa kezelés hatá-
sára 10,5 g/dl célhemoglobin-értéket
elérõk aránya nem különbözött szigni-
fikánsan a szubkután (58%) és az int-
ravénás adagolási periódusban (59%,
p=0,74). A 10,6–11,4 g/dl közötti
hemoglobinszintet szubkután adago-
láskor 34%-ban, intravénás adagolás-
kor pedig 40%-ban érték el a betegek.
A 11,5 g/dl értéket elérõk aránya szig-
nifikánsan kisebb volt az intravénás
periódusban (sc. 25%, iv. 19%,
p=0,005).

A prospektív (intravénás) vizsgálati
periódusban az 1g/dl-nél nagyobb
mértékben csökkent hemoglobin szin-
tû betegek aránya nem különbözött
szignifikánsan az 1 g/dl-nél nagyobb
mértékben emelkedett hemoglobin
szintû betegek arányától (2. ábra) és a
betegek 74%-ánál ±1 g/dl eltéréssel
változott csak az átlagos hemoglobin
szint a szubkután vizsgálati periódus-
hoz képest.

Az erythropoietin-adagolás változ-
tatásával összefüggõ mellékhatást (fej-
fájás) két esetben észleltünk (0,35%).
A gyógyszeradagolás változtatásával
nem összefüggõ nemkívánatos ese-

mény négy esetben történt a vizsgálati
periódusban (exitus letalis). Számos
beteg említette elõnyként az intravé-
nás alkalmazás fájdalmatlanságát, a
szubkután beadott gyógyszer elviselt
fájdalomérzésével szemben.

MEGBESZÉLÉS

A PRCA esetek felismerése új hely-
zetet teremtett az erythropoietin-terá-
piában, mivel igazolódásakor az
erythropoietin kezelést azonnal meg
kell szakítani és immunszuppresszív
terápia szükséges. A rapid és prog-
resszív anaemia miatt a beteg tartósan
transzfúziódependenssé válik, az
antitesttiter csak lassan csökken, mely
csökkenés arányával fokozódik a klini-
kai javulás. Ilyen állapotban a leggyor-
sabb és teljes restitúció a mielõbbi
vesetranszplantációtól várható.

1998. január és 2003. december kö-
zött világszerte összesen több mint
200 igazolt esetet észleltek, melyek
közül 180 esetben csak az erythro-
poietin-alfa, 11 esetben csak az
erythropoietin-béta, 21 esetben pedig
a kétféle erythropoietin adását követõ-
en alakult ki a PRCA. 61 PRCA gya-
nús eset vizsgálata még folyamatban
van. Kizárólagosan darbepoetin-alfa
alkalmazásakor ez idáig nem jelentet-
tek PRCA-t. Magyarországon a króni-
kusan hemodializált és erythropoie-
tinnel kezelt vesebetegek között
PRCA eset még nem fordult elõ.

Úgy tûnik, hogy nem az erythro-
poietin maga, hanem a kísérõanyag, a
kiszerelés formája és a tárolás módja,
valamint az alkalmazási mód együtte-
sen eredményezte az elváltozás kiala-
kulását (10). Felmerült okként az is,
hogy, 1998-ban az Európai Unió
Gyógyszerhatósága kötelezte az eryth-
ropoietin-alfa gyártóját a gyógyszer-
formulájának megváltoztatására, a vi-
võ- és stabilizáló anyagok között addig
alkalmazott humán szérumalbumin
helyettesítésére. Az Egyesült Államok-
ban változatlanul csak humán szérum
albuminnal együtt kiszerelt erythro-
poietin-alfa van forgalomban, és itt a
PRCA-esetek gyakoribbá válását nem
tapasztalták. Hasonlóképpen a daga-
natos betegeknél sem, ahol a nephro-
logiában alkalmazott dózisokhoz ké-
pest az akár 2–5-szörös adagban adott
erythropoietin-alfa esetében sem írtak
le PRCA esetet (11).

A PRCA-esetek 90%-a a szubkután
adagolt erythropoietin-alfával fordult
elõ, mely miatt e készítmény adagolá-
sát a csak intravénás formában adható-
ra változtatták. Ennek eredményekép-
pen a PRCA esetek elõfordulása nap-
jainkban szinte a nullára csökkent. Ha-
zánkban is módosult a törzskönyvi
elõírás, ezért az erythropoietin-alfa
használatát csak intravénás formában
lehet folytatni 2003 februárjától.

A korábbiakban szakmai és gazdasá-
gi szempontból már sokat foglalkoz-
tak a szubkután és intravénás adagolás
mennyiségi és minõségi összehasonlí-
tásával, de a PRCA esetek kapcsán
még intenzívebben került elõtérbe en-
nek jelentõsége (12).

Az eddigi vizsgálatok jelentõs része
a kilencvenes évek elején történt, elsõ-
sorban az intravénásról szubkután al-
kalmazásra történõ átállítás kapcsán
(13-22). Kevesebb adatunk van a
szubkutánról intravénásra történõ át-
állítás mennyiségi és minõségi ered-
ményérõl (7, 23, 24). A 3. táblázatban
összefoglaltuk az eddig megjelent
vizsgálatok adatait (25-60). Az eryth-
ropoietin-béta készítménnyel végzett
vizsgálatoknál látható, hogy az intra-
vénás-szubkután, vagy a szubkután-
intravénás, illetve a paralel vizsgálatok
során a két adagolási mód közötti kü-
lönbség 30%-nak adódott. Az
erythropoietin-alfa cross-over vizsgá-
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3. táblázat

Az intravénás és szubkután adott erythropoietin dózisának összehasonlító adatait tartalmazó vizsgálatok összefoglalása

Szerzõ (irodalmi hivat-
kozás)

Közlemény típusa Vizsgálat éve Erythropoietin Adagolás vizsgálat mód-
szere

Adag különbség
(iv. – sc.) / iv. %

Betegszám

Bommer J (25) a Cikk 1989 Béta iv.-sc. 38% 16

Granolleras C (26) a Cikk 1990 Béta iv.-sc. 66% 4

Bommer J (27) Cikk 1991 Béta iv.-sc. 48% 16

Besarab A (28) Cikk 1992 Béta iv.-sc. 51% 28

Piazza V (29) Cikk 1993 Béta iv.-sc. 43% 8

Schaller R (30) Cikk 1994 Béta paralel 33% 45

Taylor JE (31) Cikk 1994 Béta iv.-sc.; sc.-iv. 3% 16

Jensen JD (32) Cikk 1996 Béta iv.-sc.; sc.-iv. 1% 22

Béta-összesen * 30% 135

Mondal K (33) Absztrakt 1992 Alfa iv.-sc. 2% 24

Ruedin P (34) Cikk 1992 Alfa iv.-sc. 30% 50

Navarro JF (35) a Cikk 1995 Alfa iv.-sc. 34% 13

Paganini EP (36) Cikk 1995 Alfa iv.-sc. 27% 41

Balkovetz DF (37) Levél 1998 Alfa iv.-sc. 5% 10

Steffensen G (38) Cikk 1992 Alfa sc.-iv. 52% 20

de Schoenmakere G (39) a Cikk 1998 Alfa sc.-iv. 0% 18

Fullerton L (40) Cikk 2002 Alfa sc.-iv. 6% 135

Hynes MD (41) a Cikk 2002 Alfa 32%

Alfa-crossover 25% 338

McMahon LP (42) Cikk 1990 Alfa paralel 33% 12

Eidemak I (43) Cikk 1992 Alfa paralel 50% 20

Muirhead N (44) Cikk 1992 Alfa paralel 20% 81

Boran M (45) Levél 1993 Alfa paralel 54% 36

Carlini R (46) a Cikk 1993 Alfa paralel 51% 47

Morsli R (47) Absztrakt 1993 Alfa paralel 33% 20

Lai P-C (48) Cikk 1994 Alfa paralel 25% 54

Canaud B (49) a Cikk 1995 Alfa paralel 15% 34

Virot JS (50) Cikk 1996 Alfa paralel 25% 49

Parker KP (51) Cikk 1997 Alfa paralel 71% 27

Kaufman JS (52) Cikk 1998 Alfa paralel 32% 208

Jacobs C (53) a Cikk 2000 Alfa paralel 8% 5490

McClellan WM (54) a Cikk 2001 Alfa paralel 14% 6659

Alfa-paralel 30% 12710

Alfa-összesen * 31% 787

Zehnder C (55) Levél 1990 Nem ism. iv.-sc. 52% 14

Vidau P (56) Absztrakt 1994 Nem ism. iv.-sc. 11% 11

Albitar S (57) Cikk 1995 Nem ism. iv.-sc. 53% 16

Bovy C (58) Absztrakt 1995 Nem ism. sc.-iv. 16% 25

Pelegri A (59) Absztrakt 1993 Nem ism. paralel 33% 35

Castro MCM (60) Cikk 1996 Nem ism. paralel 2% 14

Nem ismert összesen 28% 115

EPO-összesen * 30% 1037

* csak az intravénás-szubkután-intravénás hatás célzott vizsgálatainak adataival számítva (a szerzõk feltüntetésénél ebbõl a számításból kihagyott vizsgálatok „a”-val jelölve)



latok esetén a különbség értéke 25%-
nak, a paralel vizsgálatokban pedig
30%-nak adódott. Az erythropoie-
tin-alfa és -béta megkülönböztetõ is-
merete nélküli vizsgálatokban a kü-
lönbség értékét átlagosan 28%-nak ta-
lálták.

Jelen vizsgálatunk megtervezésekor
és kivitelezésekor az erythropoietin-
alfa cross-over vizsgálatok eredményét
tekintettük kiindulási alapnak, ezért
állapítottuk meg elõzetesen a többlet
erythropoietin adag szükséges mérté-
két 25%-ban.

Eredményeink alapján megállapít-
ható volt, hogy a szubkután adagolás-
ról intravénás adagolásra történõ átál-
lításkor, az átlagosan 25% többlet
erythropoietin-alfa adag a betegek
74%-ánál változatlan hemoglobin-
szintet eredményezett. A betegek több
mint felénél pedig a változatlan he-
moglobinszint eléréséhez 19% többlet
erythropoietin-alfa adása elegendõ
volt.

A hemoglobinszintre ható tényezõk
sokfélesége és az erythropoietin-hatás
változékonysága olyan összetettnek
bizonyult, hogy többfajta matematikai
modellel sem sikerült választ adni vizs-
gálatunkban az 1 g/dl hemoglobin-
szint-emelkedést jelentõ erythropoie-
tin-dózisváltozás mértékérõl. Hason-
lóképpen óvatos értékelést és további
elemzést igényel az igen sok hatás által
befolyásolt vasháztartás adata mindkét
csoportban.

Számos vizsgálat alapján felvethetõ,
hogy az erythropoietin nem csak az
erythroid-mitogenezist fokozza, ha-
nem az erythroid-prekurzorok prog-
ramozott sejthalálát is gátolja
(apoptosis-neocytolysis). Az intravé-
nás alkalmazáskor idõszakosan kiala-
kuló magasabb csúcskoncentrációk
idõszakosan nagyobb stimulációt je-
lentenek a vörösvérsejt képzõdésben,
melynek következtében feleslegesen
sok sejt osztódhat és pusztulhat el az
apoptosis következtében (61, 62). En-

nek klinikai jelentõsége még nem is-
mert, de az intervallumokban történõ
stimuláció (pl. erythropoietin-alfa
intravénás adagolása hetente három-
szor) hátrányát mindenképpen felveti,
a kifejezetten tartós, egyenletes hatás-
sal szemben (pl. darbepoetin
szubkután és intravénás formában tör-
ténõ egyforma heti, kéthetenkénti
adagolása).

Az eddigi kutatások eredményei
alapján az erythropoietin-alfa és a
PRCA-esetek közötti összefüggés le-
hetséges okai között az erythropoietin
maga közvetlenül nem szerepel,
azonban számos kísérõ ok és jelenség
igen, ez utóbbiak megszüntethetõsé-
gének lehetõségével együtt. Ennek
alapján várható, hogy az erythro-
poietin-alfa készítmény újra szub-
kután adagolható formában is alkal-
mazható lesz, addig a szükséges több-
let-adag biztosítása mellett intra-
vénásan alkalmazható.
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MULTICENTRIKUS KLINIKAI VIZSGÁLATOK / MULTICENTRIC CLINICAL STUDIES

ÖSSZEFOGLALÁS Az intradialitikus hypotonia összefüggését a mortalitással korábban
nem vizsgálták. Munkánkban a gyakran, illetve ritkán hypotoniás krónikus hemodializált
betegek túlélését hasonlítottuk össze olyan betegek mortalitásával, akiknél hypotonia
nem fordul elõ.
Az EuroCare Nephrologiai Hálózat krónikus hemodializált betegei (n=958) között
1998-ban végzett 10 hónapos bevezetõ fázis során 77 gyakran hypotoniás (�10 IDH epi-
zód/10 hónap), 101 ritkán hypotoniás (1-2 IDH epizód/10 hónap) és 85 nem hypotoniás
(0 epizód/10 hónap) beteg került felismerésre. Ezen 263 beteget átlagosan 27 (0,3–37)
hónapig követtük és a három csoportba tartozó betegek mortalitását hasonlítottuk össze
log-rank teszt és többváltozós Cox-modell segítségével.
A gyakran hypotoniás csoportban 45 (58%), a ritkán hypotoniás csoportban 47 (47%) és
a nem hypotoniás csoportban 33 (39%) halálesetet észleltünk a követés során. A halálo-
zási ráta (esemény/100 betegév) a három csoportban 37 (p=0,013 vs n-IDH), 26
(p=0,375 vs n-IDH), illetve 21 volt, ami arra utal, hogy a gyakran hypotoniás betegek kö-
zött a halálozás rizikója szignifikánsan nagyobb a nem hypotoniás betegekéhez képest [re-
latív rizikó 1,77(1,13-2,77)]. A többváltozós Cox-modellben ugyanakkor, ami a hypotonia
mellett számos a betegre vonatkozó demográfiai és klinikai adatot tartalmazott, sem a
gyakori sem a ritkán elõforduló hypotonia nem mutatott szignifikáns kapcsolatot a halálo-
zással.
Gyakori intradialitikus hypotonia esetén a betegek túlélése szignifikánsan rövidebb össze-
hasonlítva olyanokkal, akiknél hypotonia nem fordul elõ. Eredményeink ugyanakkor nem
támogatják azt a feltételezést, hogy a gyakori hypotonia a betegek komorbiditásától és de-
mográfiai jellemzõitõl független mortalitási rizikótényezõ.

Kulcsszavak: hemodialízis szövõdmény, komorbiditás, kohort vizsgálat, hypotonia, túlélés

ABSTRACT The association of symptomatic intradialytic hypotension with mortality has
not previously been investigated in patients on maintenance hemodialysis. Our objective,
therefore, was to access the effect of frequent- or occasional intradialytic hypotension on
survival compared to those with no hypotensive events.
During a 10-months run-in period in 1998, 77 patients with frequent hypotension (�10
hypotensive events/10 months), 101 patients with occasional hypotension (1-2
events/10 months), and 85 patients with no hypotension (0 events/10 months) were
identified among all 958 patients of the EuroCare Nephrological Network. These 263
patients were followed for a median of 27 months (range 0.3-37) and survival of the
patients in the three groups were compared by log-rank test and multivariate
Cox-proportional hazards model.

A gyakori, illetve ritka dialízis alatt jelentkezõ
hypotonia összefüggése a halálozással krónikus
hemodializált betegek között

The effect of frequent- and occasional dialysis associated hypotension on

survival of patients on chronic hemodialysis
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BEVEZETÉS

Az intradialitikus hypotonia (IDH)
a hemodialízis leggyakoribb akut szö-
võdménye, amellyel a kezelések mint-
egy 10-30%-a során találkozunk (1).
Az IDH hátterében egyrészt a kezelés
alatt bekövetkezõ plazmavolumen-
csökkenés, másrészt az annak hatását
ellensúlyozni hivatott cardiovascularis
és neurohormonális folyamatok elég-
telensége áll (2-5). Az IDH rizikóját a
dialíziskezeléssel összefüggõ faktorok
mellett a betegek demográfiai (pl.
idõskor), biokémiai jellemzõi és kísé-
rõbetegségei (pl. diabetes, coronaria-
betegség) befolyásolják – elsõsorban a
fent említett ellenreguláló mechaniz-
musok gátlásával (6-9). Figyelembe
véve, hogy a dialízispopulációban az
idõs, számos kísérõbetegségben szen-
vedõ betegek aránya növekszik, nem
meglepõ, hogy az IDH gyakorisága
nem csökkent lényegesen az elmúlt
évek során, a dialízistechnikában meg-
figyelt fejlõdés ellenére (10, 11). Ko-
rábbi vizsgálatunk igazolta a fenti fak-
torok gyakori elõfordulását IDH ese-
tén (12).

Bár kétségtelen, hogy a panaszt és
tüneteket okozó hypotoniák számos
kellemetlenséggel járnak a beteg, és
többletmunkával az ellátó személyzet
számára, az IDH fõ klinikai jelentõsé-
ge mégis ezen epizódoknak a morbidi-
tással és elsõsorban a mortalitással va-
ló lehetséges összefüggésében rejlik.
Több mechanizmus is feltételezhetõ
lenne az IDH és mortalitás között
esetleg fennálló kapcsolat hátterében,
mint például a hypotonia provokálta

cerebralis vagy coronariaischaemia,
arrhythmia, illetve kisebb Kt/V. Bár
több megfigyeléses adat támogatja az
alacsony pre-, illetve posztdialitikus
systolés vérnyomás összefüggését a
nagyobb cardiovascularis mortalitás-
sal (14, 15), ugyanakkor a gyakori-
vagy ritkán elõforduló IDH közvetlen
összefüggését a mortalitással koráb-
ban nem vizsgálták.

Ezért jelen munkánk elsõdleges célja
a gyakori, illetve ritkán elõforduló
IDH és a mortalitás összefüggésének
vizsgálata volt krónikus hemodializált
betegek között, amelynek során
egyúttal a feltárt kapcsolatnak a de-
mográfiai, klinikai paraméterektõl va-
lamint komorbiditástól való függet-
lenségét is teszteltük.

MÓDSZER

Prevalens kohorsz vizsgálatunkban
gyakran hypotoniás (gy-IDH ), ritkán
hypotoniás (r-IDH) és hypotoniás
epizódokat nem mutató (n-IDH) kró-
nikus hemodializált betegek mortalitá-
sát hasonlítottuk össze a követési peri-
ódus során. A részt vevõ betegek kivá-
lasztására egy 10 hónapos bevezetõ fá-
zisban került sor az EuroCare Neph-
rologiai Hálózat 11 dialízisállomásán
krónikusan kezelt 963 páciens közül
1998-ban. A beválasztáshoz használt
és az egész hálózatot érintõ akkori fel-
mérésben az IDH definíciója a követ-
kezõ volt: a systolés vérnyomás hirte-
len csökkenése 90 Hgmm alá vagy ab-
szolút értékben több mint 30 Hgmm-
rel, amely vérnyomáscsökkenést a hy-

potoniára jellemzõ panaszok és tüne-
tek kísértek, és amely vérnyomáscsök-
kenés normo- vagy hypertoniás folya-
dék infúzióját tette szükségessé. Azon
betegek, akiknél 10 vagy több IDH
epizód volt a bevezetõ fázisban kerül-
tek a gyakran hypotonás (gy-IDH),
azok, akiknél 1 vagy 2 IDH esemény
volt, kerültek a ritkán hypotoniás
(r-IDH), akiknél pedig nem fordult
elõ IDH (n-IDH), kerültek a referen-
cia csoportba.

A bevezetõ fázist követõen a három
csoport betegeit átlagosan 27 (0,3-37)
hónapig követtük, és a követés elsõd-
leges végpontja az összmortalitás volt.
Egy beteg adatait az analízishez vagy
az elsõdleges végpont elérésekor, vagy
transzplantációkor, vagy az adott állo-
másról való áthelyezéskor, vagy a dia-
lízis befejezésekor, vagy a követési pe-
riódus végén zártuk le.

A beteggel összefüggõ változókat
(demográfia, biokémiai és klinikai
adatok, kísérõbetegségek) a kezelõor-
vos rögzítette a bevezetõ fázis elején a
kórlapokból. Az adatgyûjtõk termé-
szetesen nem ismerhették a késõbbi
betegbesorolást, ami a szisztémás tor-
zítás lehetõségét csökkenti. A rögzí-
tésre került anamnesztikus és labora-
tóriumi adatok (1. táblázat) a három
csoport között fennálló különbségek
felismerését szolgálták, amelyek a
mortalitással való lehetséges kapcsola-
tukon keresztül az egyváltozós analízis
eredményeit torzíthatják. A laborató-
riumi adatok három havi laborérték
átlagát jelentik. Az egykompartmentes
Kt/V mérésére a bevezetõ fázisban ke-
rült sor a Daugirdas-féle képlet alkal-
mazásával (16), amelyet a reziduális
vesefunkció figyelembe vételével kor-
rigáltunk (17). A dialízisre vonatkozó
adatok (vérnyomás, ultrafiltráció stb.)
IDH betegek esetén azon kezelésekbõl
származnak, amelyek során a hypoto-
niás epizódok elõfordultak, míg a
n-IDH csoportban 10 db, hónap eleji
kezelés paramétereinek átlagát rögzí-
tettük.

A fõ analízis során a három csoport
Kaplan–Meier-féle túlélési görbéjét
ábrázoltuk, és azokat a log-rank teszt
segítségével hasonlítottuk össze. A ko-
variánsok hatásának kiküszöbölésére a
gy-IDH és r-IDH kapcsolatát a túl-
éléssel Cox-féle proportional hazards
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Forty five patients (58%) with frequent hypotension, 47 (47%) with occasional
hypotension, and 33 (39%) with no hypotension died during the follow up. Mortality rates
(deaths/100 patient year) were 37 (p=0.013 vs. no-IDH), 26 (p= 0.375 vs. no-IDH),
and 21 in the three groups, respectively. This indicates significantly increased mortality
risk in patients with frequent hypotension as compared to those with no such events
(relative risk 1.77[1.13-2.77]). In multivariate proportional hazards regression, however,
were several demographic and clinical characteristics have been adjusted for, neither
frequent- nor occasional hypotension was associated with survival.
Mortality in patients with frequent intradialytic hypotension is significantly higher than in
those without such events. After adjustments for demographic a clinical characteristics of
the patients, however, frequent intradialytic hypotension does not seem to independently
effect survival.

Key words: co-morbidity, cohort study, hemodialysis-complication, hypotension, survival



módszerrel is vizsgáltuk. A modellben
a n-IDH csoportot tekintettük refe-
renciának. A végsõ multivariáns mo-
dellbe kerülõ változók a hypotonia
mellett az életkor, a nem, a dialízisen
töltött idõ, valamint azon egyéb para-
méterek voltak, amelyek egyváltozós

vizsgálatban szignifikáns összefüggést
mutattak a halálozással. Az analízist a
SAS statisztikai program 6,11 változa-
tával végeztük, és azon tesztek ered-
ményét tekintettük statisztikailag szig-
nifikánsnak, ahol a kétoldalas p értéke
kisebb volt, mint 0,05.

EREDMÉNYEK

A bevezetõ fázis végén 96 beteg ke-
rült a gy-IDH, 130 a r-IDH és 168 a
n-IDH csoportba a hálózat 958 kezelt
betegébõl. Ezen résztvevõk kiindulási
keresztmetszetei adatait korábban
publikáltuk (12). A követés során 77
gy-IDH, 101 r-IDH és 85 n-IDH be-
teg adatát tudtuk begyûjteni és anali-
zálni. A követésbõl kiesett, illetve az
analízisbe bekerült betegek kiindulási
adatai nem különböztek szignifikán-
san egymástól, így a betegkiesésbõl
származó torzítás hatása eredménye-
inkre feltehetõen elhanyagolható.

Az analízisbe bekerült betegek de-
mográfiai, klinikai és dialízis adatait az
1. táblázat tartalmazza. A gy-IDH
csoportba tartozó betegek szignifikán-
san idõsebbek voltak, köztük a nõk
voltak többségben, coronariabetegség
gyakrabban fordult elõ, valamint a
szérumfoszforszint magasabb volt,
mint a másik két csoportban. Szintén a
gy-IDH csoportban volt a leggyako-
ribb a hosszú hatású nitrát- és legrit-
kább a kalciumcsatorna-blokkoló ke-
zelés. A hypotonás csoportok betegei
között kevesebben kaptak diureticu-
mot, és a predialízis vérnyomás alacso-
nyabb volt, mint a n-IDH csoportban.

Az 1. ábra mutatja a betegek Kap-
lan–Meier túlélési görbéit. A követés
során a gy-IDH betegek 58,4%-a
(n=45, p=0,013 vs n-IDH), a r-IDH
betegek 46,5%-a (n=47, p=0,375 vs
n-IDH) és a n-IDH betegek 38,8%-a
(n=33) halt meg. A medián túlélési
idõ a gy-IDH csoportban 19,9 (95%
megbízhatósági intervallum 11,8–
32,6) hónap volt. Egyváltozós Cox-
féle túlélési modellben a következõ va-
riánsok mutattak szignifikáns kapcso-
latot a halálozással: gy-IDH (relatív ri-
zikó (RR)=1,77 [1,13–2,77] vs
n-IDH), kor (RR=1,04 [1,03–1,06],
1 év növekedésre), diabetes (RR =
1,95 [1,30–2,93]), coronariabetegség
(RR=2,07 [1,44–2,97]), Kt/V
(RR=0,89 [0,83–0,95] 0,1 egység
növekedésre), albuminszint (RR=
0,96 [0,92–0,99] 1 g/l növekedésre),
béta-blokkoló használat (RR=0,60
[0,38–0,94]), kalciumcsatorna-blok-
koló használat (RR=0,69 [0,48–
0,98]), hosszú hatású nitráthasználat
(RR=1,53 [1,08–2,18]). A többvál-
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1. táblázat

A dialízis alatt gyakran-, illetve ritkán hypotoniás, valamint a nem hypotoniás betegek demográfi-
ai, klinikai és biokémiai adatai a bevezetõ fázis elején

Gyakori IDH Ritka IDH IDH nem fordul elõ

Betegszám 77 101 85

Kor, év 63,4 (13,0)### *** 56,6 (14,9) 55,2 (14,0)

Férfi, % 34 (26)# *** 53 (53) 62 (53)

Dialízis ideje, hónap 44,9 (29,0) 46,1 (26,1) 40,3 (24,6)

Szárazsúly, kg 66,2 (13,9) 68,5 (16,2) 67,7 (14,6)

Coronariabetegség, % 62 (48)# *** 46 (46) 38 (32)

Diabetes mellitus, % 25 (19) 17 (17) 15 (19)

Hypertonia, % 68 (52) 63 (64) 79 (67)

Májbetegség, % 4 (3) 11 (11) 13 (11)

Laboratóriumi adatok

Haematocrit, % 30,4 (2,9) 31,0 (4,1) 31,6 (4,5)

Kalcium, mmol/l 2,31 (0,19) 2,33 (0,21) 2,32 (0,20)

Foszfor, mmol/l 2,02 (0,51)## ** 1,80 (0,47) 1,80 (0,50)

Albumin, g/l 38,3 (3,65) 38,9 (3,56) 38,8 (4,47)

Kt/V 1,13 (0,33) 1,09 (0,29) 1,16 (0,26)

Gyógyszerelés, %

Béta-blokkoló 22 (17) 26 (26) 32 (27)

Ca-csatorna blokkoló 38 (29) ** 51 (51) 59 (50)

ACEI 39 (30) 54 (54) 46 (39)

Diuretikum 35 (27) ** 29 (29) *** 57 (48)

Alfa-blokkoló 26 (20) 29 (29) 24 (20)

Hosszú hatású nitrát 48 (37) ## 27 (27) 39 (33)

Dialízisadatok

Kezelés hossza, h 3,9 (0,24) 3,9 (0,26) 4,0 (0,31)

Predialízis SBP, Hgmm 132 (18) *** 130 (24) *** 144 (17)

Predialízis DBP, Hgmm 79 (8) *** 79 (9) *** 83 (10)

UF ráta, ml/h 858 (239) 857 (323) 895 (316)

UF a testsúly %-ában 5,1 (1,9) 5,1 (2,0) 5,5 (2,3)

Folyamatos változó esetén a számok átlagot (SD), kategorikus változók esetén %-t (n) jelentenek.
Rövidítések: ACE:, angiotenzinkonvertáló enzim inhibitor; SBP: systolés vérnyomás; DBP: diastolés vérnyo-
más; UF, ultrafiltráció
### p<0,001, ## p<0,01, # p<0,05 vs „hypotonia ritkán fordul elõ”
*** p<0,001, ** p<0,01 vs „hypotonia nem fordul elõ”



tozós modellben sem a gy-IDH
(RR=1,02 [0,62–1,68]), sem a
r-IDH (RR=0,93 [0,58– 1,50]) nem
mutatott szignifikáns összefüggést a
halálozással a n-IDH csoporthoz ké-
pest (2. táblázat).

A 2. ábra mutatja a halálok szerinti
megoszlást. A legtöbb haláleset mind-
három csoportban cardiovascularis
eredetû (hirtelen halál vagy cerebrális
vagy cardialis) volt: gy-IDH 71,1%,
r-IDH 70,2%, n-IDH 78,8%. Az ana-
líziseket megismételtük a cardiovas-
cularis mortalitás, mint végpont alkal-
mazásával, de a fõ analízis következte-
téséhez hasonlóan, a multivariáns mo-
dellben sem a gy-IDH, sem a r-IDH
nem mutatott szignifikáns összefüg-
gést a cardiovascularis halálozással.

MEGBESZÉLÉS

A krónikus hemodializált betegek
között végzett kohorsz vizsgálatunk
célja a gy-IDH, r-IDH és n-IDH bete-
gek túlélésében tapasztalható különb-
ségek feltárása volt. A vizsgálat fõ
eredménye, hogy kimutattuk a
gy-IDH betegek szignifikánsan na-
gyobb mortalitását a n-IDH betegeké-
hez képest. Abban az esetben ugyan-
akkor, ha a betegek demográfiai és kli-
nikai jellemzõit is figyelembe vettük az
analízis során, a gy-IDH nem növelte
a halálozás veszélyét, azaz nem volt
önálló rizikótényezõ.

Az IDH a dialíziskezelések gyakori
szövõdménye (1), amelynek veszélyét
a kezeléssel összefüggõ faktorok (ult-
rafiltrációs ráta, hõmérséklet, táplál-
kozás stb.) mellett számos, a beteggel
kapcsolatban álló jellegzetesség (élet-
kor, diabetes, coronariabetegség,
balkamra-hypertrophia, neuropathia
stb.) befolyásol (2-9). Ez utóbbi fak-
torok feltehetõen a dialízis és ultra-

filtráció során csökkenõ plazmavolu-
men hemodinamikai kompenzálásáért
felelõs folyamatokat (artériás tónus,
plazma-újratelõdés, vénás kapacitás,
kamrai telõdés, sympathicus aktivitás)
gátolva növelik a hypotonia veszélyét
(2-4). Ezen, a beteggel összefüggõ ri-
zikófaktorok gyakori elõfordulását
IDH esetén jelen vizsgálatunk is iga-
zolta, hiszen a gy-IDH betegek idõse-
bek voltak, több cardiovascularis kísé-
rõbetegséggel.

