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Tavaszra varva...

A zokkenémentes kiado-
vdltds utdn tovdbb folytat-
juk a szerkeszt6k-rovatve-
zet6k segitségével a bd
egy évvel ezelStt megkez-
dett megujitdsi [épéseket.
Ennek a folyamatnak az
idei évben legfontosabb
eleme, hogy a Gyermek-
gyogydszat folydirat jelentds részét fogjak képezni
a TOVABBKEPZESI 6sszefoglalé kozlemények. A
mostani, mdrciusi szdmban is |dthatjdk ezt a kollé-
gdk, hiszen olyan témadkat vdlasztottunk (post-
natalis cardiovascularis adaptdcid, infantilis coli-
ca, Alagille-szindréma, gorcsroham), amelyek
minden gyakorlé orvos szdmdra tartogat hasznos
ismereteket. Ennek a célnak az érdekében javasol-
juk, hogy a kongresszusi beszamoldkat is ilyen
szellemben készitsék el a kollégdk. Erre a rovatra is
taldlhatunk a mostani szamban egy példdt, vagyis a
FIGYEGAMU - Fiatal Gyermek-gasztroenterolégu-
sok Munkacsoport konferencidja (Gasztroentero-
I6gia, Hepatolégia és Tdpldlkozdstudomdnyi kon-
ferencia) legfontosabb ,utravalé-tudnivalé” gon-
dolatait tovdbbképzési jelleggel foglaltuk ossze
(92. oldal).
Az eddigi rovid és tomor rovatokat megtartva (Ké-
pes esetek, Kutatéi sarok, Genetikai sarok) djabb
rovatokat szeretnénk bevezetni. Dr. Holl6dy Kata-
lin docens asszonynak készonhetSen, elindult egy
EEG-tovdbbképzé rovat, aminek az a szdndéka,
hogy olyan gyakori neurolégiai kérképek EEG-elté-
réseit ismertesse, ami egy nem neurolégus kolléga
szdmdra is érdekes és informativ. Hasonl6 jelleggel
terveziink EKG-, Laboradatok- és Intenziv-PIC |éle-
geztetési rovatot is.
A kozeljové tervei kozott szerepel, hogy ezekhez a
Tovdbbképzési kozleményekhez a kapcsolédé
tesztkérdések helyes megolddsai a szakvizsga
szempontjdbél el6nyt jelenthessenek. Igy a kredit-
pontokon tdl tovdbbi hozzdadott értéket jelente-
nek.
Orommel jelentjiik, hogy a 2013-ban a Gyermek-
gyogydszat folydiratban meghirdetett kreditpontos
teszteket kozel 100-an oldottdk meg rendszeresen,

igen jo taldlati ardnnyal. Az egész éves aktivitdst
tekintve a legtobb helyes vdlaszt Dr. Kondds Judit
érte el, aki a lehetséges vdlaszok 81%-at toltotte ki
helyesen. Errél részletesebben a 109. oldalon ol-
vashatnak. igéretiinkhoz hiven a Magyar Gyermek-
orvosok Tdrsasdga 100 000 forint jutalomban ré-
szesiti. Ezt a lehet&séget az idei évben is felajdnl-
juk a kollégdknak, tehdt megéri az, hogy laprél-
lapra oldjdk meg a kozlemények végén taldlhaté
tesztkérdéseket, lehet6leg minél tobbet-helyesen.
Természetesen a mostani, marciusi szamban is ta-
ldlhaté Arc-csék, ahol Dr. Soltész Gyula pro-
fesszor urral olvashatnak egy nagyon tartalmas,
eredeti gondolatok b&séggel tartalmazé beszélge-
tést.

A Képzémiivészeti részben pedig egy nagyon iz-
galmas témdt olvashatnak a keleti és a nyugati md-
vészetek taldlkozdsi pontjairdl.

Megemlékeziink a tragikus hirtelenséggel elhunyt
Dr. Nobilis Andrdsrdl, a Semmelweis Egyetem II.
Sz. N&gyodgydszati Klinikdjdnak osztdlyvezetdjé-
r6l. Andrds nagy formdtumd orvos volt, aki
szerényen, precizen és nagy odaaddssal gyogyitot-
ta a koraszulott csecsemdket.

Mdrcius van, itt a tavasz, amit valamennyien ldtha-
tunk. Esztinkbe juthat a Hyde park vak koldusdanak
torténete: egy kéregetd koldus nyakdban egy tdbla:
Vak vagyok, adjatok egy kis pénzt. Egyszer csak
odalép egy fiatalember a koldushoz és megszélitja:
Te koldus, hany fontot kapsz egy héten? — Altald-
ban 70-80 fontot. — No, idefigyeljél, letorolom ezt
az frdst, és irok ide egy mdsik szoveget. Egy hét
mulva visszajovok, sokkal tobb pénzt fogsz kapni
az emberektdl, de nem kérdezheted meg, mi van a
tdbldra frva. Az egy hét elmdlik, a vak koldus meg-
ismerve a fiatalember lépteit, felkidlt: — Uram, a hé-
ten tobb mint 500 fontot kaptam. Igen nehéz volt
megdlini, de nem kérdeztem meg, mit irtdl a tdbla-
ra. — Atdbldra az voltirva, hogy Jon a tavasz, de én
nem ldthatom...

Veres Gdbor
fészerkeszts

Tesztkérdések a 2014-es évben is! Ez évben is az Gsszes tesztet (6 lapszdm osszesitett pontszdmai alapjdn) legjobban
megoldé 100 ezer Ft jutalomban részestil. Amennyiben pontegyenl&ség alakulna ki, akkor a rovidebb bekiildési id6 fog
donteni. Ezen kivil minden megfejtd, akinek valaszai haromnegyed részben helyesek, 8 kreditpontot tudhat magaénak!
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Elment egy igaz ember

Eletének 56. évében elhunyt Dr. Nobilis Andrds, a Semmelweis Egyetem Il. Sz. Sziilészeti és N&gyo-
gydszati Klinika Neonatoldgiai Intenziv Osztdlydnak vezetgje

December 20-dn tragikus hirtelenséggel elhunyt
Dr. Nobilis Andrds egyetemi docens, klinikank
Neonatolégiai Intenziv Osztdlydnak vezetGje. 56
éves volt.

,Olyan csénd van igy nélkiled,
hogy szinte hallani,

amit még utoljdra

akartdl mondani.”

Tegnap még a Kordnyi-projekt kere-
tében megvaldsulé gyermekgydgya-
szati strgd@sségi elldtds részleteit ter-
veztik. Tegnap még arra kértél,
hogy a finanszirozdsi nehézségek
ellenére vegyem meg az Osztdlynak
az uj Astrup gépet.

Megveszem, Andrds!

Dr. Nobilis Andrds 1957-ben sztile-

tett Budapesten. Az egyetem elvég-

zése utan néhdny utkeress év kovet-

kezett, majd Esztergomban kezdett

dolgozni gyermekgyodgydszként.

1988-ban valt egyetemiink polgdra-

vd, 8 éven keresztiul dolgozott az I. Sz. N6gydgyad-
szati Klinika Perinatoldégiai Intenziv Centrumadban.
1996-ban Paulin Ferenc professzor hivdsdra érke-
zett a ll. Sz. NGi Klinikdra, majd rovid idé mdlva a
PIC osztdlyvezetdje lett.

2008-ban védte meg egyetemi doktori értekezését.

A magyar perinatolégia Gttorgit kovetd elsé, maga-
san képzett generdcié kiemelkeds képviselGje
volt. Egyik vezetSje azoknak az elkotelezett szak-
embereknek, akik a jelenlegi, magas szfnvonalon
mikodd magyar koraszulott-elldtast megdlmodtdk
és megvaldsitottak.

Kiemelked6 szakmai és emberi kvalitdsait 2008-
ban Batthydny-Strattman Ldszlé-dijjal ismerték el.
Szamtalan kozéleti funkcidja kozul kiemelendd a
Szakmai Kollégium Neonatolégiai Tandcsdnak
elndksége.
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Faradhatatlanul dolgozott a PIC fej-
lesztésén, az osztdly feldjitdsa és at-
épitése nagyrészt személyes eréfe-
szitéseinek koszonhetSen valdsult
meg. Az elmdlt évben a Kordnyi-
projektnek koszonhetSen kialakulo
Uj Intenziv Centrum fejlesztése és
tervezése kototte le energidja nagy
részét. Mindemellett természetesen
folyamatosan kizdott taldn az
Osszes kozll legesendébb betege-
ink, a koraszulottek életéért és
egészségéért.

Minden tidlzds nélkal mondhatjuk,
hogy gyermekek szdzai koszonhetik
életiiket Nobilis doktornak, és csa-
lddok szdzai azt, hogy koraszulott

gyermekiket egészségesen vihették haza.

,Nem hal meg az, ki millickra kélti
Dds élete kincsét”

A szélesebb csaldd és a kollégdk, bardtok mellett
felesége és két fia gydszolja.

A Balaton szerelmese volt, legjobban a csalddja
korében Szemesen toltott idSt szerette. VéEgss
nyughelye is Balatonszemes lesz.

Mdrai Sdndorral: ,Most pontot teszek, ... emlékez-
ni és hallgatni akarok.”

Pihenj békében Andrds, és dlmodd tovdbb az éle-
tet!

Acs Ndndor dr.
a ll. Sz. N&6gydgydszati Klinika igazgatdja
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LARC-CSOK”

Soltész Gyula professzor trral beszélget Veres Gdbor

Tisztelt Soltész Professzor Ur! Kedves Gyula! Tiz
évig voltdl a Pécsi Tudomdnyegyetem Gyermekkli-
nikdjanak igazgatéja (1997-2007), jelenleg az
Egyetem emeritusz professzora, hogyan emlékszel
vissza a kezdetekre?

Sok-sok beteg kis-
gyermek, hasme-
nésjarvanyok, bér-
kittéssel jaro ferts-
z6 betegségek.
Gyakori  ugyelet,
rengeteg inflzio,
hosszid, kinos per-
cek, negyeddrdk,
mire végre-valaha-
ra sikertlt véndt ta-
l[dlni a tapasztalt,
segit6kész n6vérek

kozrem(kodésé-
vel. Az ugyelet

utdn teljes munka-

nap kovetkezett (ha az tgyelet szombaton reggel
kezdsdott, akkor hétfén délutin mentiink haza),
ami igen megterhel6 volt, de biztositotta a ,folya-
matos betegészlelést”. A mai rendszer (lgyelet
utdn pihenénap) humdnusabb az inspekci6zé or-
vosok szdmdra, de a pdciensek idénként panasz-
kodnak, hogy minden nap mds orvos ldtja ket.

A fizetés akkor sem volt magas, de fiatalok, egész-
ségesek, lelkesek és vidamak voltunk. Szerettem
egyedili gyakornokként dolgozni még a nagyobb
osztdlyokon is, mert akkor tudtam, hogy minden
csak az én dolgom és nagyon sokat tanultam az
osztdlyvezet§ tandrsegédtsl vagy adjunktustol.
Minden beteget én vettem fel és ,stdtuszoltam”, de
afizikdlis vizsgdlatot minden egyes esetben az osz-
talyvezet§ is elvégezte, amit sohasem tekintettlink
bizalmatlansdgnak, hanem a beteg biztonsdga vé-
delmének és tanuldsi lehet&ségnek.

Ma mar szinte hihetetlennek tdnik, hogy nem volt
HBCs pontvaddszat, ,kontrolling”, és egyéb ha-
szontalan és |élekold latszattevékenység, tobb id6
maradt a lényegre, a betegekkel valo foglalkozas-
ra.lgaz, hogy nemvoltsajnos UH, CT és MR sem...
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A ,kezdetekhez” végil egy rogeszme. Nézetem
szerint minden orvosnak a diploma atvétele el&tt
kotelez6 lenne eltdltenie néhdny napot ,egyszer@”
fekvGbetegként egy dtlagos magyar kérhdzban. Ak-
kor a pdlydja kezdetén mindjdrt megtudnd, milyen
érzés a mdsik olda-
lon sokszor telje-
sen kiszolgdltatott-
nak lenni, nemegy-
szer sanyaru korul-
mények kozott.

Ki volt a tanitémes-
tered? Mi volt az a
mondat, az a gesz-
tus, ami még most
is benned él és se-
gitett abban, hogy
jo orvos legyél?

Kerpel-Fronius Odén, akinek TDK-s hallgatéja is
voltam, keltette fel érdeklédésemet a gyermek-
gyogydszat irdnt. Legjobban tantermi el6addsainak
betegbemutatéi ragadtak meg. Ezt az élményt
Szentdgothai Jdnos Kerpel-Fronius temetésén el-
mondott beszédének rovid részletével tudnam leg-
jobban érzékeltetni: , ...kézbe véve a kis testet,
mozgékony ajkainak egy borkdstolé miivész szir-
csolé-kostolgaté mimikdjatol kisérten gusztalta a
természet djonnan készilt remekét...” A tantermi
betegbemutatét igen hatdsos oktatdsi médszernek
tartottam, amelyet Mestydn Gyula és Méhes Kdroly
professzort kovet6en magam is alkalmaztam, lehe-
t6ség szerint minden tantermi el6addsomon.

Budapestre tdvozdsa miatt munkakapcsolatom
Kerpel-Fronius professzorral nem volt hosszu, kép-
zésem és orvosi magatartdsom kialakitdsdban a
dontd stimulusokat Mestydn Gyula professzor trtol
kaptam. Taldn kristdlytiszta logikdja és rendkivili
[ényegmegragadé képessége voltak azok a kvalitd-
sai, amelyek mdr, mint medikust elsGsorban von-
zottak. Kés6bb megismertem impulziv, tempera-
mentumos, szangvinikus és magdval ragadé egyé-
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niségét is. Tanitdsdnak kiemelkedd férumai a be-
tegdgy melletti kozos elmélkedések és a sokszor
szinte késhegyig mend vitdk, tandcstermi beteg-
megbeszélések voltak. Csak a tényeket és az észér-
veket fogadta el.

A mentor, a j6 tanitomester szerepe meghatdrozé
egy fiatal életében. Ugy latom, hogy a fiatal orvo-
sok igénye erre ma nagyobb, mint valaha. Lehet.
hogy nemcsak a szerz6k feltletességét, hanem a jo
mentor hidnydt is tikrozte az a j6 néhdny gyengébb
szinvonalu el6Gaddskivonat is, ami az idei MGYT
nagygy(lésre benydjtdsra kertlt.

Mennyiben értesz egyet abban, hogy valaki el6bb
PhD-iskolat végez, és aztan indul neki a gyakorlati
orvoslasnak?

Klinikus szdmdra ez nem jé inditds. A vérbeli klini-
kus, az igazan gydgyitani akaré frissen végzett or-
vos szamdra az optimdlis pdlyakezdés a szoros, be-
tegdgy melletti mindennapi kapcsolat a paciensek-
kel és tapasztalt klinikus kollégdival, tanftémeste-
reivel. A gyermekgyodgydszat a megfigyelés mdvé-
szete, minél tobb id6t kell a betegek kozott eltolte-
ni, kiilonosen a végzés utdni dontd néhdny évben,
amikor a fiatal orvos befogadé és tanuldsi képessé-
gei a legjobbak. Mesterei ekkor tudnak legnagyobb
hatdssal lenni ra. Tuddsuk, klinikusi tapasztalatuk,
muveltségik, jellemuk, tirelmuk, tapintatuk meg-
hatdrozé modell egy életre sz616 orvosi szemlélet
és a ,betegdgy melletti j6 modor” és az empatikus
beteg-orvos, szlil6-orvos kapcsolat kialakitdsaban.
A leend6 gyermekgydgydsz képzésének fontos ré-
sze a nGvérektdl tanult és ellesett tudds és tapaszta-
lat is, kiilonosen a csecsemdgydgydszat teriletén.
A sziil6kkel torténd beszélgetések idGigényesek,
sokszor teszik prébdra az orvos tiirelmét, de nélki-
l6zhetetlen részei a gyégyitdsnak.