Az IDH fõ klinikai jelentõsége an-
nak a morbiditással és mortalitással va-
ló esetlegeses összefüggésében rejlik,
amely kapcsolatot követéses vizsgálat-
ban korábban nem tanulmányozták.
Több, egymást nem kizáró mechaniz-
mus is magyarázhatna összefüggést az
IDH és mortalitás között: egyrészt, az
IDH, a klasszikus rizikófaktoroktól
függetlenül is, növelheti a halálozás
esélyét a dialízis alatt bekövetkezõ vér-
nyomásesés okozta myocardialis
ischaemián, arrhythmián vagy cereb-
ralis keringészavaron keresztül. Ezen
magyarázatot támogathatja a vese-
elégtelenségben gyakori endothelialis
funkciózavar, az atrériás érfal funkcio-
nális és strukturális elváltozásai, vala-
mint a reológiai eltérések, amelyek
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mind a perfúzió rezerv kapacitásának
csökkenése irányában hatnak (13).
Másrészt nem kizárt, hogy a gyakori
IDH miatt a dialízis hatékonysága és a
Kt/V csökken ebben a betegcsoport-
ban, ami szintén a mortalitás növeke-
dése irányába hathat. Harmadrészt el-
képzelhetõ, hogy az IDH csak jelzõje
olyan, a háttérben álló rizikófaktorok-
nak (pl. idõskor, diabetes) amelyek
párhuzamosan mind az IDH, mind a
mortalitás veszélyét növelik. Ebben az
esetben ugyanakkor az IDH nem fog
kapcsolatot mutatni a mortalitással
multivariáns analízisben, ahol ezen
háttérben álló rizikófaktorok figye-
lembe vételére is lehetõség van. Ter-
mészetesen a fenti három lehetõség
kombinációja sem kizárt az IDH és
mortalitás között fennálló kapcsolat
magyarázatára.

Vizsgálatunkban a gy-IDH-ban
szenvedõ betegek túlélése szignifikán-
san rövidebb volt a n-IDH csoporthoz
képest, míg a r-IDH nem jelentett
mortalitási rizikót. A gy-IDH esetén
megfigyelt 77%-kal nagyobb halálo-
zási veszély arra világít rá, hogy a gya-
kori hypotoniás epizódokat a nagyobb
mortalitásra utaló figyelmeztetõ jel-
ként kell értékelnünk a klinikai munka
során. Vizsgálatunkban az életkor, kí-
sérõbetegségek, laboratóriumi és terá-

piás adatokhoz illesztett multivariáns
analízisben ugyanakkor a gy-IDH már
nem mutatott összefüggést a halálo-
zással. Ez az eredmény arra utal, hogy
a fent részletezett három lehetõség kö-
zül az elsõ fennállta nem valószínû, az-
az arra, hogy a gy-IDH nem önálló, a
klasszikus rizikófaktoroktól független
mortalitási rizikótényezõ.

A kisebb Kt/V esetleges szerepének
tisztázására vizsgálatunk nem alkal-
mas, hiszen a Kt/V meghatározása
nem a hypotoniával szövõdött kezelé-
sek alatt történt, így nem is volt várha-
tó, hogy értéke a kontrollhoz képest
alacsonyabb legyen a hypotoniás cso-
portokban. A Kt/V kihagyása az ada-
tok újraszámolása során nem befolyá-
solta következtetéseinket.

Fel kell hívni a figyelmet vizsgála-
tunk több hiányosságára: egyrészt, a
vizsgálatban résztvevõk prevalens, ez-
által heterogén, dializált betegek vol-
tak, akiknek a bevezetõ fázis 10 hó-
napját túl kellett élniük ahhoz, hogy a
vizsgálat követési fázisába kerüljenek.
Ez a két tényezõ, ti. a keresztmetszeti
populáció és a túlélési torzítás
(survival bias) lehetõsége következte-
téseink általánosíthatóságát csökken-
tik. Másrészt, a hypotoniás epizód de-
finíciója követte az irodalomban elfo-
gadott kritériumokat, de a gy-IDH

(10 vagy több epizód), illetve r-IDH
(1-2 hypotoniás epizód) IDH megha-
tározása (standardok hiányában) ön-
kényes volt. Ezen utóbbi hiányosság
miatt nem kizárt, hogy más definíció
(pl. gy-IDH: 15 vagy több hypotoniás
epizód) esetén az eredmények a több-
változós analízisben is mutattak volna
összefüggést a halálozással. Ilyen szá-
molást természetesen post hoc analízis-
nek kellene tekinteni. Harmadrészt,
nem rendelkeztünk közvetlen adatok-
kal a három csoportba tartozó betegek
maradék diuresisérõl, ami összefüg-
gésben állhat mind a hypotoniás epi-
zódok elõfordulásával (így a csoport-
beosztással), mind a mortalitással. En-
nek a változónak kovariánsként való
felhasználása ugyanakkor végsõ követ-
keztetésünket kevéssé valószínû, hogy
befolyásolta volna. Negyedrészt, a
többváltozós analízis eredményeként
kapott széles 95%-os megbízhatósági
tartomány (0,62–1,68) nem zárja ki a
gy-IDH és mortalitás közötti, az
egyéb rizikófaktoroktól független
kapcsolat fennálltát, bár a becsült kö-
zépérték az 1-tõl alig különbözik
(RR=1,02). A statisztikai erõ, azaz az
esetszám növelése lehetne ebben segít-
ségre. Végül pedig további hiányosság
az is, hogy a követési fázisban nem
gyûjtöttünk információt az IDH epi-
zódok elõfordulásáról. A követés so-
rán ugyanakkor specifikus, a hypoto-
niára vonatkozó intervenció nem tör-
tént (a klinikai gyakorlatban megszo-
kott beavatkozásoskon kívül), így ke-
véssé valószínû, hogy a betegcsopor-
tok között jelentõs mértékû keveredés
(crossing-over) zajlott volna le.

Összefoglalva, gy-IDH, r-IDH és
n-IDH krónikus hemodializált bete-
gek túlélésének vizsgálatából arra a kö-
vetkeztetésre jutottunk, hogy a
gy-IDH a nagyobb mortalitási rizikó
figyelmeztetõ jele. Adataink ugyanak-
kor nem támogatták azt a feltételezést,
hogy a gy-IDH a betegek korától és
komorbiditásától független, oki kap-
csolatban állna ezen populáció na-
gyobb halálozásával.
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EREDETI KÖZLEMÉNYEK / ORIGINAL ARTICLES

ÖSSZEFOGLALÁS A veseátültetésre váró betegek és a beültethetõ szervek, donorhiány-
ból adódó számbeli különbsége indokolja, hogy megfelelõ feltételek esetén, az „ideálistól”
eltérõ, úgynevezett marginális, például idõs korú donorokból is ültessünk át veséket. Cél-
kitûzésünk, hogy klinikánk anyagát elemezve, a 60 év feletti donorokra vonatkozó, koráb-
bi, már feldolgozott idõszak (I.: 1994–1998) adatait összevessük két továbbiéval (II.:
1999–2000 szeptember, III.: 2001–2002 július), vajon sikerült-e az eredmények javítá-
sát célzó törekvéseinket megvalósítani. A legfontosabb adatokat a fenti 3 idõszak sor-
rendjében tüntettük fel. Donor adatok (Magyarország): 60 év feletti donorok száma:
40–28–31, donációs arányuk: 5,7–10,6–12,9%, átlagéletkoruk: 63,4–64,5–63,8 év. A
szérum kreatininértékeik átlaga: 109–91–94 �mol/l. Utolsó óradiuresis átlaga:
473-219-276 ml. Keringés támogatási igény: 81-85-70%. Recipiens adatok (Budapest):
Recipiensek száma: 59–30–37, átlagéletkoruk: 49–53–54 év. A 60 év felettiek aránya:
17-33-27%. Humán leukocytaantigén egyezés mértéke: 3–3–3. Soha nem mûködõ
vesegraft: 8,5–0–2,8%. Azonnal mûködõ graft: 46–77–78%. Akut rejectio aránya:
35–36–32%. A szérum kreatinin átlaga (1. hónap végén): 243–230–181 �mol/l. 1 éves
grafttúlélés: 71,2–91–92%. 1 éves betegtúlélés: 88,2–96,6–97,2%. Összefoglalva, az
eredmények javulása látható mind a korai vesefunkció, mind az 1 éves graft- és betegtúl-
élés tekintetében. A donor alkalmasságának pontos megítélésére, a korrekt donorkeze-
lésre, a korban jobban egyezõ recipiens választásra, valamint a hideg ischaemiás idõ
csökkentésére való törekvésünk megvalósulását, a sebészi technika és az immun-
szuppresszió finomodását látjuk ennek magyarázataként.

Kulcsszavak: donorhiány, veseátültetés, idõs donor

ABSTRACT Background: As the demand for kidney transplantation has become greater
than the availability of cadaveric organs, the transplant communities worldwide are
expanding the traditional donor criteria used for renal transplantation. This policy, under
strict criteria, involves the use of elderly (>60 years) brain dead donors. Aim: In this study
we reviewed our experience of using elderly cadaveric donors for kidney transplantation,
investigating the influence of donor parameters on early graft function and graft survival.
Our aim was to compare our new data with the outcomes of a period analysed before
(1994–1998). Materials and methods: A retrospective comperative analysis of three
periods was performed: 1994–1998 (P I.), 1999–September, 2000 (P II.) and 2001-
July, 2002 (P III.). The number of elderly donors was 40 for P I., 28 for P II. and 31 for P
III., respectively. The mean donor age was 63.4–64.5–63.8, mean diuresis
473–219–276 ml/hour. The need of vasopressors during the donor management was
81-85-70%. The number of kidney recipients was 59–30–37, mean age 49–53–54
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BEVEZETÉS

A magyarországi veseátültetés a kö-
zelmúltban ünnepelte történetének
30. évfordulóját. A hazai elsõ, 1973.
november 14-én végzett „úttörõ” mû-
tét óta a vesetranszplantáció a króni-
kus veseelégtelenség alternatív kezelési
módjaként itthon is elfogadott, rutin
eljárássá vált. Az eltelt három évtized
alatt több mint 4000 veseátültetésre
került sor. A növekvõ igényektõl
ugyan elmaradva, de különösen az
utóbbi 10 év során gyarapodott a
transzplantációk, és ezzel, az új életet
élõ vesebetegek száma is (1. ábra).
1993-tól 1997-ig egyenletes az emel-
kedés, ebben az évben történt a leg-
több veseátültetés (307), majd két év
alatti 20%-os visszaesés után ismét ja-
vuló a tendencia, 2003-ra megint elér-
tük a 300 feletti (303) mûtéti számot.

A növekedés kedvezõ, ezzel párhuza-
mosan azonban, évrõl évre, egyre töb-
ben kerülnek vesetranszplantációs vá-
rólistára is. A 2003-as esztendõ végén
1000–1050 közötti beteg szerepelt
rajta, míg ez a szám 2000-ben még
800–850 körüli volt. A javuló transz-
plantációs adatok ellenére az alapvetõ
probléma nem változott, a veseátülte-
tések száma elmarad az igényektõl. Az
elmaradás egyik legfontosabb oka a
donorhiány, mely nem hazai sajátos-
ság, hanem világjelenség. A hiány
csökkentésére mindenütt törekednek,
mind az élõ, mind a cadaver donoros
transzplantációk számának növelésé-
vel. Ennek egyik lehetõsége, ha az
„ideálistól” eltérõ, valamilyen okból
„marginálisnak” véleményezett agy-
halottak szerveit is átültetjük. A mar-
ginalitás megjelölés azt fejezi ki, hogy
bár a donor nem rendelkezik az adott

szerv transzplantációját kizáró ténye-
zõvel, mégis, bizonyos paraméterei
miatt kockázatot hordoz a szervátülte-
tés sikerét illetõen. A vesedonorok ese-
tén a marginális kategóriába soroló ok
lehet a túl fiatal (>2-4 év) és az idõs
életkor (55-60<). Ide tartozik a több
mint 10 éve fennálló hypertonia és a
diabetes mellitus is, egyébként még
normális vesefunkciós értékek mellett
(1). A hepatitis-B, -C vírus, és a HIV
egyébként donációs kontraindikációt
jelent, de szóba jön a transzplantáció a
vírust már hordozó betegeknél, hozzá-
járulásuk esetén (2). A donor keringé-
si labilitása, tartósabb hypotensio a ke-
zelése során, illetve az úgynevezett
non-heart beating donor a veseper-
fúzió, ischaemia szempontjából jelent-
het hátrányos helyzetet (3, 4). Továb-
bi példa a marginalitásra a vese sérülé-
se az eltávolításkor, a kettõnél több ar-
tériával rendelkezõ vagy köves vese, ha
a szervkivétel során a vese a konzervá-
ló oldattal, többnyire arteriosclerosis
miatt gyengén, lassan perfundálható,
és az a helyzet is, amikor az egyébként
„ideális” vese beültetésére 32–36 óra
hideg ischaemiás idõ (cold ischemic
time – CIT ) elteltével kerül sor. A
marginális vesék felhasználását az
„ideális” donorok hiányából fakadó
helyzet kényszerítette ki. Az átültetés
sok vitára ad okot, érvek és ellenérvek
egyaránt felsorakoztathatók. Mellette
elsõsorban az szólhat, ha a marginális
szervek átültetésével elért eredmények
elfogadhatók, ezzel annak jogosultsá-
gát alátámasztják. A magyarországi
gyakorlatban a marginalitás okai közül
a donor idõs kora a leggyakoribb. Az
életkor elõre haladásával párhuzamo-
san, a vesében végbemenõ morfoló-
giai változások (mûködõ nephronok
számának csökkenése, a glomerulo-
sclerosis arányának növekedése, arte-
rio-arteriolosclerosis stb.) következ-
ményeként a vesefunkció fokozatos
beszûkülésével (RBF, GFR, kreatinin-
clearance csökkenése) kell számol-
nunk. A marginalitás oka tehát a csök-
kent funkcionális kapacitás. A vese-
transzplantáció szempontjából a szak-
irodalom a donor életkort 55–60 év
felett tekinti idõsnek. Munkacsopor-
tunk ezt a határt 60 évben határozta
meg. A Transzplantációs és Sebészeti
Klinika 1994-ben történt megnyitását
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years, recipients >60 years ratio: 17-33-27%, HLA mismatch: 3–3–3. Results: The
occurrence of primary non-function was 8.5-0–2.8%, acute rejection rate 35–36–
32%.The mean serum creatinine at 1 month was 243-230-181 �mol/l, one year graft
survival 71,2–91–92% and one year patient survival 88,2–96,6–97,2%, respectively.
Conclusion: There has been a considerable improve in the outcomes regarding one year
graft- and patient survival. To summerize, we believe that, with careful donor and recipient
evaluation, individualized immunosuppression, shorter ischemic time and age-matching,
the results of renal transplantation from elderly donors could achieve the outcomes of
„optimal” cadaveric kidney transplantation.

Key words: donor shortage, renal transplantation, elderly donors



követõ elsõ 5 éves idõszakának (1994–
1998) munkáját elemezve, az idõs do-
norokból történt veseátültetés korai
eredményeirõl a 2000. évben írt cik-
künkben (5), szintén a Hypertonia és
Nephrologia folyóirat hasábjain szá-
molhattunk be. Akkori adatainkat fel-
idézve, az 1 éves grafttúlélés 71,2%, az
1 éves betegtúlélés pedig 88,2% volt.
Bár ezek az adatok érdemben nem ma-
radtak el a nemzetköziektõl, mégsem
adtak okot az elégedettségre. Határo-
zott szándékunk volt az eredmények
javítása, melyet „…a 60 év feletti
agyhalottak donoralkalmasságának
precízebb megítélésétõl, a korrekt
donormanagementtõl, a hideg ischae-
miás idõ és a handling time csökkené-
sétõl” és a korban jobban egyezõ
recipiensek választásától vártunk.

Azt, hogy az említett elsõ 5 éves idõ-
szakhoz képest történt-e változás, ja-
vultak-e az eredmények, másfél év el-
teltével vizsgáltuk meg elõször, majd
újabb másfél esztendõ adatainak
összegyûlte után másodszor is elem-
zést végeztünk. Az így adódó három
idõperiódus eredményeit hasonlítot-
tuk össze és mutatjuk be közlemé-
nyünkben.

BETEGEK ÉS MÓDSZER

A 60 év feletti donorokból történt, a
veseátültetéssel összefüggõ donor és
recipiens adatokat retrospektív mó-
don elemeztük a következõ 3 idõszak-
ban:

I.: 1994.01.01.–1998.12.31.
II: 1999.01.01.–2000.09.01.
III: 2001.01.01.– 2002.07.01.

Az eredményeket a 3 idõszak (I., II.,
III.) sorrendjében adjuk meg. A sta-
tisztikai számításokat ANOVA és
Kaplan-Meier analízis segítségével vé-
geztük.

A donorok adatai.

• Az adott idõszak összes donorának
száma Magyarországon:
704–264–240 volt.

• A 60 évnél idõsebb donorok
• száma: 40–28–31,
• arányuk: 5,7%–10,6%–12,9%.

• Átlagéletkoruk: 63,4(60–72) év –
64,5(60–71) év – 63,8(60–71) év
volt.

• A férfiak és nõk aránya:
• I: 72,5/27,5%,
• II: 57/43%,
• III: 52/48%.

• Az agyhalál okai:
• koponyasérülés:

33%–14%–20%,
• agyvérzés: 64%–75%–80%,
• egyéb: 3%–11%–0%.

Az idõs donorokból transzplantáció
céljára csak a vesék kerültek eltávolí-
tásra, melyek konzerválásához Euro-
Collins oldatot használtunk.

A recipiensek adatai. A vesék beülte-
tésére a négy magyarországi transz-
plantációs centrumban (Debrecen,
Szeged, Pécs, Budapest) került sor.

• A Budapesten transzplantált bete-
gek száma: 59–30–37.

• Betegeink átlagéletkora: 49(15–65)
év – 53(26-76) év – 54(39-69) év
volt.

• A 60 év feletti recipiensek aránya:
17%–33%–27%.

• A férfiak és nõk aránya:
• I.: 49/51%,
• II: 57/43%,
• III: 65/35%.

EREDMÉNYEK

Az eredmények értékelésekor
ugyanazokat a szempontokat vettük
figyelembe, melyek az elsõ 5 évet
elemzõ korábbi cikkünkben (5) is
megfogalmazódtak.

A 60 év feletti donorok aránya
5,7%-ról 12,9%-ra, több mint a két-
szeresére növekedett. A donációt jel-
lemzõ adatokat az 1. táblázat mutatja
be. A vese kivételére normális szérum-
kreatinin átlagérték és megtartott di-
uresis mellett került sor. A donorok
kezelése során gyakori gond a vérke-
ringés labilitása, a hypotensio. A 115–
125 Hgmm-es vérnyomás átlagérték
fenntartásához a donorok 70–85%-
ánál volt szükség a keringés gyógysze-
res támogatására, plazmaexpander
vagy katecholamin adására.

Az idõs donorokból eltávolított ve-
sék közül 59, 30, illetve 37 került kli-
nikánkon, az adott idõszakokban be-
ültetésre. Ha az évenkénti megoszlást
tekintjük, akkor az I. periódusban átla-
gosan 12 idõs vese került évente
transzplantációra, a II. idõszakban 18,
a III.-ban pedig már 24. A vese-
recipiensek átlagéletkora tudatos be-
tegválasztásunknak (idõs donorhoz
idõs recipiens) megfelelõen, 49-rõl 54
évre növekedett (p=0,0123). Ezzel
párhuzamosan emelkedett a 60 év fe-
letti betegek aránya is.

A veseátültetésre vonatkozó adato-
kat foglaltuk össze a 2. táblázatban. A
donor és recipiens immunológiai
egyezésének mértékében nem volt kü-
lönbség, ez átlagosan 3 humán leuko-
cytaantigén (HLA) egyezésnek felelt
meg a lehetséges hatból. A hideg
ischaemiás idõ (CIT) a II. idõszakban
az elsõhöz képest jelentõsen, 2 óra 37
perccel csökkent, a III. idõszakban ez a
különbség kevesebb, 1 óra 26 perc. A
handling time – vagyis a veseátültetés
azon mûtéti ideje, ami a vese csípõ-
árokba való behelyezésétõl, az iliacalis
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1. táblázat

A donáció körülményeit jellemzõ adatok

Idõszak I. II. III.

Donor: szérumkreatinin átlaga 109 �mol/l
(50–175)

91 �mol/l
( 58–144)

94 �mol/l
(52–170)

Utolsó óradiuresis átlaga 473 ml
(50–2000)

219 ml
(80–1400)

276 ml
(80–600)

Keringéstámogatás szüksége 81% 85% 70%

A systolés vérnyomás átlagértéke a donáció elõtt 120 Hgmm
(60–200)

125 Hgmm
(70–200)

115 Hgmm
(70–180)



erekkel történt éranastomosisok elké-
szültéig és a vese vérkeringésének
megindulásáig (ún. declampage) telik
el – érdemben nem változott, csak a
III. periódusban lett 4 perccel rövi-
debb.

Az alkalmazott immunszuppresszív
kezelés típusait tüntettük fel a 2. áb-
rán. Az I. idõszakot a cyclosporin-A
(Sandimmun), szteroid kombináció
jellemezte, mely 1997-tõl mycophe-
nolate mofetil (Cellcept) adásával egé-
szült ki. Ez a szer a lymphocyták de
novo purinszintézisének gátlásával fej-
ti ki proliferációt gátló, és ezzel im-
munszuppresszív hatását. A II. idõ-
szakban került bevezetésre a tacroli-
mus (FK-506, Prográf), mely a cyclo-
sporin-A-hoz hasonlóan calcineurin
inhibitor vegyület. A nemzetközi gya-

korlatnak megfelelõen szteroiddal, a
III. periódusban pedig mycopheno-
late mofetillel is kombináltuk.

A veseátültetést követõ elsõ évben
vizsgálva az acut rejectiok arányát, az
35,5%–34,2%–32,4% volt, ami mér-
sékelt csökkenést mutat.

A korai graftfunkciót jellemezi a
diuresis megindulásának ideje, és a be-
tegek szérum kreatininértékének ala-
kulása. Jelentõs a javulás e téren. Az I.
idõszakban az átültetést követõen a
vesék 8,5%-a egyáltalán nem mûkö-
dött (primary non function/non viable
kidney). Ilyen a II. periódusban egyál-
talán nem, a harmadikban is csak egy
esetben fordult elõ. 51%-ról 77–78%-
ra (p=0,0026), szignifikáns mérték-
ben növekedett viszont azon vesék
aránya, melyek a beültetés pillanatától

kezdve mûködtek. Mindezeknek is kö-
szönhetõen javult a betegek szérum-
kreatininértéke. A posztoperatív 4. hé-
ten mérve, az elsõ 5 év betegeinél az
átlagérték 243 (80-600) �mol/l volt, a
II. idõszakban 230 (90–415), míg a
harmadikban már 181 (90–450)
�mol/l –re csökkent.

A posztoperatív szövõdmények kö-
zül, az eredmények szempontjából lé-
nyeges vascularis problémákat szeret-
nénk kiemelni. Az elsõ idõszakban 2
esetben fordult elõ vesevéna-throm-
bosis (3,4%), és 3 betegnél alakult ki
veseartéria-stenosis (5%). A II. és III.
periódusban ezek egyikét sem észlel-
tük.

Az átültetett vese 1 éves túlélési ará-
nya 71,2%-ról 91%-ra (p=0,0132),
majd 92%-ra (p=0,0093) emelkedett.

A transzplantált betegek 1 éves túl-
élése a három idõszakban: 88,2%–
96,6%–97,2% volt (p=0,03154). Az
elhunyt betegek adatai: az I. idõszak-
ban 11 beteg halt meg (12%), közülük
8 mûködõ vesével. Átlagéletkoruk
47,5 (44-65) év volt. A halálokok kö-
zött 72,4%-ban fordult elõ infekciós
szövõdmény. A II. és III. idõszakban
1-1 beteg hunyt el (3,4%–2,8%) 1
éven belül infekció – sepsis, illetve
akut pancreatitis – sepsis következmé-
nyeként.

MEGBESZÉLÉS

A 60 év feletti donorokból átültetett
vesék funkciójának javuló eredményei
törekvéseink megvalósulását igazol-
ják. E javulás több tényezõ együttesére
vezethetõ vissza. A donorral kapcsola-
tosakat elemezve, a legfontosabb té-
nyezõ az alkalmasság precíz megítélé-
se. A normális szérumkreatinin-érték,
és a megtartott diuresis önmagában
még nem elegendõ a donációra való
alkalmasság kimondásához. Figyelem-
be kell venni a beteg tényleges életko-
rát, anamnesztikus adatait. A hyper-
tonia, cukorbetegség, a vizelet labora-
tóriumi eltérései, a donor érstátusa,
keringési paraméterei, a donorkezelés
mikéntje, illetve a szerv eltávolítás so-
rán észleltek, a vesék mérete, a vesear-
tériák állapota, sclerosisa, a veseperfú-
zió minõsége külön-külön, és együtte-
sen is befolyásoló tényezõk a döntés-
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2. táblázat

A veseátültetés körülményeit jellemzõ adatok

Idõszak I. II. III.

Veseátültetések száma 59 30 37

A recipiensek átlagéletkora 49 év 53 év 54 év

A HLA-egyezés mértéke 3 3 3

Hideg ischaemiás idõ 23 óra 27 perc 20 óra 50 perc 22 óra 01 perc

Handling time 50 perc 50 perc 46 perc



ben. Kétséges esetben a vesébõl vett
biopsia szövettani lelete adhat többlet
információt a vese beültethetõségének
elbírálásakor (6). A mérlegelés ered-
ményeként az idõs donorok vagy a be-
lõlük eltávolított vesék 10–12,5–
11,5%-át nyilvánítottuk az átültetésre
alkalmatlannak.

Az idõs vesegraftok „sérülékenyeb-
bek”, érzékenyebbek az ischaemiával
szemben, ezért volt fontos a hideg
ischaemiás idõ (CIT) csökkentése. Ez
az idõtartam több részidõbõl tevõdik
össze. Függvénye a szervkivételt köve-
tõ utazással és az immunológiai vizs-
gálatokkal, HLA-tipizálással eltelt
idõnek, továbbá, hogy milyen gyorsan
sikerül alkalmas recipienseket választa-
ni a vesetranszplantációs várólistáról.
Fontos az is, hogy az ország mely terü-
letérõl kell a betegeknek a transzplan-
tációs centrumba megérkezniük. To-
vábbi, az idõt befolyásoló tényezõ a
betegek aktuális egészségi állapota. A
CIT idejét növeli, ha a mûtét elõtt
transzfúzióra, vagy mûvesekezelésre
van szükség. Végül meghatározó idõ-
faktor maga a mûtéti idõ, ezen belül a
már említett handling time is. Ezen
sok tényezõ együttese magyarázza,
hogy a szándék ellenére a hideg
ischaemiás idõ csökkentése nem tarto-
zik a könynyen megvalósítható felada-
tok közé.

Eredményeink javulásában szerepet
játszhatott az is, hogy az idõs vesékhez
sikerült korban közelítõ, vagy azzal
egyezõ recipienseket választani, a 60
év feletti betegek arányát növelni. A
donor és recipiens életkori egyezésé-
nek – „age-matching” – a jelentõségét
az irodalom a hasonló élettani környe-
zettel, és a kevésbé agresszív immuno-
lógiai folyamatokkal, rejectiós kész-
séggel magyarázza (7, 8). Bár a veseát-
ültetés utáni elsõ évben jelentkezõ
akut rejectiók gyakorisága betegeink-
nél érdemben nem csökkent, fontos
megjegyezni, hogy a II. és III. idõ-
szakban irreverzíbilis, a vese pusztulá-
sát eredményezõ kilökõdési reakció
nem volt. Ebben az immunszuppresz-
szió finomodásának, az alkalmazásra
került új, nem, vagy kevésbé neph-
rotoxicus immunszuppresszív szerek-
nek (mycophenolate mofetil, tacro-
limus) is szerepet kell tulajdoníta-
nunk.

A fentieken túl, további, lényeges,
az eredményeket kedvezõen befolyá-
soló tényezõ volt, hogy az I. idõszakot
követõen sebésztechnikai okokra vagy
koagulációs zavarra visszavezethetõ
veseartéria-, vesevéna-thrombosis
nem fordult elõ. Mindezek együttese-
ként növekedhetett 70% fölé a II. és
III. idõszakban az átültetés után azon-
nal mûködõ vesék aránya, csökkenhe-
tett a szérumkreatinin átlagértéke, s ja-
vulhattak az 1 éves graft- és betegtúl-
élés adata is több mint 90%-ra.

Eredményeinket érdemes összeha-
sonlítani a nemzetközi adatokkal. Iro-
dalmi közlések alapján az idõs dono-
rokból származó vesék 1 éves túlélése
77–93% közötti (5, 7-10).

Az eredményekben megjelenõ kü-
lönbség egyik lehetséges oka, hogy az
idõskor mellett, azzal egyidejûleg,
egyéb, a graft funkciót hátrányosan
befolyásoló kockázati tényezõk is
fennállhatnak. Francia szerzõk mutat-
nak rá arra, hogy a grafttúlélés szem-
pontjából a donor idõs kora nem az
egyedüli rizikó faktor (8). Többválto-
zós analitikai adatok vizsgálata igazol-
ta, hogy a cerebrovascularis eredetû
halálok, a donor hypertóniás anamné-
zise, és az emelkedett szérumkrea-
tinin-érték (150 �mol/l <) meghatá-
rozó, független, önálló kockázati té-
nyezõk. Minél több a donort jellemzõ
hátrányos, egyéb faktor (az elõzõeken
túl az arteriosclerosis, non-heart beat-
ing donor, diabetes mellitus stb.), an-
nál szerényebb eredményekkel kell a
recipiensben számolnunk. Ezek hiá-
nyában viszont, az „egészséges”, idõs
donorból transzplantált vesék esetén
kedvezõbb – rövid távon – az „ideális”
donorvesékhez hasonló eredmények
várhatók (8, 9). A különbség késõbb,
3–5–10 év elteltével mutatkozik meg,
ahol az idõs donorvesék túlélési aránya
egyre inkább (15–30%) elmarad az
„ideális”-tól. A szerényebb eredmé-
nyek ellenére UNOS (United
Network for Organ Sharing) adatai
azt igazolják, hogy a „marginális” vese
transzplantációjával a betegeknek job-
bak az életkilátásaik, mint azoknak,
akik a várólistán szerepelve mûvese ke-
zelésben részesülnek. Ez az elõny 3-tól
akár 10 év is lehet, függõen a recipiens
állapotától (5, 8, 9). Az elfogadható
korai, de hosszabb távon várhatóan

romló eredmények miatt vitára adhat
okot az idõs donorokból származó ve-
sék fiatal korú betegekbe történõ átül-
tetése. Spanyol munkacsoport kedve-
zõ 5 éves erdményekrõl számol be, de
a 10 éves és e feletti grafttúlélés adatai
még hiányoznak ahhoz, hogy egyér-
telmû állást lehessen foglalni ebben a
kérdésben (10). (Spanyolországban
egyébként kimagasló, 30% körüli az
idõs donorok aránya.) Ajánlani elsõ-
sorban az idõs donorból idõs reci-
piensbe történõ veseátültetést lehet.
Ismeretes, hogy a fejlett országokban
a lakosság átlagéletkora emelkedik. Az
öregedõ népességbõl nagyobb arány-
ban számíthatunk alkalmas, idõs do-
norra, és vesepótló kezelésre szoruló,
transzplantációra váró idõs betegre is.
(Magyarországon a donorok átlagélet-
kora 1991-ben 34 év, 2003-ban már
46 év volt. A 60 év feletti donorok ará-
nya az utóbbi években megkétszerezõ-
dött, 12,9%, és a dializált betegek
több, mint fele idõskorú.)

Többek között ez a helyzet indította
el az Eurotransplant Senior Program-
ot (ESP – „old for old”) 1999-ben. A
résztvevõk – mind a donorok, mind a
recipiensek – 65 év felettiek. Az egyik
legfontosabb szempont, hogy a
transzplantáció a lehetõ legrövidebb
hideg ischaemiás idõvel történjék,
ezért nem várják meg a HLA-tipizálás
eredményét, a betegek kiválasztásakor
a vércsoport egyezése, a negatív ke-
resztpróba, és a szérum 5%-nál alacso-
nyabb cytotoxicus ellenanyag szintje
számít. Az „old for old” programról
jelen cikkünk megírásáig megjelent el-
sõ közlemények a kis esetszámok miatt
(10–15–26) érdemi következtetéseket
még nem tudnak megfogalmazni. Né-
metországi beszámoló szerint jelentõ-
sen, mintegy 5 órával volt csökkenthe-
tõ a CIT, viszont az egyébként szö-
võdménymentes transzplantációkra
rosszabb HLA-egyezéssel került sor.
Bár gyakoribb volt a halasztott graft-
funkció (delayed graft function) ará-
nya, a betegek végül kielégítõ vesemû-
ködéssel, szérumkreatinin-értékkel
voltak hazabocsáthatók (11). A rövid
távú eredményeket a szerzõk „bíztató-
nak” ítélik (11, 12, 18).

Mint azt már a korábbi cikkünkben
(5) is említettük, az idõs donorvesék
felhasználásának további lehetõsége,
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ha a „marginalitás” kiküszöböléseként
mindkét vese – vagyis a teljes, mûködõ
nephron tömeg – egyazon recipiensbe
kerül átültetésre (double/dual kidney
transplantation – DKT). Ez akkor le-
het indokolt, ha egy vese, önmagában,
várhatóan elégtelen lenne a megfelelõ
funkció biztosításához. A DKT ered-
ményeit, elõnyeit, hátrányait, létjogo-
sultságát több transzplantációs mun-
kacsoport is vizsgálja (13-16).

Madridi protokoll szerint indikáció-
ja a 75 év feletti donor életkor, vagy 60
és 75 éves kor között, ha a vesebiopsia
15% feletti (de legfeljebb 50%-os)
glomerulosclerosist igazol. A fentiek
alapján végezve egy vagy kettõs vese-
átültetést 60 év feletti donorokból, az
1 éves grafttúlélés rendkívül jónak bi-
zonyult. A DKT-csoportban (n = 21)
95%, az egy idõs donorvesét kapott
recipiensek (n=40) esetén 90%, míg a
60 évnél fiatalabb donorokból transz-
plantáltaknál (n=120) 93% volt (13).
Német tanulmány 26 DKT eredmé-
nyeként 94%-os 1 éves, és 92%-os 2
éves grafttúlélésrõl számol be (14). Az
USA 70 transzplantációs centrumából
összegyûjtve, az UNOS adatbázisából
kaphatunk információt nagyobb eset-
számról. 1997. és 2000. között 403
DKT és 11 033 „single” veseátültetés
(SKT) történt. A beválasztási kritériu-
mok itt eltérõek voltak, kettõs veseát-

ültetésre nemcsak az idõskor (55 év<)
miatt, hanem egyéb okból marginális-
sá vált, fiatalabb donorok esetén is sor
került. A DKT-csoport esetén 7%-kal
volt alacsonyabb az 1 éves, és 15%-kal
a 3 éves gratfttúlélés. Az 55 év feletti
donorok esetén azonban az eredmé-
nyekben nem mutatkozott különbség
a DKT- és SKT-csoport között (15).

A calcineurin inhibitor immun-
szuppresszív szerek családjába tartozó
vegyületekrõl (cyclosporin-A, tacro-
limus) ismert, hogy nephrotoxicus ha-
tásúak. Ezen mellékhatás a graft korai
funkciója szempontjából, az idõs do-
norvesék esetén különösen kedvezõt-
len lehet. Elkerülése érdekében több
munkacsoport olyan immunszup-
pressziós protokollt dolgozott ki és
vizsgál, mely vagy teljesen elhagyja a
calcineurin gátló szereket, vagy azok
valamelyikét csökkentett adagban, a
transzplantációt követõen csak ké-
sõbb, halasztva, megfelelõen csökkent
szérum kreatininérték esetén kezdi el
alkalmazni (17-19). Interleukin-2 el-
lenes monoklonális ellenanyag (dacli-
zumab) indukció után mycophenolate
mofetil, szteroid, és az elsõ poszt-
operatív hét végén kezdett, csökken-
tett adagú tacrolimus kombinációjával
a korai graftfunkció, a rejectio és az in-
fekciós szövõdmények szempontjából
is kedvezõ tapasztalatokról számolnak

be spanyol szerzõk 78 „old to old” ve-
seátültetés alapján (17).

A fentiekbõl is kitûnik, hogy a
„transzplantáló világ” az idõs dono-
rokból származó veseátültetések mi-
nõségének javítására törekszik, és erre
egyre több, járható út kínálkozik.

Munkacsoportunk is elõnyben ré-
szesíti az „old for old”, idõs donorból
idõs recipiensbe történõ vesetransz-
plantációt, és megkezdtük a calcineu-
rin inhibitor immunszuppresszív sze-
rek adásának elkerülését célzó vizsgá-
latokat is. Két idõs vesegraft egy be-
tegbe való átültetése (DKT) egyelõre
azonban nem szerepel a terveink kö-
zött.

Összefoglalásként megállapíthatjuk,
hogy korábbi célkitûzésünket sikerült
megvalósítani, a 60 év feletti donorok-
ból átültetett vesék budapesti eredmé-
nyei javultak. A rövid távú adatok ked-
vezõek. A megfelelõ idõ elteltével érté-
kelnünk kell azonban a hosszabb távú,
3, 5, 10 éves eredményeket is. Véle-
ményünk szerint a veseátültetések szá-
ma az alkalmas, idõs donorok elfoga-
dásával növelhetõ. A mennyiségi mu-
tatók javítása azonban nem lehet egye-
düli szempont, a transzplantációnak,
származzon a vese „marginális” vagy
„ideális” donorból, a beteg életminõ-
ségének és életkilátásainak javulását
kell szolgálnia.
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ÖSSZEFOGLALÁS Célunk az autonóm neuropathia és a 24 órás ambuláns vérnyomás-
profil közötti összefüggés értékelése volt 2-es típusú diabeteses betegekben. Negyven
normoalbuminuriás, az eseti vérnyomásértékek alapján normotoniás 2-es típusú dia-
beteses beteget és 17 egészséges kontroll személyt vizsgáltunk. Az autonóm funkciót az
öt standard cardiovascularis reflex-teszt segítségével értékeltük. Az autonóm neuropathia
súlyosságát score-értékkel jellemeztük. A 24 órás ambuláns vérnyomás-monitorozást
MEDITECH ABPM 04 készülékkel végeztük. A 24 órás systolés átlagvérnyomás a
neuropathiás diabeteses betegekben az életkorra, nemre és dohányzásra történt korrek-
ciót követõen is magasabb volt a kontrollokhoz (p<0,01) és a neuropathiában nem szen-
vedõ betegekhez képest (p<0,05). A diabeteses betegekben az ABPM-paraméterek és a
cardiovascularis reflex-tesztek közötti összefüggések értékelésekor a Valsalva-hányados,
illetve a tartós kézizomfeszülést kísérõ diastolés vérnyomásváltozás negatívan korrelált a
24 órás systolés (p<0,01) és diastolés (p<0,05) vérnyomás standard deviációjával. Ha-
sonló kapcsolatot találtunk a felállást követõ systolés vérnyomásváltozás és a systolés
(p<0,0001), illetve diastolés (p<0,01) átlagvérnyomások között. Az autonóm neuro-
pathia súlyosságával összefüggésben a 24 órás systolés (p<0,0001) és diastolés
(p<0,01) átlagvérnyomások emelkedését észleltük. Ezek az összefüggések az életkorra,
nemre, BMI-re és dohányzásra történõ korrekciót követõen is változatlanok maradtak.
Eredményeink alátámasztják az autonóm neuropathia és az emelkedett 24 órás ABPM
paraméterek egyéb rizikófaktoroktól független összefüggését 2-es típusú diabetesben. Az
autonóm neuropathiában szenvedõ 2-es típusú diabeteses betegekben az egyéb rizikó-
faktoroktól függetlenül érdemes elvégezni a 24-órás ambuláns vérnyomás monitorozást a
hypertonia korai kiszûrése céljából, a hypertoniás diabetesesekben pedig a cardiovas-
cularis rizikó felmérése során célszerû az autonóm funkciót is vizsgálni.

Kulcsszavak: autonóm neuropathia, ambuláns vérnyomás monitorozás, 2-es típusú
diabetes

ABSTRACT The aim of our study was to evaluate a possible relationship between
autonomic neuropathy and 24-hour blood pressure profile in patients with Type 2
diabetes mellitus. The five standard cardiovascular reflex tests were used to define
autonomic function in 40 normoalbuminuric, non hypertensive Type 2 diabetic patients
and 17 healthy control subjects. The severity of autonomic neuropathy was characterized
by an autonomic score. Ambulatory 24-hour blood pressure monitoring (ABPM) was
performed by MEDITECH ABPM 04 device. The 24-hour mean systolic blood pressure
values were significantly higher in diabetic patients with autonomic neuropathy compared
to control subjects (p<0.01) and to diabetic patients without autonomic neuropathy
(p<0.05) even after adjustment for age, sex and smoking. Analysing the relationship
between ABPM parameters and the five autonomic tests separately in the diabetic group
as a whole, Valsalva ratio correlated negatively with the 24-hour systolic blood pressure
standard deviation (p<0.01) and lower increase in diastolic blood pressure during the
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BEVEZETÉS

Az autonóm neuropathia (AN) je-
lenléte a diabeteses betegek prognózi-
sa szempontjából meghatározó jelen-
tõségû (1-4). Az AN legsúlyosabb
szõvõdményei – silent myocardialis
ischaemia és infarctus, hirtelen kerin-
gés- és légzésleállás, kamrai ritmusza-
varok (5, 6) – mellett a vérnyomás és
szívfrekvencia circadian ritmusának
beszûkülése (7, 8) is hozzájárulhat az
emelkedett mortalitáshoz. A circadian
ritmus megváltozásáért nagyrészt a
sympathovagalis egyensúly felborulá-
sa – a vagus tónus éjszakai növekedé-
sének elmaradása és a következményes
relatív sympathicus túlsúly – tehetõ fe-
lelõssé (9). Az autonóm idegrendszer
károsodása diastolés dysfunctiót ered-
ményez normotoniás diabetesesekben
is, a diastolés funkciózavar mértéke
szoros összefüggést mutat a neuropa-
thia súlyosságával (10, 11). A para-
sympathicus neuropathia és a követ-
kezményes bal kamra-hypertrophia is
a QTc-távolság megnyúlását eredmé-
nyezi, ami a kamrai ritmuszavarok és
ezen keresztül a hirtelen szívhalál fo-
kozott kockázatával jár (12, 13). Az
EURODIAB IDDM Complications
Study (14) eredményeivel összhang-
ban, elõzõ vizsgálatunkban az AN és a
cardiovascularis rizikófaktorok össze-
függését igazoltuk már frissen felfede-
zett 1-es típusú diabetesben is (15).

A sympathicus túlmûködésnek fon-
tos szerepet tulajdonítanak a diabete-
ses betegek hypertoniájának patoge-
nezisében. A korai, parasympathicus
károsodás következtében kialakuló re-

latív sympathicus túlsúly már a hy-
pertonia megjelenését megelõzõen a
szívfrekvencia növekedését eredmé-
nyezi (16); a közelmúltban a tartós
nyugalmi tachycardia rossz prognózi-
sa is egyértelmûvé vált (17). A
Tecumseh Offspring Study során már
fiatal, egészséges egyénekben is össze-
függést találtak a sympathicus túlmû-
ködés és a magasabb szívfrekvencia- és
vérnyomásértékek között (18). A pa-
rasympathicus-sympathicus egyensúly
felborulása szoros kapcsolatban van az
inzulinrezisztencia kialakulásával (19,
20), amelynek jelentõs szerepe van az
AN-nal összefüggésben leírt athero-
scleroticus szövõdmények létrejötté-
ben (21) is. Gottsäter és mtsai egyértel-
mû összefüggést találtak az AN és a
carotis atherosclerosis súlyossága kö-
zött (22), és 2-es típusú diabetesben
az AN a stroke független rizikóténye-
zõjének bizonyult (23).

Korábbi munkáinkban igazoltuk,
hogy a parasympathicus-sympathicus
egyensúly felborulása 1-es típusú
diabetesben (24) és csökent glükóz-
toleranciában (25) is hypertoniához
vezet.

Vizsgálatunk célja az autonóm funk-
ció és a 24 órás ambuláns vérnyomás-
profil közötti összefüggés értékelése
volt – a hypertonia egyéb rizikóténye-
zõit is figyelembe véve – 2-es típusú
diabeteses betegekben.

BETEGEK ÉS MÓDSZEREK

Negyven 2-es típusú diabetesben
szenvedõ beteget (16 férfi, 24 nõ; át-

lagéletkor: 53,5±7,2 év; életkor-tar-
tomány: 39–69 év) és 17 egészséges
kontroll személyt (3 férfi, 14 nõ; át-
lagéletkor: 41±14,3 év; életkor-tarto-
mány: 20–70 év) vontunk be kereszt-
metszeti vizsgálatunkba. A beválasztás
feltétele volt a normotonia (hyper-
tonia hiánya az anamnézisben és nor-
mális eseti vérnyomásérték a beválasz-
tási vizit idején) és normoalbumin-
uria. Az autonóm funkciót befolyáso-
ló egyéb betegség [cardiovascularis,
hepaticus, endocrin, neurológiai vagy
pszichiátriai (beleértve az alkoholiz-
must is)] fennállása, illetve antihyper-
tensiv gyógyszer szedése kizáró krité-
riumként szerepelt. Az oralis anti-
diabeticus (27 beteg) és inzulin (13
beteg) terápiától eltekintve egyéb
gyógyszeres kezelésben a beválasztott
betegek nem részesültek. A résztvevõ-
ket felkértük, hogy a vizsgálat elõtti 12
órában a dohányzástól, koffein- és al-
koholfogyasztástól, illetve 2 órával a
vizsgálat elõtt az étkezéstõl is tartóz-
kodjanak.

Az autonóm funkciót az 5 standard
cardiovascularis reflex-teszt alkalma-
zásával (26), az Innomed Kft. szemé-
lyi számítógépen alapuló EKG-felve-
võ-kiértékelõ rendszere segítségével
értékeltük (27). A mélylégzést, a Val-
salva-manõvert és a felállást kísérõ
szívfrekvencia-változások elsõsorban a
parasympathicus, míg a tartós kéz-
izomfeszülést és a felállást követõ vér-
nyomásváltozások fõként a sympa-
thicus rendszer mûködését jellemzik.
A neuropathia súlyosságát 0-tól 10-ig
terjedõ autonóm score segítségével
határoztuk meg, amit az egyes tesztek-
re adott pontszámok összegébõl szá-
moltunk (a normálérték 0, a határér-
ték 1, míg a kóros érték 2 pontot ért).
Autonóm neuropathia fennállását 1
kóros vagy 2 határértékû teszt eseté-
ben véleményeztük, a 0-1 ponttal ren-
delkezõket neuropathiában nem szen-
vedõknek tekintettük. A 2-3 score
enyhe, a 4-6 középsúlyos, a 7-10 pedig
súlyos AN fennállását jelezte.

A 24 órás ambuláns vérnyomás-
monitorozást a British Hypertension
Society elõírásainak megfelelõen vali-
dált (28) MEDITECH ABPM 04 ké-
szülékkel végeztük. A mérések a nap-
pali (6°°–22°°) idõszakban 20, éjszaka
pedig 30 percenként követték egy-
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sustained handgrip test was associated with higher 24-hour diastolic blood pressure stan-
dard deviation (p<0.05). The blood pressure response to standing was inversely related
to 24-hour mean systolic (p<0.0001) and diastolic (p<0.01) blood pressure. In diabetic
patients with increasing degree of autonomic neuroparhy, there was a progressive
elevation of 24-hour mean systolic (p<0.0001) and diastolic (p<0.01) blood pressure.
All of these relationships were not altered by adjustment for age, sex, body mass index
and smoking.
Autonomic neuropathy is independently associated with 24-hour ABPM parameters in
patients with Type 2 diabetes mellitus. Irrespective of other risk factors, ABPM is
suggested to be performed for the early assessment of hypertension in diabetic patients
with autonomic neuropathy and vice versa: the autonomic function should be screened as
part of the cardiovascular risk assesment in diabetic patients with hypertension.

Key words: autonomic neuropathy, ambulatory blood pressure monitoring, Type 2
diabetes



mást. A következõ ABPM-paraméte-
reket értékeltük:

• 24 órás systolés és diastolés átlag-
vérnyomások (RRS és RRD),

• systolés és diastolés hypertoniás
idõindexek (HTIS és HTID – a
nappal 140/90 és éjszaka 120/80
Hgmm-t meghaladó vérnyomásér-
tékek százalékos aránya),

• systolés és diastolés hyperbariás
impactok (HBIS és HBID – a nor-
málértékeket meghaladó vérnyo-
másgörbe alatti terület),

• systolés és diastolés diurnalis inde-
xek (DIS és DID – a nappali és éj-
szakai vérnyomás különbsége a nap-
pali értékek százalékában kifejezve),

• 24 órás systolés és diastolés vérnyo-
más standard deviációja (SDS és
SDD) és

• a szívfrekvencia standard deviációja
(SDF).

Tekintve, hogy a hypertoniás idõin-
dexek szorosabb összefüggésben van-
nak a célszervkárosodással mint a 24
órás átlagvérnyomások (29), az enyhe
hypertonia fennállását a 20–50% kö-
zötti hypertoniás idõindex alapján di-
agnosztizáltuk.

Az adatok statisztikai feldolgozását
Statistica Software segítségével végez-
tük. Az RRS és RRD esetében az át-
lag �SD, míg a többi ABPM-paramé-
ternél a ferde eloszlás miatt a median
és interquartile range értékeket tüntet-
tük fel. A kategorikus változók eseté-
ben a különbségeket 
² és Fisher-féle
egzakt teszttel értékeltük. A csoportok
összehasonlításakor kétmintás t-pró-
bát, illetve varianciaanalízist
(ANOVA), majd a páronkénti össze-
hasonlításkor Scheffe-tesztet alkal-
maztunk.

Az életkorra, nemre, BMI- re és do-
hányzásra való standardizálás érdeké-
ben co-varianciaanalízist (ANCOVA)
is végeztünk. (Az eredmények részben
az ANOVA helyett az ANCOVA
eredményét tüntettük fel, ha bármely
co-variánsnak szignifikáns hatása
volt). A reflex-tesztek és az ABPM-
paraméterek közötti összefüggéseket
az életkorra, nemre, BMI-re és do-
hányzásra standardizálva, a parciális
korrelációs koefficiens számításával ér-
tékeltük.

EREDMÉNYEK

Autonóm neuropathia a betegek
75%-ában (30/40 esetben) fordult
elõ, a kontrollszemélyekben kóros au-
tonóm tesztet nem találtunk. Az egyes
betegcsoportok és a kontrollok klini-
kai jellemzõit az 1. táblázatban foglal-
tuk össze. Az autonóm idegrendszeri
károsodásban szenvedõ betegek közül
22 esetben enyhe, 7 betegben közép-
súlyos, 1 esetben pedig súlyos AN iga-
zolódott. Az emelkedett hypertoniás
idõindexek alapján 21 betegben
(52,5%) enyhe hypertoniára derült
fény annak ellenére, hogy eseti vérnyo-
másértékeik a vizsgálat idején is nor-
málisak voltak. A tíz neuropathiában
nem szenvedõ beteg közül csak egy
esetben (10%) fordult elõ hypertonia,
míg az autonóm neuropathiások kö-
zött 20 beteg (66,7%) enyhe hyper-
toniásnak is bizonyult (Fisher-egzakt
p=0,0028). A neuropathiában is
szenvedõ diabeteses betegekben a
systolés hypertoniás idõindex (p<
0,001), a systolés hyperbariás impact,
24 órás systolés átlagvérnyomás
(mindkét p<0,01) és 24 órás diastolés
átlagvérnyomás (p<0,05) értékek is
szignifikánsan magasabbnak bizo-
nyultak a kontrollokhoz képest. A
neuropathiás cukorbetegekben a szív-
frekvencia standard deviációja szigni-
fikánsan alacsonyabb volt (p<0,001),

mint a kontrollcsoportban. A neuro-
pathiában is szenvedõ betegeknek a
neuropathiában nem szenvedõkhöz
képest is jelentõsen magasabb systolés
hypertoniás idõindex, systolés hyper-
bariás impact (mindkét p<0,01) és 24
órás systolés átlagvérnyomás-értékeik,
valamint magasabb 24 órás systolés és
diastolés vérnyomás standard deviáci-
ójuk (mindhárom p<0,05) volt, míg a
kontrollok és a nem neuropathiás be-
tegek között ezekben a paraméterek-
ben nem volt különbség. Ezek a kü-
lönbségek az életkorra, nemre és do-
hányzásra való standardizálást követõ-
en is változatlanok maradtak. A kont-
roll és a betegcsoportok ABPM-para-
métereit a 2. táblázatban foglaltuk
össze.

Az egyes autonóm tesztek és az
egyes ABPM-paraméterek közötti
összefüggést a teljes diabeteses beteg-
csoportban értékelve, szignifikáns ne-
gatív korrelációt találtunk a Valsalva-
hányados és a 24 órás systolés vérnyo-
más standard deviációja (p<0,01) kö-
zött. A tartós kézizomfeszülést kísérõ
diastolés vérnyomásváltozás az élet-
korra, nemre, BMI-re és dohányzásra
történõ korrekciót követõen is fordí-
tott összefüggésben volt a 24 órás
diastolés vérnyomás standard deviáci-
ójával (p<0,05). A felállást követõ na-
gyobb systolés vérnyomásesés szoros
összefüggést mutatott a magasabb

2004; 8 (3-4):193–199. AZ AUTONÓM NEUROPATHIA ÉS A 24 ÓRÁS AMBULÁNS VÉRNYOMÁSPROFIL ÖSSZEFÜGGÉSE ... 195

1. táblázat

A vizsgált csoportok klinikai jellemzõi

Kontroll-
személyek
(N=17)

2-es típusú diabeteses betegek p-érték

Autonóm
neuropathia

nélkül (N=10)

Autonóm
neuropathiával

(N=30)

Életkor (év) 41,0±14,3 51,6±6,3 55,5±9,1 0,0002a

Férfi/Nõ 3/14 3/7 13/17 0,19b

BMI (kg/m2) 27,4±4,7 27,8±5,5 28,9±4,7 0,58a

Dohányzó/nem-dohányzó 14/3 7/3 26/4 0,35b

HBA1C(%) – 9,9±1,0 8,8±2,0 0,18c

Diabetes idõtartama (év) – 7,9±5,3 8,4±5,7 0,82c

Frissen felfedezett hypertonia 0 1 20 0,0028d

Az értékek átlag �SD formában vannak megadva.
a: varianciaanalízis (ANOVA); b: �2-teszt; c: kétmintás t-próba d: Fisher-féle egzakt teszt



24-órás systolés (p<0,0001) és dias-
tolés átlagvérnyomásokkal (p<0,01)
az életkorra, nemre, BMI-re és do-
hányzásra való standardizálást követõ-
en is. A felállást követõ vérnyomásvál-
tozás és a 24 órás systolés, illetve
diastolés átlagvérnyomások közötti
összefüggést az 1. és 2. ábra mutatja.

Az autonóm neuropathia súlyossága
és az egyes ABPM paraméterek közöt-
ti összefüggés értékelésekor szignifi-
káns negatív összefüggést találtunk a
szívfrekvencia standard deviációja
(p<0,05) és a neuropathia súlyossága
között. Az AN súlyossága szoros pozi-
tív korrelációban volt a 24 órás sys-
tolés (p<0,0001) és diastolés (p<
0,01) átlagvérnyomásokkal, a systolés
(p<0,0001) és diastolés (p<0,01)
hypertoniás idõindex, és a systolés
(p<0,001), illetve diastolés (p<0,05)

hyperbariás impact értékekkel is. Vé-
gül külön-külön is megvizsgáltuk a
parasympathicus és sympathicus neu-
ropathia súlyossága és az egyes ABPM
paraméterek közötti összefüggéseket.
A parasympathicus neuropathia sú-
lyossága egyértelmû negatív összefüg-
gésben volt a szívfrekvencia standard
deviációjával (p<0,05). A parasympa-
thicus idegrendszeri károsodás súlyos-
sága pozitívan korrelált a 24 órás
systolés átlagvérnyomásokkal, illetve a
systolés hypertoniás idõindex és
systolés hyperbariás impact értékekkel
is (minden p<0,05). A sympathicus
neuropathia súlyossága egyértelmû
összefüggést mutatott az emelkedett
24 órás systolés (p<0,0001) és
diastolés (p<0,01) átlagvérnyomás-
okkal, illetve a systolés (p<0,01) és
diastolés (p<0,05) hypertoniás idõin-
dex és systolés hyperbaric impact
(p<0,05) értékekkel. Ezeket az össze-
függéseket az életkorra, nemre, BMI-
re és dohányzásra történt korrekció
sem változtatta meg. Az autonóm
neuropathia (ezen belül külön a
parasympathicus és sympathicus káro-
sodás) súlyossága és az egyes ABPM
paraméterek közötti összefüggéseket a
3. táblázatban tüntettük fel.
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2. táblázat

Az ABPM-paraméterek a vizsgált csoportokban az életkorra, nemre és dohányzásra

standardizálva

Kontroll-
személyek

2-es típusú diabeteses betegek

Autonóm
neuropathia nélkül

Autonóm
neuropathiával

N 17 10 30

RRS (Hgmm) 112,4±6,9 112,8±7,0 127,4±15,6**#

RRD (Hgmm) 68,2±3,9 69,9±6,6 75,0±9,2*

HTIS (%) 6,0 (11,7) 5,3 (14,4) 24,3 (32,1)***##

HTID (%) 6,0 (6,0) 4,6 (6,3) 10,7 (24,0)

HBIS (Hgmm � h) 26,0 (37,9) 6,7 (26,5) 62,1 (139,5)**##

HBID (Hgmm � h) 8,9 (24,1) 5,1 (14,9) 20,6 (39,8)

DIS (%) 14,0 (8) 6,3 (4,0) 6,7 (11,9)

DID (%) 16,0 (8,6) 9,7 (6,0) 14,5 (10,2)

SDS(Hgmm) 11,7 (3,6) 10,7 (5,3) 14,6 (4,8)#

SDD(Hgmm) 9,6 (3,0) 8,5 (3,6) 11,7 (3,9)#

SDF(ütés/perc) 14,0 (1,9) 10,2 (3,4)*** 9,8 (4,4)***

Átlagfrekvencia (ütés/perc) 77,3±9,6 77,1±11,1 76,9±11,8

Az RRS, RRD és az átlagfrekvencia átlag �SD, a többi érték median és (interquartile range) formában van
megadva.
AN: autonóm neuropathia;
RRS és RRD: 24-órás systolés és diastolés átlagvérnyomás;
HTIS és HTID: systolés és diastolés hypertoniás idõindex ;
DIS és DID: systolés és diastolés diurnalis index;
SDS és SDD: a 24 órás systolés és diastolés vérnyomás standard deviációja;
SDF: szívfrekvencia standard deviációja;
*: P<0,05; **: P<0,01; ***: P<0,001 a kontrollokhoz képest;
# P<0,05; ## P<0,01 a neuropathiában nem szenvedõ diabeteses betegekhez képest



MEGBESZÉLÉS

Az autonóm neuropathia és a foko-
zott cardiovascularis rizikó közötti
összefüggés napjainkban már egyér-
telmû (30). A vizsgálatunkban részt
vevõ betegek anamnézisében nem sze-
repelt hypertonia és eseti vérnyomás-
értékeiek a beválasztáskor is normáli-
sak voltak. Ennek ellenére a betegek

52,5%-ában az ABPM során enyhe
hypertoniára derült fény. Ez az ered-
mény alátámasztja, hogy az ABPM al-
kalmasabb a diabeteses betegek hyper-
toniájának korai diagnosztizálására
mint az eseti vérnyomásmérés. Az au-
tonóm neuropathiás betegekben gya-
koribb volt a hypertonia elõfordulása
(66,7%), mint a neuropathiában nem
szenvedõkben (10%). Ez összhang-

ban van azokkal az irodalmi adatokkal
amelyek az AN és az emelkedett
ABPM paraméterek közötti kapcsolat
mellett szólnak (7, 31, 32). Ezt a kap-
csolatot a közelmúltban egyre inkább
az autonóm idegrendszeri károsodás-
sal összefüggõ emelkedett éjszakai vér-
nyomásértékekkel és megváltozott
renalis hemodinamikával magyaráz-
zák (33-35). Tekintve, hogy vizsgála-
tunkba csak normoalbuminuriás bete-
geket vontunk be, eredményeink meg-
erõsítik azokat a megfigyeléseket (7,
31, 36), amelyek az autonóm neuro-
pathia és az emelkedett vérnyomásér-
tékek vesekárosodástól független
összefüggése mellett szólnak.

A vérnyomás-variabilitás klinikai je-
lentõségét és autonóm funkcióval való
összefüggését az elmúlt években is-
merték fel (37). Kiderült, hogy a vér-
nyomás-variabilitás a hypertoniás be-
tegek cardiovascularis rizikója és cél-
szervkárosodása szempontjából is
meghatározó jelentõségû (38). Vizs-
gálatunkban a vérnyomás-variabilitást
a 24 órás vérnyomás standard deviáci-
ójával jellemeztük. A neuropathiában
nem szenvedõ betegek és a kontroll-
csoport értékei közel azonosak voltak,
míg az autonóm neuropathiás cukor-
betegek vérnyomás-variabilitása jelen-
tõsen magasabbnak bizonyult. A 24
órás vérnyomás standard deviációja a
diabeteses csoportban negatívan kor-
relált a Valsalva-hányadossal és a
handgrip teszttel is. Ez megerõsíti,
hogy a vérnyomás-variabilitás növeke-
dése 2-es típusú diabeteses betegekben
az autonóm szabályozás egyensúlyza-
varával, a parasympathicus és sym-
pathicus rendszer egyidejû károsodá-
sával függ össze.

Korábbi munkáinkban csökkent
glükóztoleranciában (25) és 1-es típu-
sú diabetesben (24) is igazoltuk, hogy
a felállást követõ nagyobb mértékû
systolés vérnyomásesés egyértelmû
kapcsolatban van az emelkedett eseti,
illetve 24 órás vérnyomásértékekkel.
Ezt az összefüggést Goldstein és mtsai
neurológiai megbetegedésekben is
megfigyelték (39). Jelen vizsgálatunk-
ban a felállást követõ systolés vérnyo-
másesés egyértelmû negatív korreláci-
óban volt a vizsgált ABPM-paraméte-
rekkel, ami 2-es típusú diabetesben is
alátámasztja, hogy autonóm funkció-
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2. ábra. A felállást követõ vérnyomásváltozás és a 24 órás diastolés átlagvérnyomás
(RRD) közötti összefüggés a diabeteses csoportban



zavar esetén az emelkedett tensio-
értékek kifejezettebb orthostaticus
tensioeséssel társulnak. Az autonóm
neuropathia rossz prognózisában a
vérnyomás-variabilitás növekedése és
az orthostaticus hypotonia is szerepet
játszhat.