Néhdny éves klinikai gyakorlat utdn vagy a szak-
vizsga korul (azoknal, akik tudomdanyos didkkoro-
sokként a kutatémunkdba mar belekdstoltak, ko-
rdbban) megkezd&dhet a tudomdnyos aktivitds.
Kozhely, de igaz, hogy a klinikai kutatdsnak a be-
tegdgy mell6l kell kiindulnia. Az egyetemi kliniku-
si karrier szempontjdbél a PhD-fokozat megszerzé-
se legaldbb két ponton is problematikus. A rend-
szer eredetileg az alapkutatds szdmdra kerult kidol-
gozdsra. Azokban az orvos-biolégiai kutatdsban
élenjdro orszdgokban, ahonnan dtvettik, a klini-
kus egyetemi el6menetele szdmdra a PhD-fokozat
jelent6sége — nagyon helyesen — kisebb, mint na-
lunk. Ugyanakkor Magyarorszdgon a klinikai kuta-
tdshoz sziikséges infrastruktira kevésbé kiépilt és
forrasszegény. Nem lenne szabad tehdt a PhD-fo-
kozat megszerzését er6ltetni, és tudomdsul kell azt
is venni, hogy nem mindenkinek van egyforman te-
hetsége és affinitdsa a klinikumhoz és a kutatas-
hoz, valamint azt, hogy az egyetemi klinikdknak
éget§ szuksége van kivdlé klinikusokra, szenior
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munkakorokben is, fuggetlenul attél, hogy van-e
PhD-fokozatuk. Szerencsére, az egyetemek ezt
(utélag) felismervén létrehoztdk a klinikai f6orvosi
stdtust, amivel a kivdlé klinikusok — legaldbb is egy
részét — megtarthattdk. Természetesen az extra-
munkdval jaré PhD-kutatdst el kell ismerni és di-
jazni.

Hogyan lehetne elgsegiteni azt, hogy févdrosi
vagy vidéki kérhazakban dolgozé fiatalok is elmé-
lyiilhessenek a tudomdnyos munkdban, netdn
PhD-képesitést szerezhessenek?

A fentieket is figyelembe véve ez rendkivil nehéz.
A tudomdnyos ambiciéval rendelkezd, de nem
egyetemi klinikdn tevékenykedd gyermekgydgyd-
szok csak sok dldozat, lemondds, megérts és tamo-
gaté csalddi hdttér, valamint nagyon szoros klini-
kai kapcsolat és egylttm(@ikods mentor segitségé-
vel tehetik ezt meg. Az Gigynevezett dllami képzés-
ben hdrom, teljesen a kutatdsra szdnt évet eltolts
PhD-hallgatok el sem tudjdk képzelni azokat a ne-
hézségeket, amelyek egy ,levelezd”, esetleg tdvoli
kérhdzbdl bejaré hallgaténak kell szembenéznie.
Mindezt fokozza a PhD-képzéssel egyutt jaré nem
szorosan kutatéi tevékenység (kreditpontszerzd
tanfolyamok, nyelvvizsgdk stb.), ami sokkal egy-
szerbb egy egyetemi klinikdn dolgozé PhD-hall-
gaténak. Nem csoda, hogy a PhD-fokozat beveze-
tése 6ta eltelt hisz esztend6ben klinikdnkon mind-
0ssze egyetlen PhD-értekezés készilt megyei kér-
hdzban dolgozé kolléga kutatémunkdjabél.

Pdlyad sordn orszagos és nemzetkozi hirnévre leg-
inkdbb a diabetes-endokrinolégia teriiletén tettél
szert. Mit emelnél ki a témdval kapcsolatban egy
fiatal palyakezdé szamadra, ami talan nem annyira
koztudott vagy éppen djdonsdg (,hot topic”)?

A gyermekkord diabetesesek szdma az elmdlt ha-
rom évtizedben vildgszerte, fgy hazdnkban is meg-
hdaromszorozédott és a cukotbetegség egyre fiata-
labb életkorban manifesztalédik. Ezzel az aggasz-
té tendencidval (ami sajnos egyéb szervspecifikus
autoimmun betegségekkel, pl. a thyreoiditisszel és
a gyulladdsos bélbetegségekkel kapcsolatosan is
megfigyelhets) egy id6ben a diabeteses gyermekek
kezelésében a farmakotechnoldgiai paradigma
(inzulinanalégok, inzulinpumpa, vércukorszint-
érzékeldk stb.) vdlt uralkodéva. Sokan ettsl vartak
a megoldast. Kidertlt azonban, hogy 6nmagdban
ez nem hozta meg az attorést, kiilonodsen a kamasz-
kord gyermekeknél, és egyre nagyobb jelent&sége
lesz a gondozds pszichoszocidlis aspektusainak is.
Mindez — mint dltaldban a krénikus betegek gondo-
zdsa — kivdloan képzett, nagy tapasztalattal rendel-
kezg, empatikus gyermekgydgydsz klinikus specia-
listdkat és rengeteg id6t igényel, és id&nként
pszichésen is megterhel§ az orvos szdmdra is.
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Ha 6t hires embert meghivhatndl egy beszélgetés-
re, kik lennének azok és miért?

Somogyi Mihadlyt (,Somogyi effektus”, post-
hypoglykaemids hyperglykaemia inzulinnal kezelt
diabetesesekben) a mult szdd hiszas éveinek ele-
jén dltala kidolgozott inzulinextractiés eljards mi-
att, ami lehet6vé tette az inzulin ipari mértékd els-
allftasat. Szivesen hallgatnam Mikszdth Kalmaén és
Faludy Gyérgy beszélgetését, hogy élvezzem (rdi,
koltsi nyelvezetiket, finom humorukat, amint el-
mesélik hallatlanul érdekes, kalandos életiik fordu-
latait. Pergolesit és Lennont pedig arrél kérdezget-
ném (gyermekes naivitdssal), hogy mi lehetett an-
nak a titka, hogy oly fiatalon alkottak annyi gyo-
nyoriséges zenét és dallamot.

Ha nem lehettél volna orvos, akkor mi lettél vol-
na?

Szilileim nagyon szerették volna — és egy ideig ma-
gam is foglalkoztam a gondolattal —, hogy tanar
legyek.

Hosszu és értékes orvosi palyad sordan milyen ta-
nulsdgos esetet, tévedést lattdl, amibdl a legtobb
fiatal okulhatna?

Fél évszdad alatt sok ilyen eset el6fordult, nem tud-
nék kiragadni egyet, amibdl dltaldnos tanulsdgot

lehetne levonni. A tévedések elkerilhetetlenek,
nem az a j6 orvos, aki sohasem téved (hiszen ilyen
ember nincs), hanem az, aki viszonylag ritkdn té-
ved, és ez csak annak adatik meg, aki jol képzett,
ismeri tuddsdnak hatdrait, id6ében tovabbkdildi a
beteget és sokat konzultal kollégdival, és akiben
sohasem merilnek fel hitdsagi kérdések a beteggel
kapcsolatban.

Ha egy gondolatban meg kellene fogalmaznod,
hogy mit iizensz a jelen és jov6 orvosainak, akkor
mi lenne ez? Mi a Te arc-csé6k lizeneted?

Ne sajndljdk az id6t az anamnézis felvételére, a fi-
zikdlis vizsgdlatra és a gyermekekkel és a sztil6kkel
torténd beszélgetésekre. A pdciensek szdamadra is
természetes, hogy a leleteket ma a szamitégép kép-
ernyGjérél olvassa le arendel6ben az orvos. De ha-
mar észreveszik, ha orvosuk tobb id6t tolt a szami-
tégéppel, mint veliik, és ez a bizalom megrendulé-
sének, és az ,alternativ medicina” felé forduldsnak
kezdete lehet.

Tisztelt Professzor Ur! Kedves Gyula! Készénjiik a
beszélgetést, az itravalo gondolatokat! Jo egészsé-

get, szerencsét és munkakedvet kivanunk a tovab-
biakban!

Soltész Gyula (1942)

A Pécsi Tudomdnyegyetem Gyermekklinikdjanak professor emeritusa, gyermekgyégydsz, endokrinolo-
gus és diabetolégus. Egyetemi tanulmdanyok: Pécsi Orvostudomdnyi Egyetemem. Hosszabb tanulmadny-
utak: Londoni (1972-73) és az Oxfordi (1982-83) Egyetem. Eletit: 1995 6ta egyetemi tandr, 1997 és
2007 kozott a Pécsi Gyermekklinika igazgatéja. Vendégprofesszor: Newcastle-i, a Sydney-i és a Har-
vard Egyetem. Az Eurépai Diabétesz Tdrsasdg alelnoke (1999-2001), a Magyar Diabétesz Tarsasdg ve-
zetGségi tagja (1984 ota), elnoke (2002-2008), a Gyermekdiabétesz Szekcié elndke (2000-2008), az
Eurépai Unié tudomdnyos tandcsadé testiletének tagja (2006-2012), az Eurodiab nemzetk6zi kutato-
hdlézat koordindtora (1999-2010), az Eurdpai Diabétesz Alapitvdany Kozép-Kelet-Eurépai Kutatdsi
Alapjanak igazgatéja (2011-2014), 1989 6ta a Magyar Orszdgos Gyermekdiabétesz Regiszter vezetdje.
A Magyar Tudomdnyos Akadémia doktora. Munkahelye 1967 6ta a Pécsi Gyermekklinika, ahol jelenleg
az endokrin-diabétesz osztdlyon, nyugdijas, 6nkéntes segitd. Részt vesz az orvostanhallgaték és szakor-
vosok képzésében, valamint ,A gyermekkori diabétesz epidemiolégidja és immunologidja” cimd
PhD-programot irdnyitja. Publikdciék: tobb mint kétszdz tudomdnyos dolgozat (fele angol nyelven)
szerzGje. Konyvfejezeteinek a szdma 26, ebbdl angol nyelvl 18. Egy angol nyelvi monogrdfia és két
egyetemi jegyzet tarsszerzGje. Szamos pdciens-edukdciés kiadvdny szerzgje, legutébb 2009-ben jelent
meg a Dr. Fovényi Jozseffel kozosen irt ,Inzulinnal kezeltek kézikonyve” cfm( kotet. Kitiintetései: ,Ki-
vdlé munkaért” (1983), ,Pro Universitate (1989), ,Hetényi Géza” pdlyadij (1992), Akadémiai Dfj
(1994), Széchenyi Professzori Oszténdij (1997), ,Szentdgothai Dij (1998), ,Pro Diabetologia” Dij
(2004), ,Barta Lajos” Dfj (2004), ,Magyar Imre” Dfj (2006), Schopf-Merei Dij (2007) és Kerpel-Fronius
Dij (2009). Csaldd: Felesége Dr. Szentirmay Marta fogszakorvos, periodontolégus, a Pécsi MAV Rende-
[Gintézet igazgatéhelyettese. Péter fia (jogi és kozgazdasz diploma) zenei menedzser, rendez-
vényszervezé (Pécs City Karneval) és kiadovezetd (AM:PM Music), a Pécs Aktual X videoklip
rendezdéje, amely a www.zene.hu szavazasa alapjan a 2011. év legjobb videoklipje volt. Idé6-
toltés: szabadidejének kedvenc id6toltései a zene, a természetjaras, a fényképezés (fak) és a
versek (,Tolgyek és Holgyek”).
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A probiotikumok gyermekkorban torténé alkalmazasaval
kapcsolatos kérdések és evidenciak — I.

Questions and statements at the administrations of probiotics in Pediatrics

Gardos Laszl6 dr.

Az elmilt években a humdn genom projekt ,mel-
[éktermékeként” kifejl6d6 dj molekuldris genetikai
vizsgdlati médszereknek (nukleinsav, fehérje és
metabolit egyidében, parhuzamosan torténd anali-
zisének — genom, proteom, metabolom) készénhe-
téen jelentGsen megvdltozott az ismeretanyagunk
a bél baktériumflordjarsl, a velink(benniink) é16
humdn mikrobiomrél. A gastrointestinalis tractus-
ban elhelyezked§ bakteriumok mind sejtszéamuk-
ban, mind genetikai anyagukban jelent&sen meg-
haladjdk a gazdaszervezetét, s naprél napra egyre
tobbet tudunk meg errél a sokszor mdr 6nallé
szervnek tekintett, kb. 1-1,5 kg tomeg( mikrobidlis
Ookoszisztémdrol, melyet az emberi szervezettel
egyltt (egymdsra utalva) ,superorgan”-ként is
szoktak djabban emlegetni az irodalomban.
Ugyancsak egyre tobbet tudunk meg ezen hatal-
mas bakteridlis 6koszisztéma szerepérél az egész-
séglnk, illetve az egyensilyok felboruldsa eseté-
ben betegségeink kialakuldsdban. Az elmult évti-
zedben jelentds szerepet kaptak azon elméleti ku-
tatdsok, melyek a jétékony baktériumok szerepét
vizsgdltdk, illetve a humdn intestinalis fléra modu-
ldldsdnak a kovetkezményeit probdltdk felmérni,
feltérképezni (1).

A probiotikumok (PB) a (WHO) definicié szerint
olyan él6 organizmusok, melyek ha elegendd
mennyiségben jutnak az emberi szervezetbe, ak-
kor az egészségi dllapotunk szempontjabél valami-
lyen elényt, nyereséget fognak eredményezni. Ez
jelenthet védettséget valamilyen fenyegets koral-
lapottal szemben, vagy gydégyuldst valamilyen be-
tegséghdl a jotékony hatdsd baktériumoknak ko-
szonhetden. Megnyilvdnulhat mindez valamilyen
gastrointestinalis kérkép prevenciéjdban, terdpid-
jdban, de a koraszulottintenziv elldtdstél, az infek-
tolégidn keresztil az obezitds terdpidjdig széles
palettdn mozog az elméleti/gyakorlati cost benefit
lehetGsége.

Mikozben az elméleti kutatdsok sordn egyre tobbet
tudunk meg, a funkciondlis és metagenom vizsgd-
latok segitségével a PB-k potencidlis jotékony hatd-
sairdl, ezzel pdrhuzamosan a hétkéznapi alapelld-
té orvost vagy klinikust folyamatosan bombdzzdk a
kilonboz6 termékeket forgalmazé cégek, ajanlva
az dltaluk forgalmazott PB-t(-ket) tartalmazé ter-
mékeket a legkilonbozébb tinetek, panaszok,
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tiinetegylttesek és betegségek kezelésére, megels-
zésére. Az elméleti kutatdsok eredményei és a min-
dennapi gyakorlati alkalmazds k6zo6tt azonban na-
gyon jelentds a hiatus, azaz az esetek dontd tobb-
ségében hidnyoznak a magas evidenciaszint(,
megbizhaté klinikai vizsgdlatokon alapulé tények
és bizonyitékok. A leggyakoribb hidnyossdg a nem
megfelelGen tervezett, kivitelezett és értékelt klini-
kai vizsgdlatok, melyek gyakran csak alacsony
esetszdmot dolgoznak fel. Ugyancsak mindennapi
probléma, hogy a gyakran cégek dltal szponzoradlt
vizsgdlatok eredményei ellentmonddsosak, sok-
szor egyoldaldak. Ha a gyermekgydgydsz nem akar
elveszni a gyogyszercégek marketing tevékenysé-
gének slrd erdejében, akkor nap mint nap meg kell
gy6zG8dnie, hogy az ajdnlott probiotikus készitmé-
nyek mogott milyen tudomdnyos tények dlinak. El
kell kertlni azokat a gyakori csapddkat, amikor a
gyoégyszercégek egy adott baktériumtorzs laboraté-
riumi vagy klinikai vizsgdlata sordn nyert ered-
ményt dltaldnositjdk, és azt a vizsgdlatban tesztelt
baktériumtorzshoz hasonlé vagy attél jelentdsen
eltérd baktériumtorzset tartalmazé probiotikus ké-
szitményre ,lgyes” marketing fogdssal ,kiterjesz-
tik” és a rekldamanyagukban hasznositjdk. Ugyan-
csak fontos kérdés, hogy milyen dézisban alkal-
maztdk a klinikai vizsgdlatokban az egyes PB-ket
és milyen mennyiségben (CFU/ml) tartalmazza az
adott probiotikus termék a kérdéses baktériumot.
Valészintleg 10°~10” CFU/ml lehet a hatdsos d6zis
(2), de ezt minden egyes kérkép és minden egyes
PB esetében egyedileg kell meghatdrozni.
Tanulmdnyunkban megprébdltuk végigvenni a leg-
gyakoribb gastrointestinalis kérképeket, megvizs-
gdlva, hogy az egyes baktériumtorzsek esetében
milyen klinikai evidencidk segithetik a gyakorlé
gyermekorvos munkdjat.