A szaporább szívfrekvencia és az
emelkedett vérnyomásértékek közötti
kapcsolatot közelmúltbeli adatok is
alátámasztják (16, 18). Vizsgálatunk-
ban a neuropathiás és nem neuropa-
thiás betegcsoport 24 órás átlagfrek-
venciája is normális volt. Az AN sú-
lyossága egyértelmû negatív összefüg-
gésben volt a szívfrekvencia standard
deviációjával, ami a szívfrekvencia va-
riabilitást jellemzõ paraméter. Ugyan-
akkor az AN súlyossága és az emelke-
dett ABPM-paraméterek között is
egyértelmû összefüggés igazolódott.
Ezek az eredmények azt sugallják,
hogy a szívfrekvencia-variabilitás be-
szûkülése megelõzi az emelkedett szív-
frekvencia és a hypertonia kialakulását.
Összhangban van ezzel a hipotézissel
az is, hogy a szívfrekvencia-variabilitás
beszûkülését igazolták hypertoniára
genetikailag hajlamos, de még normo-
tensiv egyénekben is (40). A szívfrek-
vencia-variabilitás beszûkülése és a 24
órás vérnyomásprofil közötti össze-
függés pontos tisztázásához azonban
még további, a szívfrekvencia-variabi-
litás spektrális analízisét és a vérnyo-
másprofilt egyidejûleg értékelõ vizsgá-
latokra van szükség.

A csökkent vagustónus jelentõsége a
hypertonia kialakulásában közismert
(16). Spallone eredményeihez hasonló-
an (7), tanulmányunkban az AN sú-

lyossága szoros kapcsolatban volt az
emelkedett 24 órás átlagvérnyomá-
sokkal. A parasympathicus és sympa-
thicus neuropathia súlyossága külön-
külön is egyértelmû összefüggésben
volt az emelkedett ABPM paraméte-
rekkel, ami alátámasztja, hogy az auto-
nóm idegrendszeri egyensúly felboru-
lása, a parasympathicus és sympathi-
cus károsodás együttesen vezet a
hypertonia kialakulásához. Takahashi
és mtsai szerint a hypertonia és a 2-es
típusú diabetes együttesen felelõs az
autonóm funkció károsodásáért (41),
bár õk is megjegyzik, hogy eredmé-
nyeik fordított értelmezése (miszerint
az autonóm neuropathia vezet a
hypertonia kialakulásához) is lehetsé-
ges. Vizsgálatunkban normotoniás, il-
letve enyhe hypertoniás (esetükben
csak a hypertoniás idõindexek igazol-
ták a hypertonia fennállását), diabe-
teses neuropathiás betegekben is szo-
ros összefüggést találtunk az AN és az
emelkedett ABPM paraméterek kö-
zött. Ez az eredmény is azokat az iro-
dalmi adatokat (40, 42, 43) támasztja
alá amelyek szerint az autonóm funk-
ciózavar megelõzi a hypertonia kiala-
kulását.

Vizsgálatunk korlátai közé tartozik,
hogy az autonóm funkciót a minden-
napi gyakorlatban könnyen alkalmaz-
ható, ágymelletti tesztekkel vizsgáltuk.
A talált összefüggések további tisztá-
zásához a szívfrekvencia-variabilitás
mérése Holter-monitorral, illetve a
vérnyomás-variabilitás ütésrõl ütésre
történõ meghatározása Finapres-
módszerrel érzékenyebb és jobban
reprodukálható adatokat szolgáltat-
hat. A vizsgált reflex-tesztek az auto-

nóm funkcióra gyakorolt különbözõ
hatások eredõjét tükrözik (így azokat
az életkor, a nem, az obesitas, dohány-
zás is befolyásolja). Ezeket a tényezõ-
ket statisztikailag korrigáltuk, de to-
vábbi, a jelen tanulmányban nem vizs-
gált cardiovascularis rizikófaktorok is
befolyásolhatják a talált összefüggése-
ket. Tekintve, hogy keresztmetszeti
vizsgálatról van szó, az autonóm ideg-
rendszeri egyensúlyzavar szerepét a
hypertonia progressziójában a jelen
eredmények alapján nem tudjuk meg-
ítélni.

Összefoglalva, adataink alátámaszt-
ják az autonóm neuropathia és a hy-
pertonia egyéb rizikófaktoroktól füg-
getlen összefüggését normoalbumin-
uriás, 2-es típusú diabeteses betegek-
ben. A parasympathicus és sympa-
thicus károsodás is összefüggésben
van a hypertonia kialakulásával és a
vérnyomás variabilitás növekedésével.
Az autonóm neuropathia súlyossága
szoros kapcsolatban van az ABPM pa-
raméterek emelkedésével. Az egyéb ri-
zikófaktoroktól függetlenül érdemes a
neuropathiában szenvedõ 2-es típusú
diabeteses betegekben az APBM vizs-
gálatot elvégezni a hypertonia korai
kiszûrése céljából. A hypertoniás cu-
korbetegekben ugyanakkor az auto-
nóm idegrendszeri károsodás és a
cardiovascularis rizikó felméréséhez
célszerû vizsgálni a cardiovascularis
reflex-teszteket. A szívfrekvencia vari-
abilitás beszûkülése, a vérnyomás vari-
abilitás növekedése, az orthostaticus
hypotonia és maga a hypertonia is
hozzájárulhat az autonóm neuropa-
thia rossz prognózisához.
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BEVEZETÉS

Nemenzimatikus glikációnak nevez-
zük azt a több lépésben zajló, egy idõ
után irreverzibilissé váló folyamatot,
mely redukáló monoszacharidok és
aminocsoportot tartalmazó molekulák
(fehérjék, DNS és lipidek) közt játszó-
dik le. A glikáció során reaktív szabad
gyökök és glikációs intermedierek
képzõdnek, valamint elõrehaladott
glikációs végtermékek (advanced
glycation end-product, AGE) jönnek
létre.

Sejttenyészeteken végzett vizsgála-
tok mellett állatkísérletek és humán ta-
nulmányok egész sora bizonyítja,
hogy az AGE-termékek fontos szere-
pet játszanak a vesebetegségek prog-
ressziójában, illetve a krónikus vese-
elégtelenség és a cukorbetegség szö-
võdményeinek kialakulásában.

CÉLKITÛZÉS

A glikációs folyamatok modellezése
és a glikációs végtermékek képzõdését
és felhalmozódását befolyásoló ténye-
zõk tanulmányozása során céljaink a
következõk voltak:
• A glikációs intermedier metilglioxál

(MGO) hatásainak vizsgálata in
vitro és ex vivo rendszerekben:
• Az MGO és az L-arginin reakci-

ója során képzõdõ szabad gyö-
kök vizsgálata in vitro modell-
ben. A vas szabadgyök-képzõ-
désre gyakorolt hatásának felmé-
rése.

• Az MGO + L-arginin reakció-
termék abszorpciós spektrumá-
nak regisztrálása, a vas katalizáló
hatásának vizsgálata e rendszer-
ben.

• Az MGO vasredukáló képessé-
gének vizsgálata.

• Izolált vörösvértestek intracellu-
láris szabadgyök-szintjének, ala-
csony mólsúlyú tioltartalmának
és kalciumkoncentrációjának
mérése MGO-val történõ expo-
zíció után.

• A glomerularis haematuriára jel-
lemzõ vörösvértest-morfológia
kialakulásának modellezése in
vitro MGO segítségével.

• A magas hõmérsékleten zajló glikációs
folyamatok és a hõkezelt ételekbõl szár-
mazó glikációs végtermékek hatásai-
nak vizsgálata:
• Az ételek hõkezelése során leját-

szódó szabad gyökös glikációs
folyamatok modellezése in vitro.

• A hõkezelt, magas proteintartal-
mú ételeknek az AGE-szintekre
és a vesemûködésre kifejtett ha-
tásának vizsgálata egészséges
önkéntesekben.

• Az AGE-termékek szérumszintje és a
különbözõ klinikai paraméterek közöt-
ti összefüggések vizsgálata krónikus ve-
sebetegségekben:
• Diabeteses nephropathiában

szenvedõ betegek AGE-szintjé-
nek vizsgálata.

• IgA-nephropathiában (IgA-NP)
szenvedõ betegek AGE-szint-
jének vizsgálata.

• A mûvesekezelésnek a szérum-AGE-
szintre gyakorolt hatásának vizsgála-
ta:
• A szérum-AGE-szint alakulása

különbözõ mûvesekezelési eljá-
rások során.

• Az AGE-termékek visszatelõdé-
sének vizsgálata a mûvesekeze-
lést követõen.

MÓDSZEREK

Szabad gyökök kimutatása a glikációs
reakciók során. Az MGO és az L-arginin
reakciója során képzõdõ szabad gyö-
köket elektronspin-rezonancia- (ESR)
vizsgálattal elemeztük. A vas katalizáló
hatásának vizsgálatához ferri- vagy
ferroiont adtunk a rendszerhez, illetve
a vasionok hatását desferrioxaminnal
és ferrozinnal gátoltuk. A glükóz +
L-arginin reakcióban magas hõmér-
sékleten (65–90 °C) képzõdõ szabad
gyököket szintén ESR segítségével
vizsgáltuk. A szabad gyökök koncent-
rációját az ESR-jel kettõs integráljá-
nak segítségével határoztuk meg. Az
MGO vasredukáló képességének vizsgála-
ta ferrozin segítségével, spektrofoto-
metriás módszerrel történt. Az MGO
+ L-arginin reakció termékének abszorp-
ciós spektrumát és a reakció során leját-
szódó színreakció idõbeli lefutását
spektrofotométerrel rögzítettük. Az
izolált, mosott vvt-szuszpenzióban az io-
nizált kalcium intracelluláris koncentrá-
cióját fura-2-pentakis-acetoximetilész-
terrel (Fura-2-AM), az intracelluláris
szabadgyök-képzõdést dichlorofluores-
ceinnel mértük fluoreszcens spektro-
fotométer segítségével. Az alacsony
mólsúlyú tiolvegyületek szintjét a vvt-
ekben perklórsavas hemolízist és fe-
hérjekicsapást követõen, O-phthal-
aldehid (OPA) segítségével, fluoresz-
cens módszerrel határoztuk meg. A
glomerularis típusú vvt-ek képzõdésének
megítélésére az MGO-val kezelt, izolált
vvt-eket fénymikroszkóppal és pásztá-
zó-elektronmikroszkóppal vizsgáltuk.
A szérumminták alacsony mólsúlyú
(AM) frakcióját 10 kD filtrációs kü-
szöbbel rendelkezõ szûrõk segítségé-
vel szeparáltuk. Az N�-karboximetil-
lizin (CML) koncentrációját a szérum
és a vizelet mintákban kompetitív
ELISA-módszerrel mértük. Az AGE-
fluoreszcenciát az 50-szeresre hígított
szérum mintákban három párhuza-
mos mérés során, 370 és 355 nm-es
hullámhosszon történt excitációt kö-
vetõen, 440 és 460 nm-es hullám-
hossznál határoztuk meg fluoreszcens
spektrofotométerben. A fluoreszcens
AGE-termékek mólsúly szerinti megosz-
lásának vizsgálatához gélfiltrációs kro-
matográfiát alkalmaztunk gyors prote-
in folyadékkromatográfiás (FPLC)

2004; 8 (1):30–33. A VESEELÉGTELENSÉGBEN KIALAKULÓ CARDIOVASCULARIS AUTONÓM DISZFUNKCIÓ ... 201

Nyelvismeret:
angol: középfokú állami nyelvvizsga, kö-
zépfokú orvosi szaknyelvi vizsga;
német: középfokú állami nyelvvizsga,
DSH bizonyítvány (Deutsche
Sprachprüfung für den Hochschulzugang
ausländischer Studienbewerber)

Társasági tagság:
Magyar Nephrológiai Társaság
European Renal Association - European
Dialysis and Transplant Association
International Society of Nephrology

Közlemények összesített impakt faktora
11,199, elõadáskivonatok összesített
impakt faktora 64,868. Idegen hivatkozá-
sok: 11



készülék segítségével, UV és fluoresz-
cens detektor egyidejû alkalmazásával.
A szérumban az oxidatív stressz becslésé-
re a thiobarbitursav reaktív szubsztan-
ciák (TBARS) szintjét határoztuk
meg.

ÚJ EREDMÉNYEK ÉS
KÖVETKEZTETÉSEK

A METILGLIOXÁL ÉS AZ L-ARGININ
REAKCIÓJÁNAK VIZSGÁLATA

Ismert, hogy a glikáció szabad-
gyök-képzõdéssel jár. Az egyik legis-
mertebb és legtöbbet vizsgált glikációs
intermedier, az MGO. Az L-arginin
glikációja során az MGO által keltett
szabad gyököket ESR vizsgálattal ele-
meztük. Megvizsgáltuk a szabad-
gyök-képzõdésben fontos szerepet ját-
szó vas hatását az L-arginin + MGO
reakcióra.

I. Az L-arginin + MGO reakció
során ESR vizsgálattal egy ke-
resztkötésben elhelyezkedõ ka-
tion gyökre jellegzetes spekt-
rum detektálható.

II. A szabadgyök-képzõdést kon-
centrációfüggõ módon fokozta
a ferriion, és gátolta a ferroion.
A vas ionok szabadgyök-képzõ-
désre gyakorolt hatása a ferri-
ion esetében desferrioxamin-
nal, a ferroion esetében ferro-
zinnal kivédhetõ volt.

ESR vizsgálataink szerint az MGO a
ferriionnal reakcióba lép, hiszen az
MGO által kiváltott szabadgyök-kép-
zõdést a ferriion fokozta. Egy lehetsé-
ges reakció az MGO és a ferriion kö-
zött a ferriion MGO hatására bekövet-
kezõ redukciója. Ennek bizonyítására
ferrozin felhasználásával spektrofoto-
metriás módszert dolgoztunk ki.

III. Az MGO hatására a ferriion
ferroionná redukálódott.

Az ESR vizsgálatok azt mutatták,
hogy a ferri és a ferroion eltérõen be-
folyásolja a szabadgyök-képzõdést az
L-arginin + MGO reakcióban. Ez fel-
vetette annak a lehetõségét, hogy a
kétféle vasion eltérõ termékek képzõ-

désének irányába tereli a reakciót. E
kérdés megválaszolására összevetettük
az L-arginin + MGO reakcióban a
ferri-, illetve a ferroion jelenlétében
képzõdõ termékek abszorpciós spekt-
rumát.

IV. Az L-arginin + MGO reakció
során mind a ferro, mind pedig
a ferriion jelenlétében meg-
egyezõ abszorpciós spektrumú
reakciótermék képzõdött,
melynek abszorpciós maximu-
ma 490 nm-nél detektálható. A
ferroion a színreakciót a ferri-
ionnál erõsebben katalizálta.

Az L-arginin + MGO reakció vizs-
gálata során kapott eredményeinket
összegezve valószínûsíthetõ, hogy a
ferriion az MGO-val redox reakcióba
lépve, a szabadgyök-képzõdés fokozó-
dása mellett katalizálja a spektrofoto-
méterrel detektálható termék képzõ-
dését. Ugyanakkor a ferroion közvet-
lenül, szabad gyökök keltése nélkül ké-
pes katalizálni az L-arginin + MGO
reakciót. Ezzel magyarázható az, hogy
az ESR-rel mért szabadgyök-képzõ-
dést a ferriion fokozta, a ferroion gá-
tolta. továbbá az, hogy a 490 nm-nél
detektálható színreakciót a ferriion ki-
sebb, a ferroion nagyobb mértékben
katalizálta.

Az L-arginin reakciója MGO-val
azért is különösen fontos, mivel az
L-arginin, mint a nitrogén-monoxid-
szintáz enzim szubsztrátja, kiemelt he-
lyet foglal el az aminosavak között.
Glikációja során az L-arginin a guani-
dinocsoportjával vesz részt a reakció-
ban, amit több AGE-struktúra (pl.
pentozidin, metil-imidazolon) szerke-
zete is bizonyít. A nitrogén-mon-
oxid-szintáz (NOS) enzim az L-argi-
nin guanidinocsoportjából hasítja le az
NO-t. Számos adat utal arra, hogy az
NO felszabadulás diabetesben zavart
szenved. A jelenség hátterében a NOS
enzim mûködését kompetitív módon
gátló, módosult L-arginin metabolit
akkumulációja sem zárható ki. Ezért
az aminosavak közül az L-arginin
glikációja kiemelt fontosságú lehet.

A METILGLIOXÁL SEJTKÁROSÍTÓ
HATÁSÁNAK VIZSGÁLATA IZOLÁLT
VÖRÖSVÉRTESTEKBEN

Az irodalom szerint az MGO káro-
sítja a sejtek intracelluláris ionháztar-
tását, hatására emelkedik az intra-
celluláris kalciumkoncentráció, ennek
pontos mechanizmusa azonban isme-
retlen. Vörösvértestekben megfigyel-
ték, hogy az oxidatív stressznek fontos
szerepe van a kalciumhomeostasisban.
In vitro kísérleteink szerint az MGO
szabadgyök-képzõdést vált ki az ami-
nocsoportot tartalmazó molekulák
(esetünkben az L-arginin) módosítása
során. A továbbiakban arra kerestük a
választ, hogy izolált vvt-ekben kimu-
tatható-e szabadgyök-képzõdés az
MGO hatására, illetve, hogy kialakul-e
ennek kapcsán kalciumakkumuláció.
Az intracelluláris szabadgyök-képzõ-
dés és kalciumszint mérése mellett
megvizsgáltuk a vvt-ekben az intra-
celluláris, alacsony mólsúlyú tiolve-
gyületek szintjének alakulását, ami
szintén az oxidatív stressz markere. Az
MGO szabadgyök-képzõdést és kalci-
um akkumulációt okozó hatásait anti-
oxidánsokkal (SOD, kataláz, trolox,
GSH és desferrioxamin) próbáltuk ki-
védeni.

V. Intracelluláris fluoreszcens in-
dikátorok segítségével bizonyí-
tottuk, hogy izolált humán vö-
rösvértestekben az MGO fo-
kozza a szabadgyök-képzõdést
és növeli az intracelluláris kalci-
um koncentrációt.

VI. Az MGO oxidatív stresszt és
kalcium akkumulációt okozó
hatása antioxidánsok segítségé-
vel kivédhetõ volt.

VII. Az MGO hatására csökkent a
vörösvértestek alacsony mólsú-
lyú thiol tartalma.

Eredményeink szerint az MGO a
szabadgyök-képzõdést okozó hatása
révén eredményez kalciumakkumulá-
ciót. A tioldepléció a fokozott szabad-
gyök-képzõdésnek oka és következ-
ménye is lehet. A kalcium intra-
celluláris koncentrációjának emelkedé-
se a vörösvértestek rigiditásának foko-
zódásához vezet, ami rontja a mikro-
cirkulációt, és hozzájárulhat a diabetes
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microvascularis szövõdményeinek ki-
alakulásához.

Az oxidatív és a karbonil stressz sze-
repét a glomerulonephritisek patoge-
nezisében is felvetették. Bizonyos
glomerulonephritisek esetén a vizelet-
üledékben talált, membránkárosodást
szenvedett, úgynevezett glomerularis
típusú vörösvértestek jellegzetes elté-
résnek tekinthetõk. Felmerült, hogy a
vizeletbe jutott vörösvértestek memb-
ránkárosodását oxidatív, illetve
karbonil stressz okozza, melynek ki-
váltásához vvt-modellünkben MGO-t
használtunk.

VIII. Fénymikroszkópos és pásztá-
zó-elektronmikroszkópos vizs-
gálataink szerint az MGO hatá-
sára glomerularis haematuriára
jellemzõ vörösvértest-memb-
rán deformitások jöttek létre.

IX. Az MGO koncentrációfüggõ
módon, már 10 perc inkubáci-
ós idõ alatt szignifikánsan nö-
velte a glomerularis típusú vö-
rösvértestek arányát in vitro
modellünkben.

Vizsgálataink során az MGO mole-
kuláris szintû hatásainak (tioldepléció,
oxidatív stressz, kalciumakkumuláció)
egy morfológiai következményét is
dokumentáltuk. MGO segítségével si-
került olyan vvt elváltozásokat létre-
hozni in vitro, melyek az úgynevezett
glomerularis (immun-patomechaniz-
musú glomerulonephritisekben meg-
figyelhetõ) haematuriára jellemzõek.
Korábbi elméletek szerint a vvt-ek a
GBM szakadásain történõ átpréselõ-
désük során, vagy a tubulusokban, az
ozmotikus stressz hatására deformá-
lódnak. Izolált vvt-eket különbözõ
ozmolaritású oldatokkal inkubálva azt
találtuk, hogy az ozmotikus stressz ön-
magában nem elégséges a glome-
rularis típusú vvt-ek kialakulásához (az
értekezésben nem részletezett eredmé-
nyek). Eredményeink alapján a glome-
rularis haematuriában megfigyelhetõ
deformált vvt-alakok kialakulásának
egyik magyarázata a fokozott karbonil
és oxiadtív stressz lehet.

AZ L-ARGININ GLIKÁCIÓJA SORÁN,
MAGAS HÕMÉRSÉKLETEN KÉPZÕDÕ
SZABAD GYÖKÖK VIZSGÁLATA

A nemenzimatikus glikáció elõször
az élelmiszerkémiai kutatások tárgyát
képezte. Az elõrehaladott glikációs
végtermékeket tették felelõssé a
hõkezelt (sült, fõtt) ételek zamatáért és
barnás színéért. Ismert, hogy a
nem-enzimatikus glikáció során sza-
bad gyökök képzõdnek. A magas hõ-
mérsékleten zajló glikációs folyamatok
során képzõdõ szabad gyököket
ESR-rel tanulmányoztuk.

X. Glükóz és L-arginin együttes
fõzése során 65–90°C-on sza-
badgyök-képzõdésre utaló
ESR-spektrumot kaptunk,
melynek analízise alapján a ke-
letkezett vegyület, a kölcsönha-
tó molekulák figyelembevételé-
vel, pirimidinil vagy pirazil tí-
pusú szabad gyök lehet.

XI. Az L-arginin + glükóz reakció
során detektálható szabadgyök-
képzõdés hõmérsékletfüggõ.

Az L-arginint és glukózt tartalmazó
oldatban magas hõmérsékleten kelet-
kezõ szabad gyökök jelentõsége abban
van, hogy a hõkezelés (sütés, fõzés)
során az ételek szénhidrát- és fehérje-
(vagy aminosav) tartalma között ha-
sonló reakciók játszódhatnak le. Az
így elkészített táplálékkal reaktív sza-
bad gyökök és glikációs végtermékek
juthatnak a szervezetbe.

A GLIKÁCIÓS VÉGTERMÉKEKBEN
GAZDAG, HÕKEZELT ÉTELEK
FOGYASZTÁSÁNAK HATÁSA A
SZÉRUM ÉS VIZELET GLIKÁCIÓS
VÉGTERMÉK SZINTEKRE ÉS A
VESEMÛKÖDÉSRE

Az ételek hõkezelése során nem csu-
pán az elõzõ pontban tárgyalt gliká-
ciós reakció játszódik le. Az ételek sü-
tése, fõzése számos más AGE-termék
képzõdését is eredményezi. A hõkezelt
ételekben is fellelhetõ glikációs termé-
kek közül a CML példáján elemeztük a
táplálék eredetû AGE-termékek felszí-
vódását és vesemûködésre kifejtett ha-
tását.

Megvizsgáltuk, hogy a hõkezelt (sü-
tött, fõzött) ételek fogyasztása hogyan
befolyásolja a vizelet albuminürítést és
a kreatinin clearancet egészséges ön-
kéntesekben. A vizsgálat során az ön-
kéntesek szérum CML-szintjének és
vizelet CML-ürítésének változásait is
nyomon követtük. A hõkezelt ételek
hatását nyers ételek fogyasztásának ha-
tásával vetettük össze, a nyers ételek-
ben ugyanis a glikációs végtermékek
szintje elhanyagolható. A renalis hatá-
sok provokálása céljából mind a hõ-
kezelt, mind a nyers diéta fehérjetartal-
mát 3 g/ttkg/nap-ra állítottuk.

XII. A magas proteintartalmú, nyers
ételek fogyasztása alacsony
CML bevitellel társul, hatására
jelenõsen csökken a vizelettel
ürülõ CML mennyisége.

XIII. A magas proteintartalmú, hõ-
kezelt ételek fogyasztása foko-
zott CML bevitelt jelent, hatá-
sára megnõ a szérum CML
szint és a vizelet CML ürítés.

XIV. A magas proteintartalmú, hõ-
kezelt, vagyis CML-dús ételek
hatására fokozódott a vizeletal-
bumin-ürítés.

A magas fehérjetartalmú diéta fo-
gyasztása tehát a szokásos hõkezelési
eljárások (sütés, fõzés) alkalmazása
esetén fokozott CML bevitellel társul.
Ugyanakkor a hõkezelés nélkül elké-
szített ételek (CML szegény diéta)
magas protein tartalmuk ellenére nem
okoztak szérum-CML-szint-emelke-
dést, sõt a vizelet-CML-ürítés csökke-
nését eredményezték.

A fokozott CML-bevitelnek jelentõs
kórélettani hatásai lehetnek. A CML-
tartalmú fehérjék ugyanis specifikusan
kötõdnek a RAGE receptorokhoz, és
aktiválják azokat. A receptor aktiváci-
ója különbözõ celluláris jelátviteli me-
chanizmusokon keresztül a diabetes és
a krónikus veseelégtelenség szövõd-
ményeinek kialakulásában kulcsszere-
pet játszó gyulladásos gének expresszi-
ójához vezet.

A diétából származó AGE-termékek
vesére kifejtett hatásait vizsgálva nem
találtunk eltérést a kreatinin clearance
vonatkozásában, azonban a vizelet al-
buminürítés a CML-dús proteinterhe-
lés hatására megemelkedett. Általáno-
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san elfogadott gyakorlat, hogy a vese-
betegeinknek a proteinbevitel mérsék-
lését javasoljuk, mivel a tapasztalatok
szerint a proteinbevitel korlátozása
kedvezõen befolyásolja a vesebetegség
progresszióját mind diabeteses neph-
ropathiában, mind nem diabeteses ve-
sebetegségekben. A diétás proteinrest-
rikció kedvezõ hatásának magyarázata
nem teljesen ismert. Vizsgálatunkban
csak az AGE-termékekben gazdag
proteinterhelés váltott ki statisztikai-
lag szignifikáns albuminuria növeke-
dést, az AGE-szegény proteinterhelés
nem, ami arra utal, hogy a proteinter-
helés albuminuriát okozó hatásának
fontos összetevõje lehet az ételekbõl
származó AGE. Mivel az ételek elké-
szítésekor a fehérjéket általában jelen-
tõs hõhatás éri, a magas protein tartal-
mú, szokásos módon elkészített éte-
lekben fokozott AGE-képzõdéssel kell
számolni. Eredményeink alapján fel-
merül, hogy a magas proteinbevitel a
hozzá társuló AGE-terhelés révén fejti
ki kedvezõtlen hatását.

Összefoglalva, a szérum és a vizelet
AGE szinteket táplálkozási szokásaink
is befolyásolják. A hõkezelt ételek, ma-
gas AGE tartalmuknál fogva a keringõ
és a filtrált glikációs végtermékek fon-
tos forrásai. Különösen kedvezõtlen
lehet a táplálékkal bevitt AGE-k hatása
a cukorbetegségben és a krónikus ve-
seelégtelenségben szenvedõ betegek-
re, mivel esetükben az AGE-termékek
vesén keresztül történõ eliminációja
elégtelen. A táplálékkal bevitt
AGE-termékek káros hatásának isme-
retében felmerülhet bizonyos konyha-
technikai elvek (túlzott hõkezelés ke-
rülése, több nyers zöldség fogyasztása
stb.) népszerûsítése, és a krónikus ve-
seelégtelenségben szenvedõk, illetve a
romló vesefunkciójú cukorbetegek
esetében az AGE-szegény diéta kidol-
gozásának igénye is.

A GLIKÁCIÓS VÉGTERMÉKEK
SZÉRUMSZINTJÉNEK
ÖSSZEFÜGGÉSE A VESEFUNKCIÓVAL
DIABETESES NEPHROPATHIÁBAN

Irodalmi adatok alapján ismert,
hogy végstádiumú veseelégtelenség
esetén, mind a diabeteses, mind a nem
diabeteses betegekben magas a szé-

rum-AGE-szint. Keresztmetszeti vizs-
gálatunkkal arra kerestük a választ,
hogy normális vagy enyhén beszûkült
vesefunkciójú cukorbetegeinkben ho-
gyan alakul a glikációs végtermékek
szérumszintje.

XV. A csökkent vesefunkciójú cu-
korbetegek napi vizelet-CML-
ürítése alacsonyabb, mint a
normális vesefunkciójú betege-
ké.

XVI. A csökkent vesefunkciójú cu-
korbetegekben a normális vese-
funkciójú betegekhez képest
magasabb szérum AGE-fluo-
reszcencia és szérum-CML-
szint mérhetõ, mely utóbbi el-
sõsorban az alacsony mólsúlyú
CML-szintjének emelkedésé-
bõl fakad.

XVII. A csökkent vesefunkciójú cu-
korbetegekben a szérum AGE-
fluoreszcencia és a szérum-
CML-szint szoros korrelációt
mutat a vesefunkció paraméte-
reivel.

Diabetesben a glomerularis funkció
tehát már enyhe vesefunkció romlás
esetén is meghatározó tényezõvé válik
a szérum-AGE-szintek szempontjá-
ból. A vesebetegségekben a magas
szérum-AGE-szintet az AGE-prekur-
zorok és az AGE-termékek vesén ke-
resztül történõ eliminációjának csök-
kenése eredményezi. Ennek megfele-
lõen szignifikánsan alacsonyabb
vizelet-CML-ürítést figyeltünk meg
beszûkült vesefunkciójú betegeink-
ben. Mivel a vizelettel ürülõ CML fõ-
ként az alacsony molekulasúly tarto-
mányba esik (nem publikált adatok),
veseelégtelenségben fõleg az alacsony
mólsúlyú CML szérumszintjének
emelkedésére számíthatunk. Vizsgála-
tunk szerint vesefunkció romlás esetén
valóban megnõ a szérumban az ala-
csony mólsúlyú CML frakció aránya.
A beszûkült vesefunkciójú betegeink-
ben mért magasabb szérum CML
szint oka tehát az lehet, hogy a CML
vizelettel történõ eliminációja csök-
kent.

A GLIKÁCIÓS VÉGTERMÉKEK
SZÉRUMSZINTJÉNEK
ÖSSZEFÜGGÉSE A VESEFUNKCIÓVAL
IGA-NEPHROPATHIÁBAN

Az IgA-NP a leggyakoribb krónikus
glomerulonephritis forma. 20 évvel a
betegség felismerése után a betegek
20–50%-ában krónikus, végstádiumú
veseelégtelenség alakul ki. Ezért a be-
tegség progresszióját elõidézõ vagy
azzal összefüggõ tényezõk kutatása el-
sõrendû fontosságú. Nem ismert,
hogy a vesebetegségek progressziójá-
ban fontos szerepet játszó glikációs
végtermékek és az oxidatív stressz ter-
mékek szérumszintje hogyan alakul
ebben a betegségben.

XVIII.A beszûkült vesefunkciójú IgA-
NP-s betegek szérum AGE-
fluoreszcenciája és CML szintje
magasabb, mint a normális ve-
sefunkciójú betegeké.

XIX. IgA-NP-s betegekben a szérum
AGE-fluoreszcencia és a CML-
szint szignifikáns negatív korre-
lációt mutat a kreatininclea-
rance értékkel.

XX. Mind a csökkent, mind a nor-
mális vesefunkciójú IgA-NP-s
betegekben magasabb a szérum
TBARS-szint, mint az egészsé-
ges kontrollokban.

IgA-nephropathiában szenvedõ be-
tegeink vizsgálatával a diabeteses bete-
gekben találtakhoz hasonló eredmé-
nyekhez jutottunk. Ezen eredmények
is arra utalnak, hogy a glikációs végter-
mékek szérumszintjének kialakításá-
ban a vese glomerularis funkciójának
döntõ szerepe van.

A magas TBARS értékek a normális
és a csökkent vesefunkciójú IgA-NP-s
betegekben munkacsoportunk koráb-
bi adataival együtt azt jelzik, hogy az
IgA-NP-s betegekben fokozott az oxi-
datív stressz.

Mind a diabeteses, mind pedig az
IgA-nephropathiás betegekben azt ta-
láltuk, hogy az elõrehaladott glikációs
végtermékek szérumszintje a vese-
funkció romlásával megemelkedik. A
magasabb koncentrációban keringõ
AGE-termékek (vesekárosító hatásuk
miatt) ezen kórképekben hozzájárul-
hatnak a vesebetegség progressziójá-
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hoz, ami egy circulus vitiosus kialaku-
lásához vezet.

A GLIKÁCIÓS VÉGTERMÉKEK
SZÉRUMSZINTJÉNEK ALAKULÁSA
HEMODIALÍZISSEL, HEMOFILTRÁ-
CIÓVAL ILLETVE HEMODIAFILTRÁ-
CIÓVAL KEZELT BETEGEKBEN

A vesefunkció beszûkülésével emel-
kedik a glikációs végtermékek szérum-
szintje. A folyamat végét jelentõ kró-
nikus veseelégtelenségben a szérum
AGE szint eléri a normálérték három-,
négyszeresét. Négy mûvese-kezelési
módszert hasonlítottunk össze az egy
kezelés során elérhetõ AGE szint csök-
kenés és a kezelés elõtti szérum AGE
szintek szempontjából. A kezelési tí-
pusok a következõk voltak: hemodia-
lízis (HD) standard dializáló folyadék-
kal (SDF), HD ultrafiltrált dializáló
folyadékkal (UDF), hemodiafiltráció
(HDF) és hemofiltráció (HF).

XXI. A HD-SDF esetében a szérum
AGE szint szignifikánsan ma-
gasabb, mint a HD-UDF, a
HDF- vagy a HF-kezelés mel-
lett.

XXII. Az SDF használata mellett ész-
lelt magasabb AGE-szintek el-
sõsorban a fehérjéhez kötött,
nem dializálható AGE-frakció
szintjének fokozódásából fa-
kadnak. Az egy kezelés során el-
érhetõ AGE-szint csökkenés
szempontjából nem volt kü-
lönbség a kezelési módszerek
között.

A HF és a HDF esetén (mindkét ke-
zelési típusban konvektív transzport
érvényesül) a peptidek hatékonyabb
eltávolításáról számoltak be, ezért eb-
ben a két csoportban alacsonyabb
AGE-szintekre számítottunk. A HF és
a HDF a konvektív transzport érvé-
nyesülésén kívül abban is különbözik
az SDF-fel történõ HD-tõl, hogy a
HDF-hez ultrafiltrált dializáló folya-
dékot használnak, a HF esetében pe-
dig nincs szükség dializáló folyadékra.
A folyadékminõség szerepének tisztá-
zása érdekében volt szükség a HD
SDF-csoport mellett egy UDF-fel ke-
zelt HD-csoport létrehozására is.

Várakozásunknak megfelelõen azt
találtuk, hogy a kezelés elõtti szérum
AGE-szint a HDF-fel és HF-fel kezelt
betegekben szignifikánsan alacso-
nyabb, mint a HD-SDF csoportban.
Azonban az AGE-eltávolítás haté-
konyságában a HDF- és a HF-csoport
nem különbözött szignifikánsan a
HD-csoportoktól. Emiatt a HDF és a
HF-csoportban mért alacsonyabb
AGE-szinteket nem lehetett a hatéko-
nyabb AGE-eltávolítással megmagya-
rázni. Ráadásul a szérum AGE-szint
az UDF alkalmazásával kezelt hemo-
dializált betegekben szintén alacso-
nyabb volt, mint a HD-SDF csoport-
ban, de nem különbözött a HDF- és a
HF-csoportban mért AGE szintektõl.
Mindezek alapján tehát elsõsorban a
dializáló folyadék minõsége tehetõ fe-
lelõssé a HD-SDF csoportban mért
magasabb szérum-AGE-szintekért.

A HD-SDF csoportban mért maga-
sabb AGE-szint lehetséges magyará-
zata a fokozott AGE-képzõdés lehet.
Erre utalt az a megfigyelésünk is, hogy
fõként a magas molekulasúlyú, albu-
minhoz kötött, tehát mûvesekezeléssel
nem eltávolítható AGE-k szintje volt
alacsonyabb HD-UDF-ben, HDF-
ben és HF-ben. A fokozott AGE-
képzõdés oka HD-SDF-ben a foko-
zott oxidatív és karbonil stressz lehet,
ugyanis a dializáló folyadék kis mérté-
kû bakteriális kontaminációja is kivált-
hat fokozott szabadgyök-képzõdést a
mononukleáris sejtekben.

Eredményeink alapján a számos is-
mert faktor mellett (pl. reziduális vese-
funkció, dializáló membrán tulajdon-
ságai, tápláltsági állapot) a folyadék-
minõségnek is jelentõs hatása van a
szérum AGE szintekre mûvesekeze-
lésben részesülõ betegeinkben.

A GLIKÁCIÓS VÉGTERMÉKEK
SZÉRUMSZINTJÉNEK REBOUND
KINETIKÁJA HEMODIALÍZIS KEZELÉST
KÖVETÕEN

Saját vizsgálati eredményeink sze-
rint a szérum-AGE-szint egyetlen
hemodialízis kezelés alatt 20–30%-kal
csökkenthetõ, ami megfelel a szérum
AGE nem fehérjéhez kötötten kerin-
gõ, alacsony mólsúlyú frakciójának.
Irodalmi adatok alapján ismert azon-

ban, hogy a szérum AGE-szint néhány
óra alatt visszatér a kezelés elõtti érték-
re, holott a glikációs végtermékek kép-
zõdése hosszú ideig tartó folyamat. A
keringõ AGE-mennyiség visszatelõdé-
sét a szérum AGE-fluoreszcencia és a
szérum CML-szint rebound-kinetiká-
jának példáján kívántuk tanulmányoz-
ni.

Tanulmányunkban 7 krónikus dialí-
zis programban kezelt, hemodializált
betegtõl vettünk vért a kezelés elõtt, a
kezelés befejezésekor, továbbá 30, 60,
120, 240 és 360 perccel a kezelés befe-
jezését követõen.

XXIII.Az alacsony mólsúlyú, dializál-
ható CML-frakció szérum-
szintje a mûvesekezelést köve-
tõen 6 órán belül szignifikáns
visszatelõdést mutat.

XXIV.A fluoreszcens AGE-szint ese-
tében nem mutatható ki vissza-
telõdés a kezelést követõ 6 órán
belül.

Számos tanulmány utal arra, hogy
az AGE-termékeket mûvese-kezeléssel
nem lehet tökéletesen eltávolítani a ke-
ringésbõl, ráadásul az alacsony mólsú-
lyú AGE-komponensek a dialízis keze-
lést követõen az extravascularis térbõl
hamar visszatelõdnek. Vizsgálatunk
szerint az alacsony mólsúlyú CML ha-
sonló kinetikával telõdik vissza, mint
az egyéb alacsony mólsúlyú metabo-
litok. Az alacsony mólsúlyú fluoresz-
cens AGE-komponensek esetében
azonban elmaradt a gyors visszatelõ-
dés, ami arra utal, hogy az extra-
vascularis térben nincsenek diffuzi-
bilis, alacsony molekulasúlyú, fluo-
reszcens AGE-termékek. A fluoresz-
cens AGE-szintje késõbb tér vissza a
kezelés elõtti szintre, aminek a de
novo szintézis, vagy a magas moleku-
lasúlyú fluoreszcens AGE-k lebomlása
lehet a forrása. Ez a megfigyelés arra is
felhívja a figyelmet, hogy az AGE-ter-
mékeket, heterogenitásuk miatt nem
mindig lehet csupán egyik vagy másik
képviselõjük mérésével jellemezni.

ZÁRSZÓ

Eredményeink felhívják a figyelmet
arra, hogy betegeink számára komoly
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elõnyöket jelenthetne a glikációs vég-
termékek endogén képzõdése és
exogén forrásból történõ felvétele el-
len irányuló terápiás eljárások kifej-

lesztése, hiszen általuk megakadályoz-
hatnánk, vagy lassíthatnánk a krónikus
vesebetegségek, különösen a diabe-
teses nephropathia progresszióját és

késleltethetnénk a krónikus veseelég-
telenség szövõdményeinek kialakulá-
sát.
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zetõségi üléssé. A 2004. novemberig
megtartott nyolc vezetõségi ülésen
összesen 63 napirendi pontban 93 té-
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zetõségi ülés közötti idõszakban az el-
nökség és a vezetõség tagjai telefonon,
zömében e mail-ben tartották a kap-
csolatot.

II.2. A VEZETÕSÉGI ÜLÉSEK
ELÕKÉSZÍTÉSE ÉS LEBONYOLÍTÁSA

Az ülések idejérõl a vezetõség általá-
ban már 1 hónappal az ülés elõtt tudo-
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lyet a vezetõségi tagok legalább 1 hét-
tel az ülés kezdete elõtt megkaptak. A
vezetõségi ülésre szánt munkaanyago-
kat a fõtitkár az elõterjesztõktõl bekér-
te és azokat a vezetõségi tagokhoz ide-
jében eljuttatta. A kiegészítéseket, mó-
dosításító javaslatokat irásban kértük
elküldeni azért, hogy az üléseken érde-
mi mebeszélések történjenek.

Az üléseket a Társaság elnöke vezet-
te, amelyekrõl minden alkalommal
jegyzõkönyv készült. A fõtitkár a hoz-
zá elektronikusan vagy postai úton be-
érkezett és az általa elküldött leveleket
a debreceni titkárnõ közremûködésé-
vel archiválta.

Az üléseken készült jegyzõkönyve-
ket a jegyzõ és a titkár áttekintette és
azokat a vezetõségi tagoknak elküldte.
A hivatalos jegyzõkönyv formai köve-
telményeit a vezetõség megbeszélte.
Ennek megfelelõen a jegyzõkönyvek –
a hozzászólások és a szavazások ered-
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ter bemutatásával ismerhette meg a
hazai nephrologia egyéves tudomá-
nyos eredményeit.

A csekély financiális erõforrások el-
lenére a Társaság tudományos tevé-
kenységére pezsdítõleg hat a legjobb

tudományos közlemények díjazás út-
ján történõ elismerése valamint a
kutatásfejleszés erkölcsi és anyagi tá-
mogatása.

Az Oktatási Bizottság elõzõ évben
végzett felmérése a szakmánk iránti ér-
deklõdés csökkenését állapította meg.
E trend megfordítását az orvostanhall-
gatók körében, a négy egyetemen kell
elkezdeni. E tekintetben is jelentõs fel-
adat és felelõsség hárul az egyeteme-
ken oktató és kutatató nephrolo-
gusokra (kurzusok, nephrologiai tár-
gyú diplomamunka, TDK, KDK).

Örvendetes, hogy egyre több a
nephrologiai tárgyú diplomadolgoza-
tok, valamint a TDK és KDK pálya-
munkák száma. Társaságunk Tudo-
mányos Bizottsága a hallgatók és ezen
keresztül témavezetõik munkáját díja-
zásással és a díjnyertes hallgatók Tár-
saságunk nagygyûlésein való „meg-
szólaltatásával” jutalmazza.

Társaságunk kongresszusi támoga-
tással segíti azt, hogy a legjobb tudo-
mányos munkák szerzõi nemzetközi
kongresszuson is részt vehessenek.
(Az idén hárman részesültek anyagi tá-
mogatásban.)

Tudományos Bizottságunk szerve-
zésében több hazai multicentrikus ta-
nulmány van folyamatban.

III.2. OKTATÁS

III.2.1. Graduális képzés

A Magyar Nephrologiai Társaság
Oktatási Bizottsága (OB) az elõzõ év-
ben végzett felmérése megállapította,
hogy a négy egyetemen az orvostan-
hallgatók nephrologiai oktatása és a
számonkérés módja nem egységes. A
felmérésbõl megállapítható volt, hogy
a nephrologiát az egyetemeken külön-
bözõ évfolyamokon, különbözõ elmé-
leti és gyakorlati óraszámban oktatják.
A képzés minõségét javítandó új
nephrologiai tankönyv(ek) akkor még
nem állt(ak) rendelkezésre.

Az Oktatási Bizottság megállapítja,
hogy próbálkozásai ellenére még nem
sikerült az egyetemeken a nephro-
logiai oktatás egységesítése, de örven-
detesnek tartja, hogy az elmúlt évben
megjelent három hazai nephrologiai
könyv jelentõsen segíti a tárgy oktatá-

sát és a hallgatók nephrologiai felké-
szülését. Társaságunk ezen könyvek
írásába és szerkesztésébe fektetett je-
lentõs munkát azzal ismerte el, hogy
2004-ben mindhárom szakkönyvnek
odaítélte „Az Év Legkiemelkedõbb
Nephrologiai Továbbképzõ Közleménye”
díjat.

III.2.2. Posztgraduális képzés

Az OB fontosnak tekinti, hogy a
nephrologiai szakvizsgára való felké-
szítést segítse, de emellett fontosnak
tartja, hogy a képzés rendszere nyitott
legyen a családorvosok és a társzak-
mák felé is. E kettõs cél vezette a szer-
vezõket a 10 évvel ezelõtt elkezdett
Debreceni Nephrologiai Napok évente
történõ megszervezésével. Az orszá-
gos rendezvények vonatkozásában az
OB javaslatára Társaságunk Nagygyû-
léseibe beépültek a továbbképzõ elõ-
adások és elindítottuk a Korszerû
Nephrologiai Ismeretek c. tanfolyamot.
Örömmel tapasztalható, hogy – a 11
éves angol nyelvû Budapesti Neph-
rologiai Iskola, a Gyermeknephrolo-
giai szekció éves rendezvényei, a két-
évente megrendezett Pécsi Diabetes
Nephropathiás Napok és az idén elõ-
ször Pécsen megrendezett angol nyel-
vû Nephroclinicopathologiai továbbkép-
zés országos/nemzetközi rendezvé-
nyei mellett – az egyetemek, bizonyos
gyógyszercégek és a dialízis szolgálta-
tó hálózatok vezetõi erõfeszítéseket
tesznek az egyes régiókhoz tartozó
családorvosok, nephrologusok és a
nephrologiai szakápolók képzésének
javítására.

III.3. GYÓGYÍTÁS

A szakvizsgára való felkészülést és a
korszerû gyógyítást az említetteken túl
(tanfolyamok, tankönyvek) a Klinikai
Nephrologiai Bizottság koordinálásá-
ban elkészített és készülõ módszertani
ajánlásainak megalkotása és megjelen-
tetése is segíti. Az Oktatási Bizottság
pedig a már említett díj alapításával és
annak éves odaítélésével igyekszik a
gyógyítást segítõ továbbképzõ közle-
mények (monográfiák) íróinak mun-
káját elismerni.
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IV. A TÁRSASÁG ELISMERÉSEI,
DÍJAI

Társaságunk az Oktatási- és a Tudo-
mányos Bizottság pályázat útján el-
nyerhetõ díjai mellett (ld. bizottsági
beszámolók) a Korányi Sándor-díj ado-
mányozásával tiszteleg a hazai neph-
rologia fejlõdését segítõ kiemelkedõ
életpályák elõtt. A múlt évben Prof.
Dr. Túri Sándor, az idén Prof. Dr.
Garabed Eknoyan (USA) és Prof. Dr.
Radó János részesült eme jelentõs elis-
merésében.

A „Magyar Nephrológiai Társaság
Tiszteletbeli Tagja” címet az elmúlt év-
ben a magyar nephrológia érdekében
végzett munkájának elismeréseként
Francesco Locatelli professzor, az
EDTA elnöke kapta.

A Magyar Vesealapítvány a Hárs-
ing- és a Taraba-díjak átadásával ho-
norálja a szakmában kimagasló telje-
sítményt nyujtó fiatalok klinikai és tu-
dományos tevékenységét. 2004-ben a
Hásing-díjat Dr. Müller Veronika
(Semmeleweis Egyetem Pulmonoló-
giai Klinika), a Taraba-díjat pedig Dr.
Tory Kálmán (Semmeleweis Egyetem
I. sz. Gyermekgyógyászati Klinika)
vehette át.

V. KÜLFÖLDI ÉS HAZAI
KAPCSOLATOK

A hazai nephrologia nemzetközi
megbecsülését jelenti, hogy az elmúlt
évben – a benyújtott munkaanyagok
nyomán – a Magyar Nephrologiai
Társaság az „International Society of
Nephrology” társult tagjává vált és élve-
zi az ezzel járó elõnyöket.

Külkapcsolatainkat erõsítette, hogy
az elmúlt év során soha nem látott
számban jártak hazánkban vendégelõ-
adóként a legnagyobbak közé tartozó
külföldi szaktekintélyek. A XX. Nagy-
gyûlésünkön Locatelli és Kretzler pro-
fesszorokon kívül az egyes fõtémák-
hoz kapcsolódóan neves külföldi elõ-
adók, Palmer, Stenvinkel, Rossert,
Mann, és Kaufman professzorok színe-
sítették a programot. Idei nagygyûlé-
sünk is hasonlóan nagy nevû elõadók-
kal büszkélkedhet. A Budapesti Neph-
rologiai Iskola és Pécsi Nephrocliniko-

pathologiai Kongresszus keretében is je-
les külföldi szakemberek tartottak elõ-
adást. Nagy elismerés, hogy ezekhez a
továbbképzésekhez a nevét adta pl. az
Európai Vesetársaság (ERA-EDTA),
az Európai Vesepatológiai Társaság
(RPS) és a Nemzetközi Vesetársaság
(ISN).

Gyümölcsözõ kapcsolat alakult ki a
Magyar Transzplantációs Társasággal
is, amelynek jeleként az elmúlt évben
két alkalommal közösen ülésezett a két
Társaság vezetõsége és ennek nyomán
konszenzuson alapuló szakmai mun-
kaanyagok vannak születõben.

VI. BIZOTTSÁGOK

VI.1. MUNKATERVEK

A szakmai bizottságok munkájukat -
a bizottságvezetõk által a 2003. szep-
tember 12-én Tihanyban megtartott
vezetõségi ülésre benyujtott és elfoga-
dott munkatervük szerint végezték.

VI. 2. AZ ELMÚLT ÉV MUNKÁJÁNAK
ÉRTÉKELÉSE

A bizottságok az elmúlt évben vég-
zett munkájukról írásban beszámol-
tak, amelyeket a vezetõség a 2004
otóber 14-i ülésén megtárgyalt és nyilt
szavazással elfogadott. A beszámoló-
kat rövidítve az alábbiakban ismertet-
jük.

VII. BIZOTTSÁGI BESZÁMOLÓK

TUDOMÁNYOS BIZOTTSÁG

Elnök: Dr. Balla József

Titkár: Dr. Varga Zsuzsa
Tagok:Prof. Dr. Iványi Béla

Dr. Kovács Tibor
Dr. Mucsi István
Dr. Páll Dénes
Dr. Remport Ádám
Prof. Dr. Reusz György
Prof. Dr. Rosivall László
Dr. Szabó András
Dr. Tislér András
Dr. Wittmann István

1. A Bizottság által 2004 ben
meghírdetett pályázatok nyertesei:

1.1. „Az Év Legkiemelkedõbb
Nephrologiai Tudományos Közle-
ménye (alapkutatás)” nyertese

Fekete A, Treszl A, Tóth-Heyn P, Vannay

A, Tordai A, Tulassay T, Vásárhelyi B.:
Association between heat shock protein
72 gene polymorphism and acute renal
failure in premature neonates. Pediatr
Res. 2003; 54:452-5.

1.2 „Az Év Legkiemelkedõbb
Nephrologiai Tudományos
Közleménye (klinikai kutatás)”
nyertese

Zrinyi M, Juhász M, Balla J, Katona E,

Ben T, Kakuk G, Páll D. Dietary self-
efficacy: determinant of compliance
behaviours and biochemical outcomes in
haemodialysis patients. Nephrol Dial
Transplant. 2003; 18:1869-73

1.3. Kutatásfejlesztési Pályázat nyer-
tesei

Prof. Dr. Iványi Béla: 500 ezer Ft.
Dr. Kárpáti István: 300 ezer Ft.

2. A tudományos diákköri munka támo-
gatása céljából a Tudományos Bizott-
ság indítványára a Magyar Nephrolo-
giai Társaság létrehozta a „Nephrolo-
giai Tudományos Diákköri Díj”-at, me-
lyet Társaságunk a magyar egyetemek
helyi Tudományos Diákköri Konfe-
renciáján adott át.

3. A Magyar Nephrologiai Társaság
nagygyûléseinek tudományos prog-
ramjai a szervezõ intézetek és a Tudo-
mányos Bizottság közös szakmai irá-
nyítása mellett születtek meg.

4. A Tudományos Bizottság hazai
multicentrikus klinikai tanulmányokat
szervezett a Ca-P- és vasanyagcsere
kutatása céljából krónikus veseelégte-
lenségben szenvedõ betegek körében.

OKTATÁSI BIZOTTSÁG

Elnök: Dr. Kárpáti István
Titkár: Dr. Árkossy Ottó
Tagok: Dr. Barna István

Dr. Csiky Botond
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Dr. Jenei Zoltán
Prof. Dr. Kakuk György
Dr. Ladányi Erzsébet
Prof. Dr. Reusz György
Prof. Dr. Rosivall László
Prof. Dr. Sonkodi Sándor
Dr. Valikovics Ferenc

1. Az „Aneszteziológiai és intenzív terá-
pia” szakképesítésnek a nephrologiai
szakvizsgához szükséges alapszakvizs-
gák közé sorolása

A javaslatot a MANET vezetõsége,
majd az EüM elfogadta és ennek ténye
a Magyar Közlönyben megjelent.

„A szakorvos, fogszakorvos, szakgyógy-
szerész és klinikai szakpszichológus szak-
képesítés megszerzésérõl” szóló 66/1999.
(XII.25.) EüM rendelet módosítása
megtörtént és a 45/2003.

(VIII.6.) ESZCSM rendelet (Ma-
gyar Közlöny 93. szám. 2003. aug. 6.)
tartalmazza azokat a változtatásokat is,
amelyeket az Oktatási Bizottság elõ-
terjesztett.

Ennek eredményeképpen már az el-
múlt évben is többen tettek sikeres
nephrologiai szakvizsgát.

2. A nephrologiai szakvizsgára való felké-
szülés elõsegítése.

Az ezt szolgáló anyagot már az elõ-
zõz vezetõségi ciklusban elkészítettük
és a Társaság honlapján megjelentet-
tük (www.nephrologia.hu). A válto-
zásokat folyamatosan frissítjük.

Részei:
• 1. követelmények
• 2. jelenlegi jogszabályok
• 3. felkészülési vizsgatematika
• 4. akkreditált centrumok,

decentrumok jegyzéke
• 5. ajánlott irodalom, tanfolyam-

ok, tudományos rendezvények

3. „Az Év Legkiemelkedõbb Nephrologiai
Továbbképzõ Közleménye” c. díj 2004-
ben

Klinikai Nephrologia (Medicina könyvki-
adó Rt. 2004.) Szerkesztõ:
Dr. Kakuk György

Nephrologia. Elmélet és Klinikum,
Dialysis és Transplantatio (Medintel
Könyvkiadó 2003.) Szerkesztõk:
Dr. Rosivall László és Dr. Kiss István

Vesebetegségek Gyermekkorban (Medi-
tion Kiadó Kft. 2003.) Szerkesztõ:
Dr. Túri Sándor

4. A szakvizsgakérelmek, felkészülési ter-
vek, akkreditációs kérelmek. Mindezt a
feladatot az OB folyamatosan, rövid
határidõvel ellátta.

5. Nephrologiai továbbképzõ és szakvizsga
elõkészítõ tanfolyamok

5.1. Korszerû Nephrologiai Ismeretek
c. tanfolyam elindítása

2003-ban szakvizsgaelõkészítõ elõ-
adás sorozatot indítottunk el.
Finanszírozás: MANET (meghívók,
postázás) cég: étkezés
Helye: Semmelweis Egyetem Transz-
plantációs és Sebészeti Klinika
Szervezõ: MANET: Dr. Kárpáti Ist-
ván és Dr. Ladányi Erzsébet

1. Modern nephrologiai diagnosztika I
Ideje: 2003. október 9.
Elõadások száma: 6
Résztvevõk száma: 152 fõ (119 orvos,
33 nõvér)

2. Modern nephrologiai diagnosztika II
Ideje: 2004. március 4
Elõadások száma: 8
Résztvevõk száma: fõ (125 orvos, nõvér)

3. Aktuális immunológiai kérdések a
nephrologiában
Ideje: 2004. október 21
Elõadások száma: 3 (1 külföldi)
Résztvevõk száma: fõ 109 (orvos: 100,
nõvér: 9)

5.2. IX. Debreceni Nephrologiai Na-
pok

Helye, ideje: Debrecen, 2004. május
26-29
Szervezõ intézmény: Debreceni Egye-
tem OEC I. Sz. Belklinika Nephrolo-
giai Tanszék
Szervezõk: Dr. Kárpáti István, Dr.
Balla József, Dr. Mátyus János
Résztvevõk száma: közel 1000 fõ
Elõadások száma: 71 elõadás 16 szek-
cióban
Akkreditáció (kreditpont): 35 pont
Szakmai verseny: 5 díjazott

1. (megoszott): Dr. Dóka Gyöngyi,
Dr. Koroknai László,
Dr. Szabó Melinda,
Dr. Széll Julianna Judit,

2. Dr. Bereczky Judit Eszter

EGYÉB FONTOS, NEM AZ
OKTATÁSI BIZOTTSÁG ÁLTAL
SZERVEZETT
ORSZÁGOS/NEMZETKÖZI
TOVÁBBKÉPZÉSEK

1. Magyar Nephrologiai Társaság
XX. Nagygyûlése

Helye, ideje: Siófok, 2003. nov. 6-8.
Szervezõ intézmény: Magyar Nephro-
logiai Társaság
Szervezõ: Prof. Dr. Túri Sándor, Dr.
Kiss István, Prof. Dr. Reusz György
Résztvevõk száma: 473 (228 nõvér)
Elõadások száma: 87 elõadás és 46
poszter
Akkreditáció (kreditpont): 20

2. Gyermeknephrologiai Szekció Tu-
dományos Ülése

Helye, ideje:Velem, 2004. ápr. 16-17.
Szervezõk: Dr. Oroszlán György,
Dr. Andits Miklós, Prof. Dr. Reusz
György
Résztvevõk száma: 120
Elõadók száma: 28
Akkreditáció: 10 kreditpont

3. Cardiovascularis rizikócsökkentés
vesebetegekben. Renalis hyperto-
nia és kezelése

Helye, ideje: Parádsasvár, 2004. ápri-
lis 16-18.
Résztvevõk: Központi elõadás sorozat
az elõadók felkészítésére
Szervezõ intézmény: EGIS Gyógy-
szergyár Rt. által kezdeményezett 3.
elõadás sorozat és kerekekasztal-
megbeszélés, amelynek nyomán elin-
dultak a regionális továbbképzések
Felkészítõ elõadó és a szakmai anyag
összeállítója: Dr. Kiss István

4. XI. Budapesti Nephrologiai Iskola

Helye, ideje: Budapest, 2004 augusz-
tus 27- szeptember 1
Szervezõ intézmény: Magyar Veseala-
pítvány (ISN, ERA-EDTA, EKRA)
Szerevezõ: Prof. Dr. Rosivall László
Résztvevõk száma: 105
Elõadók száma: 21 (magyar 6, külföl-
di 15)
Akkreditáció (kreditpont): 28 EU
(Brüsszel) = 40 magyar
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5. Nephroclinicopathological
Meeting

Helye, ideje: Pécs, 2004. aug. 28.
Szervezõ intézmény: PTE ÁOK II. sz.
Belklinika és Nephrológiai Centrum
az Európai Vesetársasággal (ERA-
EDTA), az Európai Vesepathologiai
Társasággal (RPS) és a Nemzetközi
Vesetársasággal (ISN) közösen
Szerevezõ: Prof. Dr. Nagy Judit
Résztvevõk száma: 85 fõ
Elõadók száma: 9 fõ
Akkreditáció (kreditpont): 6 pont

6. X. Roche Nephrologiai Szimpózi-
um

Helye, ideje: Tihany, 2004. szept.
24-26.
Szervezõ intézmény: Roche (Magyar-
ország) Kft és Magyar Nephrologus
Társaság Tudományos Bizottsága
Szervezõ: Dr. Faragó Gábor és Dr.
Szentkuti András
Résztvevõk száma: 105 fõ
Elõadók száma: 11 elõadás, 9 elõadó

REGIONÁLIS TOVÁBBKÉPZÉSEK

Nephrologiai, családorvos képzés

A nephrologia aktuális problémái
2003.

Témája:
• A vesebetegségek epidemiológiája
• A hipertensiv nephropathia meg-

elõzése és kezelése
• A diabeteses vese, a diabeteses

nephropathia kezelése
• A vesepótló kezelés javallata, külö-

nös tekintettel a CAPD választására
• A családorvos szerepe a nephro-

logiai ellátásban
• A dialízis centrum megtekintése

A továbbképzés helyei a fenti témá-
ban, kijelölt 5–5 elõadóval, sikeres
teszt írás esetén 8 kredit ponttal
A rendezvények sponzora: Fresenius
Medical Care, a továbbképzés írásos
anyagát a résztvevõk a meghívóval,
vagy a rendezvényen kapták meg.
• Szigetvár 2003. november 3.

Szakmai felelõs Dr. Karátson And-
rás az MTA doktora, rendezvényfe-
lelõs: Dr. Molnár Márta orvosigaz-
gató
Résztvevõk száma: 35

• Péterfy Kórház Budapest 2003. no-
vember 20
Szakmai felelõs : Dr. Karátson And-
rás, rendezvény felelõs: Dr. Rikker
Csaba orvosigazgató
Résztvevõk száma: 40

• István Kórház Budapest 2003. no-
vember 26.
Szakmai felelõs: Dr. Vörös Péter
PhD, rendezvényfelelõs: Dr. He-
ring Andrea orvosigazgató
Résztvevõk száma: 45

Idült vesebetegségek diagnosztiká-
ja és kezelése, Nephrologiai dél-
után

Hódmezõvásárhely 2004. április 16.
Rendezvény felelõs: Dr. Kassai Mik-
lós orvosigazgató, szakmai felelõs: Dr.
Karátson András
Résztvevõk száma 80,
8 ponttal akkreditált

A nephrologia aktuális problémái
2004.

Témája:
• A vesebetegségek korai felismerésé-

nek lehetõségei
• A vesekárosodás progressziójának

lassítása
• A vesepótló kezelés /CAPD, HD/

jellemzõi, választásuk és a kezelés el-
kezdésének optimális idõpontja

• A dializált betegek sürgõs ellátást
igénylõ szövõdményei

A továbbképzés helyei a fenti témá-
ban, kijelölt 5–5 elõadóval, sikeres
teszt irás esetén 8 kredit ponttal
A rendezvény sponzora: Fresenius
Medical Care, a továbbképzés irásos
anyagát a résztvevõk a meghívóval,
vagy a rendezvényen kapják meg.
• Salgótarján 2004. szeptember 8.