Milyen potencidlis(elméleti) hatdsa lehet
a PB-knek?

= A PB-k moduldlhatjédk az immunrendszert (leg-
gyakrabban az ileum szintjén — GALT), és igy el-
méletileg hatdssal lehetnek az allergids betegsé-
gekre, az autoimmun kérképekre és a fert6zések-
re adott vdlaszra.

= A mésik f6, potencidlis ,tdmaddsi hely” a vastag-
bél, azaz megvdltoztathatjdk a bél baktériumflo-
rdjdnak a metabolikus aktivitdsdt (,bioer6md”) —
ennek tobbek kozott az anyagcesere, a sorvadds,
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obezitds kérdéskor vizsgdlata sordn van kérélet-
tani jelentGsége, de az itt képz6ds kisméretd
zsirsavaknak (butirdt stb.) immunmoduldlé sze-
repet is feltételeznek.

= A harmadik hatdsmechanizmus, mellyel segithe-
ti a gyégyuldst a PB, az a bélfl6ra megvdltoztata-
sa, azaz a dysbacteriosis megsziintetése, a kdros
baktériumok kiszoritdsa, a normdlis baktérium-
fléra egyensilydnak a visszadllitdsa.

Emellett még szamos elméleti tedria, laboratériumi
korilmények kozott igazolt kutatdsi eredmény
ajanlja a PB-k potencidlis elméleti hatdsossdgdt/al-
kalmazdasat a klinikai gyakorlatban prevenciés, te-
rapids célbdl — az esetek jelentds részében azon-
ban egyenlére még megbizhaté klinikai evidencidk
nélkul.

A kovetkez6kben az el6bbi elméleti meggondola-
sok alapjdn a gyakorlatban kiprobalt és a klinikum-
ban vizsgdlt terdpids lehet&ségeket értékeljik az
irodalmi adatok alapjdn, és prébdlunk meg ajanla-
sokat megfogalmazni az alapelldtdsban vagy kér-
hdzakban, klinikdkon praktizdl6é gyermekorvosok-
nak.

Hatékony-e az antibiotikus kezeléshez
kapcsol6d6 hasmenés
megel6zésében/kezelésében a PB ?

A terlleten és osztdlyon (néha indokolatlanul)
adott széles spektrumu antibiotikus kezeléseknek,
az intenziv osztdlyokon alkalmazott kombindlt an-
tibiotikus terdpidknak egy potencidlis szov6dmé-
nye az antibiotikumok addsét kovetSen kialakulo
dysbacteriosis és kovetkezményes hasmenés.
A PB-k potencidlisan segithetik megd&rizni az
intestinalis fléra egyensilydt, és ezdltal megel6z-
hetik az enteritis kialakuldsdt. A tobb tanulmdny-
ban vizsgdlt PB-k hatdsdnak az értékelését és a
szisztematikus feldolgozdst, statisztikai elemzést
jelentGsen megneheziti az alkalmazott baktérium-
torzsek heterogenitdsa, a kiilonb6z6 dézisa, eltérd
id6tartamui addsa. Mindezen zavaré tényezék mel-
lett egy kozelmiltban megjelent rendszerezett
osszefoglaldsban dgy taldltdk, hogy valdszintleg
hatdsos a PB-k addsa az antibiotikus kezeléshez
kapcsol6dé hasmenés kivédésében, de mivel a bi-
zonyitottsdg nem egy adott baktériumtorzsre, ha-
nem dltaldnossdgban a PB-k szerepére vonatkoz-
tatva lett meghatdrozva, az el6bb emlitett nagyfo-
ki (baktériumtorzs) diverzitds miatt az evidencia-
szint csak alacsony volt (3). A Saccharomyces
boulardi és a Lactobacillus rhamnosus GG az a két
torzs, melyekkel még viszonylag magasabb evi-
denciaszintl vizsgdlati eredmények jelentek meg a
szakirodalomban (4, 5).
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Az antibiotikum addsa mellett kialakul6 hasmenés
megelbzésére a PB-k valoszinileg hatdsosak (kiilo-
nosképpen a S. boulardi és a Lactobacillus GG), de
tovabbi jol megtervezett €s kivitelezett vizsgdlatok
metaanalizise sziikséges ahhoz, hogy magas szintd
bizonyitékok igazoljdk a hatdsdt és széles kérben
lehessen javasolni rutinszerd addsukat.

Clostridium difficile-infekciéban hatdsos
a PB?

A legtobbszor antibiotikum addsa utdn kialakulé
Clostridium difficile-infekcié (CDI) egyre nagyobb
problémdt jelent nemcsak a felnétt gasztroentero-
I6gidban, infektolégidban, hanem a gyermekgyd-
gydszatban is. Logikusnak tinik, hogy a meggyen-
gult baktériumfléra ,megerdsitése”, illetve a C.
difficile elszaporoddsa megakaddlyozdsa céljdbdl
probiotikus torzseket adjunk a csecsemd&knek,
gyermeknek, kilonosképpen, ha széles spektrumd
vagy kombindlt antibiotikus kezelést kapnak(tak).
23 RKT metaanalizise utdn készitett rendszerezett
osszefoglaléban ugy taldltdk, hogy a CDI kialaku-
ldsdt 64%-kal csokkentette, ha prevenciés célbol
PB-t kaptak a gyermekek az antibiotikum mellé (6).
A kapott eredmény evidenciaszintjét némileg csok-
kentette, hogy nagyon kevés volt a CDI el&fordulé-
sa mind a kezelt, mind a kontrollcsoportokban.
Tobb 6sszefoglalé véleménye szerint megbizhaté
evidencia CDI-ben csak a Saccharomyces boulardi
PB-vel van (7, 8), a tobbi PB-re csak alacsony evi-
denciaszint vagy a bizonyiték teljes hidnya a jel-
lemzé.

A bizonyitékokon alapulé orvoslds szempontjdbaol
vizsgdlva ezeket a kézleményeket azt ldtjuk, hogy
az eredményeik értékét gyengiti, hogy nagyon ala-
csony a vizsgdlt csoportokban a CDI frekvencidja.
A kézepes szintd evidencidt csak a Saccharomyces
boulardi PB esetében taldltak a vizsgdlatok.

Infekcids eredeti akut hasmenésben
eredményes a PB kezelés?

Raciondlis elméleti elképzelés, hogy jotékony bak-
tériumtorzseket adva, megakaddlyozzuk a patho-
gen baktériumok és/vagy virusok elszaporoddsat.
fgy nem meglepd, hogy a fert6zéses eredet( has-
menés kezelésében tobb torzs is hatdsosnak bizo-
nyult. A Saccharomyces boulardi az enteritis id6-
tartamdt 1 nappal, a kérhdzban eltoltott id6t 20
oraval roviditette meg (5). Ugyancsak magas szint({
evidencia igazolja, hogy a Lactobacillus
rhamnosus GG csokkenti a hasmenés frekvencidjat
(4, 5), és kozepes szintl bizonyiték van arra, hogy
a L. reuteri is hatdsos az infekcids eredetd hasme-
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nésben (9). A viszonylag magasabb evidenciaszin-
tek ellenére nagyon vdltozé az egyes vizsgdlatok-
ban taldlt hatds nagysdga és fgy nehezen lehet meg-
mondani, hogy mely PB-t, milyen dézisban és
mennyi ideig kell adni (10).

Az akut infekcios eredetd hasmenés kezelésében
valészindGleg hatdsos néhdny torzs addsa, de tovdb-
bivizsgdlatokra van sziikség ahhoz, hogy pontosan
tudjuk azt, hogy a kiilénbéz6 baktériumtorzsek,
kilonb6zdé dozisai milyen hatdsokat fognak kival-
tani akut fertézéses gastroenteritis kezelésében

gyermekkorban.

Elhiz6d6 hasmenés terdpidjaban effektiv
a PB?

Az elhlizéd6 hasmenés (tobb mint 14 napig tarté
enteritis) gyakori probléma a fejl6dé vildgban,
ahol az enteritishez kapcsol6dé haldlozds egyhar-
maddért felel@s. Metaanalizis vizsgdlta PB hatdséat
a hasmenés idGtartamadra, a székletfrekvencidra az
otodik napon, valamint a kérhdzi dpoldsi id6re — 4
RKT adatainak a feldolgozdsdval (11). A szisztema-
tikus dsszefoglalé sordn igazolédott, hogy PB add-
sa 4 nappal csokkenti a hasmenés idGtartamat, to-
vdbba két RKT-ban csokkent a székletek frekvenci-
dja, egy RKT-ban pedig csokkent a kérhdzban tar-
tézkodds ideje is, de ennek a tanulmdnynak az ér-
tékét csokkenti — ezért fenntartdssal lehet csak elfo-
gadni — az esetszamok alacsony volta.

A metaanalizis eredménye reménykelts, de nem
meggyo6zab, igy jelenleg nem ajdnlott rutinszerden a
probiotikus készitmények addsa elhizddo hasme-
nésben.

IBS kezelésére haszndlhaté a PB?

Régota ismert a kapcsolat a funkciondlis gastro-
intestindlis korképek és a megvdltozott intestinalis
bélfléra, a dysbiosis kozott, ezért nem meglepd,
hogy szdmos tanulmdny kereste az 6sszefliggést a
PB addsa és a funkciondlis tiinetek esetleges csok-
kenése kozott.

Rendszerezett 6sszefoglalé vizsgdlta a kilonb6z6
PB-k hatdsat funkciondlis gastrointestinalis korké-
pek kezelésében (12). A metaanalizis a Lacto-
bacillus rhamnosus GG és a L. reuteri DSM 17938
szignifikdns hatdsdt mutatta ki a funkciondlis hasi
fadjdalom kilonbo6zé formdiban (funkciondlis hasi
fdjdalom — FAF, funkciondlis dyspepsia — FD és
irritabilis bél szindroma — IBS), a legjelent&sebb
hatdst a hdrom forma (FAF, FD, IBS) kozul az
IBS-sel kapcsolédé formdban lehetett igazolni. Az
LGG és L. reuteri DSM 17938 nem viltoztatta meg
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a fdjdalom frekvencidjat, a j6tékony hatdst a fajda-
lom intenzitdsdnak a csokkentésében lehetett iga-
zolni. Egy mdsik, azonos évben megjelent rendsze-
rezett 6sszefoglalé az irodalom szisztematikus at-
vizsgdldsa és a kisz(rt RKT metaanalizise utdn ha-
sonlé kovetkeztetésekre jutott a PB-k hatdsarél a
funkciondlis gastrointestinalis kérképekben, és igy

tovdbb erg@sitette a kordbban kozolt megfigyelése-
ket, kovetkeztetéseket (13).

Meg kell jegyezni, hogy a metaanalizisek validita-
sdt jelentdsen korldtozta a baktériumtorzsek hete-
rogenitdsa, és a feldolgozott RKT-ben alkalmazott
PB-k eltéré dozisa.Tovdbbra sem ismert és igy nem
ajanlhato rutinszerden, hogy milyen probiotikus
készitmény és milyen dozisban adandé funkciona-
lis hasi korképek kezelésére gyermekkorban.

Van hatdsa a PB-knek obstipaciéban?

A PB-k effektivitdsdt az obstipdcié (mint a funkcio-
ndlis gastrointestinalis kérkép) kezelésében négy
RKT metaanalizise vizsgdlta (12). Sem a székletek
frekvencidjat nem novelte egyértelmden, sem a
széklet konzisztencidjdt nem javitotta szignifikdn-
san a per os adott baktérium készitmény. A meta-
analizis a tanulmdnyok feldolgozdsa és szisztema-
tikus kiértékelése utdn nem taldlt meggy6z§6 evi-
dencidt arra, hogy a PB-k hatdsosabbak, mint a
placebo a gyermekkori obstipdcié kezelésében.

A rendszerezett 6sszefoglalé kévetkeztetése, hogy
funkciondlis obstipdcic kezelésében nem igazolt a
PB hatdsossdga.

Megel6zhetd vaﬁy kezelhet6
a csecsemdékori kélika PB-vel?

A csecsem@kori kélika és a baktériumfléra kozotti
Osszefliggés feltételezésének szdmos elméleti alap-
javan, hiszen ismert, hogy a bélnek sajat idegrend-
szere van (,brain of the gut”), és ugyancsak ismert,
hogy a bélben levé baktériumkozosség egy mdr
mdr 6ndllé szervként aposztrofdlt 6koszisztémdt
alkot. A kett6 ,egymdsra hatdsa”, folyamatos
komunikdldsa jol ismert tény, igy nem meglepd,
hogy tobb tanulmdny prébdlta megtaldlni a dys-
biosis és a kélika kozotti 6sszefliggést és prébdlta
megbizonyitani, hogy PB-k addsat kovetSen a
csecsemd&kori hasi fdjdalom csokkenni fog.

L. reuteri DSM 17938 10° CFU dézisban naponta
adva, a kizdrolag anyatejjel tapldlt csecsemdék ese-
tében szignifikdnsan csokkentette (7 nap utdn
50%-ra, 21 nap utdn 30%-ra) a kélika tlneteit, s
mindemellett biztonsdgos és jol tolerdlhato is volt
(14). Egy ugyancsak placebokontrolldlt RKT sordn
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ugyanezen L. reuteri DSM 17938 torzzsel, hasonlé
dézissal végzett vizsgdlatok sordn ugyancsak szig-
nifikdnsan csokkent a kélika el6forduldsa az anya-
tejjel tapldlt csecsemdék kozott (15).

Nemrég megjelent rendszerezett 6sszefoglalé 3
RKT adatait feldolgozva arra a kovetkeztetésre jut,
hogy az anyatejjel tdplalt csecsemok esetében bi-
zonyitottan csokkenti a L. reuteri két torzse (SS730
és DSM 17938) a kélika frekvencidjat és id6tarta-
mat. Ugyanakkor megjegyzi, hogy mindhdarom RKT
esetszdma alacsony volt és azt javasolja, hogy flig-
getlen, multicentrikus RKT lenne sziikséges ahhoz,
hogy a mindennapi gyakorlatban elterjedhessen a
PB addsa hasfdjos csecsemd&k esetében (16).
Ugyancsak a kozelmdiltban megjelent rendszere-
zett 6sszefoglalé és metanalizis a Medline, Embase
és a Cohrane Library szisztematikus dtvizsgdldsa
utdn 12 kettds vak RKT-t dolgozott fel, és azt taldl-

Irodalom

ta, hogy hat tanulmdnyban a PB csokkentette a ko-
lika el6forduldsat hatban pedig nem (17), Ez a
metaanalizis is lgy taldlta, hogy a L. reuteri két tor-
zse az anyatejjel taplalt csecsemdék esetében bizo-
nyitottan csokkentette a fajdalom/sirds el6forduld-
sat, de hasonléan az el6z& rendszerezett 6sszefog-
laléhoz (16) tgy vélte, hogy nincsen még elég evi-
dencia arra, hogy rutinszertien ajanlhaté legyen a
PB csecsemd&kori kélika megel6zésére vagy kezelé-
sére.

Nagyobb esetszamd, fliggetlen, pontosabban meg-
tervezett és szigoriibban kivitelezett vizsgalatok
szlikségesek nemcsak az anyatejes, hanem a tdp-
szerrel tapldlt csecsemdbk esetében is ahhoz, hogy
a PB-k addsa a mindennapi gyakorlat része lehes-
sen a csecsemdkori kélika kezelésében.
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Utraval6-tudnivalé

Magas evidenciaszint

e Funkciondlis hasi fdjdalom IBS formdjdban a Lactobacillus rhamnosus GG és a Lactobacillus reuteri
DSM 17938 csokkenti a fajdalom intenzitdsat
e L. reuteri DSM 17938 10° CFU dézisban adva a kizdrélag anyatejjel taplalt csecsemdk esetében szig-

nifikansan csokkenti a kolikat.

Kozepes evidenciaszint

e Az antibiotikum addsa mellett kialakul6 hasmenés megel6zésében a Saccharomyces boulardi és a
Lactobacillus rhamnosus GG eredményes lehet.
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e A Clostridium difficile-infekcié megel6zésében a Saccharomyces boulardi-tartalmd PB addsa hatdsos

lehet.

e Az infekcids eredetl hasmenés kezelésében a Saccharomyces boulardi, a Lactobacillus rhamnosus

GG és a Lactobacillus reuteri hatdasos lehet

Alacsony evidenciaszint
e Elhiz6d6é hasmenés esetében a PB addsa nem javasolt.
® Obstipdci6 kezelésében a PB-k nem hatdsosak.

Es végiil néhdny gyakorlati tanacs:

1.

2.

Egy adott klinikai szitudcidban, egy adott baktériumtorzsnek a bizonyitott hatdsa nem extrapoldlhaté
mds baktériumtorzsre — azaz csak olyan PB-t adjunk, melynek hatdsa bizonyitott.

Egy adott PB bizonyitott hatdsa egy adott kérképrél nem extrapoldlhaté egy mdsik kérképre — azaz
csak arra a ,bajra” adjuk, amire bizonyitott a PB jétékony hatdsa.

. Egy adott PB hatdsa csak a megfelel6 koncentrdciéban és beviteli formdban vdrhaté el, tobb baktéri-

um keverékeként mar mds klinikai hatdssal kell/lehet szamolni —azaz a PB-t ne adjuk keverékbe, ha a
hatdsa sz6léban igazolt.

. Csak olyan PB-t adjunk, melynek a pontos megnevezése (faj, torzs stb.) és koncentrdciéja (CFU/ml)

j6l beazonosithaté és ellendrizhets — azaz csak azt adjuk, amirdl pontosan tudjuk, hogy mi van ben-
ne és az mennyit tartalmaz.

. A legfontosabbb tizenet, hogy antibiotikum addsa alatt/kozben adott, igazolt hatdsd probiotikum le-

het ugyan, hogy csokkenti a hasmenés kialakuldsdt, de a normdlis baktériumfléra regenerdléddsat
nem fogja biztositani — azaz a lelkiismeretiinket nem nyugtathatjuk meg probiotikum addsdval, mi-
kozben esetleg feleslegesen adtunk antibiotikumot csecsemdének, gyermeknek.

64




EEG-ROVAT GYERMEKGYOGYASZAT 2014; 65. EVFOLYAM, 2. SZAM
[ ]

Gyemekkori absence epilepszia

Childhood absence epilepsy

Hollédy Katalin dr.
PTE Klinikai Kozpont Gyermekgydgydszati Klinika
E-posta: hollody.katalin@pte.hu

A Nemzetkozi Epilepszia Ellenes Liga (mdig is funkciondld, bar sok
tekintetben vitatott) 1989. évi besoroldsa szerin az tn. idiopathids ge-
neralizdlt epilepszidk kozé tartozik a gyermekkori absence epilep-
szia.

A tiszta absence epilepszia 4-8 éves kor kozott jelentkezik az egyéb-
ként negativ perinatalis anamnézis, életkornak megfelel§
pszichomotoros fejl6dést mutaté gyermeknél. Kezdetben napi 1-2,
majd akar napi tobb tiz, akdr tobb szdz absence is jelentkezhet. Alta-
[dban néhdny mdsodpercig (4-20 s) a gyermeken tudatzavart, a moz-
gdsdban vagy beszédében valé megrekedést latunk (pl. felelés, jaték
vagy zongorazds kozben megtorpan). Finom ténusos vagy clonusos
jelenségek, vegetativ tiinetek kisérhetik.

A rohamok kozotti idészakban készilt interictalis EEG-felvételen al-
taldban normalis héttértevékenység latszik.

Az ictalis EEG igen jellemz&: egy secundum alatt 3 tiiske-hulldm min-
ta latszik, ami folyamatos, bilateralis-szinkron, szimmetrikus. Hyper-
ventillatio provokdlja. A tiske- és a hulldmkomponens alakja bete-
genként valtozik.

A gyermekkori absence epilepszidt nagyon konnyl diagnosztizalni
(ha gondolunk rd), az EEG egyértelm(. Koponya-MR-vizsgdlat nem
szlikséges.

Kezelés: ethosuximid, valproat vagy lamotrigin az els6ként vdlasz-
tandé szerek.

Prognozis: igen jo, a betegek tobbsége meggyogyul.

Betegtorténet

A gyermek perinatalis anamnézise negativ. Pszichomotoros fejl6dése
megfelel§ Gtemd. Felvétele el6tt pdr héttel kezdték el megfigyelni,
hogy napjdban tobbszor tevékenységében megreked, fejét egy kissé
felemeli, a szemgolydk felfelé csidsznak, révetegen néz. Par mdsod-
percig tart.

Video-EEG késziilt: az éber dllapotban készilt videofelvételen tobb
alkalommal ldttuk a panaszolt klinikai tiinetet. A mellékelt képeken
(1. dbra) latszik, hogy

11 6ra 15 perc 52 mdsodperckor élénken néz,
11:15:56-kor a bulbusok felfelé cstsznak,
11:15:57-kor a sclera igen jol ldtszik,
11:16:00-kor még egy kicsit réveteg a tekintete,
11:16:07-kor mdr djra élénken figyel.

1. dbra: Képsorozat: Gyermekkori
absence roham video-EEG felvéte-
le (magyardzat a szévegben)
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A szinkron készult EEG-felvételen a normdlis, életkorra jellemz& hat-
tértevékenység hirtelen megszinik a roham kezdetekor és 8 secun-
dum idGtartamban l4tjuk a tipusos 3 ¢/s tiske-hulldm mintdt (2. dbra).

2. dbra: 3 Hz generalizdlt, bilateralis-szinkron, szimmetrikus tiske-hulldm minta. Hattértevékenység életkornak megfelels (az erGsités
miatt a képen nem l4thatd)
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Transzgénikus allatok az orvosbioldgiai kutatasokban

Transgenic animal models in biomedical research

Pap Domonkos', Himer Leonéra dr.'?,
Sziksz Erna dr."?, Vannay Addm dr."?

' Magyar Tudomanyos Akadémia — Semmelweis
Egyetem, Gyermekgydgydszati és Nephrolégiai
Kutatécsoport, Budapest (Kutatécsoport vezets:
Tulassay Tivadar dr.)

> Semmelweis Egyetem, Altaldnos Orvostudomanyi
Kar, I. Sz. Gyermekgyégydszati Klinika, Budapest
(Igazgaté: Szabo Attila dr.)

E-posta: vannay.adam@med.semmelweis-univ.hu

A humdn betegségek tanulmdnyozdsdban fontos
szerepet jdtszanak az dn. transzgénikus dllatok,
melyek géndllomdanya mesterségesen elddllitott
és/vagy mds fajbél szdrmazé gént (transzgént) hor-
doz. Az alapkutatdsban széleskorten elterjedt a
transzgenikus dllatok alkalmazdsa, mert dltaluk le-
hetgvé vdlik a specifikusan megvdltoztatott gének
fenotipusra kifejtett hatdsdnak hatékony és gyors
elemzése. gy megismerhetd a kiilonboz6 gének és
a réluk dtir6do fehérjék pontos funkciéja. Transz-
gén dllatok létrehozdsdhoz elsdsorban gyorsan
szaporodd, kis tdpanyag- és helyigényl belte-
nyésztett, homogén genetikai hdttérrel rendelkezé
egereket haszndlunk.

Transzgénikus dllatok létrehozdsa sordn el8szor
meg kell tervezni azt a transzgén DNS-szakaszt,
amelyet be akarunk juttatni az &llat genomjdba.
A bejutatott transzgéntdl fliggden az dltala Iétreho-
zott genomidlis vdltozdsok jdrhatnak dj funkciok
megjelenésével (pl. fokozott novekedési hormon-
termelés), de jarhatnak funkcidk elvesztésével is
(in. knockout, azaz génkiutott dllatok). A transz-
génnek tartalmaznia kell a kivdnt struktdrgént (pl.
inzulin), vektor-DNS-t, mely segiti a transzgént,
hogy beéptiljon a gazda DNS-ébe, tovdbbd regula-
tor szekvencidkat, melyek a gén kifejez6déséért fe-
lelnek. A beépilés sikeressége a transzgénnel
egyltt beépitett szelekciés markerek (dn. riporter
gének) segitségével ellendrizhets, melyek ldtva-
nyosan expresszal6do (riporter) fehérjéket kédol-
nak (pl. zold fluoreszcens protein, luciferdz, pB-ga-
laktoziddz).

Transzgénikus dllatok elddllitdsa tobb médon le-
hetséges. A klasszikus médszerek kozé tartozik a
transzgént tartalmazo Gssejtek bejuttatdsa hélyag-
csira dllapotd embriéba, tovdbbd a transzgént koz-
vetlentl a megtermékenyitett petesejt egyik (dltald-
ban apai eredet) magjdba is beinjektdlhatjuk (1).
Mindkét mdédszer esetében a mesterségesen mani-
puldlt embridkat visszajuttatjdk dlterhes egerek

67

1. dbra: Transzgén beinjektdldsa a petesejtbe (Kép forrdsa:
www.translatingscience.pbworks.com/w/page/23087301/Live
stock)

méhébe, ahol azok kifejlédnek amennyiben nincs
letalis kovetkezménye az Gjonnan bevitt vagy ép-
pen kilitott génszakasznak. A transzgén beéptilése
az utédok farkdbdl vett DNS-mintdbél ellendrizhe-
t6. Az utédok az Uj tulajdonsdgra nézve hetero-
zigétdk lesznek, ezért ezeket egymds kozott to-
vabb kell pdroztatni, hogy a transzgén szempontja-
b6l homozigéta torzset kapjunk.

Kordbban nem tudtdk megjosolni, hogy a bevitt
mesterséges génszakasz a kromoszomadkon beldl
hovd integrdlédik, ennek eredményeképpen a
transzgenezis dltal okozott genetikai médosuldsok
el6re pontosan nem megjdsolhato és kdros geneti-
kai elvaltozdasokhoz vezethettek. Ma madr a létre-
hozhatunk olyan transzgén dllatokat (a DNS-szek-
vencia pontos ismeretével, valamint helyspecifi-
kus rekombindz enzimekkel), melyekben szovet-
és sejtspecifikusan, valamint id6ben szabalyozott
médon gdatlédnak avagy expresszdlnak bizonyos
fehérjéket (2).

A transzgénikus egerek gyakorlati haszndra jé pél-
da, hogy dltaluk tanulmanyozhatéva vélt kiillonbo-
z8 virusok, mint példdul a jarvdanyos gyermekbénu-
lasért felel6s humdn poliovirus fert6zés lefolydsa-
nak pontos mechanizmusa.

A normdl egereket nem tudja megfert6zi a human
poliovirus, mert sejtjeik nem expresszdljak azt a
sejtfelszini receptor, melyhez a virus képes kap-
csolédni. Transzgenikus tton az egerekbe juttatva
e receptor génjét azok késébb képesek voltak kife-
jezni azt sejtjeiken. A virus az egerekben ex-
presszdl6dé emberi eredetl receptoron keresztil
mdr meg tudta fert6zni az egereket is, gy kialakult
benniik a paralizis, valamint mds, a betegséghez
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kapcsolhato tiinet is, ezdltal tanulmdnyozhatova
vdlt a virus pontos patomechanizmusa (3, 4).

Az allatok kisérleti felhaszndldsa soran felgytilem-
lett tapasztalatok, megismert mechanizmusok és
felderitett molekuldris dtvonalak nemcsak a kisér-
leti dllatra magdra jellemzG6ek, hanem az gy szer-
zett ismeretek jelent8s részének van humadn vonat-
kozdsa is, ezért elengedhetetlen részei a genetikai-
lag moédositott dllatok a modern orvosbioldégiai ku-
tatdsoknak.

Irodalom

Koszonetnyilvanitds

Vannay Addm a Bolyai Janos Osztondij birtokosa;
a kézlemény az MTA Bolyai-6szténdij; az OTKA
NK 84087/2010, K 105530, PD 105361, és a
TAMOP 4.2.2B.B-10/1-2010-2013 tdmogatdsdval
valésult meg.

Gordon JW, Scangos GA, Plotkin D,
et al. Genetic transformation of
mouse embryos by microinjection of
purified DNA. Proc. Natl. Acad. Sci.
USA 1980; 77(12):7380-4.

targeting in mouse embryo-derived
stem cells. Cell 1987;51(3):503-12.
Ren R, Racaniello VR. Human
poliovirus receptor gene expression
and poliovirus tissue tropism in

Orban PC, Chui D, Marth JD. Tissue
- and site — specific recombination
in transgenic mice. Proc. Natl. Acad.
Sci. USA. 1992; 89(15):6861-6865.

2. Thomas KR, Capecchi MR. Site-
directed mutagenesis by gene

transgenic

mice.
Jan;66(1):296-304.

] Virol. 1992

Utraval6-tudnivalé

e Transzgén dllatoknak nevezziik azokat az él6lényeket melyek genomjdt mesterségesen, molekularis
genetikai eszk6zokkel médositottdk oly médon, mely a természetben nem johetett volna létre.
e Genetikailag médositott dllatok segitségével megismerhet6 az egyes gének és a réluk &tir6dé fehérjék

pontos funkcidja.

e Atranszgén dllatokkal végzett kisérletek sordn megszerzett ismeretek hozzdjarulhatnak az emberi be-
tegségek patomechanizmusdnak pontosabb megértéséhez.

Tesztkérdések

1. Lehetséges olyan transzgénikus egerek létrehozasa, melyek
sejtjei human eredetii, miikodéképes receptorokat
hordoznak?

a) Nem lehetséges, mert kiilonb6z6 fajokrdl van szé.
b) Lehetséges, de az igy megjelend receptorok nem lesznek
mkodsképesek.

c) Lehetséges, és ezdltal dllatokban is tanulmdnyozhaté-
vd vdlnak humdn virusok, vagy akdr genetikai betegségek
is.

d) Nem lehetséges, mert az dllatokban immunvaélasz
alakulna ki az idegen fajbdl szarmazé fehérje ellen.

e) Nem lehetséges, mert a tudomany még nem tart ezen
a szinten.

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tarsasdg honlapjan kérjik megjelolni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részesiil! Kreditpont a teszteket j6l megoldéknak!
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OSSZEFOGLALAS A magzati életb6] az extrauterin életbe vald dtmenet az egyik legtébb kockdzatot jelents id6szak. Fi-
zioldgids koriilmények kozéott is olyan élettani szabdlyozdsvdltozdsok zajlanak le, amelyeket a késébbi élet sordn so-
sem figyelhetiink meg, s6t némely faktordt, ill. bizonyos hormonok koncentrdcidjdt a késébbi idészakban biztosan
korosnak tartunk. A postnatalis adaptdcio sikere ugyanis tobb szerv egyszerre térténé alkalmazkoddsan mdlik, amely-
ben redunddns medidtorok irdnyitjdk a folyamatokat. Ezek kéziil is elsédlegesnek kell tekintstik a cardiovascularis €s
respiratios egyensilyt vezényl6 endokrin rendszereket: a kortizolt €s a katekolaminokat. Ezek megfelels aktivitdsdnak
kialakuldsaban donté szerepet jdtszik a vajidds és maga a sziilés folyamata. Ennek elmaraddsa (pl. helytelen vagy tdl
megengedd indikdcié alapjdn végzett csdszdrmetszés) még érett Ujsziil6ttben is veszélyezteti a magzati tiidéfolyadék
kells idében torténd elimindciojdt és cardiovascularis instabilitdst okoz. Korasztil6ttben az éretlen endokrin rendszer

és a nem megfelelSen arborizalt kapilldris érhdlézat, illetve az érrendszer elégtelen szimpatoadrenerg receptor sirdsé-
ge tovdbbi kéros adaptiv folyamatok alapja lehet.