Szakmai felelõs: dr. Karátson And-
rás az MTA doktora, rendezvény fe-
lelõs: Dr. Pethõ Ferenc orvos-
igazgató
Résztvevõk száma: 70

• Pécs, 2004. szeptember 16.
Szakmai felelõs: Dr. Nagy Judit az
MTA doktora, rendezvény felelõs:
Dr. Csiky Botond orvosigazgató
Résztvevõk száma: 35

• Hatvan 2004. szeptember 21.
Szakmai felelõs: Dr. Karátson And-

rás, rendezvényfelelõs: Dr. Mezei
Ilona orvosigazgató
Résztvevõk száma: 45

• Kiskunfélegyháza 2004. szept. 22.
Szakmai felelõs: Dr. Karátson And-
rás, rendezvényfelelõs: Dr. Tichy
Béla orvosigazgató
Résztvevõk száma: 76

• Szentes 2004. szeptember 30.
Szakmai felelõs: Dr. Karátson And-
rás, rendezvény felelõs. Dr. Mihal-
csó Miklós orvosigazgató
Résztvevõk száma: 55

• Nagykanizsa, 2004. október 14.
Szakmai felelõs: Dr. Karátson And-
rás, rendezvényfelelõs: Dr. Tóth Ti-
bor ortvosigazgató
Résztvevõk száma: 70

• Budapest Semmelweis Egyetem I.
Belklinika, 2004. október 15.
Szakmai felelõs: Dr. Deák György
PhD, rendezvényfelelõs. Dr. Berta
Klára orvosigazgató
Résztvevõk száma: 25

• Esztergom, 2004. október 20.
Szakmai felelõs: dr. Karátson And-
rás, rendezvény felelõs: Dr. Major
Lajos orvosigazgató
Résztvevõk száma: 40

Beütemezett továbképzés:

• Szigetvár 2004 november 15.
Szakmai felelõs: Dr. Karátson And-
rás, rendezvény felelõs: Dr. Molnár
Márta orvosigazgató

VI. Nephrologiai Szakasszisztens
Továbbképzõ elõadássorozat

Helye, ideje: Debrecen, Kenézy Gyula
Kórház, 2004. március 07.
Szervezõ intézmény: Kenézy Gyula
Kórház I. Belgyógyászat, EuroCare
Rt. 10. sz. Dialízisközpont
Szerevezõk: Dr. Borbás Béla,
Dr. Lõcsey Lajos
Résztvevõk száma: 150
Elõadók száma: 8
Akkreditáció (kreditpont): 8

KLINIKAI NEPHROLOGIAI
BIZOTTSÁG

Elnök: Dr. Mátyus János
Tagok: Dr. Árkossy Ottó

Dr. Haris Ágnes
Prof. Dr. Kakuk György
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Dr. Kiss István
Dr. Mucsi István
Prof. Dr. Nagy Judit
Prof. Dr. Sonkodi Sándor
Dr. Szegedi János
Prof. Dr. Túri Sándor
Dr. Wittmann István

A Klinikai Nephrológia Bizottság
2004-ben az alábbiakat végezte:

1. Módszertani ajánlást dolgozott ki a
szövõdménymentes húgyúti fertõ-
zések kezelésére

2. Módszertani ajánlást dolgozott ki a
vesekõbetegség belgyógyászati ki-
vizsgálására és kezelésére

3. Javaslatot adott a hyperphosphat-
aemia és renalis anaemia kezelésére
vonatkozó korábbi módszertani
ajánlások módosítására

4. A bizottság vezetõje részt vett a
„Debreceni Nephrologiai Napok”
és a „Korszerû Nephrológiai Isme-
retek” c. továbbképzõ tanfolyamok
szakmai anyagának összeállításá-
ban és lebonyolításában.

NEPHROPATHOLOGIAI
BIZOTTSÁG

Elnök: Prof. Dr. Iványi Béla

A nephropathologusok az alábbi ha-
zai és nemzetközi továbbképzõ ren-
dezvényeken tartottak elõadást:

1. Korszerû Nephrologiai Ismeretek.
2004. március 4., Budapest,
Transzplantációs Klinika.
A glomerularis betegségek kiniko-
patológiája. Iványi Béla
Esetismertetések. Iványi Béla és
Degrell Péter

2. A transzplantált vese patológiája.
Iványi Béla: 25 éves a vese-
transzplantáció Szegeden. To-
vábbképzõ szimpózium nephrolo-
gusok és transzplantációs sebészek
számára. Szeged, 2004. márc. 26.

3. Pathogenesis and clinicopathologic
features of glomerular diseases.
Small vessel vasculitis and the
kidney. Iványi Béla. 4th Post-
graduate Training Course of the
European Renal Association,
Prague, Jan 17, 2004.

4. Pathology of kidney allograft dys-
function: an update. Iványi Béla.
10th Nephrology Summer
Training School, Erbismühle, Ger-
many, 8-11 July, 2004.

5. Pathomorphology of kidney
diseases. Iványi Béla. Case pre-
sentations. Tóth Tibor. 11th Bu-
dapest Nephrology School, Buda-
pest, Aug 24th - Sept 1st, 2004.

6. Nephrotic syndrome: differential
diagnosis and case presentations.
Iványi Béla. Case presentations.
Tóth Tibor. Nephroclinicopatho-
logical meeting. CME Course.
Pécs, 2004. Aug. 28,

Egyéb oktatási munkák:

1. A fibrilláris glomerulonephritis és
az immunotactoid glomerulopa-
thia klinikopatológiájáról, a diag-
nózis felállításának a kritériumairól
magyarországi tapasztalatok alap-
ján összefoglaló íródott a NDT-be.
(Ivanyi B, Degrell P. Nephrology
Dialysis Transplantation 2004;
19: 2163-2166.)

2. Iványi B: A vese és a húgyutak
pathologiája. Patológia. Szerk.:
Kopper L, Schaff Zs. Medicina,
Bp. 2004, 933-1010

DIALÍZIS BIZOTTSÁG

Elnök: Dr. Kulcsár Imre
Titkár: Dr. Szegedi János
Tagok: Dr. Kiss Éva

Dr. Kiss István
Dr. Ladányi Erzsébet
Dr. Sallay Péter
Dr. Szõllõsy Gyula

1. A hemodialízis regiszter kialakítá-
sa, illetve megváltoztatása tovább-
ra is késik.

2. A dialízis osztályok rendszeres évi
adatszolgáltató kérdõívét a Dialízis
Bizottság korábban átdolgozta.
2003-ban ez a kérdõív került kikül-
désre az Informatikai Bizottság ál-
tal a dialízis osztályokra és a kérdõ-
ív eredményeit az Informatikai Bi-
zottság összegezte. 2004 elején té-
vedésbõl az Informatikai Bizottság
a régi adatlapot küldte ki vala-
mennyi centrumba, ezért a Bizott-

ság vezetõje kérte ennek revízióját,
ill. postázta a vezetõség által koráb-
ban már elfogadott új adatlapokat.
Amennyiben az adatlapok teljes-
séggel a Bizottság rendelkezésére
állnak, a Bizottság vezetõje elküldi
azokat egy összesített táblázatban a
Társaság vezetõségi tagjainak. Ve-
zetõségi jóváhagyás után a bizott-
ságvezetõ elküldi a táblázatot min-
den adatszolgáltatónak. A 2003.
évi összesített adatokat a Bizottság
a Társaság XXI. Nagygyûlésén mu-
tatta be. A Bizottság tagjai közül
többen is (Dr. Kiss Éva, Dr. Ladá-
nyi Erzsébet, Dr. Szegedi János,
Dr. Kulcsár Imre) részt vettek a
Peritoneális Dialízis Albizottság
PD centrumok akkreditációs pá-
lyázatainak értékelésében.

PERITONEÁLIS DIALÍZIS
ALBIZOTTSÁG

Elnök: Dr. Szõllõsy Gyula
Titkár: Dr. Csizmadia Zoltán
Tagok: Dr. Ferenczi Sándor

Dr. Haszon Ibolya
Prof. Dr. Karátson András
Dr. Ladányi Erzsébet
Dr. Mátyus János
Dr. Mohai László
Dr. Ondrik Zoltán
Dr. Szalay László

1. A MANET PD Albizottságának
munkaterve a 2003-2006-os idõ-
szakra készült, a bizottság
2004-ben is az ebben megfogalma-
zott célkitûzéseknek megfelelõen
végezte munkáját.

A MANET, ill. a PD Albizottság
kezdeményezésével és irányításával, a
hazai nephrologusok együttmûködé-
sével sikerült megvalósítanunk egy há-
rom éves szakmai programot, amely-
nek részeként folyamatosan számos
szakmai fórumon és továbbképzõ
programon ismertettük a peritonealis
dialízis kezelést. Kidolgoztuk a PD ke-
zelés személyi és tárgyi minimum fel-
tételrendszerét. A hazai nephrologu-
sok, illetve a szakma felkészült arra,
hogy reális célkitûzés legyen, hogy a
hasi dialízissel kezelt betegek aránya
elérje az európai átlagot (14 %). A PD
Albizottság képviseletében dr. Ladá-
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nyi Erzsébet Fõvorvosnõ a IX. Debre-
ceni Nephrologiai Napok szakmai
programjában ismertette a hazai hely-
zet legfrisebb adatait („A peritonealis
dialízis Magyarországon” – IX. Debre-
ceni Nephrologiai Napok).

A MANET PD Albizottságában fo-
lyamatos a Magyarországon CAPD-
vel kezelt betegek regisztrációja; a kli-
nikai adatok gyûjtése, értékelése és a
PD-vel kezelt betegek történetének,
valamint az esetek kimenetelének kö-
vetése.

2. A PD Albizottság korábban kidol-
gozta a kezelõhelyek akkreditáció-
jának kritériumrendszerét, majd
idén pályázatot hirdetett a magyar-
országi többszintû PD ellátási
rendszerben mûködõ kezelõhelyek
akkreditációjára. A felhívásra 42
érvényes pályázat érkezett.

A pályázaton elnyerhetõ címek:
• CAPD oktató-továbbképzõ köz-

pont
• Krónikus PD centrum
• CAPD ambulancia.

A pályázatokat kijelölt bizottság (dr.
Ferenczi Sándor, dr. Ladányi Erzsé-
bet, dr. Szõllõsy Gyula) bírálta el, és
javaslatát a MANET vezetõsége (prof.
dr. Túri Sándor elnök, dr. Kárpáti Ist-
ván fõtitkár, dr. Kulcsár Imre, a Dialí-
zis Bizottság elnöke, dr. Szegedi Já-
nos, az Informatikai Bizottság elnöke)
elé terjesztette. Az elbírálás során 13
kezelõhely „CAPD oktató-továbbkép-
zõ központ”, 11 kezelõhely „Krónikus
PD centrum”, 18 kezelõhely pedig
„CAPD ambulancia” besorolást nyert.

Összefoglalva: A MANET vezetõsé-
ge felvállalta a pályázatok elbírálását a
megadott feltételek szerint. Az egyes
kezelõhelyek feltételeinek késõbb be-
következõ változása esetén az adott
pályázó akkreditációja módosulhat. A
MANET õszi nagygyûlésén bejelen-
tettük, hogy három év múlva újabb
akkreditációs pályázatot hirdetünk.

TRANSZPLANTÁCIÓS BIZOTTSÁG

Elnök: Dr. Remport Ádám
Tagok: Dr. Asztalos László

Prof. Dr. Járay Jenõ
Dr. Kalmár Nagy Károly

Dr. Kulcsár Imre
Dr. Rajczy Katalin
Prof. Dr. Reusz György
Dr. Szabó József
Dr. Szenohradszky Pál
Feszt Tímea Diána

1. Ebben az évben a Bizottság fõ
szakmai feladata a 61/2003. számú
ESZCSM rendeletben megjelölt, a
vesetranszplantációs várólista bi-
zottságok mûködéséhez szükséges
szakmai szabályok és ügyrend ki-
alakítása volt. A Bizottság ennek
érdekében együttes ülést tartott a
Regionális Várólista Bizottságok-
kal, és ennek alapján terjesztette elõ
a MANET és az MTT vezetõsége
számára „A vesetranszplantáció ja-
vallata a vesetranszplantációra való
alkalmasság, a beavatkozás ellenja-
vallatai, valamint a transzplantáci-
ós várólistára felkerülés/levétel sza-
bályozása” szakmai szabály terve-
zetet. Jelenleg a tervezet mindkét
vezetõség végleges jóváhagyására
vár. A regionális várólista bizottsá-
gok ügyrendjének kidolgozása je-
lenleg is folyamatban van.

2. A Transzplantációs Bizottság elnö-
ke a fenti rendelet alapján hivatal-
ból képviselte a MANET vezetõsé-
gét a Nemzeti vese- és kombinált
vese-hasnyálmirigy várólista Bi-
zottság ülésein 2003 decembere
óta négy alkalommal.

3. A Transzplantációs Bizottság, a SE
ÁOK I. Sz. Gyermekgyógyászati
Klinika, valamint a Transzplantáci-
ós Alapítvány a Megújított Élete-
kért közös szervezésében idén elõ-
ször Balatonaligán egy hetes ingye-
nes üdülést szervezett dializált, és
szervátültetett gyermekek részére.

4. 2004. szeptember 18-án második
alkalommal megrendezésre került
a szervátültetett és szervre váró
gyermekek napja egy visegrádi ha-
jókirándulás keretében, amelynek
média visszhangja a donorjelenté-
sek számát növelheti.

5. A Transzplantációs Bizottság tá-
mogatta a Transzplantációs Alapít-
vány által készített szervátültetés-
rõl szóló fotókiállítást, mely nagy
sikerrel szerepelt az idei Mûvésze-
tek Völgyében, illetve a Sziget
Fesztiválon is.

INFORMATIKAI BIZOTTSÁG

Elnök: Prof. Dr. Járay Jenõ
Technikai segítõ:

Feszt Tímea

A Bizottságnak ebben az évben is az
volt a feladata, hogy adatokat gyûjtsön
a vesepótló kezelések adatairól kérdõív
formájában. E kérdõív megalkotásá-
ban a Dialízis Bizottság vezetõje sokat
segített, mint arról a korábbi években
is beszámolt az Informatikai Bizott-
ság. Az eltérést az adatok gyûjtésében
elsõsorban az akut betegek fogalmá-
nak értelmezése volt.

Az Informatikai Bizottság vezetõje
szóvá tette, hogy 2004-ben néhány
dialízís központból és transzplantációs
központból nem kaptak adatokat. Így
néhány centrum kivételével a többi
adat feldolgozása megtörtént. Az ada-
tok eddigi feldolgozásából megállapít-
ható, hogy a korábbi évekhez képest
sem tendenciában, sem másban drá-
mai változást nem találtak.

FINANSZÍROZÁSI BIZOTTSÁG

Elnök: Dr. Szegedi János
Titkár: Dr. Kiss István
Tagok: Dr. Árkossy Ottó

Dr. Kárpáti István
Dr. Kulcsár Imre
Dr. Ladányi Erzsébet
Dr. Nagy Ervin
Prof. Dr. Túri Sándor

A Finanszírozási Bizottság legfonto-
sabb tevékenységének összefoglalása a
következõ:
1. Nephrológiai járóbeteg-szakellátás

OENO kódjainak folyamatos kö-
vetése alapján a Finanszírozási Bi-
zottság javaslatot tett a Belgyógyá-
szati Szakmai Kollégium felé a
szakmailag indokolt módosítások-
ra.

2. A nephrológiai szakellátás kompe-
tencia szintjeinek meghatározásá-
ban a Belgyógyászati Szakmai Kol-
légium Nephrológiai Bizottságával
közösen a Finanszírozási Bizottság
több alkalommal egyeztetett, az
egyeztetések után került sor az in-
tézmények besorolására, mely
megjelent az Egészségügyi Köz-
lönyben is.
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3. A nephrologiai ellátás HBCS mó-
dosítására több javaslatot készítet-
tünk, melyet megküldtünk a Bel-
gyógyászati Szakmai Kollégium-
nak, ill. az Egészségügyi, Szociális
és Családügyi Minisztériumnak.

4. A primer tartós nagyvéna katéter
finanszírozása érdekében az elmúlt
években több beadványunk szüle-
tett. 2004. június 08-án az Egész-
ségügyi, Szociális és Családügyi
Minisztériumban a Kódkarbantar-
tó Bizottság ülésén tettünk javasla-
tot a probléma végleges megoldása
érdekében. A tárgyalásról a
MANET elnökének részletes tájé-
koztatást küldtünk.

5. 2004. július 13.-án részt vettünk az
Egészségügyi, Szociális és Család-
ügyi Minisztérium, a Pénzügymi-
nisztérium, az OEP és a szolgálta-
tók részvételével megszervezett
megbeszélésen, ahol részletes érté-
kelésre került a hazai vesepótló ke-
zelések helyzete. A megbeszélésen
javaslat született a 2004., ill. a
2005. évi kapacitásokra és finanszí-
rozásra is. A megbeszélés folytatá-
sát 2004. augusztus 10.-re tervez-
ték, de ez rajtunk kívül álló okok-
ból nem jött létre.

6. Az erythropoietin terápia finanszí-
rozásával kapcsolatban a Bizottság
titkára Dr. Kiss István fõorvos Úr
több megbeszélést folytatott az
OEP-vel. A megbeszélések ered-
ményeként – átmeneti problémák
után – sikerült biztosítani az
erythropoietin terápiára szoruló
betegek ellátását. Hasonló megbe-
szélésekre került sor a Ketosteril,
Calcijex különkeretes finanszírozá-
sával kapcsolatban is. A
vastherápia finanszírozásában an-
nak ellenére nem sikerült eredmé-
nyeket elérni, hogy erre javaslat
született. Ezen therápia támogatá-
sa jelenleg sem 100 %-os.

7. A nephrológiai járó-, fekvõbe-
teg-szakellátás szakmai kódjának
módosításával kapcsolatban a
MANET Vezetõségének döntése
alapján a Belgyógyászati Szakmai
Kollégium elnökén keresztül fel-
vettük a kapcsolatot az Egészség-
ügyi, Szociális és Családügyi Mi-
nisztériummal, ill. az OEP-vel. Ja-
vasoltuk, hogy a nephrológiai fek-

võbeteg-szakellátás egységesen je-
lenjen meg a 37-es nephrológiai
szakmai kódon (jelenleg részben a
29-es, részben a 37-es szakmai kó-
don vannak nyilvántartva a
nephrologiai ellátó helyek).

ORSZÁGOS ERYTHROPOIETIN
KOORDINÁLÓ KÖZPONT

Elnök: Dr. Kiss István

A 2004. évi magyarországi
erythropoietin ellátás

A 2003. év decemberében lefolyta-
tott tender tárgyalás alapján megnyug-
tatónak látszott a 2004. évi erythro-
poietin ellátás annak ellenére, hogy az
éves keretet az OEP nem kívánta meg-
emelni, de a tárgyalások során kedvezõ
egyezségre jutott a gyártókkal az ÁFA
beszámítása és a jelentõs mennyiségû
rabat révén. Így az éves keretösszeg.
3.15 M forintot tett ki a megvásárolt
gyógyszer mennyiség vonatkozásá-
ban. Az ellátás és a szállítás az I. félév-
ben zavartalan volt, 2004. júliusában
derült ki, hogy a keretösszeg nem biz-
tosított teljes mértékben. Az átmeneti
zavart követõen a legfelsõbb szintû
tárgyalások révén a kérdés rendezõ-
dött. Továbbra is bizonytalan azon-
ban 2005. évi tervezéskor figyelembe
vehetõ keretösszeg bázisértéke. A vas-
terápia továbbra sem nyert megoldást.
Az évrõl évre felmerülõ kérdésre, azaz
az erythropoietin önálló keretként va-
ló megtartására a korábbiakhoz ha-
sonló álláspontot képviseltünk, elle-
neztük a dialízis kezelésre meghirde-
tett kerettel történõ összevonását. Az
új számítógépes programunk fogadó
részét az OEP nem készítette el, így a
minõség-ellenõrzés finanszírozási ol-
dala nem mûködött.

Az OEKK megállapítja, hogy
1996–2004. között a betegszám jelen-
tõsen, a havi adag alig érzékelhetõen
változott. Az OEKK által gyûjtött (a
Dialízisközpontok részérõl hiányosan
megküldött) adatok azt mutatják,
hogy az érvényben lévõ Szakmai
irányelvek alapján dolgozunk, de a
meghirdetett célértékeket nem érjük el
(a betegek alig 50 %-a érte el a 11 g/dl
feletti célértéket, és a szükséges vaste-
rápiás sem tudtuk minden esetben
intravénásan biztosítani).

REHABILITÁCIÓS
MUNKABIZOTTSÁG

Elnök: Dr. Polner Kálmán
(egyetemi rehabilitációs
szakmérnök)

Tagok: Prof. Dr. Stephen Vas
(geronto-nephrologia)
Dr. Pálffy István
(rehabilitációs szakfõorvos)
Dr. Fazakas László
(pszichonephrologia)
Dr. Mucsi István
(pszichonephrologia)
Dr. Szabó László
(gyermeknephrologia)
Dr. Vámos Zoltán
(betegüdültetés, rekreáció)
Dr. Zakarné Mezei
Erzsébet
(pedagógiai rehabilitáció)
Dr Váry Annamária
(pszichologia, szociológia,
mentálhigiené)
Kiss Sándor
(munkarehabilitáció)

A Nephrocentrum Alapítványnál ez
év elején bekövetkezett változások mi-
att a Bizottságot újra szerveztük és te-
vékenységi körét a Szent Margit Kór-
ház Vesebetegellátásáért Alapítvány
gondozása alá rendeltük. A korábbi te-
vékenységeinket (úgymint a prediali-
zált betegek ambuláns rehabilitációs
programjának kidolgozása, a betege-
ink pszichoszociális helyzetének fel-
mérése és javítása, a vesebetegek esély-
egyenlõségének biztosítása, és a
mûveseállomások akadálymentesíté-
se), a betegüdültetés és a betegoktatás
hatékony kibõvítésével és módszerta-
nának gyakorlati kidolgozásával kí-
vánjuk bõvíteni.

ELLENÕRZÉSI BIZOTTSÁG

Elnök: Dr. Bartha Jenõ
Tagok: Dr. Hering Andrea

Dr. Kovács Tibor
Dr. Ondrik Zoltán
Dr. Radó János

A Bizottság elnöke valamennyi ve-
zetõségi ülésen megjelent és az alap-
szabály betartásán õrködött. A Bizott-
ság jelentését az alábbiakban mellékel-
jük:
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Társaságunk Alapszabálya rögzíti:
az Ellenõrzõ Bizottság (EB) ellenõrzé-
se a Társaság egész tevékenységére ki-
terjed, különös tekintettel a Társaság
pénzügyi és vagyoni gazdálkodására,
ügyviteli és szakmai tevékenységére. A
fenti elõírás alapján az EB elnöke a fo-
lyamatos információszerzés végett a
Társaság vezetõségi üléseinek döntõ
többségén meghívottként résztvett,
akadályoztatása esetén, a vezetõségi
ülésen az EB-ot Radó fõorvos úr kép-
viselte.

Az EB elnöke részére a Vezetõség
egyes tagjai és tisztségviselõi a szüksé-
ges információkat, adatokat megad-
ták. A Vezetõség és az EB harmoniku-
san együtt tudott dolgozni.

A Társaság nyitó pénzkészlete 2003.
január 1.-én 14.309.389 Ft, záró-
egyenlege 2003. december 31.-én
16.579.373 Ft volt, vagyis a társaság
pénzkészlete a 2003. évben 2.269.984
Ft-tal, azaz15,8 %-kal növekedett.

Ugyanezek a számok a 2004. év elsõ
9 hónapjában a következõképpen ala-
kultak. A 2004. január 1.-i
16.579.373 Ft nyitó pénzkészlettel
szemben szeptember 30.-án
16.847.587 Ft záró pénzkészlet áll,
amely 268.214 Ft, azaz 1,61%-os nö-
vekedést jelent, így a Társaság 2004.
évi 2.513.265 Ft-os kiadását az év elsõ
9 hónapjában a 2.781.479 Ft-os bevé-
tel fedezte. Összefoglalóan megálla-
pítható, hogy a MANET pénzügyi
gazdálkodása az elmúlt 19 hónapban
megbízhatóan stabil volt, és úgy növe-
kedett a Társaság pénzkészlete, hogy
közben alapvetõ feladatait (kutatási,
utazási támogatások, mûködési költ-
ségek biztosítása stb.) is teljesítette.

Átnézve az Ellenõrzõ Bizottságnak
az elõzõ közgyûlésen ismertetett be-
számolóját, az EB megállapítja, hogy
az abban tett megállapításokat a Veze-
tõség megfontolta és a felrótt hiányos-
ságokat megszüntette. Így többek kö-
zött Kiss Éva pénztárosunk, vagyis
nem pénzügyi szakember pénzügyi
beszámolóját Szakál Pálné képesített
okleveles könyvvizsgáló, bejegyzett
adószakértõ állította össze, amely ga-
ranciát ad a mindenkori számszaki elõ-
írások társasági betartására. A pénztá-
rosi beszámoló idén idõben elkészült,
és így a megelõzõ évtõl eltérõen lehe-
tõség nyílt annak áttanulmányozására

A 2003. évi Nagygyûlés pénzügyi
elszámolása megtörtént és az 1.921 e
Ft pozitív egyenleggel zárult.

A beszámolási periódusban a Veze-
tõség a pénztáros által idõben beter-
jesztett és a vezetõség által elfogadott
évi költségvetési terv alapján végezte
munkáját.

A kutatásfejlesztési pályázat kereté-
ben nyert kutatási támogatások beszá-
molói elkészültek.

Jelenlegi beszámolóm immáron a
10. beszámoló, amelyet a Közgyûlé-
sekre beterjesztettem. A mindenkori
EB rendszeresen szorgalmazta köz-
gyûlési jelentéseiben, hogy a vezetõség
munkájáról szóló fõtitkári beszámoló
a munkabizottságok jelentéseire tá-
maszkodjék. A munkabizottsági be-
számolók különösen fontosak, mivel a
vezetõség elvi irányításával a társasági
munka nagy része a munkabizottsá-
gokban folyik. A 10 év folyamán a
Társaság fõtitkárai mindinkább tá-
maszkodtak a munkabizottsági jelen-
tésekre, az utolsó 3 év fõtitkári jelenté-
sei már egyértelûen a bizottsági beszá-
molókra épültek. Az idei fõtitkári be-
számoló tovább bõvült, mert részlete-
sen felöleli az azon Társasági tevé-
kenységeket is, amelyeket nem bizott-
sági keretben végeztek. A fõtitkári be-
számoló készítésének e módszere re-
mélhetõleg hagyománnyá válik, hi-
szen e dokumentum a Társaság évi
munkájának leghívebb összefoglaló
tükre kell, hogy legyen. A fõtitkári be-
számolót az EB elnöke a Közgyûlés
elõtti héten megkapta.

A Vezetõség munkájának igen nagy
része a gyakorlati klinikum felé irá-
nyult, ugyanakkor hangsúlyozandó,
hogy az alapszabály szerint a társasá-
gunk tudományos társaság, feltétlenül
kívánatos a tudományos munka jelle-
gének további erõsítése, és meg kell ta-
lálni a Társaság munkájában az elméle-
ti és klinikai tudományoknak és a
klinikumi gyakorlatnak a megfelelõ
arányát. Az erre való törekvés elsõsor-
ban a Tudományos és az Oktatási Bi-
zottságok munkájában észlelhetõ (ku-
tatásfejlesztési pályázat, az Év Legki-
emelkedõbb Nephrológiai Közle-
mény Díj, Nephrológiai Tudományos
Diákköri Díj, fiatal kutatók kong-
resszuson való részvételének támoga-
tása, stb.) de a mindenkori Vezetõség

feladata ennek folyamatos realizáltatá-
sa és irányítása.

A vezetõségi ülések adminisztratív
és írásbeli elõkészítésébe fõtitkár úr
igen nagy munkát fektetett, amely jó-
részt elõsegítette, hogy a Társaság el-
nöke a Vezetõség üléseit jó idõkihasz-
nálással, célratörõen vezethesse.

Végül éveken áthúzódó megoldat-
lan probléma, hogy a tagnyilvántartást
még mindig nem sikerül naprakész
formába hozni.

A pontos tagnyilvántartás azért is
fontos, mert csak a nyilvántartott tag
kapja meg társaságunk folyóiratát,
amely a hírlevél megszûnte után az
egyedüli fórum, ahonnan minden tag
részletesen értesülhet a Társaság tudo-
mányos és társadalmi életének esemé-
nyeirõl.

Az elmúlt évben néhány alkalommal
szükségessé vált a Vezetõség tagjai vé-
leményének kikérése vezetõségi ülések
közötti idõszakokban. Ez jelen beszá-
molási idõszakban személyi kérdések-
ben való döntések esetében is szüksé-
gessé vált, tehát olyan esetben is, ami-
kor az Alapszabály egyérdemûen tit-
kos szavazást ír elõ. Ezért szükséges
lenne az elektronikus úton való szava-
zás módszerének kidolgozása olyan
esetekre is, amikor a titkosság megõr-
zése egyértelmû követelmény. Az EB
javasolja a vezetõségnek az elektroni-
kus úton való szavazás technikájának
kidolgozását a titkosság biztosítása
esetén is

Az EB a vezetõség elmúlt évi tevé-
kenységét összességében pozitívan ér-
tékeli.

ETIKAI BIZOTTSÁG

Elnök: Dr. Akócsi Katalin
Tagok: Dr. Fazakas László

Dr. Mezei Ilona
Dr. Trinn Csilla
Dr. Wágner Gyula

A Bizottságnak 2004-ben etikai
ügyben nem kellett állástfoglalnia

Debrecen, 2004. november 1.

Dr. Kárpáti István
Magyar Nephrologiai Társaság

fõtitkára

216 TÁRSASÁGI HÍREK / FÕTITKÁRI BESZÁMOLÓ HYPERTONIA ÉS NEPHROLOGIA



A gyermeknephrologia képviselõit
tömörítõ nemzetközi szervezet az
IPNA (International Pediatric Neph-
rology Association) 3 évenként rende-
zi kongresszusát. A köztes években a
regionális szervezetek – Európában az
ESPN (European Society of Pediatric
Nephrology) tartják kongresszusukat.
A világkongresszus nagy esemény a
társaság életében, a regionális és nem-
zeti társaságok között nagy vetélkedés
folyik a következõ kongresszus rende-
zési jogáért. A két megelõzõ kong-
resszus színhelye London (1998) és
Seattle (2001) volt. Az idén 13. alka-
lommal került sor erre a találkozóra,
amelyet az ausztráliai Adelaide-ben
szerveztek. A kongresszuson a nagy
távolság miatt a szokásos 1200–1300
látogató helyett valamivel kevesebben,
de így is mintegy nyolcszázan vettek
részt. Öröm és egyben nagy megtisz-
teltetés a magyar (gyermek)nephrolo-
gus társadalom számára, hogy a 2007
kongresszus rendezési jogát a Magyar
Gyermeknephrológiai Szekció nevé-
ben Budapest nyerte el.

A tudományos program négy teljes
napot töltött ki. A kongresszushoz
kapcsolódott – idõben azt megelõzve
– a fejlõdéstani munkacsoport (Deve-
lopmental Workshop), illetve a gyer-
mek-hypertonia munkacsoport talál-
kozója.

A budapesti kongresszus szempont-
jából fontos, hogy e szimpóziumok
szervezõivel sikerült megállapodnunk,
hogy kongresszusunk elõtt nálunk is
megtartják összejövetelüket. A fejlõ-
déstani munkacsoport ülése Pécsett

lesz, Sulyok professzor úr társszervezésé-
ben.

A program meghívott elõadásokból,
szabad elõadásokból, szimpóziumok-
ból és poszter bemutatókból állt. Szo-
kás szerint voltak továbbképzõ jellegû
elõadások (CME = continuous medi-
cal education), melyek az amerikai, il-
letve az európai orvostovábbképzõ
rendszerben meghatározott számú
kreditpontot nyújtanak. Bár utóbbi
szekciókra mindig korán reggel, a fõ
program elõtt került sor, látogatottsá-
guk tekintélyes volt. Külön színfoltja
volt e továbbképzéseknek, hogy inter-
aktívak voltak. A betegbemutatások
adott pontjain kikérték a hallgatóság
véleményét, szavazógéppel lehetett a
felkínált megoldások, lehetõségek kö-
zött választani, majd az eredményeket
közösen kiértékeltük.

Általában 4–5 párhuzamos szekció-
ban folyt a munka, ezért az egyszeri
kongresszuslátogató sokszor került
nehéz döntési helyzetbe, amikor több
érdekes, de idõben ütközõ témakör
között kellett választania. A megren-
dezendõ kongresszus miatt (is) lénye-
ges volt hogy a kongresszusról, az elõ-
adókról minél teljesebb képet kapjunk,
ezért az egyes szekciókat felosztottuk
egymás között.

A megnyitó elõadás – immár hagyo-
mányosan – nem szûken vett szakmai
kérdéssel foglalkozott, az õssejtkutatás
etikáját mutatta be a jogász szemszö-
gébõl. A késõbbiekben azután több
elõadást hallhattunk az õssejtkutatás
eddigi eredményeirõl és gyermek-
nephrológiai felhasználási lehetõségei-

rõl. Igen érdekesek a metanephrogen
telep transzplantációjával (a gyakorlat-
ban ez a csepleszbe történik) kapcsola-
tos vizsgálatok. Mivel a további fejlõ-
dés során a metanephrogen telep
vascularizációját a recipiens biztosítja,
az endothellel kapcsolatos immunoló-
giai problémák nem merülnek fel.
Azonos fajon belül (egér-egér, vagy
patkány-patkány) történõ átültetés
esetén nincs szükség (!) immun-
suppressióra, xenotranszplantáció
(egér-patkány) esetén pedig a „szoká-
sos” immunsuppressio elegendõ a ki-
fejlõdõ, vizeletet termelõ, a fajra jel-
lemzõ GFR mintegy 10%-át biztosító
vesék védelmére. A jelenlegi kutatások
olyan citokin „koktél” kimunkálására
irányulnak, melyek a kialakuló szerv
tömegét növelnék, hogy a módszer al-
kalmassá váljon a vesemûködés pótlá-
sára.

Egy másik kiemelkedõ téma volt a
genetikai kutatások bemutatása, ahol
egyre újabb ismereteket szerezhettünk
egyes betegségek, pl. nephrosis-
szindróma genetikai hátterérõl. E té-
mában Corinne Antignac tartott refe-
rátumot. (Õ régi ismerõsünk, 2 évvel
ezelõtt vendége volt a Gyermek-
nephrológiai Szekció Pécsett megren-
dezett kongresszusának). A kérdés je-
lentõségét az adja, hogy a gyermekko-
ri szteroidrezisztens nephrosisok (szö-
vettan FSGS) egy részében olyan
podocytafehérjék (pl. podocin, alfa-
aktinin) mutációját mutatták ki, me-
lyeknek néhány éven belül forradalma-
sítaniuk kell e betegek ellátását célzó
szemléletünket. Az FSGS esetek egy

Beszámoló a XIII. Nemzetközi Gyermeknephrologiai Kongresszusról

Adelaide, 2004. augusztus 29-szeptember 2.
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részét ugyanis egy jelenleg még azono-
sítatlan keringõ fehérje okozza. E be-
tegekben a transzplantáció után
órák-napok alatt kialakul az alapbeteg-
ség recidívája, mely plazmaferezissel,
intenzívebb immunsuppressióval ke-
zelhetõ (valamennyire). Az podo-
cyta-fehérje mutációt hordozó bete-
geknek viszont nem kell tartaniuk az
alapbetegségük kiújulásától. Emellett
nálunk a betegség kezdetekor alkalma-
zott immunsuppressiv terápia (melyet
a szteroidrezisztens nephrosisuk gyó-
gyítására próbálunk adni) is felesleges.
Célszerû lenne tehát a mutációk szûré-
sét már a betegség kezdetén, de legké-
sõbb a transzplantációs listára kerülés-
kor elvégezni. Sajnos – a mutációk
nagy száma miatt – ez ma szûrõvizsgá-
lat jelleggel még ebben a populáció-
ban sem jön szóba.

Igazi újdonságot jelentett Susan
Quaggin kiváló elõadása, aki a
glomerulusfejlõdés és a glomerularis
betegségek genetikáját mutatta be. Ki-
derült, hogy a vascularis endothelialis
növekedési faktor (VEGF) központi
szerepet játszik, mind a normális,
mind a kóros glomerularis változások-
ban. A kóros folyamatokban pl. a
rapidan progrediáló glomeruloneph-
ritis esetén a folyamat hátterében egy a
Hippel–Lindau-betegségben leírt fe-
hérje, a Hippel–Lindau-protein
(HPL) csökkent termelõdése áll,
amely a VEGF-n és kemokin recepto-
rokon keresztül hatva okozza az elvál-
tozásokat. Ez azért fontos, mert terá-
piás kísérletek is folynak a folyamat be-
folyásolására.

Egy másik igen kiváló elõadást Ellis
Avnertõl (õ egyben a Pediatric Neph-
rology címû, a gyermeknephrologu-

sok bibliájának számító tankönyv
egyik szerkesztõje) hallottunk, aki a
cysticus betegségekben már klinikai
kipróbálás alatt lévõ új gyógyszerekrõl
számolt be. Ezek hátterében az a felis-
merés áll, hogy az epitheliális növeke-
dési faktor (EGF) központi szerepet
játszik a cysta képzõdésben. Ezt felis-
merve sikerült olyan EGF-receptor
gátló anyagot kifejleszteni, amely gá-
tolja a cystaképzõdést és a közeljövõ-
ben remélhetõleg mindenki számára
elérhetõvé válik.

Természetesen számos érdekes elõ-
adást hallottunk még. Így igen fontos
volt a gyermekurológia területérõl hal-
lott elõadások. Jó volt hallani, hogy
azokat a beavatkozásokat (endoscopos
mûtétek), amelyekrõl mint új eljárá-
sokról beszámoltak, hazánkban is vég-
zik a gyermekurológusok.

Szó volt az uraemiás csontanyagcse-
re, a növekedés, a transzplantáció kér-
déskörérõl, legújabb eredményeirõl, a
húgyúti infekciók kezelésének és köve-
tésének örökös problémájáról, a neph-
rosis-szindrómáról és a hypertoniáról.
Tanulságos volt az egyes szimpóziu-
mok látogatottságát megfigyelni – ez
egyben kongresszusunk rendezésekor
fog fejtörést okozni. Az örökzöld té-
mák (húgyúti fertõzések) sok neph-
rologust és gyermekgyógyászt von-
zottak, egyes igazán értékes genetikai,
illetve kórélettani kutatásokat bemuta-
tó szimpóziumon viszont sokszor csak
a szûken vett munkatársak vettek
részt.

Fontos, hogy a nagy távolság ellené-
re is Magyarország nívós elõadásokkal
és poszterekkel képviseltette magát.
Meghívott elõadóként Tulassay pro-
fesszor a vesebeteg újszülöttek speciá-

lis táplálási problémáiról tartott nagy-
sikerû elõadást. Turi professzor az
oxidatív sztressz és a paraoxonáz
összefüggéseirõl beszélt komoly ér-
deklõdést kiváltó elõadásában. Turi
professzor a paroxonáz-státus és az
oxidatív stressz hypertoniás serdülõk-
ben játszott szerepérõl, magunk az
ischaemia/reperfúzió okozta akut ve-
seelégtelenség patomechanizmusáról,
a Na/K-ATPáz aktivitás alakulásában
észlelt nemi különbségekrõl beszél-
tünk.

A tudományos programot számos
kulturális élmény gazdagította. Így
megismerkedhettünk az Aboriginal
kultúrával és lehetõség volt a régi is-
merõsökkel történõ találkozásra, vala-
mint új kapcsolatok építésére is.

A kongresszus végén a képzetbeli
stafétabotot a következõ kongresszus
szervezõi Tulassay és Reusz professzo-
rok vették át. Nagy sikert aratott, ami-
kor meghívták a résztvevõket a XIV.
IPNA Kongersszusra 2007-re Buda-
pestre és bemutatták Magyarországot.
A külön erre az alkalomra készült film
felvillantotta Magyarország természe-
ti, épitészeti és kulturális szépségeit,
bemutatta a tudományos élet nagyjait,
mindezt pergõ ritmusú zenével és igen
látványosan koreografált táncok segít-
ségével. A sikert mutatja az is, hogy a
Gálavacsorán közkívánatra – ismét le
kellett játszani filmünket. Így azzal bú-
csúzhattunk Adelaide-tól, hogy: Vi-
szontlátásra Budapesten 2007-ben!

Dr. Reusz György
Dr. Szabó Attila

Semmelweis Egyetem
I. sz. Gyermekklinika
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A rendkívül fiatal, mindössze 13
éves múlttal rendelkezõ elhízás-
tudomány, az obesitológia idén szep-
tember 10–11-én tartotta Budapesten
a BM-palotában V. kongresszusát a
Magyar Elhízástudományi Társaság
szervezésében több mint 300 résztve-
võvel.

A kongresszuson elõadások hang-
zottak el a táplálékfelvételt szabályozó
élettani és kórélettani mechanizmu-
sokról, beszámoltak frissen lezárult
vizsgálatokról, egy új gyógyszeres le-
hetõségrõl, a sebészeti beavatkozások-
ról, valamint természetesen az étrend-
rõl és a mozgásterápiáról.

Hazánkban több ezer iskolás gyer-
mek tudományos igényû vizsgálatával
erõsítették meg azt a régi megfigye-
lést, hogy a testmagasság apai, a test-
súly anyai ágon öröklõdik. Szomorú,
hogy a 7–18 éves fiúk 20,3%-a, a lá-
nyok 18,1%-a túlsúlyos, illetve elhí-
zott. Megfigyelték, hogy minél alacso-
nyabb a szülõk iskolai végzettsége, an-
nál nagyobb arányban túlsúlyosak a
gyermekeik. Érdekes, hogy az anya is-
kolai végzettsége jelentõsebb hatású,
mint az apáé.

Napjainkban az elhízás gyógyszeres
kezelése nem megoldott, ezért egy új
támadáspontú szer mindig nagy re-
ményt jelent a táplálkozástudomány-
ban (is). Egy kipróbálási szakaszban
levõ új gyógyszer a szervezetben mû-
ködõ endocannabinoid rendszerre
hat, amely rendszer a táplálékfelvétel-

ben, valamint a lipidek és a szénhidrát-
ok anyagcseréjében is fontos szerepet
tölt be. Az új készítmény (rimona-
bant) központi idegrendszeri és köz-
vetlen zsírszöveti hatásával ígéretes
eredménnyel kecsegtet a túlsúlyos be-
tegek kezelésében. 6600 túlsúlyos be-
teg egyéves kezelése során a testsúly
csökkenése mellett, a haskörfogat, és a
vérzsír szintje is csökkent, javult az in-
zulin érzékenység. Egy másik vizsgá-
latban 6500 dohányzó betegek 10 hé-
tig kezelték az új szerrel, és a placebó-
hoz (hatóanyagot nem tartalmazó
anyag) képest megduplázódott a le-
szokás esélye, úgy hogy eközben a
testsúly nem változott.

A nagyfokú elhízás esetén alkalma-
zott sebészeti eljárásokról – a gyomor-
ban elhelyezett ballon-, illetve a gyo-
morgyûrû – megállapítható, hogy bi-
zonyos esetekben kényszerûen alkal-
mazott eljárások, melyek végsõ esélyt
jelenthetnek egyes betegek számára.

Tudjuk, hogy a legnagyobb a jelen-
tõsége az elhízástudományban a meg-
elõzésnek, illetve az egészséges táplál-
kozásnak és a mozgásterápia alkalma-
zásának.

A kongresszuson elhangzottak meg-
erõsítették, hogy milyen nagy szerepe
van a táplálkozásban a hosszú szénlán-
cú többszörösen telítetlen zsírsavak
közül az omega zsírsavaknak. Kiemelt
jelentõségû ezen belül is az omega6- és
azomega3-zsírsavak aránya, mely op-
timális esetben 4:1. Az omega3-zsír-

savak alkalmazásával bizonyítottan
csökken az anyagcsere-, a mozgásszer-
vi, a daganatos és az immunbetegsé-
gek száma. A konferencia ajánlásban
fogalmazta meg a nagyobb omega3-
felvétel szükségességét. A naponta el-
fogyasztott 3 tojás már elégséges vol-
na az arány javulásához.

Az egyes táplálékkiegészítõk közül
kiemelhetõ a karnitin zsírégetõ, a
króm étvágycsökkentõ, zsírégetõ,
kalciumvesztést mérséklõ, és a kreatin
izomerõt növelõ, munkavégzést javító
hatása.

A kongresszuson a legnagyobb si-
kert a komplex mozgásterápia (test-
súlycsökkentõ és testsúlytartó) és az
egyéni étrend sikeres kombinációját
tartalmazó elõadás érte el. A víz alatti
torna a 120–180 kg-os betegek esetén
az energia leadásnak az egyetlen lehet-
séges módját biztosítja.

A Magyar Elhízástudományi Társa-
ság nemzetközi elismertségét bizo-
nyítja, hogy a XV. Európai Elhízás-
tudományi Társaság Kongresszusának
rendezési jogát elnyerte, így 2007 áp-
rilisában majd Budapesten láthatjuk,
hallhatjuk a szakma legkiválóbb tudó-
sait.

Dr. Barna István
Semmelweis Egyetem

I. sz. Belklinika, egyetemi docens
A MET kongresszus tudományos

bizottságának elnöke
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Beszámoló a Magyar Elhízástudományi Társaság V. kongresszusáról

Budapest, 2004. szeptember 10-11.



Társaságunk idei – huszonegyedik –
Nagygyûlését november 4–6. között,
Egerben tartotta. A kongresszus szer-
vezésének megtisztelõ feladatát Ladá-
nyi Erzsébet fõorvos asszony nyerte el,
aki a tõle megszokott dinamizmussal
kezdett hozzá a szervezéshez. Elsõ lé-
pésként új helyszínt keresett és talált.
Olyat, amelyik egyrészt be tudta fo-
gadni az egyre népesebb nephrologus
közösséget, másrészt olyan korszerû és
mégis családias környezetet és hangu-
latot biztosított, melyben – legalábbis
a résztvevõk érzése szerint – már ma-
gától gördült a program. Aki azonban
kicsit a kulisszák mögé is látott, érzé-
kelhette, mennyi munka, szervezés, iz-
galom volt e hibátlan rendezés mö-
gött.

A korábbi évek tapasztalatait a szer-
vezõk igyekeztek az idei kongresszus

megtervezésében kamatoztatni. A ké-
sõi, immár hagyományos, novemberi
idõpontot – tavalyi évhez hasonlóan –
az egyre dúsabb kongresszusi kínálat
indokolta – a hazai és nemzetközi
kongresszusi naptárokkal kellett
egyeztetni. Idén – a tavalyi évhez ha-
sonlóan – csak az utolsó napon voltak
párhuzamos szekciók, így minden tu-
dományos blokk számíthatott az
összes érdeklõdõ figyelmére. A bõsé-
ges kínálat miatt a program elég feszí-
tett volt, ami nagy felelõsséget rótt az
üléselnökökre, hiszen alkalmanként
néhány perces csúszás összeadódva az
egész napi programot felboríthatta.
Szerencsére néhány egyedi idõtúllé-
pés, „kilengés” fordult csak elõ.

Néhány adat: A kongresszusra 462
fõ regisztrált, közülük: 184 orvos, 157
nõvér, 121 egyéb szakdolgozó. Külön

öröm a korábbi évek gyakorlatához
hasonlóan magas nõvéri és szakdolgo-
zói arány, és az, hogy közülük sokan
már kongresszus elsõ napjától csatla-
koztak hozzánk.

A tudományos programról:
A korábbi évek hagyományához hí-

ven idén is neves külföldi vendégek
emelték a tudományos program szín-
vonalát és gazdagították a szociális
programot. Körünkben üdvözölhet-
tük Garabed Eknoyant, aki egyben az
idei Korányi díj külföldi kitüntetettje
volt, Francesco Locatellit, az EDTA el-
nökét, Bernard Canaud-t Franciaor-
szágból, Markus Kettelert Németor-
szágból és Iain C. Macdougallt az
Egyesült Királyságból .

A kongresszus idõbeosztása a ha-
gyományokat követte.
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Beszámoló a Magyar Nephrologiai Társaság XXI. Nagygyûlésérõl

Eger, Hotel Eger Park, 2004. november 4-6.

A szakemberek és a betegek számára is minden évben jelentõs esemény a Magyar
Nephrologiai Társaság Nagygyûlése, melynek az idén november 4-6. között a kü-
lönösen kedves, történelmi hangulatú város, Eger adott otthont.

Nagygyûlésünk kiemelt témái közé tartozott többek között a diabeteses
nephropathia, a renalis és essentialis hypertonia, a metabolicus szindróma, a csont-
anyagcsere-zavar és az intervenciós radiológia a nephrologiában.

Kiemelten foglalkozott a kongresszus az élõdonoros vesetranszplantáció problé-
makörével. Napirendre került néhány határterületi kérdés, mint például a heveny
veseelégtelenség vagy a multiplex renoprotekció stratégiája az idült veseelégtelen-
ségben.

Nagygyûlésünk színvonalát emelte, hogy több külföldi ismert nephrologus meg-
tisztelt bennünket jelenlétével és elõadást is tartott.

Külön nõvéri szekcióban több elõadás foglalkozott az infekciókontroll, a
betegcompliance és a vesebetegek életminõségének jelentõségével. A nõvérek és
szociális munkatársak színvonalas elõadásai alapján meggyõzõdhettünk arról, hogy
a szakmában dolgozó orvosok mindennapi munkáját jól képzett, a szakmájával
szemben igényes szakszemélyzet segíti.

Köszönetemet fejezem ki a Nagygyûlés résztvevõinek, hogy megtisztelték jelen-
létükkel és aktív részvételükkel kongresszusunkat.

Köszönöm a Tudományos Bizottság és a Szervezõ Bizottság tagjainak, az Eger Hotel Park személyzetének, valamint Mik-
lósi Ferenc ügyvezetõ igazgató úrnak és a Convention Budapest Kft. dolgozóinak azt, hogy mindenben példaértékû segítsé-
get nyújtottak a nagygyûlés sikeres megszervezéséhez és lebonyolításához. Így lehetõségünk nyílt a kongresszus tudomá-
nyos programját optimális körülmények között, a szociális programokat pedig kellemes, baráti hangulatban élvezni.

Dr. Ladányi Erzsébet
a Nagygyûlés elnöke



Az ünnepélyes megnyitón a Társasá-
gunk elnöke, Túri Sándor professzor
mellett Ladányi Erzsébet a kongresszus
elnöke, Horuczi Csaba (Eger alpolgár-
mestere) Kõszegi Gábor (orvosigaz-
gató, Egri Markhot Ferenc Megyei
Kórház) és Kárpáti István fõtitkár kö-
szöntötte a hallgatóságot. Az ünnepé-
lyes megnyitó után a Társaság díjainak
átadásával, illetve az ünnepi elõadá-
sokkal indult a program.

A Társaság idén egy külföldi és egy
hazai tudóst tüntetett ki Korányi-
díjjal. A Magyar nephrologia támoga-
tásában nemzetközi szinten kifejtett
elévülhetetlen munkásságáért a Korá-
nyi-díj külföldi kitüntetettje Garabed
Eknoyan professzor lett. A nephrolo-
gia területén hazánkban és külföldön
kifejtett fáradhatatlan, iskolateremtõ
munkájáért, a Korányí-díj magyar ki-
tüntetettje Radó János professzor. A díj
átadását követõ emlékelõadások méltó
emléket állítottak a nagy magyar tu-
dósnak, egyben széleskörû nemzetkö-
zi és történelmi kitekintéssel gazdagí-
tották a hallgatóságot. Korányi-díjasa-
ink életrajzát e beszámolót követõen
külön ismertetjük.

A Tudományos Bizottság pályázatá-
nak eredményeként az Év Legkiemel-
kedõbb Nephrologiai Tudományos
Közleménye Díjat az alapkutatás te-
rületén Fekete Andrea és munkatársai
kapták. Munkájuk címe: Fekete A,
Treszl A, Tóth-Heyn P, Vannay A,
Tordai A, Tulassay T, Vásárhelyi B.:
Association between heat shock prote-
in 72 gene polymorphism and acute
renal failure in premature neonates.
Pediatr Res. 2003; 54:452-5. A klini-
kai tárgyú díj nyertesei Zrinyi Miklós és
munkatársai lettek. Munkájuk címe
Zrinyi M, Juhász M, Balla J, Katona
E, Ben T, Kakuk G, Páll D. Dietary
self-efficacy: determinant of comp-
liance behaviours and biochemical
outcomes in haemodialysis patients.
Nephrol Dial Transplant. 2003; 18:
1869-1873

A Kutatásfejlesztési pályázat nyer-
tesei: Iványi Béla és Kárpáti István.

A tudományos Bizottság javaslatára
Az Év Legkiemelkedõbb Nephro-
logiai Továbbképzõ Közleménye
díjat az a három, a továbbképzésben
hiányt pótló munka kapta. E három
igényesen, nagy gonddal összeállított

könyv nemcsak a nephrológiai szak-
vizsgára készülõknek jelent hatalmas
segítséget, haszonnal forgathatják
azokat az „öregebb” nephrologusok és
a társszakmák képviselõi is. A díjazott
munkák: Klinikai Nephrologia (Me-
dicina könyvkiadó Rt. 2004.), Szer-
kesztõ: Kakuk György; Nephrologia.
Elmélet és Klinikum, Dialysis és
Transplantatio (Medintel Könyvkiadó
2003.), szerkesztõk: Rosivall László
és Kiss István; Vesebetegségek gyer-
mekkorban (Medition Kiadó Kft.
2003.), szerkesztõ: Túri Sándor.

A Magyar Vese Alapítvány – a ha-
gyománynak megfelelõen – a Nagy-
gyûlés keretében adta át a Taraba- és
Hársing-díjakat. A Taraba-díjat ez
évben Tory Kálmán, a Hársing-díjat
pedig Müller Veronika kapta meg.

Rövid technikai szünetet követõen
megkezdõdött a „hétköznapi munka”.
A korábbi évek gyakorlatának megfe-
lelõen az egyes elõadás összefoglalókat
a kongresszus megnyitásakor már kéz-
be kaptuk, így azok a késõbbiekben is
hozzáférhetõk, idézhetõk. A szabad
elõadásokat tíz szekcióban hallhattuk,
a posztereket három, a nõvérek mun-
kájukat további három szekcióban
mutatták be. A kongresszusra 103 tu-
dományos elõadás összefoglaló érke-
zett, melyek közül a Tudományos Bi-
zottság döntése alapján 78 szabad elõ-
adás és 25 poszter formájában kerül
bemutatásra. Az összefoglalókból 25
nõvéri elõadás volt. További 33 elõ-
adás hangzott el 9 különbözõ témájú
szimpóziumon.

Mivel a tudományos program
nyomtatott és elektronikus formában
hozzáférhetõ, e helyütt a programnak
csak egy nagyon rövid és szubjektív is-
mertetésére vállalkozhatom, hangsú-
lyozva azt, hogy a hazai tudományos
mûhelyek aktivitásának köszönhetõen
mind a klinikusok, mind az alapkuta-
tással foglalkozók mind pedig a szak-
mai továbbképzésre vágyó társszak-
mák képviselõi találhattak igényüknek
megfelelõ elõadást, illetve szekciót.

A program rögtön egy örökzöld és
mindig aktuális témával, autoimmun
betegségek a nephrologia szemszögé-
bõl címû szimpóziummal indult, me-
lyet a tubulointerstitialis nephritis és
tubularis vesebetegségek blokk köve-
tett. Válogatott témakörök a nephro-

logia aktualitásaiból, majd pedig az es-
ti kardioprotektív dialízis szimpóziu-
mokon számos új ismeret hangzott el
az akut és krónikus veseelégtelenség
kezelésérõl, a renalis hypertoniáról. Új
téma volt az intervenciós radiológiai
blokk, briliáns elõadásokkal és nagyon
szép képekkel. A következõ nap témái
mind-mind külön diszkussziót érde-
melnének: a CAPD jövõje, hyperto-
nia, csontanyagcsere, IgA-nephropa-
thia, a transzplantáció, valamint a
diabeteses nephropathia. A transz-
plantációval kapcsolatban – részben a
donorhiány, részben a kiváló eredmé-
nyek miatt az élõdonoros transzplan-
táció külföldön egyre inkább tért hó-
dit. A sikerekhez a testre szabott im-
munsuppressio is jelentõsen hozzájá-
rul.

Igen érdekes szimpóziumot hallhat-
tunk a renalis anaemia kezelésének új
perspektíváiról: a CERA-nak (conti-
nuous erythropoietin receptor acti-
vator) nevezett új hatóanyag úgy tûnik
forradalmasíthatja az erythropoieticus
kezelést, amennyiben akár havonta
egyszeri adagolást tesz lehetõvé.

Az utolsó, szombati napra is tartalé-
koltak puskaport a rendezõk, ekkor
került sor az alapkutatásokkal foglal-
kozó szekcióra, és ekkor hangzottak el
a nõvérelõadások – a gazdag kínálatra
való tekintettel sajnos párhuzamos
szekcióban.

A nõvérszekcióban egyebek mellett
a vesebetegek compliance-ének ki-
emelt fontosságú problémakörérõl va-
lamint a vesebetegek életminõségének
javításával kapcsolatos elõadások
hangzottak el.

A szoros tudományos program mel-
lett a Társaságnak saját ügyeivel is fog-
lalkoznia kell. Ennek kereteit minden
évben a Közgyûlés adja meg. Bár az
idei közgyûlésnek nem volt külön „tét-
je”, a vezetõség nagy hangsúlyt fekte-
tett arra, hogy a tagság tájékoztatása
minél szélesebb körû legyen. A köz-
gyûlésen elhangzott fõtitkári expozét
és Rosivall professzor ismertetõjét a
Magyar Vese Alapítvány tavalyi tevé-
kenységérõl e beszámolót követõen
adjuk közre.

A Közgyûlés ünnepélyes eseménye
volt az az egyhangú döntés, mellyel a
tagság Nagy Judit professzor asszonyt,
Társaságunkat két cikluson át vezetõ
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elnökünket tiszteletbeli elnökké vá-
lasztotta.

Az elsõ nap nyitófogadással, a máso-
dik munkanap a bankettal zárult. A
nyitófogadást „nyitányaként” gyönyö-
rû hangversenyt hallhattunk a Bazili-
kában, ezt követõen pedig történel-
mi-festõi környezetben szentelhettük
magunkat a kulináris élményeknek. A
banketton ismét megtapasztalhattuk a
szálloda felkészültségét, emellett vi-
dám mûsor majd talpalávaló biztosí-
totta hogy a Társaság nagy, közös él-
ményanyaga tovább gazdagodjon.
Megtapasztalhattuk, hogy az elmélet
és a gyakorlat között a mezsgye milyen
szûk: a cardiovascularis rizikófaktorok
csökkentésére a gyakorlatban a kiváló
vörösborok, majd pedig hajnalig tartó
sport, testmozgás biztosította az
egészséges életmódra nevelést.

E beszámoló zárásaként szeretnénk
megköszönni mindazoknak a munká-
ját, akik a kongresszus szervezésében
és kivitelezésében segítséget nyújtot-
tak. Külön köszönet jár a kong-
resszusszervezõnek Miklósi Ferencnek
és felkészült csapatának, akik mindig
rendelkezésre álltak.

Végül álljon itt néhány, a kong-
resszust felidézõ néhány kép.

dr. Reusz György
Magyar Hypertonia Társaság titkára
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Az év Legjobb Továbbképzõ Közleménye díjat elnyert
könyvek szerkesztõi:

A Magyar Veseal



224 KONGRESSZUSI HÍREK / BESZÁMOLÓK HYPERTONIA ÉS NEPHROLOGIA

Készült a Ma

Kés

A Magyar V
nek megfelel
sen mintegy

• a tudomán

A
200

Életképek
a Magyar Nephrologiai Társaság XXI. Nagygyûlésérõl:



2004; 8 (3-4):217–227. MAGYAR VESE-ALAPÍTVÁNY 2004-ES ÉVI MUNKABESZÁMOLÓJA 225

NEPHROLOGIAI KÉPZÉS
ÉS TOVÁBBKÉPZÉS

Az Alapítvány támogatta a Semmel-
weis Egyetemen a „Nephrologia” cí-
mû kötelezõen választható tantárgy
két féléves (30x2 óra) kurzusát. Az ok-
tatáson orvostanhallgatók, PhD hall-
gatók vettek részt (22 fõ). E kurzust az
Alapítvány felajánlotta a gyógyszer-
gyáraknak továbbképzésre, azzal,
hogy orvoslátogatóikat erre szabadon
elküldhetik.

Az Alapítvány 2004-ban rendezte
meg a XI. Budapesti Nemzetközi Neph-
rologiai Iskoláját, az egyhetes, angol
nyelvû továbbképzõjét (augusztus
27–szept. 1.), melyhez nevét adta az
ISN, az EDTA/ERA, EKRA és a
Semmelweis Egyetem. Az Alapítvány
az Iskola elismerésére a nemzetközi
elõadó gárda támogatásával és szerzõ-
ségével nephrologiai könyv kiadását
határozta el, mely várhatóan 2005 au-
gusztusában megjelenik.

Az eseményre számos világnagyság
érkezett. Köztük Thomas Andreoli, az
ISN korábbi elnöke, Eberhard Ritz a
Berlini Kongresszus elnöke, Rosanna
Coppo ERA-EDTA oktatási bizottság
tagja, Andrzej Wiecek az ERA-EDTA
és Heini Mürer az EKRA képviseleté-
ben.

További elõadók voltak: Csaba Far-
sang (Hungary), Michael Fischereder
(Austria), Miklós Geiszt (Hungary),
Michael S. Goligorsky (USA), Simin
Goral (USA), J. Harold Helderman
(USA), Béla Iványi (Hungary),
Friedrich Luft (Germany), István
Mucsi (Hungary), Gerhard A. Müller
(Germany), Andrew J. Rees (UK),
Pierre Ronco (France), László Rosivall
(Hungary), Gerald Schulman (USA),
Tibor Tóth (Hungary), Stephan Vas
(Hungary).

Az Alapítvány valamennyi elõadó
részvételét támogatta.

A hallgatóság 25 országból érkezett.
Bár a legtöbben Közép-Kelet Európá-
ból jöttek, jelen voltak indonéziai, in-
diai, afrikai és kínai résztvevõk is. Az
Alapítvány segítségével a hallgatók
25%-ának minden költségét elenged-
tük és a résztvevõk 67%-a kapott vala-
milyen mértékû támogatást, hogy ez-
zel is elõsegítsük a fejlõdõ országok

nephrologiai képzését és utánpótlását.
Az ISN hozzájárult az elõadók útikölt-
ségéhez, az EDTA pedig 15 fõ részére
részleges térítést biztosított.

A Magyar Vese-Alapítvány meg-
szervezte és támogatta a XI. Iskola al-
kalmával megrendezett 2. Nemzetközi
Bor-szimpóziumot, melyen az iskola
résztvevõin kívül 100 hazai meghívott
szakember is részt vett. E. Ritz pro-
fesszor elõadást tartott az alkohol
kardiovaszkuláris hatásairól, dr. Csiz-
madia András a Bor Akadémia alelnö-
ke pedig a magyar borokról. A rendez-
vényt támogatták: Szõke Mátyás (Mát-
raalja), Gál Lajos (Egerszólát), Szepsy
István (Tokaj), Bock József (Villány),
Gál Tibor (Eger), Vesztergombi Ferenc
(Szekszárd), Szeremley Huba (Bada-
csony), Tiffán´s Bt., Tokaji Kereske-
dõház (Tokaj). A szimpózium a szó
szoros értelmében kirobbanó nemzet-
közi siker volt.

A XI. Iskola alkalmából T. Andreoli
vacsora elõadást tartott az orvostudo-
mány és az orvosi egyetemek történe-
térõl.

Az idei iskola szervezése is szervezõ-
iroda igénybevétele nélkül történt. A
jövõ évi 12. iskola szervezése meg-
kezdõdött. Az ASN kongresszusán az
elnök már terjesztette az Állami
Nyomda segítségével nyomtatott szó-
rólapokat, melyet Önök megtalálják a
táskájukban.