Kulcsszavak  sziiletés utdni adaptdcio, kortizol, szimpatoadrenerg rendszer, magzati tiid6folyadék, vajidas

Bevezetés zisokkal 6sszevetve képesek vagyunk megbecstilni
egy adott fejl6dési dllomds normdlis antropomet-
Az emberi megtermékenyitéssel elindulé biolégiai riai viszonyait), hanem a vizsgdlatokbdl sok eset-
program méhen belili folyamatarél vajmi keveset ben az adott szerv miikodésével kapcsolatos ada-
tudunk. Korai humdn megfigyelésekbdl, elvetélt tok is nyerhet6k.
embridkon végzett megfigyelésekbdl kozelits el- Minden hatalmas fejl6dés, praenatalis diagnoszti-
képzeléseink voltak, ezek zome morfolégiai lefras kai el6rehaladds ellenére a biolégia és az orvostu-
volt. Allatkisérletekbél az elmdilt fél évszazad so- domdny messze van attél, hogy biztonsaggal meg
rdn szdmos olyan megfigyelés ldtott napvildgot, tudja mondani, hogy a fejl6dés egyes pillanatait mi
amelyet az emberi fejl6désre is alkalmazhatéonak hatdrozza meg. Nem tudjuk pontosan, hogy melyik
vélnek. Kilonosen a genetika fejlédése tett l4tva- fazisban kapcsol be egy gén, annak milyen hatdsai
nyossd egyes folyamatokat, ahol a génhibdk, ill. a vannak, a gén mikodése meddig tart, milyen egyéb
genetikai informdcié egyes eltérései megmagya- tdrsulo génekkel van 6sszefliggésben, s f6képpen
rdztak koros eltéréseket. Egyes gének elcsendesité- nem értjik, hogy a génaktivdcié eredményeképpen
sével és a hatdsuk megvdltozdsaval pedig kovet- szintetizdl6dé fehérje milyen konformdciévalto-
keztethetlink a fejl6dés és m(ikodés néhdny elemé- zdson megy &t, hogy valéban el tudja latni hiba-
re. Mindazondltal a szabdlyozdsok hdl6zatos meg- mentesen a feladatat.
valdsuldsa, és az, hogy a gén-fehérje-m(kodés A sziletés utdni adaptdcié folyamatdt mar sokkal
szekvencia nem konzekvensen és kizarélagos for- pontosabban ismerjik, hiszen a méhen kivili élet
mdban valdsul meg, sok kérdést nyitva hagyott. To- elsd 6rdit, napjait a mult szazad 60-as éveit6l kez-
vdbbi jelentds lehetgséget kindl a morfoldgiai vizs- dédSen szisztematikusan tanulmdnyoztdk az ak-
gdldeljdrdsok hatalmas fejlédése: neminvaziv mé- kor kialakulofélben |évé uj diszciplina, a neona-
don le tudjuk képezni a méhen beltl fejl6d6 mag- tolégia miveldi. A kutatdsok és a nanotechnoldgia
zatot. Ezek a vizsgdlatok nemcsak az anatémiai vi- dltal emberi magzatban, ill. Gjszilottben lehetévé
szonyokat frjdk le (s nagy O0sszehasonlité adatba- vdlé neminvaziv mérémédszerek jelentésen pon-

69



GYERMEKGYOGYASZAT 2014; 65. EVFOLYAM, 2. SZAM

tositottdk a cardiovascularis és pulmonalis adapta-

ci6 egyes elemeit. S6t, a szervezet homeosztazisat

biztosito, de a kozvetlen sziiletés utani adaptacio-

ban nem ldtvdnyos feladatot betolts tobbi szerv

mikodés valtozdsa is a figyelem kozéppontjdba

kertlt (pl. folyadék- és elektrolit-haztartds, immun-

vdlaszok, endokrin adaptdcié stb.).

A fiziolégids ujszulottkori atdllas a méhen kivili

életre néhdny alapvet6 komponensen mulik:

m A tidé folyadék felszivoddsa.

m Fellletaktiv ~ folyadékfilm
alveolusok felszinén.

= Aktiv |égz6 mozgdsok.

= A magzati és az Gjszulottkori keringés dtrendezg-
dése.

m Csokkend tudd vascularis rezisztencia és novek-
v@ tidé vérdtaramlds.

m Az dtmenet megfelel§ endokrin hattere.

kialakuldsa az

Minden vizsgdlat azt hangstlyozza, hogy az életta-
ni és problémamentes dtdllashoz szikséges a vaju-
dds, amely a magzatban az adaptdciéohoz nélkiloz-
hetetlen felkészitést elinditja.

Cardiovascularis adaptacio

A magzatban a placenta révén relative j6l oxige-
ndlt vér a koldokzsinéron és a ductus venosuson
keresztil jut a jobb pitvarba, ahonnan a foramen
ovalén at kozvetlenul segiti a bal kamra munkdja
révén az agyi és a coronariakeringést. Ugyanakkor
a fetalis életben a jobb kamra miikodése dominadl: a
teljes szivmkodés kozel 2/3-4t végzi (1). Szuletés
koral a két kamra egylttes perctérfogata 450
ml/kg/min. A pulmonalis érellendllds 4-szer erg-
sebb, mint a szisztémads vascularis rezisztencia.
Mig a szisztémds érellendllds lassd, egyenletes
emelkedést mutat a gestatio alatt, addig a tidGerek
ellendlldsa a 30. gestatiés héten dtmenetileg csok-
ken. A tidGerek magas érellendlldsdért elsGsorban
az alacsony szoveti pO; és vérdtdaramlds felelGs. Ez
utébbi viszont gdtolja a NO és a PG, szintézisét és
felszabaduldsdt a tud6 epitheliumbdl. Szuletés
utdn a ventildcié és az oxigenizdcid, és a NO, vala-
mint a PGI, felszabadulds egyiitt jdr a pulmonalis
vascularis rezisztencia csokkenésével.

A szlletés utdn, az alacsony ellendlldsid placenta
eltdvolitdsdval nagyfoku véltozdsok indulnak el a
keringésben. A perctérfogat majdnem dupldjdra
emelkedik és mindkét kamra egyenld mértékben
vesz részt a sziv munkdjdban. A megnovekedett
perctérfogat elsGsorban a tudébe, szivbe, vesébe,
gastrointestinalis traktusba jut, s az oxigenizdcié
emelkedése kovetkeztében noveli e szervek ener-
gia elldtottsdgdt. A bal pitvari magzati vér oxigén
szaturdciéja 65% (2). A vajidds és a sziilés alatt a
magzat a 30%-o0s oxigénszaturdciét is tolerdlja
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acidosis kialakuldsa nélkul (3). Szuletés utdn, az
élet els6 5 percében az egészséges Ujszilott prae-
ductalis oxigénszaturdciéja fokozatosan emelke-
dik 90% koré (4).

A sziiletés utani percekben létrejové cardiovascu-
laris vdltozdsok, elsGsorban a perctérfogat-néveke-
dés mogotti szabdlyozds nem ismert, de a megfele-
|6 endokrin vdltozdsok nélkil nem megy végbe za-
vartalanul. A stabil endokrin felkésziilés tehat el6-
feltétele a fiziolégids szuletés utdni cardiovascu-
laris vdltozdsoknak.

A cardiovascularis adaptdcio egyik legf6bb hormo-
ndlis szabdlyozéja a kortikoszteroid-hormon-
csaldd. Fetalis bdardnyok betamethason-kezelése
noveli a tido vératdramlasat (5). Bennik a sziiletés
utdni szfivm@kodés is javul. Ugyanakkor az adre-
nalectomia megakaddlyozza a sziletés utdni vér-
nyomds-emelkedést és instabilld teszi az adaptdci-
ot. A szisztémds keringés adaptdciéjat a kortiko-
szteroidok mellett a katekolaminok segitik el§. A
vérnyomds, a perctérfogat és a bal kamrai kontrak-
tilitds novekedéséért részben a béta-receptor-szig-
nal és a megnovekedett cAMP felelGs. Jéllehet a
kortikoszteroidok és a katekolaminok szerepe je-
lentds, az autokrin és parakrin hatdsd NO és PGl,
szerepét sem lehet elvitatni.

Koraszulottek cardiovascularis adaptdciéja tobb
szempontbdl is sériilékeny. Altaldnos klinikai meg-
figyelés, hogy a koraszulottek ,kompenzalt” shock
dllapotdban sziiletnek meg (6, 7). Ennek a placen-
taris transzfliizié elmaraddsa mellet az élettani ma-
gyardzata az, hogy az érrendszer kapillarisdenzi-
tdsa nem megfelel§, bizonyos szervek (pl. agy)
autoreguldciéja még nem mikodik, az érrendszer
katekolaminreceptor érettsége elégtelen (els&sor-
ban a béta-adrenerg receptorok relativ hidnya 4all
fenn). Ennek tikrében vdlik érthetévé, hogy a klini-
kai gyakorlatban a koraszulottek kézvetlen post-
natalis elldatdsa sordn miért valik szikségessé
volumenbolus addsa és farmakoldgiai dézisu kate-
kolaminok alkalmazdsa (8). A cardiovascularis in-
stabilitds dltaldban a 72 6ra korul all helyre, amely
vérnyomdsvaltozdssal/emelkedéssel jar egyutt. Ek-
kor kovetkezhet be pl. az autoreguldciéval nem vé-
dett agy vérzéses sériilése (9). A szlletés utdni in-
stabil cardiovascularis dllapotot elkertlhetjik,
vagy legaldbbis az instabilitdst csokkenthetjik, ha
a helyesen vezetett szlilés kapcsdn minden esetben
alkalmazzuk a placentaris transzfiziot. Ezzel a
,kompenzdl” shock-ot javitjuk. Tovdbbd az utébbi
évek megfigyelései alapjan nem tdnik indokolat-
lannak a kortizolszubsztiticié sem (10) (ldsd ké-
s6bb!). Kétségtelen ugyanakkor, hogy ezen a téren
még nem dllnak rendelkezésre megfelel6 human
adatok (11).

Az éretlen szimpatoadrenerg rendszer mellett a
kortikoszteroidok relativ hidnya is fenndll. A mag-
zat szamdra az anyai-transzplacentdris kortiko-
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szteroidok jelentik a sziikséges forrdst. Bar a mag-
zati életben az agy és a mellékvesék kiemelten vé-
dettek, megsziletés utdn az adrenalis szteroid
szintézis mégsem képes lépést tartani a kivanal-
makkal (ldsd késébb!).

A magzati 6sztradiolszint folyamatosan emelkedik
a gestatio harmadik harmaddban, és érett Gjszulot-
teknél a vajidds sordn tovabb emelkedik. Mivel a
placenta jelenti a forrdst, a sziiletés utdn drdmaian
lecsokken a szintje. Korasziilottekben relativ 6szt-
radioldeprivacié dall fenn, amely a tudé&fejlédést
érinti kdrosan (ldsd késébb!), de befolydsolja a
cardiovascularis stabilitdst is. Ujsziilott majmok
Osztradiol-szubsztitlcidja tartésan magasabb dtla-
gos artérids vérnyomdst eredményezett. A mecha-
nizmus ismeretlen. Ugyanak-

kor azt is fontos aldhudzni,

hernia diaphragmatica esetében a trachea vagy az
adott oldali bronchus obstrukciéja disztenddlja a
hypoplasids tudéfelet is.

Sziletés utdn azonban a tidd&folyadék akaddlyoz-
nd a gdzcserét, ezért fel kell szivédnia. Ez szintén
elektrolittranszport segitségével kovetkezik be. A
tudGepithelium apicalis membrdnjdn lévs Cl™-csa-
torna aktivitdsa ledll, s ugyanakkor a basolateralis
membrdn amilorid érzékeny Na'-csatorndja Iép
mikodésbe (2. abra).

A gyors Na*-reabszorpcié elektrokémiai és ozmoti-
kus valtozdsokat indit el, s ennek eredményekép-
pen a sejtek kozott Cl™-és H,O-visszaszivds jon 1ét-
re. Aviz visszaszivdsdtaz aquaporin-1 és -5 csator-
na mGkodése is el6mozditja.

hogy az osztradiol cardio-
vascularis hatdsa 0Osszetett,
majmokban a ductus arterio- P
sus zdréddsdt is elGsegiti. f

Pulmonalis adaptacio

A tudg szuletés utani alkal-
mazkoddsdnak tobb kompo-
nense van: a magzatai tiddéfo-
lyadék eltdvolitdsa, a megfe-
lel§ égzEmozgdsok folyama- S
tos jelenléte és a feltletaktiv
anyag megfelel§ kihelyezg-

dése az alveolaris felszinre.

1. dbra: A tid&folyadék termel6désének celluldris mechanizmusa (szekretdl6 epithelium). A
kloridcsatorna mikodése eredményeképpen az alveolusba kerilé aniont paracelluldrisan
Na* kiséri, és az ozmotikus gradiens kiegyenlités miatt viz is. Az igy termel&d6 tid6folyadék

Magzati tudéfolyadék

Cl-koncentrdciéja magas.

A magzati életben a [égutakat
folyadék tolti ki. A folyadékot
a légduti epithelsejtek szekre-
tdljak, s a filtrdtum az aktiv
Cl -transzport eredménye (1.
dbra). Ennek megfelelGen a
magzati tidéfolyadék Cl™-tar-
talma magas, valamint a fe-
hérjekoncentrdcio alacsony.
Bdr kozvetlen humdn méré-
sek nem dllnak rendelkezé-
stinkre, bdrdnyokban végzett
kisérletek szerint a szekrécié

_

| =
mértéke magas: 4 ml/kg/6ra V\p U l A
mértékig emelkedik a vdran-

Na* Na* Na*

£ 8 & c®
amiloride ‘ amiloride
szenzitiv AS1,5 inszenzitiv?

3Na*

N

S

<

désdg végére. A megfeleld
mennyiségd tudéfolyadék
termel&dése alapvetd fontos-
sdgul a tudéparenchyma opti-
mdlis fejlédése szempontjd-
bol. Ismert, hogy példdul
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2. dbra. Az epithelialis Na*-transzport és az aquaporinok jelent&sége sziletéskor (abszorbed-
|6 epithelium). A postnatalis életben a tidéfolyadék elimindciéja szempontjdbdl a legfonto-
sabb a megfelel6 alveolaris epithelsejt amiloridszenzitiv Na*-csatorna folyamatos mikodése
és a Cl-szekrécié kozotti egyensily fenndlldsa. A lumindlis membrdn amilorid érzékeny
Na*-csatorna mikodése kationt reabszorbedl, amelyet a Na-K-ATPdz juttat vissza a keringés-
be. Az elektrokémiai gradiens fenntartdsa és az ozmotikus véltozdsok kiegyenlitése miatt a
basolateralis membran Na*-visszaszivdsdt Cl~ és vizmolekula koveti.
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A tuddfolyadék clearance-e rendkivil hatékony esik a feltletaktiv anyag hidnydval, s kett6 egyutt
normdlis esetben. Az id6ben torténd tid&folyadék fokozottabb 1égzési elégtelenséget okoz (3. dbra).
elimindciéja az alapja a megfelel§ ventildaciénak. A feluletaktiv anyag jelenlétének fontossdgdt hang-
Ennek elmaraddsa, késleltetése az ujszilottkori stilyozzdk azok a kisérletek, amelyekben djszulott
l[églti betegségek eI sforduldsat noveli (1. tabla- bardnyok tudejét feltoltotték izotonids séoldattal.
zat). Az artérids pO, azonnal lezuhant. Surfactant hoz-

zdaddsa viszont javitotta az oxigenizdcioét, termé-

e o o szetesen nem a normdlis szintre (12).
1. tdbldzat: A vajidds nélkuli csdszarmetszésbél vildgra jottek

korében magasabb a léguti betegségek eléforduldsa

e p Aol e 1 Feliiletaktiv anyag (surfactant) és a tiidGérés
Csdszarmetszés  Vaginalis sziilés

Esetszdm 15212 8336 A vdrandésdg 32. hete korul a fejl6ds [égutak 17.
RDS 2,1% 1,4% ° generdcidja jelenik meg. Ezekbdl jon létre a har-
Tranzitorikus 41% 1.9% madik trimeszter .folyam/an a kb. 4 mI|JIO distalis
tachypnoe sacculus (bronchiolus és alveolus-zsdk), amely
R N o a azutdn az alveolusok kialakuldst eredményezi.
Oxigénterdpia 4/4% 25% A 22. gestati6s héttsl kezd el szintetizdl6dni a sur-
Mechanikus 1,3% 0,8% * factant protein, azonban dént6en a ll. tipusud pneu-
ventildcio mocytdk belsejében, lamelldris testek formdjdban
a = P<0,001 raktarozédik. A tidé érésével egyiitt egyre novek-
Jain L, Eaton DC: Semin Perinatol 2006; 30:34-43. v6é mennyiségl lamelldris test kerul a tidé6folya-
dékba. A sziletés el6tt a Il. tipusi pneumocytdk

sokkal nagyobb mennyiség( surfactant-t tartalmaz-

A tudéfolyadék sziiletés utdni visszaszivdsdt, va- nak, mint a feln6tté. A sziletés alatt a feltletaktiv
gyis a megfelel§ elektrolittranszporterek aktivald- anyag a tud&folyadékba szekretdlédik, s a tud&fo-
sdt a vajudas dltal stimuldlt katekolaminok (els&- lyadék csokkenésével egyitt széttertl az alveolu-
sorban béta-adrenoreceptor-stimuldcio) idézi el&. sok felszinén. A szekréci6 felgyorsuldsdnak kivdlté
Tovdbbi serkentd faktorok: cAMP-protein-kindz A oka a szimpatoadrenerg aktivitds (béta-receptor-
analégok, foszfodiészterdz-gdtlds, alveolaris pO;- stimulus) novekedése. Allatkisérleti adatok szerint
vdltozds (in utero 3% oxigén, postnatalisan 21%). terminuskor a surfactant mennyisége 100 mg/kg
A vajudds indukdlta endokrin aktivdcié hidnya és a korali, amely 5-20-szor tobb mint felngttben (13).

kovetkezményesen lassibb tidéfolyadék elimina-
cié érett Ujszulottekben dtmeneti légzészavart

okoz (tranzitorikus tachypnoe). Amennyiben Légzésaktivitds

ugyanez a folyamat koraszulottekben torténik, ak-

koraz amugy is éretlen endokrin aktivdcié (ldasd ké- Az Gjszulott adaptdcio lényeges eleme az aktiv [ég-
s6bb!) okozta tid6folyadék perzisztdldsa egybe- zésmintdzat folyamatos fenntartdsa. A szuletés utd-

| |
\ e \p s S|
\ ¢ ) & \%ﬁ-u 4

\W ﬁ()//
sziil6tt RDS \——/ Net lung TTP \——/ normal

3. dbra: Korasziléttekben az elégtelen gdzcserét a fel nem szivédott tiid6folyadék és a feltletaktiv anyag hidnya egyuttesen idézi el6.
Erett Gjsziilottekben a megfelel surfactant ugyan jelen van, de a tidsfolyadék lassd felszivédasa dtmeneti légzészavarhoz vezet. (RDS:
respiratiés distress szindréma; TTP: tranzitorikus tachypnoe)
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nifiziolégids [égzésmechanika beinduldsdanak okai
nem teljesen ismertek. Ujsziilott bardnyokon vég-
zett tObb évtizedes vizsgdlatokbdl vannak levon-
haté kovetkeztetések, amelyek természetesen
fenntartdssal alkalmazhaték human udjszilottekre.
In utero is megfigyelhetSek irreguldris légzé6moz-
gdsok, hosszu be- és kilégzéssel; ezek a REM fazis
alatt alakulnak ki. (REM alvds ideje alatt torténik a
légzés, a nyelés és egyéb mozgdsaktivitds. A nyu-
godt alvds alatt ezek nem figyelhet6k meg.) Magza-
ti hypoxia megsziinteti a |égz6mozgdst, mig magas
pO, stimuldlja azt. Az is érdekes megfigyelés és
szamos spekuldciora ad okot, hogy az ujsziilott ba-
rany addig nem légezik, amig a koldokzsinér nin-
csen lefogva. Az vezetett ahhoz a feltételezéshez,
hogy az alvast placentdban termel6d6 anyag gdtol-
ja a nem REM fazis alatt. Bardnymagzatban prosz-
taglandin-E, (PGE,) inflzié gdtolja a légzést, mig
indomethacin folyamatos légzésmozgdst indukal.
A megsziletés utdn stabilizdl6dé és a REM fézistdl
fuggetlen |égzésaktivitdsért tehdt 0sszetett és telje-
sen még fel nem tart mechanizmusok felel&sek:
ezek a kozponti idegrendszerben hato taktilis és hi-
deg ingerek, a pO,- és a PCO,-vdltozasok, és valo-
szinGileg a gyorsan metabolizdl6dé placentdris
PGE, hidnya. Sidlyos hypoxia esetén az ujszilott
[égzése deprimdlt marad. Normoxia esetén minden
djszulott 1égzésaktivitdsa elindul, s még az igen
éretlen koraszulottek is megfelelGen |élegeznek,
ha ezt a tlilbuzgé orvosi aktivitds meg nem akadé-
lyozza.

Afiziologids tid6adaptdcié zavardt nemcsak a fent
leirt folyamatok jellemzik, hanem a mechanikus Ié-
legeztetéssel az orvosi tevékenység is kdrositja.
Néhdny er6teljesebb Ambu-ballonos befivas is el-
indit kdros folyamatokat, de 20 perces mechanikus
lélegeztetés a respirdtor tidé kialakuldsdhoz ve-
zet. A koraszulottek tiideje ugyanis nem képes |ét-
rehozni azt a FRC-t, amely a mlkodéshez sziiksé-
ges (14). Ugyanakkor az elégtelen mennyiségben
rendelkezésre all6 surfactant az Ambu-befivésok,
ill. a PEEP inhomogén mddon teritik szét, amely
atelectasidk és hiperinfldlt tid&részekhez vezet. A
lélegeztetés hatdsdra kialakulo alveolaris fesziilés
tovdbb csokkenti az endogén surfactant mennyisé-
get. A tid6ben ezzel egyidejlen aktivdlodnak a
proinflammatorikus citokin termel&désért felel&s
gének, amelyek fibrotikus folyamatokat generdl-
nak. Ez is hozzdjdrul a korasziilottek broncho-
pulmonalis dysplasidja kialakuldsdahoz.

Sziiletés koriili endogén adaptacio

Kortizol az a ,karmester” hormon, amely a magzat
és az Ujszulott szdmdra a sziletés korili esemé-
nyek hétterében a legfontosabb adaptdciés folya-
matokat beinditja. A nagy vdltozdst az anyai-
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transzplacentdris eredetl kortikoszteroidok he-
lyett a magzati, djszulott mellékvese dltal szinteti-
zdlt hormonforrds jelenti.

A 30. gestatiés héten a magzati kortizol szint ala-
csony (5-10 pg/ml), dm a 36. magzati hétre mdr 20
ng/ml-re emelkedik. Sziletés el6tt tovdbbi prog-
ressziv novekedés ldthaté 45 pg/ml-re, s a vajidds
és a szulés tovdbb emeli azt 200 pg/ml szintig (15).
A fiziol6gids magzati-Ujszulott dtdlldasnak szamos
tertleten irdnyitéja a kortizol, amely a meglévs
anatémiai struktdrdkat tovdabb formadlja (tids, ka-
pilldrisok), ill. a mkodés egyes elemeinek aktiva-
ldsdt (Na-K-ATPdz, mds transzporterek) elinditja.
A kortizol plazmakoncentrdcié-vdltozdsaibdl |at-
hatd, hogy a legkifejezettebb névekedés a vajidds
és a szilés sordn kovetkezik be. Mds széval ez az
az élettani id6szak, amely sordn a magzat endokrin
rendszere az adrendlis kortikoszteroidokon keresz-
tul kell6en felkészul a postnatalis adaptdcié opti-
malizdldsdra. Ez természetesen nem jelenti azt,
hogy csak az endogén szteroid aktivdlédds inditja
be a szabdlyozé6 folyamatokat, hiszen vajidds és
sziilés elmaraddsa (csdszdrmetszés) esetében is
végbemegy a méhen kivili élethez torténd adaptd-
cié. Azonban ez utébbi esetben a megfelel§ endo-
gén ,rdsegités” elmaraddsa elhizéddé adaptdcis-
hoz, patolégids folyamatokhoz vezethet (1. tabld-
zat).

Mig érett Gjszilottek esetében a csdszdrmetszés je-
lent kockdzatot, addig az éretlen korasztlotteknél
a nem kellGen fejlett mellékvese lesz képtelen
megfelel§ kortizolszint elérésére. (Az utébbi id6-
ben elfogadottd vdlt gyakorlat, amely szerint a ko-
raszilésnél az atraumatikus csdszdrmetszés lenne
a helyes kovetendd eljdrds, ez elmondottak alapjdn
megkérdGjelezhets. Az utébbi esetben az instabil
cardiovascularis szabdlyozds és a biztosan meglé-
v6 hypovolaemia szinte torvényszerlien vezet a
harmadik napon intracranialis vérzésekhez.)

2. tdbldzat: A kortizol néhdny alapvet6 hatdsa, amely a fiziol6-
gids magzati-Ujszulott adaptdciot elGsegiti

u TudGérés elGsegitése (anatémia, feltlet aktiv
anyag)

A magzati tid6folyadék felszivdsa
(amiloridérzékeny Na*-csatorna)

m Béta-receptorok fokozott striisége (elsGsorban a
szivben és a tidében)

= Bélmotilitds és enterocyta-transzportfolyamatok
serkentése

® Pajzsmirigy hormonrendszer érése
u Katekolamin felszabadulds szabdlyozdsa
m Cardiovascularis stabilitds biztositdsa

© Energia szubsztrat metabolizmus szabdlyozdsa
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A kortizol karmester szerepe jellemezhet6 tovdbba
az aldbbi tényekkel: a gesztdcié utolsé heteiben a
kortizol emelkedéssel pdrhuzamosan megné a
T4—T; konverzié, fokozédik a bél digesztiv kapa-
citdsa (enzim indukcié), a kromaffin sejtek és a
mellékvese katekolamin felszabadulds n& (16),
béta-adrenerg receptor denzitds fokozédik, a tidé
surfactant rendszere éretté vadlik (17). Kortizol
alapvetd szerepet jatszik tovdbba a magzati tidé-
folyadék felszivasdban az amiloridérzékeny Na-
transzporter-aktivitds fokozasaval (2. tdbldazat).

Summary

Egyén endokrin rendszerek éretlensége is befolyds-
sal lehet a sziiletés utdn adaptdciora. Ezek azonban
kevéssé okoznak életveszélyes dllapotokat, mégis
fontossdagukat hangsilyozza, hogy tobb endokrin
rendszer elégtelen mikodése 6sszeadédik kora-
sziilottekben. Igy példaul az 6sztradiol fokozza a
tidében a NOS aktivitdsdt, alacsony T3-szint pon-
tos szerepe még nem ismert, de biztosan szerepet
jatszik a koraszulottek csokkent adaptiv kapacita-
sdban.

New potentials in preterm postnatal cardiovascular adaptation
Tulassay T, et al. 1st. Department of Pediatrics, Semmelweis University, Budapest

Adaptation to the extrauterine life is a unique sequence of biological events using aggressive and critical mechanisms
in cardiovascular and respiratory functions governed by endocrine factors. One of the major inductive factors is the
well prepared adrenal steroid synthesis prior to birth, where adequate cortisol answer plays the key action. Apart from
cortisol, sympathico-adrenergic hormones (catecholamins) induce and balance the sequences of the cardiovascular
and respiratory adaptation. Physiological adaptation may be disturbed by inadequate preparation of the fetus to the
extrauerine life i.e., premature birth, intrauterine growth retardation, acute intrapartum hypoxia, and inadequate
indication for cesarean section etc. Modern perinatal/neonatal health care provides biological help (steroid
prophylaxis, cord blood transfusion, blood pressure stabilization etc) and technical help (sophisticated respiratory
techniques, monitors, minimal handling assistance, adequate caloric supply etc) to overcome all the difficulties which
can break the physiological adaptation to extrauterin life.

KEYwWORDS childbirth, extrauterine adaptation, cortisol, sympathico-adrenerg system, fetal lung fluid
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Utravalé-tudnivalé

e A méhen kivili élethez torténd adaptdcio rendkiviili szabdlyozdsi folyamatok eredménye. Olyanoké,
amelyek az élet sordn ilyen 6sszetettségben és mértékben soha nem fordulnak el6.

* Az adaptdcié mdr a szulést megel6z&en a méhen belul elkezdddik. Ezek mogott a karmester szerepet
a kortikoszteroid és a szimpatoadrenerg rendszer jdtssza.

o Afelkésziilés szerves része a vajidds, amely a fiziol6gids adaptdcié egyik triggere. Az egyes folyama-
tok ugyan elkilonulve zajlanak, de ezek egymdssal val6 6sszefliggése nyilvdnvalé. Legfontosabb ele-
mei az aldbbiak:

m A tidé folyadék felszivoddsa.

m Feltletaktiv folyadékfilm kialakuldsa az alveolusok felszinén.

= Aktiv |égz6mozgdsok.

® A magzati és az Ujszulottkori keringés dtrendezd&dése.

= Csokkend tiudd vascularis rezisztencia és novekvé tidé vérdtaramlds.
= Az dtmenet megfelel§ endokrin hdtterének biztositdsa (pl. vajddas).

A cikk megjelent Orvosképzés 2013; LXXXVIII. évfolyam, 2. szdmdban (259-265), elektronikus formédban:
http://www.semmelweiskiado.hu/folyoiratok/2013_Ixxxviii_evfolyam_2_249-410_e-gyermekgyogyaszat_
folyoirat/?artid=600. Jelen kozlés a szerz6 és a Semmelweis Kiad6 engedélyével tortént.)

Tesztkérdések

1. Afizioldgias djsziilottkori atallas a méhen kiviili életre 2. A kortizol néhdny alapveté hatdsa, amely a fiziolégids
néhany alapveté komponensen miilik (a vdlaszok koziil egy magzati- djsziilott adaptdciot elGsegiti (egy helytelen)
helytelienl ) o a) TudGérés elGsegitése (anatomia, feliilet aktiv anyag)

a) A tudsfolyadék felszivoddasa b) A magzati tidéfolyadék felszivdsa (amiloridérzékeny
b) Feluletaktiv folyadékfilm kialakuldsa az alveolusok Na*-csatorna)

felszinén

c) A vese vérdtdramlds-csokkentése

d) Bél motilitds és enterocyta transzportfolyamatok
serkentése

e) Pajzsmirigy-hormonrendszer érése

c) Aktiv 1égz6 mozgasok
d) A magzati és az Ujszulottkori keringés dtrendezédése
e) Novekvd periférids vascularis rezisztencia

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tarsasdg honlapjan kérjik megjel6ini: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részestil! Kreditpont a teszteket j6l megoldéknak!
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TALLOZO

Az antenatalisan észlelt
hydronephrosis korszerl terapiaja

Current management of antenatal hydronephrosis

Kleiton G.R. Yamacake, Hiep T. Nguyen Pediatric Nephrology
2013 Feb; 28(2):237-43. doi: 10.1007/s00467-012-2240-7.
Epub 2012. Jul 27.