Az Iskola helyszíne továbbra is a
Transzplantációs Klinika és a partner-
intézmény a Platanus Hotel.

Az idei iskola fõ szponzorai a Ma-
gyar Vese-Alapítvány, az ISN, az
ERA, a Semmelweis Egyetem, az
Egészségügyi, Szociális és Családügyi
Minisztérium, a Magyar Tudományos
Akadémia, a Magyar Nephrologiai
Társaság, az Avicenna College és az
Állami Nyomda voltak. Ezenkívül tá-
mogatást kaptunk az EuroCare Kft.-
tõl, az EGIS Rt.-tõl, a Genzyme-tól
(USA), a Hungaropharmától, a
Johnson and Johnson Kft.-tõl, a Pfizer
Kft.-tõl, a Richter Rt.-tõl.

Az Alapítvány idén is támogatta a
Marosvásárhelyi orvosok, illetve or-
vostanhallgatók továbbképzését úgy,
hogy szállást, ellátást, ösztöndíjat, va-
lamint személyre szóló oktatást bizto-
sított.

A Székelyudvarhelyi dialízis állomás
hasonló segítséget kapott.

A Magyar Vese-Alapítvány öröm-
mel üdvözölte a Szent Margit Kórház
Vesebetegellátásért Alapítvány, illetve
Polner doktor kezdeményezését, hogy
a Magyar Vese-Alapítvány több mint
10 éve megkezdett kanadai
nephrologiai programját kiszélesítse
és az Egyetemeken kívül a Szent Mar-
git Kórház Nephrológiai Osztályára
kiterjessze. A Magyar Vese-Alapítvány
hálás, hogy korábbi ösztöndíjasai kö-
zül Haris Ágnes, Molnár Miklós, Mucsi
István doktorok, akik – összesen
mintegy hat évet töltöttek MVA ösz-
töndíjasként Torontóban – vállalták,
hogy segítik e program szervezését.
Dr. Joanne Bargman a Torontoi Egye-
tem továbbképzõ programjának veze-
tõje, aki 2002-ben megkapta az Ala-
pítvány Ezüst Plakett díját alapvetõ
szerepet játszik e tanulmányutak (ed-
dig 3x2 hónap) eredményességében.
A MVA által adott 500 000 Ft-os ösz-
töndíj támogatáson kívül minden
szakmai és szervezõi segítséget meg-
adott a program sikeres megvalósulá-
sához.

A NEMZETKÖZI KAPCSOLATOK

A Brüsszeli Akkreditációs Központ
28 európai, illetve nemzetközi CME
pont igazolására jogosította fel idén az
iskolánkat. A pontok minden ország-
ban a helyi elõírások szerint hivatalo-
san átszámíthatók. A kiállított igazo-
lást az iskola részérõl az elnök, az ISN
részérõl E. Ritz, az ERA/EKRA részé-
rõl pedig A. Wiecek írták alá.

Az Alapítvány továbbra is segíti a
határon túli magyar nyelvû orvosi ok-
tatást azzal, hogy magyar nyelvû orvo-
si folyóiratokat biztosít (13 féle) folya-
matosan dr. Brassai Zoltán egyetemi
tanár által vezetett belgyógyászati tan-
szék, illetve Marosvásárhelyi Orvos-
egyetem Hallgatói Önkormányzat
könyvtára számára.

Az Alapítvány támogatta, illetve tá-
mogatja az elnök ISN COMGAN ülé-
seken való megjelenését (Lisszabon:
ISN-EDTA, St Louis: ASN).

Az elnök elõadással és konzultáció-
val segítette a Sapientia Magyar Egye-
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tem mûködését a Magyar Professzo-
rok Világtanácsával közösen.

A NEPHROLOGIAI KUTATÓ KÖZPONT
FEJLESZTÉSE ÉS EREDMÉNYEI

Az Alapítvány az alapítói okiratnak
megfelelõen segíti a Semmelweis
Egyetem Nemzetközi Nephrológiai
Kutató és Képzõ Központjának, vala-
mint az Egyetem és a Magyar Tudo-
mányos Akadémia Nephrológiai Ku-
tató Csoportjának fejlõdését. Az Ala-
pítvány támogatja Szebeni János dok-
tort (USA), nemzetközi hírû komple-
ment kutató munkáját, aki Szent-
Györgyi Albert ösztöndíjat kapott,
melyet januárban kezd meg a Neph-

rologiai Kutató és Képzõ Központ-
ban.

A Központban a határon túli ma-
gyarok továbbképzésének segítésére
létrehozott vendégszoba idén is jó
szolgálatot tett.

A Nephrológiai PhD Programban
eddig 24-en végeztek közülük 18-an a
Nephrológiai Kutató és Képzõ Köz-
pontban. Az Alapítvány segítségével a
nephrologia továbbra is a Semmelweis
Egyetem egyik legeredményesebb
PhD programja.

Az Alapítvány tõkéjét az idén az
alábbiak növelték:
1. Kamat
2. A Nemzetközi Nephrologiai Isko-

la esetleges haszna

3. Az állampolgári 1%-os hozzájáru-
lás

4. Pályázat
5. Adomány

Végezetül hangsúlyozom, hogy Ala-
pítványunk jótékonysági szervezet és
Karinthy szerint „....álom a jóság, de
minden álomnál több a valóság”. A va-
lóság pedig az, hogy sokat tettünk, de
ez „nem elég, több kell, tenni, tenni
kell”, „mást is hívni kell” a hazai
nephrologiáért tovább is harcolnunk
kell.

Budapest, 2004. november 2.

„A Magyar Vese-Alapítvány mindenkinek köszöni az 1%-os adófelajánlását és tisztelettel tájékoztatja jelenlegi, illetve
jövõbeli támogatóit, hogy a kapott 241 962 Ft-ból pályázat alapján ösztöndíjat adott a hazai és környezõ országok fiatal
szakembereinek a X. Budapesti Nemzetközi Nephrológiai Iskolán történõ részvételük támogatására.

Budapest, 2004. december Kuratórium
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Dr. Radó János szakmai életrajza

ÉLETÚT
Az orvosi egyetemet 1954-ben „summa cum laude” végezte, „Mononucleosis infectiosa” címû pályamunkával egyetemi díjat nyert.
Szakorvosi képesítést szerzett belgyógyászatból, endocrinologiából, és nephrologiából, a hypertonia minõsített orvosa, diabetológus. Ki-
képzésben részesült izotópdiagnosztika és terápiából Budapesten és Moszkvában, farmakokinetikából Svájcban. Az utrechti egyetem
(Hollandia) nephrologia és hypertonia klinikáján „visiting scientist”-ként dolgozott 1976. és 1978. között. 1954-1980-ig, a János Kór-
házban müködött, másodfõorvosságot ért el, majd 1997-ig osztályvezetõ fõorvos az Uzsoki Kórházban. Itt veselaboratóriumot és
hemodializisrészleget alapított. Fokozatai: kandidátus, egyetemi habilitált, egyetemi magántanár, az MTA Doktora.
TUDOMÁNYOS MÜKÖDÉS
Kutatását a Magyar Egészségügyi Tanács 1957-1997-ig gyógyszerkutatási témakörben állami témaként támogatta. Kandidátusi érteke-
zésének témája: „Vesehatású gyógyszerek (antidiureticumok és diureticumok) klinikai pharmacologiája”. Egyetemi habilitációs tézise:
„Renalis tubularis acidosis és szövõdménye a nephrogen diabetes insipidus”. Akadémiai doktor"-i értekezése: „Gyógyszer és betegség in-
terakció a szérumkálium-szint szabályozásában”. Fejezeteket írt a „Nephrologia”, „Klinikai Nephrologia” és „Betegségenciklopédia” c.
kézikönyvekbe. Nyomtatásban megjelent közleményeinek száma 299. Ebbõl angol nyelvü 156. Hivatkozásainak száma 511. Cikkeinek
összesített impact faktora: 184,529.
JELENTÕSEBB TUDOMÁNYOS EREDMÉNYEI
A „furosemid (diureticus) renographia” felfedezése és leirása 1967-ben angol szaklapban. Ez a vizsgálóeljárás az egész világon polgárjo-
got nyert és magyar leiróját az angol szakirodalomban elismerik. A diureticumokra refractaer oedema leküzdésének módjaival fél évszá-
zadon át foglalkozva legjelentõsebb a thiazid és furosemid kombinációja, amirõl elõször 1967-ben a Lancetben írt. E munkálkodás köz-
ben ismerte fel 1966-ban a spironolacton által okozott hyperkalaemiás bénulást, ami a manapság gyakran elõforduló gyógyszer-
hyperkalaemia korai esete volt. Ehhez kapcsolódott a függõleges testhelyzetben való szérumkáliumszint-emelkedés felfedezése, amit
„upright hyperkalaemiának” nevezett el és az ún „outpatient hyperkalaemia syndroma”. A világirodalomban elõször írt le carbamazepin
által okozott vízmérgezést és diureticus hatást glibenclamidtól. A carbamazepin, chlorpropamid és DDAVP klinikai farmakológiájának ta-
nulmányozásával a diabetes insipidus különleges eseteiben kidolgozott terápiás eredményeit nemzetközileg használják. Az immun-
suppressio koncepciójához hozzájárult az általa 40 évvel ezelõtt leírt, szteroiddal kezeltekben fellépõ herpes zoster járvány és zoster
meningoencephalitis.
SZAKMAI KÖZÉLETI TEVÉKENYSÉG
Külföldi társasági tagság: European Society of Hypertension, ERA-EDTA, The New York Academy of Sciences. 11 hazai orvosi tudomá-
nyos társaság tagja. A Magyar Hypertonia Társaság vezetõségi tagja, a Magyar Endokrin Társaság volt vezetõségi tagja. A Magyar
Nephrologiai Társaság Ellenörzõ Bizottságának tagja. A „Hypertonia és Nephrologia” c. lap fõszerkesztõje.
KITÜNTETÉSEK
Semmelweis-díj (1972): „A diabetes insipidus kutatása és kezelése”; Markusovszky-díj (1989): a „Gyógyszerek által okozott
elektrolitzavarok”; Batthyányi–Strattman-díj (1996) „Életmû”. Magyar Nephrologiai Társaság dijak: (1994) „Legjobb külföldi közlemény”,
(1994) „Legjobb hazai közlemény” és (2003) „Legjobb továbbképzõ közlemény 2002”.
ÉVFORDULÓK
2004-ben az 50. évfordulója, hogy az elsõ szakcikke az Orvosi Hetilapban megjelent, tehát félévszázados a tudományos mûködése (VI.
éves orvostanhallgató korában jelent meg Budapest mindhárom belklinikájának és a Péterffy Kórház anyagából egy Mononucleosis
infectiosa c. összefoglaló tanulmánya az Orvosi Hetilapban 1954-ben).
2004-ben az 5. éve, hogy fõszerkesztõje a Hypertonia és Nephrologia újságnak
2004. 27-én kapja meg az aranydiplomáját
2005. május 25-én lesz 75. éves
KIEMELENDÕ
Iskolateremtõ munkássága, kifinomult tudományos, klinikai és oktatói igényessége-képessége, kényes precizitása.

Prof. Garabed Eknoyan – Curriculum Vitae

Prof. Garry Eknoyan was educated as postgraduate medical student in Boston and in Dallas. After getting the certificate in nephrology he
held different positions at the Renal Sections of different hospitals in Houston. Since 1974 he is the professor of medicine at Baylor Coll-
ege of Medicine, Houston. He had editorial positions at 11 nephrological journals (e.g. AJKD, Seminars in Dialysis and Clinical
Nephrology). He was the member of 9 and chairman of 4 Institutional Committees. He is one of the leading persons of National Kidney
Foundation, USA, 1996-1998 president elect, 1998-2000 president, 2000-past president. He is the founding Co-Chair, NKF-Dialysis
Outcomes Quality Initiative (DOQI), the founding Co-Chair, NKF-Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (K/DOQI) and the Founding
Co-Chair, Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KD-IGO) Between 1996-1998 he was the President of International Association
for the History of Nephrology. He has also an exceptional scientific activity, he published 289 papers and book chapter in several high
quality journals and books.
From all of his positions he always helped the members of the Hungarian Nephrological Society to participate and to give lectures or
present posters at the NKF Meetings and at the Congresses of International Association for the History of Nephrology.

A Korányi-díj magyar kitüntetettje a nephrologia területén hazánkban és külföldön kifejtett fáradhatatlan,
iskolateremtõ munkájáért Radó János professzor. A külföldi kitüntetett Garabed Eknoyan professzor



Kongresszusi meghívók

REGIONÁLIS HYPERTONIA NAP
ÉS CSALÁDORVOSI

TOVÁBBKÉPZÉS
A Magyar Hypertonia Társaság, a Debreceni Egyetem OEC I. Sz. Belgyó-
gyászati Klinika Regionális Hypertonia Centrum és a Családorvosi Tanszék
tudományos továbbképzõ konferenciát szervez

„A hypertonia korszerû kezelése.
Melyiket válasszam? Érvek és ellenérvek”

címmel. A rendezvény célja a legújabb hazai és nemzetközi ajánlásokon ala-
puló, átfogó keresztmetszeti kép nyújtása a hypertonia terápiájáról, a gya-
korlati kérdéseket fókuszba állítva.
A tudományos továbbképzõ konferenciát ajánljuk családorvos, belgyó-
gyász, rezidens, kardiológus és nephrologus kollégáknak.
A rendezvény helye: Debreceni Egyetem Központi Épület, Aula (II. emelet)
A rendezvény ideje: 2005. január 22. (szombat) 9-16 óra
A rendezvény szervezõi:
Dr. Páll Dénes egyetemi adjunktus, DE OEC I. sz. Belklinika
Prof. Dr. Ilyés István egyetemi tanár, DE OEC Családorvosi Tanszék

Részvételi díj: nincs, de elõzetes jelentkezés az ebéd miatt szükséges

Akkreditációk: Családorvosi Továbbképzés: 20 pont
MHT – Hypertonologus képzés: 1,5 pont
Debreceni Egyetem – PhD képzés: 0,4 pont

Jelentkezés családorvos kollégáknak:
Prof. Dr. Ilyés István egyetemi tanár, DE OEC Családorvosi Tanszék,
4012 Debrecen, Nagyerdei krt. 98. Pf. 54.
Telefon: +52-314-388, Fax: +52-314-388, E-mail:
csotanszek@freemail.hu

Jelentkezés belgyógyász, kardiológus, rezidens és PhD hallgató kollégáknak:
Hrabovszky Andrea
DE OEC I. sz. Belklinika, 4012 Debrecen, Nagyerdei krt. 98. Pf. 19.
Telefon: +52-414-227, Fax: +52-414-951, E-mail: andrea@ibel.dote.hu

További információ:
Dr. Páll Dénes egyetemi adjunktus
Debreceni Egyetem OEC I. Sz. Belklinika,
Regionális Hypertonia Centrum
4012 Debrecen, Nagyerdei krt. 98. Pf. 19.
Tel.: 52/414-227, 30/9-657-913, E-mail: palld@freemail.hu

SZAKMAI PROGRAM

I. REFERÁTUMOK

Prof. dr. DeChâtel Rudolf egyetemi tanár, Buda-

pest

A hypertonia és a vesebetegség
Prof. dr. Farsang Csaba egyetemi tanár, Buda-

pest

A hypertonia és a stroke
Dr. Huberth János háziorvos, Tapolca

A hypertonia gondozás modern szemlélete
a háziorvosi praxisban

II. MELYIKET VÁLASSZAM? - ÉRVEK ÉS
ELLENÉRVEK

DIURETICUMOK
Pro: Dr. Csiky Botond egyetemi adjunktus, Pécs
Kontra: Prof. dr. Paragh György egyetemi tanár,

Debrecen

BÉTA-RECEPTOR-BLOKKOLÓK
Pro: Dr. Czuriga István intézetvezetõ fõorvos,

Debrecen
Kontra: Dr. Kurta Gyula osztályvezetõ fõorvos,

Berettyóújfalu

KALCIUMCSATORNA-BLOKKOLÓK
Pro: Dr. Kiss István osztályvezetõ fõorvos, Buda-

pest
Kontra: Dr. Polgár Péter osztályvezetõ fõorvos,

Nyíregyháza

ANGIOTENZINKONVERTÁLÓ ENZIM GÁTLÓK
Pro: Dr. Barna István egyetemi docens, Buda-

pest
Kontra: Dr. Szegedi János osztályvezetõ fõorvos,

Nyíregyháza

ANGIOTENZINRECEPTOR-BLOKKOLÓK
Pro: Dr. Páll Dénes egyetemi adjunktus,

Debrecen
Kontra: Dr. Kancz Sándor adjunktus, Budapest

ALFA-RECEPTOR-BLOKKOLÓK,
IMIDAZOLINRECEPTOR-AGONISTÁK

Pro: Dr. Alföldi Sándor egyetemi docens, Buda-
pest

Kontra: Dr. Jenei Zoltán egyetemi adjunktus,
Debrecen

III. CSALÁDORVOSI TESZTVIZSGA

HYPERTONIA ÉS NEPHROLOGIA 2004; 8 (3-4):228–230.
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Felhívás

Tisztelt Kollégák!

A Gyermeknephrologiai Szekció idei kongresszusát 2005. április 1-2-án Pécsett tartja.
A kongresszus elnöke Prof. Sulyok Endre, titkára Prof. Reusz György.
Az eddigi gyakorlat szerint a programban az egyes munkacsoportok eredményeinek ismertetése mellett felkért, továbbkép-
zõ elõadások is szerepelnek majd, a közös este pedig lehetõséget ad a kötetlen eszmecserére, egymás kutatási eredményeinek
elmélyültebb megismerésére.

Kongresszusi információk:
Az ülés helyszíne: Hotel Pátria Pécs, Rákóczi út.3.
Jelentkezés: Levélben: Dr. Reusz György

Semmelweis Egyetem, I. Sz. Gyermekklinika
1083. Budapest, Bókay u 53

e-mailben: kamenar@gyer1.sote.hu
A szállással kapcsolatos esetleges külön kéréseket Dr. Hartmann Ágnes (tel.: 72/ 518-500) intézi

Részvételi szándékról, valamint arról, hogy elõadást kíván-e tartani, postafordultával, de legkésõbb február 18-ig visszajel-
zést kérünk, hogy a programot megtervezhessük.

Üdvözlettel

Reusz György
A Szekció titkára

Jelentkezési lap a Gyermeknephrológiai Szekció tavaszi ülésére

Kérjük, a jelentkezési lapon jelezze részvételi szándékát, és adja meg pontosan elérhetõségét/értesítési, illetve lehetõség
szerint e-mail címét.
A jelentkezési lapot postafordultával kérjük vissza. A regisztrált jelentkezõknek március közepéig visszajelzést küldünk
(e-mail cím!).
A jelentkezési lap leadásának végsõ határideje február 18.

Az elõadás összefoglaló leadásának végsõ határideje 2005 március 7. (lemezen és/vagy e-mailen is!). Az összefoglaló-
kat a Hypertonia és Nephrológia újságban – szokás szerint – megjelentetjük.

KÉRJÜK NYOMTATOTT BETÛKKEL, OLVASHATÓAN KITÖLTENI!!

NÉV: . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
MUNKAHELY: . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
LEVELEZÉSI CÍM: . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
TELEFON / FAX: . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
E-MAIL: . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

SZÁLLÁST KÉR: 2005. március 31-én IGEN NEM
2005. április 1-én IGEN NEM

KÉTÁGYAS ELHELYEZÉS ESETÉN KIVEL KÉRI SZÁLLÁSÁT KÖZÖSEN
(kérjük a nevet megadni) . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .

ELÕADÁST TART: IGEN NEM
KATEGÓRIA: KLINIKAI KUTATÁS ALAPKUTATÁS ESETISMERTETÉS

(Az összefoglaló tanulmányokra az elõadókat a vezetõség kéri fel)

ELÕADÁS CÍME: . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .
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X. Debreceni Nephrologiai Napok

2005. május 25-28. www.dote.hu/nephrology

Országos továbbképzõ tanfolyam – elsõ felhívás

Tervezett fõtémák: Új tudományos eredmények a gyakorlatban, mellékpajzsmirigy mûködés szabályozásának új lehetõsé-
gei, genetikai eredetû vesebetegségek, myeloproliferatív betegségek és a vese, diabetes mellitus és diabeteses nephropathia,
az erythropoietin-kezelés új eredményei, geriátriai nephrologia, környezeti ártalmak és a vese, a vesemûködés hatékony vé-
delme hypertoniában és diabetesben, anyagcsere betegségek és a vese, a hemodialízis és a peritoneális dialízis családorvosi és
ápolási vonatkozásai, az immunosuppressiós kezelés csapdái és szövõdményei, szervátültetés aktuális kérdései.

Ajánlott: belgyógyász, gyermekgyógyász, nephrologus, családorvos, rezidens kollégák
és PhD képzésben részt vevõk számára

Akkreditáció: Orvosoknak: 50 kreditpont
PhD hallgatóknak: 0,8 kreditpontra elõterjesztve
Egészségügyi szakdolgozóknak: akkreditációra elõterjesztve (elõzõ évben: 40 kreditpont)

A konferencia és a kiállítás ideje, helye:
2004. május 25-28., DEOEC Elméleti Tömb

A tanfolyam díja: 2004. április 15-ig történõ jelentkezéssel és befizetéssel: 12.900,-Ft
Határidõ után: 15.000,-Ft
Kísérõknek: 12.900,-Ft
Határidõ után: 15.000,-Ft
Nõvéreknek: 9.500,-Ft
Határidõ után: 11.000,-Ft

A regisztrációs díj befizetése az alábbiakra jogosít:
• szakmai programok (május 25–28.)
• szakmai verseny (május 28.)
• tanfolyamzáró teszt (május 28.)
• fogadás (május 25.)
• hangverseny (május 26.)
• grill-party (május 27.)
• A DNN helyszínének térképe (postázzuk)
• kongresszusi táska, névkitûzõ, ruhatár
• részvételrõl szóló igazolás
• kedvezményes szállás és étkezés

Jelentkezés: A végleges szakmai program megtekinthetõ (2005. március 1-tõl): www.dote.hu/nephrology
vagy http://internal.med.unideb.hu/nephrology. Az innen letölthetõ regisztrációs lapot az alábbi címre kérjük postázni.

Cím: X. Debreceni Nephrologiai Napok
Debreceni Egyetem OEC Belgyógyászati Intézet,
I. Sz. Belgyógyászati Klinika Nephrologiai Tanszék
4012 Debrecen, Nagyerdei krt. 98. Pf.: 19.

Amennyiben nyomtatott programfüzetet és regisztrációs lapot kér, azt szintén a fenti címen vagy e-mail-ben kérjük jelezni
(karpati@internal.med.unideb.hu).

Információk az elõadóknak és a kiállítóknak:
Dr. Kárpáti István és Pápai Zsuzsanna
Tel./Fax./üzenetrögzítõ: (52) 413-653
E-mail: karpati@internal.med.unideb.hu

A szakmai programokon kívül számos szórakoztató és
kultúrális rendezvénnyel szeretnénk a jubileumi kong-
resszust emlékezetessé tenni.

Szeretettel várunk minden érdeklõdõ kollégát

a legnagyobb hazai nephrologiai rendezvényen!



A FOLYÓIRAT CÉLKITÛZÉSE

A „Hypertonia és Nephrologia” a lap elne-
vezésének megfelelõ témakörökben széles
alapon közöl elméleti és klinikai közlemé-
nyeket. Elõnyben részesülnek azonban
azok a munkák, melyek a betegek gyógyí-
tására, illetve jelentõs új eredmények köz-
lésére vonatkoznak. A folyóirat
szekesztõségi közleményeket, összefoglaló
(továbbképzõ) közleményeket, eredeti
közleményeket, klinikai farmakológiai
közleményeket, biostatisztikai közlemé-
nyeket, valamint kinikai esettanulmányo-
kat, orvosi koncepciókat, orvostörténeti
közleményeket, társasági híreket és szer-
kesztõségi levelezést is közöl. A szerkesztõ-
ségi közlemények minden esetben felkérés-
re készülnek. Az összefoglaló közlemények
megjelentetése felkérés és önálló benyújtás
alapján is lehetséges.Az eredeti közlemé-
nyek esetében a szerkesztõség szorgalmaz-
za a korszerû kutatásetikai gyakorlat, a
szerzõi etikai elvek, a környezetvédelmi
elõírások és a biometriai szabályok meg-
tartását és az írásmûvekben ezeknek lehe-
tõség szerinti kidomborítását.

A jelentõsebb hazai és külföldi kong-
resszusokon részt vevõ H-N társasági ta-
gok (felkérés vagy önálló benyújtás alapján
való) közremûködésével rövid összefogla-
lókban tájékoztatjuk Olvasóinkat a tudo-
mányos konferenciák eseményeirõl.
Hangsúlyt helyezünk a Hypertonia és
Nephrologia Társaság tudományos foko-
zatot vagy címet szerzõ tagjai PhD,
habilitációs és akadémiai doktori tézisei-
nek, illetve székfoglaló elõadásának ismer-
tetésére is. A tézisek szerõit tudományos
életrajz és arckép mutatja be. A tudomá-
nyos hír idõszerûsége érdekében kérjük az
események után azonnal beküldeni az
anyagot.

FORMAI SZEMPONTOK

A közlemények formai szempontból az
„International Committee of Medical Jo-
urnal Editors” egységes követelményrend-
szerének feleljenek meg. Az írásmód tekin-
tetében az MTA Orvosi Tudományok
Osztálya, az MTA Helyesírási Bizottsága
és az Anyanyelvi Bizottság 1987. novem-
ber 9-i együttes ülésén elfogadott irányel-
veket követjük (dr. Fábián Pál, dr. Magasi
Péter: Orvosi helyesírási szótár, Akadémi-
ai Kiadó, 1991).

A kéziratokat A/4 formátumban írógép-
papíron 2 példányban, valamint számító-
géppel szerkesztett cikkek esetén floppy
discen (1,44 MB-os) is kérnénk beküldeni.

(Szövegszerkesztésnél elõnyösek a Word
for Windows 7.0-val szerkesztett doc, illet-
ve rtf kiterjesztésû, ábrák esetén pedig tiff,
eps, illetve cdr kiterjesztésû file-ok.) A köz-
lemény elemeit (címoldal, összefoglaló,
szöveges rész, illetve annak fejezetei, kö-
szönetnyilvánítás, irodalomjegyzék) a cím-
oldallal induló számozással külön oldalon
kérjük kezdeni. Egy oldalon soronként 60
leütés mellett 30 sor szerepelhet. A bal ol-
dali sorszélt 25 mm-es távolságúra kérjük
beállítani. A címoldal tartalmazza a tömör,
összefoglaló jellegû címet (angolul is), a szer-
zõk teljes nevét és a levelezési címet. A maxi-
mum 1 oldalas vagy 150 szóból álló magyar és
angol nyelvû összefoglaló alatt kérjük feltün-
tetni a kulcsszavakat, illetve azok angol nyel-
vû fordítását, mely 3–5 szóból, illetve az
„Index Medicus Medical Subject
Headings” listájában szereplõ kifejezésbõl
állhat. A szöveges rész tagolása az egyes fe-
jezetek megjelölésével történjen: beveze-
tés, módszer, eredmények, megbeszélés,
köszönetnyilvánítás, a közlemény elkészí-
téséhez támogatást nyújtók listája, iroda-
lom. További (al)fejezetcímek is megjelöl-
hetõk, ha azt a dolgozat igényli.

Mivel lapunk részt vesz a hypertono-
logus képzésben, ezért kérjük, hogy csatol-
jon dolgozata legfontosabb gondolatai
alapján három tesztkérdést.

Az irodalmi hivatkozások megjelölése a
hivatkozás sorrendjében történjen. Az iro-
dalomjegyzékben csak megjelent vagy köz-
lésre elfogadott munkák szerepelhetnek.
Amennyiben az idézett munka nem teljesí-
ti a fenti feltételeket, az idézés a szöveges
részben zárójelek között feltüntethetõ. Fo-
lyóiratban megjelent közleményre hivat-
kozás esetén a feltüntetés sorrendje: a cikk
szerzõje (vezetéknév, majd keresztnév el-
sõbetûs rövidítése) – hatnál több szerzõ
esetén az elsõ három szerõ után mtsai., il-
letve et al. jelölés –, címe, a folyóirat neve
vagy az Index Medicus által rendszeresített
rövidítése, a megjelenés éve, a kötet száma,
a cikk elsõ és utolsó oldalának száma (pl.
International Committee of Medical Jour-
nal Editors. Uniform requirements for
manuscripts submitted to biomedical
journals. Br Med J 1988; 296:401-405.).
Könyvbõl vagy egyéb monográfiából szár-
mazó tényanyagra hivatkozás esetén jelö-
lendõ a könyv szerzõje vagy szerkesztõje, a
könyv címe, a könyv kiadója, a kiadás he-
lye, a kiadás éve, az idézett szakasz elsõ és
utolsó oldala. Fényképes ábra esetén elsõ-
sorban az átlagos, 127x173 mm-es képmé-
retre kell törekedni, de ne haladja meg a
203x254 mm-es képméretet. Indokolt

esetben színes dokumentációt is elfoga-
dunk. Az ábrák, képek hátoldalán puha ce-
ruzával kérjük feltüntetni elhelyezkedésük
sorszámát. A táblázatok rendelkezzenek
rövid címmel és sorszámmal. Az ábrama-
gyarázatok külön lapon, az ábra sorszáma
és címe mellett szerepeljenek. A laboratóri-
umi vizsgálatok SI mértékegység-rend-
szerben történõ megadása mellett a térfo-
gat, a súly, a tömeg, a magasság metrikus
egységû, a hõmérséklet Celsius fokos, a
vérnyomás Hgmm-es dimenzionálással le-
gyen ellátva. A gyógyszerek említése ese-
tén a kereskedelmi név zárójeles feltünteté-
sének lehetõsége mellett a hatóanyag nem-
zetközi nevét használjuk.

A cím és az összefoglaló ne tartalmazzon
rövidítéseket. Amennyiben a szöveges
részben nemzetközileg elfogadott rövidí-
téseket alkalmazunk, használatának elsõ al-
kalmával zárójelben a teljes szókapcsolat
feltüntetendõ.

A kéziratokat kísérõ levélben kérjük je-
lezni, hogy a szerzõk a közleménnyel
egyetértenek (és ezt aláírásukkal demonst-
rálják), valamint lemondanak az újság javá-
ra a kiadási jogról. Írásbeli engedélyt ké-
rünk mellékelni a már közölt adat/ábra fel-
használása, felismerhetõ személy ábrázolá-
sa, szerzõnek nem minõsülõ személy nevé-
nek említése/feltüntetése esetén. A szer-
kesztõség az általa felkért szakértõk szemé-
lyét titkossággal kezeli. A kézirat tulajdon-
joga a megjelenésig a szerzõt illeti meg, a
megjelenés napján tulajdonjoga a lapot ala-
pító társaságokra száll. A megjelent kéz-
iratok megõrzésére szerkesztõségünk nem
tud vállalkozni.

A KÉZIRATOK BEKÜLDÉSE

A kéziratok témától függõen az alábbi cí-
mekre nyújtandók be:

Az összefoglaló („Review”) közlemé-
nyeket, a téziseket és kongresszusi beszá-
molókat a fõszerkesztõ címére kell külde-
ni:

Dr. Radó János
1065 Budapest, Hajós u. 25.

A többi közlemény (alapkutatással, kí-
sérletes vizsgálatokkal, klinikai tanulmá-
nyokkal foglalkozó munkák, esetismerte-
tések stb.) a felelõs szerkesztõnek postá-
zandó:

Dr. Alföldi Sándor
Semmelweis Egyetem,

Általános Orvostudományi Kar,
I. Sz. Belgyógyászati Klinika

1083, Budapest, Korányi S. u. 2/a

SZERZÕINKNEK
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