A fetalis hydronephrosis ellatasa

Management of fetal hydronephrosis

Jenny Yiee, Duncan Wilcox Pediatric Nephrology 2008 Mar;
23(3):347-53. Epub 2007 Aug 2.

Orosz Petronella dr., Szab6 Tamas dr.

A prenatdlis ultrahang diagnosztika fejl6désével
egyre kordbban ismerhetd fel a fetalisan kialakuld,
kilonb6z6 mértékd vese Uregrendszeri tdgulat.
Mig kordbban madr csak a vészjéslo tiinetek — pyelo-
nephritis, vesekdlika, hasi fdjdalom, veseks — fel-
léptekor diagnosztizdltdk, napjainkban madr a 30.
gesztdcios hét idején, silyosabb esetekben még
ennél is kordbban kimutathatd.

Azonban az intrauterin észlelt hydronephrosis el-
ldtdsdt illeten jelenleg sincs egységes szakmai
protokoll.

A pyelon anteroposterior dtmérgjének, illetve a pa-
renchyma vastagsdgdnak meghatdrozdsa a diag-
nosztika alapja. Szdmos tanulmdny vizsgdlta, a
pyelontdgulat méretének prediktiv értékét a késéb-
bi kimenetel tekintetében (vesefunkcié, mortalitds,
urolégiai rendellenesség tipusa), egységes dllds-
pont azonban nincs. Egyes szerzék megdllapitot-
tdk, hogy a 33. gesztdcids hét el6tt mért 4 mm-es td-
gulat pozitiv prediktiv értéke kisebb, mint a harma-
dik trimeszterben leirt 7 mm-es tagulaté. Mdsok a
24. terhességi hét utdn észlelt 10 mm-t meghaladé
tdgulatot tekintenek kdérjelzének. Az osztdlyozds
alapjdtazonban legtobbszor még mindig a 93’-ban
Society for Fetal Urology (SFU) dltal meghatarozott
gradusok jelentik.
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Etiolégiai szempontbdl lényeges elkiloniteni az
obstrukcié talajdn kialakult hydronephrosist
(pyeloureteralis obstrukcié, ureterovesicalis obst-
rukcié, hdtsé hidgycsébillentyd), illetve a vesico-
ureteralis reflux (VUR) kovetkeztében fellépd for-
mdkat. Igazolt alsé hdgydti szGkulet esetében, f&-
képp, ha kifejezett, kétoldali a tdgulat, olygo-
hydramnionnal, kérnyezdé szervek diszlokdcidja-
val vagy egyéb életet veszélyeztet§ abnormalitds-
sal tdrsul egyértelm( az in utero beavatkozds szik-
ségessége. A prenatdlis intervencié az ultrahangve-
zérelt vesico-, pyelocentesist§l, a laparoscopos
vesicoamnioticus shunt kialakitdsdn &t, a nyflt feta-
lis sebészi megolddsig terjed. Végss esetben a ter-
hesség termindldsa is széba jon. Enyhébb esetek-
ben a szoros kovetést tartjdk szikségesnek, tovdbbi
vizsgdlatok (cisztogrdfia, veseszcintigrdfia) azon-
ban megfelel§ postnatalis életkorban még javasol-
tak. A mérsékelt tregrendszeri tdgulat az esetek
1/3-dban spontdn regredidl, a postnatalisan kovet-
ve mdr nem észlelhet§ eltérés.

Profilaktikus antibiotikum addsa tovdbbra is csak
jelentGsebb vizelet elfolydsi akaddly, magasabb
gradusd hydronephrosis, illetve VUR esetén indo-
kolt a megsztletést kovetsen.

Természetesen egységes dlldspont, hogy minden
gyermek esetében a normdlis vesefunkcio6 és tudg-
kapacitds megdrzése, silyos abnormalitdsok kivé-
dése, hosszu tdvon a megfelel§ életmingség bizto-
sitdsa a cél. Ehhez szukséges tovdbbi vizsgdlatok
folytatdsa.

Kommentar: A fenti ¢sszefoglalébdl leszirhetd,
hogy egységes terdpids protokoll az intrauterin ész-
lelt stlyos hydronephrosisok kezelésére jelenleg
sem 4ll rendelkezésre. Az dltaldban kis esetszamd
klinikai vizsgdlatok ma is inkdbb esetre szabott te-
rdpids megkozelitést javasolnak.

A prenatdlisan elvégzett vizelet devidciés beavat-
kozdsok gyakran korasziiléshez, intrauterin infek-
ci6hoz vezetnek. Mindezek miatt nehéz a beavat-
kozdsok optimdlis id6pontjdt megdllapitani. Az
egyedi terdpia tervezéséhez a fenti 6sszefoglald j6
tdmpontot nydjthat.
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OSSZEFOGLALAS A csecsemékori colica a csecsembk 3-40%-dndl jelentkezik az élet els6 két hetében és rendszerint a

P

4. hénap végére megszinik. Bdr egy benignus és spontdn sz(nd tiinetegyiittesrél van sz, mindenképpen kelld figyel-
met kell forditani rd. A csecsemd sziinni nem akard sirdsa gyakran arra készteti a sziiléket, hogy orvoshoz forduljanak.
A sok sirds ugyanakkor az anyai szorongdst is fokozza, és egyes adatok szerint az tiin. megrdzott baba szindroma egyik

kivdlts tényezdje.

KULCSSZAVAK
kritériumok

csecsemdkori colica, funkciondlis gastrointestinalis kérképek, probiotikumok, simethicone, Roma 111

Bevezetés

Erdekes tény, hogy a csecsemékori colicarél maig
nem bizonyitott gastrointestinalis eredete, mégis
rendszerint a sirds okdt a ,hasfdjdsban” latjdk, és a
szul6k gyakran gasztroenterolégushoz fordulnak
segitségért (1).

Az infantilis colica legelfogadottabb definicidja a
Wessel dltal 1954-ben leirt meghatdrozds: a jél fej-
6d6, gyarapodd és egészségesnek ldtszé csecse-
mé&nél jelentkez§ sirds, nylgoskodés, irritdbilitds,
amely naponta legaldbb 3 6rdn keresztil tart és he-
tente legaldbb 3 nap jelentkezik.

Jellegzetes kisérGjelenség lehet, hogy a csecsemd
felhidzza a térdeit a hasdhoz, puffadt a hasa, nem
javit kozérzetén az etetés, a sirds jellemz&en késs
délutdn jelentkezik (2). Az infantilis colica 6 csa-
lddbol egynél fordul els, és egy 2001-es felmérés
szerint 65 millié font koltséget jelentett az Egyesilt
Kirdlysdag Egészségligyi Szervezete szamdra (NHS)

(3).

Etiol6gia

Mdig nem tisztdzott, hogy az infantilis colicdt hasi
fdjdalom, egydltaldn fdjdalom okozza-e? Egyes vé-
lemények szerint csak a normélis sirdsgorbe szélsé
értékét képviselik ezek a csecsemdék. Mondhat-
ndnk, hogy az infantilis colica nem egy betegség,
hanem egy csecsemdkori viselkedésforma (,colic
is something infants do rather than a condition they
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have”) (4). Epidemiolégiai vizsgdlatok szerint az
anyatejes és tdpszeres csecsemdbk korében a colica
gyakorisdga hasonlé.

Jelenlegi ismereteink szerint a colica kialakuldsa-
nak okitényezdi kozé tartoznak a viselkedési zava-
rok, a bél funkciondlis és motilitasbeli éretlensége,
valamint a tdpldlékkal szemben mutatott hiper-
szenzitivitds lehet&sége is felmeril (5). A gyomor-
béltraktus funkciondlis érése nem fejez6dik be az
intrauterin élet sordn, hanem folytatédik az djszi-
[ottkorban. A megsziiletést kovetSen az éretlen
motilitds, a bélfléra kialakuldsa, az intraluminalis
gdzképzG6dés és az enteralis hormonok termel&dé-
se egyardnt hatdssal lehetnek a colica kialakuldsa-
ra az élet els heteiben. Egy kutatds szerint a coli-
cds csecsemd&k motilinszintje magasabb, mint nem
colicds tdrsaiké, és ennek megfelel6en a colicds
csecsemd&k motoros migrdcios komplexum aktivi-
tdsa is magasabb (6). Tobb vizsgalatban szamoltak
be arrél, hogy az intestinalis bélfl6ra 6sszetétele is
kapcsolatot mutat a colicdval (6). Emellett az is
hozzdjarulhat a colica kialakuldsdhoz, hogy a cse-
csemd&k naponta teststlyuk 10-20%-nak megfelel&
mennyiségli tdpszert/anyatejet fogyasztanak el,
ami egy 70 kg testsulyd felnétt esetében annyit
tesz, mintha 7-14 | tejet inna meg.

Csoda-e, hogy ilyen nagy mennyiség( tdpldlék fo-
gyasztdsa mellett fdj egy csecsemé hasa? A leg-
Ujabb epidemioldgiai vizsgdlatok szerint az anyai
dohdnyzds fokozza a colica kialakuldsdanak kocka-
zatat azdltal, hogy a vér motilin szintjét kétszeresé-
re noveli (7).
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Diagnosztika

Mi az orvos feladata, ha sziil6k a sok
sirds miatt érkeznek a rendelébe?

A Roéma Il kritérium rendszer — a funkciondlis

gastrointestinalis korképek kritériumrendszere —

szerint az infantilis colica diagnézisa feldllithatg,
amennyiben:

1. Hirtelen, minden kivdlté tényezé nélkil a cse-
csemd vigasztalhatatlanul sir.

2. Legaldbb egy hete, naponta legaldbb 3 6rdn 4t
sir, ny(igds a csecsemd, és hetente legaldbb hé-
rom alkalommal fordul el§ ilyen epizdd.

3. A szomatikus fejl6dés normdlis (4).

A diagndzis a fenti kritériumok alapjdn feldllithatdg,
ha a csecsem§ j6l gyarapszik, fizikdlis vizsgdlata
sordn nem taldlunk eltérést, és nincs jele neurolé-
giai tineteknek. Diagnosztikus értékiinek tekinthe-
t6ek azok a tapasztalatok, miszerint olyan esemé-
nyek, melyeknek nyilvdnvaléan nincs hatdsa a fdj-
dalomra, mégis megszintetik a sirdst (pl. néhdny
kor az autéban).

Bdr a csecsemdkori colica hatterében csak az ese-
tek kevesebb, mint 10%-dban taldlunk organikus
okot (4), érdemes ezeket végiggondolnunk, mieltt
a szll6ket megnyugtatndnk. Az 1. tdbldzatban
osszefoglaltunk néhdny kérképet, melyek a csecse-
md&kori colica differencidldiagnosztikdjéhoz tar-
toznak (7. tabldzat) (8).

1. tdbldzat: A csecsem&kori colica differencidldiagnosztikdja-
ban szerepeld organikus okok

Hdgydti infekcio

Tejfehérje-allergia

Laktézintolarencia

Eosinophil gastroenteropathia/colitis
= Epekd

u Gastroesophagealis reflux

Amennyiben a csecsemd jelentds mennyiségben
bukik, apnoés epizddjai vannak, felmertl, hogy
gastroesophagealis reflux dll a panaszok hatteré-
ben. Organikus okot kell keresniink, amennyiben
ldz szerepel az anamnézisben, 1égzési nehezitett-
séget, normdlisndl lassibb silygyarapoddsi Ute-
met, kéros neuroldgiai tiineteket tapasztalunk. Ki
kell zarni a csecsemd@kori colica diagnézisanak fel-
allftdsa el6tt az anamnézis alapjan felmerils
posztinfekcios laktozintolarencidt és a tehéntejfe-
hérje-allergiat (a csalddi anamnézis allergia szem-
pontjdbdl gyakran pozitiv) (9). Ha anyatejes tdpla-
ldsban részesul6 csecsemé&nél meril fel a posztin-
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fekcids laktézintolarencia lehet8sége, az anyatejes
tdpldlds biztonsdgosan folytathatd, probiotikum
addsa és nyomonkovetés javasolt. Tdpszeres tapld-
lds esetén a laktézmentes tdpszerek alkalmazdsa-
kor tapasztalhaté klinikai javulds segitheti a lak-
tézintolerancia diagnézisdnak feldllitdsdt és egy-
ben terdpids lehetGséget is nydjthat. Fontos tud-
nunk, hogy a genetikai vizsgdlat pozitiv eredmé-
nye csak annyit jelent, hogy a illetének elGbb-
utébb kialakul laktézintolarencidja, de nem tdjé-
koztat arrél, hogy fenn dll-e a vizsgdlat idején a
laktézintolarencia. A genetikai eredmény alapjdn
laktézmentes diétdt javasolni hiba. A tejfehérje al-
lergia diagnézisét legegyszertbben dgy dllithatjuk
fel, ha a szoptaté édesanya 10-14 napig tejfehérje-
mentes diétdt tart, amennyiben a panaszok érdem-
ben nem vdltoznak, a tovdbbiakban nincs értelme
a diétdnak. Fontos ismeret, hogy ebben az életkor-
ban a specikus IgE és bértesztek nem megbizhaté-
ak, dlnegativ eredménytadhatnak (8). Az IgG alapdu
vizsgdlatok pedig egydltaldn nem segitenek a diag-
nosztikdban.

Az infantilis colicdt nemcsak az organikus betegsé-
gektdl kell elkilonitentink, hanem a tobbi csecse-
mdkori funkciondlis gastrointestinalis kérképtal
is. Bar a colica gastrointestinalis eredete nem egy-
értelm(, mégis a tobbi csecsemdkori funkcionadlis
kérkép elkiulonitése sordn szamba kell venniink (2.
tablazat).

Csecsemékori regurgitdcié — ,bukds” sordn a cse-
csemd$ gyomortartalma onkéntelentl, erélkodés,
oklendezés nélkil keril a szdjba. A csecsemd&kori
bukds hasonléan gyakori oka az orvoshoz fordulas-
nak, minta sirds. A regurgitaciot ugyanakkor el kell
kilonftentink a gastrooesophagealis reflux beteg-
ségtél (GORB). Fontos, hogy amennyiben nem 4ll
fenn gastroesophagealis reflux betegségre utalé ti-
net (2. tabldazat), akkor a sziil6ket meg kell nyugtat-
ni, mivel a csecsemd&k 5%-a egészen egyéves kora-
ig bukogat. Regurgitdcio esetén a poziciondlds
vagy un. antireflux tdpszer addsa kedvez6 hatdsu
lehet, azonban nem indokolt a GORB esetén ajdn-
lott gydgyszeres kezelése alkalmazasa.
Csecsemékori dyschezia — Az infantilis dyschezia
tipusos eseteiben a szul6k arrél szdmolnak be,
hogy csecsemdjik 10-20 perces sirds, er6lkodést
kovetSen urit székletet, majd a kordbbi nyugtalan-
sdga megszlnik. A székleturitéshez az intraabdo-
minalis nyomds fokozdsa mellett a pelvicus izom-
zat ellazuldsdra van szikség, azonban a csecse-
m&k egy részénél e két mozzanat 6sszehangoldsa
nem spontdn, néhdny hetes tanuldsi folyamatot ko-
vet&en jon létre. Fontos, hogy a Réma Ill. kritériu-
mok ajdnldsa szerint nem javasolhaté a mechani-
kus ingerlés, mivel lassitja a tanuldsi folyamatot
(4).

Csecsemdékori székrekedés (ritkdbb székelés) — Az
anyatejes csecsemd&knél a napi 7-10 széklet és a
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2. tdbldzat: Csecsemdkori funkciondlis gastrointestinalis kérképek az infantilis colica differencidldiagnosztikdjdban

Korkép Diagnosztikai kritérium
Csecsemdkori colica 1.

(0-4 hénapos korig) sit

Hirtelen, minden kivélté tényezd nélkil a csecsemd vigasztalhatatlanul

Teend6

Szulék megnyugtatdsa

Legaldbb egy hete, naponta legaldbb 3 6ran &t sir, nyligos a csecsemd, és

hetente legaldbb harom alkalommal fordul el6 ilyen epizéd

2.

3. A szomatikus fejl6dés normadlis.
Csecsemdkori 1.
regurgitacio héten at
(3 hetes kortdl 2.

12 hénapos korig) tapldlasi nehézség vagy dystonia

Csecsemdkori dyschezia 1.

Naponta 2 vagy tobb alkalommal fordul el6 regurgitdcio legaldbb hdarom

legaldbb 10 perces erélkodés, sirds elézi meg a sikeres székletiiritést, a

Szobatisztasdg kialakuldsa utdn inkontinencia heti egy alkalommal

Szulék megnyugtatasa

Nem kiséri 6klendezés, haematemesis, aspirdcio, apnoe, stlydllds,

Szulék megnyugtatdsa

Szulék megnyugtatdsa,
székletrendezés, toilet
tréning*

(6 hénapnal fiatalabb széklet lagy
csecsemd) 2. Egyéb koéros tiinet nincs
Funkcionadlis obstipdcié 1. Heti 2 vagy kevesebb székleturités
(csecsemdkortél 4 éves 2.
korig) 3. Nagy mennyiség(i széklet retencié
4. Fdjdalmas, nehéz székleturités
5. Nagy mennyiség( széklet a rectumban
6. Nagy mennyiségl (nagy atmérgj) széklet

*Egy honapon beliil két kritérium teljestilése esetén dllithato fel a diagnézis

7-10 naponta jelentkezd székelés normélis lehet.
Ismertolyan egészséges csecsemd@ is, aki 21 napon-
ta székelt. Fontos, hogy itt NEM a hasfdjds domindl,
a rendszerint anyatejjel tdpldlt csecsemd&kben a
széklet puha, nem kemény és nem bogyds, vagyis
itt mds a torténés, osszehasonlitva a késébbi élet-
korok székrekedésével. A tdpszeres csecsem&knél
inkdbb ldthatunk keményebb székletet az elsd he-
tektsl fogva. Ezen esetekben a székrekedés fajdal-
mas lehet, és rizik6tényezdGje lehet a késébbi szék-
rekedésnek. Mig az anyatejes tapldlds idGszakdban
a ritka székleturités elfogadhats, a késébbi ids-
szakban ezen tlnet kezelése sziikséges. Egy vizs-
gdlat szerint, melyben a gyermekek adatait 4 éves
korban értékelték, kedvezSbb progndzist észleltek
azon gyermekek korében, akiknél a székletrende-
zést 2 éves kor el6tt elkezdték, azokkal a gyerme-
kekkel 6sszehasonlitva, akik csak késébbi életkor-
ban részestltek kezelésben (10). Ezért Gket a cse-
csemd&kort kovetSen kovetniink kell.

Terdpids lehetdségek

Az infantilis colica a sziil6vé vdlds elsé nagy mér-
foldkovének is tarthato. A tisztazatlan okokat és
patomechanizmust tikrozi, hogy nincs igazdn ha-
tékony terdpids megoldds. Az egyes terdpids lehe-
tGségek a feltételezett patomechanizmus egy-egy
tényezgjét célozzak meg. Szamos terdpids lehets-
ség kozul lehet vdlasztani: a farmakolégia, a tapla-
ldstudomdny, a népi hagyomdny és az alternativ
medicina szdmos megolddst kindl, melyek koziul
néhdnyat bemutatunk az aldbbiakban.
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Probiotikumok

Az elmdlt években tobb tanulmédnyban is igazol-

tdk, hogy a bélfléra 6sszetétele fliggetlen kockdzati

tényezd lehet az infantilis colica szempontjdbdl

(5). A probiotikumok el6nyds hatdsa valészinGleg

tobb egymadst ergsits tényezének kdoszonhetds:

1. A gdzképzd coliform torzsek a colicds csecse-
md&kben nagyobb ardnyt képviselnek, ami ezen
csecsemdknél egy terdpids tdmaddsi pont lehet.
Tobb baktériumtorzsrél leirtdk hogy a gdzképzé
coliform torzsek visszaszoritdsdra alkalmasak,
és gy a colicds csecsemdk kezelésében haszno-
sak lehetnek (L. reuterii, L. delbrueckii subsp.
delbrueckii DSM 20074 , L. plantarum MB 456,
Bifidobacterium breve torzsek).

. A Lactobacillus torzsek nem megfelel§ ardnya
az intestinalis zsirsavosszetétel megvaltozdsd-
val jar, ami hozzdjarulhat az infantilis colica ki-
alakuldsdhoz.

. Klinikai vizsgdlatok igazoltdk, hogy az L.
Reuterii az érésben |évd gastrointesinalis trak-
tus motilitdsdra is kedvezg hatdssal lehet: csok-
kentette a regurgitdcié gyakorisdgdt, novelte a
székletek szamdt, fokozta a gyomorurulést (13).

Eddig azonban f6ként két baktérium fajjal torténtek
klinikai vizsgdlatok (L. rhamnosus, L. reuterii).
Fontos kiemelni, hogy akkor fogadhaté el egy pro-
biotikum alkalmazdsa egy indikdciéban, ha végez-
tek az adott torzzsel az adott indikdciéban klinikai
vizsgdlatot, ami igazolta a készitmény eredmé-
nyességét az adott adagoldssal az adott indikdcié-
ban. A L. reuterii-vel szdmos vizsgdlatot végeztek,
mind preventiv, mind intervencids vizsgdlatok tor-
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tének csecsemdkori colica indikdciéoban. Lénye-
ges, hogy az L. reuterii egy olyan baktériumfaj, ami
a nGi tejben is megtaldlhaté. Harom olyan kontrol-
lalt vizsgdlat tortént, ahol a L. reuteri hatdsossdgédt
vizsgdltdk, amit — tobbek kozott - egy kozelmult-
ban megjelent metaanalizisben 0sszegezték (5).
Mindhdrom tanulmdnyban infantilis colicdban
szenvedd, egészséges, érett Ujszilottekben és cse-
csemGkben vizsgdltdk az azonos dézisban alkal-
mazott L. reuterii (American Type Culture
Collection Strain 55730 vagy DSM 17 938 torzsek)
hatdsossdgdt. Osszesen 140 kizdrélag anyatejjel és
80 legaldbb 50%-ban anyatejjel tapldlt csecsemd
szerepelt a metaanalizisben (14-16). Mellékhatds-
rél egyik vizsgdlatban sem szdmoltak be. Mindhé-
rom munkacsoportndl az egyik elsédleges végpont
a sirds id6tartamdnak valtozdsa volt. A sirdsi id6
egy ordval torténé egyértelmi csokkenését hdrom
hét utan észlelték.

Dupont és munkatdrsai egy mdsik faj, a L. rham-
nosus LGG hatdsossdgdt értékelték id6re sziletett
colicds csecsemd@kben. A kettds vak, randomizalt,
placebokontrolldlt vizsgdlatban 66 egészséges,
colicds csecsemét vizsgdltak. Bdr a sidlygyarapo-
dds és testhossz novekedés hasonlé volt a két cso-
portban, a sirds ideje nem csokkent szignifikdnsan
a probiotikumot tartalmazé tdpszer fogyasztasakor
a vizsgalt csecsemdk korében (17).

Végeztek prevencids vizsgdlatokat is probiotiku-
mokkal, azaz mar a terhesek és ujszilottjeik is kap-
tak probiotikumot. Szignifikdnsan csokkent az
érett Uujszulottek sirdsideje a kontrollcsoporttal
Osszevetve abban a vizsgdlatban, amelyben a kez-
dett8l fogva tdpszeres tapldldsban részesils érett
djszulottek tdpszerét L. rhamnosus LCS-742, B
longum subsp. infantis M63 fajokkal egészitették ki
(18). A L. rhamnosus GG az olyan érett csecsem&k-
nél, akiket kizarélag tapszerrel taplaltak el6nyos
hatdst mutatott, azonban az anyatejjel tdplalt cse-
csemd&kon végzett vizsgdlatok nem mutattak meg-
gy6z6 eredményeket (19, 20). Hasonléan csokken-
tette a sirds idejét az L. reuterii a tdpszerrel tapldlt
koraszulottek korében (36 min vs. 88 min ) (13).
Fontos megemlitentink, hogy a probiotikumok a
fentebb mar emlitett motilitdsra kifejtett kedvezd
hatdsuk miatt mds funkciondlis gastrointestinalis
korképek kezelésében is szerepet kaphatnak: javit-
jadk a gyomoruriulést és csokkentik a regurgitdcio
gyakorisdgat csecsemd&kben és koraszilottekben is
(21, 22). Egy vizsgdlatban a profilaktikusan alkal-
mazott L. reuterii csokkentette a csecsemdkori
székrekedés el6forduldsat is (23).

Osszefoglalva, a klinikai kutatdsok igazoltdk a
probiotikumok el6nyds hatdsat a csecsemd&kori
funkciondlis zavarokban, a legtobb vizsgdlatot az
infantilis colicdban szenved6 csecsem&kben vé-
gezték. Kedvezd hatdst elsGsorban a tdpszerrel tdp-
ldlt csecsemdbk korében tapasztaltak.
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Simethicone

A recept nélkul kaphatd, szirup formdjdban forgal-
mazott hatéanyag az intraluminalis gdzokat meg-
koti, ugyanis a simethicone csokkenti a gdzbuboré-
kok feltleti feszlltségét, ami elGsegiti kisebb gdz-
buborékok formalédasat. Igy a kisebb gdzbuboré-
kok tovdbbjutdsa konnyebb a béltraktusban. Els6-
sorban azokban az esetekben varhaté eredményes-
ség a simethicone-kezelés hatdsdra, amikor a cse-
csemdnél levegbnyelés, illetve a fokozott gdzkép-
z8dés 4ll a panaszok hdtterében. Danielsson és
munkatdrsai kettés vak vizsgdlatban 27 csecsemdn
vizsgdltdk a simethicone hatdsdt. Felmérésiikben a
csecsemdk 67%-dndl taldltak javuldst, és a kezelt
csecsemdknél a sirdsi id6 jelent§s megrovidulését
tapasztaltdk a kontrollcsecsem&kkel 6sszehason-
litva (6,27 6rardl 4,24 6rdra) (11). Metcalf és mun-
katdrsairandomizalt, kett&s vak placebokontrollalt
vizsgdlatban elemezték a simethicone hatdsossa-
gdt. Nyolcvanhdrom csecsemd adatait feldolgozva
megdllapitottdk, hogy az esetek 54%-aban javultak
a colicds panaszok (12).

Osszefoglalva: a gdzképz6dést csokkents sime-
thicone-nal végzett vizsgdlatok arra utalnak, hogy
ezek a készitmények a csecsemdkori colica bizo-
nyos eseteiben hasznosak lehetnek. Egyes vélemé-
nyek alapjan a fentebb részletesen ismertetett
probiotikum torzseket érdemes kombindlni sime-
thiconnal, hiszen fgy mindkét szer el6nyos hatdsat
ki lehet haszndlni, mellékhatdsokkal ellenben nem
kell szdmolni.

Diétds intervencidk

A tejfehérje elimindciéja mellett mds diétds inter-
vencioval is probdlkoztak az elmdlt években.
A magas rosttartalmui széja tdpszerek nem csok-
kentették a sirds idejét (1). Néhdny vizsgdlatban
beszdmoltak a hidrolizalt tdpszerek, illetve az
anyai elimindciés diéta hatdsossdgarol. Azonban
ezen klinikai vizsgdlatok ¢sszedllitdsa, kivitelezé-
se nem minden esetben volt j6| megtervezett, ezért
ebben a kérdésben tovadbbi j6 min&ségl vizsgala-
tokra volna sziikség. Jelenleg a hidrolizdlt tdpsze-
rek akkor javasolhaték, ha a csalddi anamnézis és
az ekzemds bértiinetek alapjan egyébként is felme-
ril a tejfehérje intolerancia lehetGsége.

Egyéb, nem evidencia alapi gyé6gymaédok

Gyakori tandcs a vasaldssal felmelegitett pelenka,
a has masszirozdsa, a torndztatds, melyek esetleg a
hasfali izomzat ellazitdsdval segithetnek. Egyes
esetekben az édeskomény tea vagy mds gyégyhata-
su szirupok (Gripe water) kedvez6 hatdsarél sza-
molnak be. A simaizomgorcs-oldot és nyugtatot
tartalmazé kipok sem eredményeznek minden
esetben javuldst, ami arra utal, hogy a colica hdtte-
rében a simaizomgorcs (colica) csak részben jat-
szik szerepet.
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Osszefoglalds

kezdeti kapcsolatdt is megzavarhatja a jelenség,

hiszen a szul6k gyakran szoronganak, kimerilnek

A csecsemd@kori colica egy drtalmatlan kérkép vagy
inkdbb viselkedésforma. Patomechanizmusdban
feltehetGen az éretlen gastrointestinalis motilitds
és mikodés mellett egyéb viselkedésbeli eltérések
(dtlagosndl érzékenyebb, tobbet sir6 csecsemd) is
szerepet jatszhatnak. A csecsemd sz@nni nem aka-
ré sirdsa a szulgi aggodalom és orvoshoz fordulds
egyik leggyakoribb oka, mely jelent8s terhet és
koltséget jelent az egészségligyi elldtérendszer
szamdra. Emellett a colicds csecsemdk és sziileik

Summary

és tehetetlennek érzik magukat. A kezdeti kotédés
sériilése bizonyitottan viselkedészavarokhoz ve-
zethet a kés6bbiek folyamdn (24). A diagnozis fel-
allftdsa utdn a legfontosabb a sziil6k megnyugtata-
sa. Jelenleg a klinikai vizsgalatok elsésorban egyes
baktériumok (pl. Lactobacillus reuterii) jotékony
hatdsdat igazoltdk a colica kezelésében. Tekintettel
az Osszetett patomechanizmusra, a forgalomban
[évE készitmények kombindcidja is hasznos lehet
(pl. simethicone+probiotikum).

Infantile colic - evidence based therapy

Miiller K, et al. 1st. Department of Pediatrics, Semmelweis University, Budapest

Infantile colic occurs in 3-40% of infants during the first two weeks of life and it disappears by end of the 4th month.
Though this is a benign and spontaneously recovering symptom, it should not be ignored. First of all, excessive crying is
one of the most common reasons parents seek medical advice. Furthermore, it increases the anxiety of mothers, and

colic is one of the leading risk factor of shaken baby syndrome.

KEywoRDs infantile colic, functional gastrointestinal disorders, Rome Il criteria, probiotics, simethicone
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Utraval6-tudnivalé

ril fel.

e A csecsemd@kori colica diagnézisa a Réma lll. kritériumok alapjdn feldllithatd, ha legaldbb egy hete,
naponta legaldbb 3 6rdn at sir, ny(igos a csecsemd, és hetente legaldbb hdarom alkalommal fordul el&
ilyen epizdd, a csecsemd szomatikus fejl6dése normélis és nincs jele neurolégiai tineteknek.

e A héttérben ritkdn dll organikus betegség. A differencidldiagnosztika sordn a hidgydti infekcid, tejfe-
hérje-allergia, laktézintolarencia, GORB, eosinophil gastroenteropathia és az epekd lehetGsége me-

e Terdpids megkozelités szempontjdbdl a legfontosabb a szil6k megnyugtatdsa, emellett a simethicone
és probiotikumok addsa segithet egyes esetekben.

Tesztkérdések

1. Az L. reuterii kedvezé hatdsit leirtak az aldbbi
csecsemékori funkcionalis kérképekben, kivéve
a) Infantilis dyschezia

Regurgitdcio

Funkcionadlis obstipdcié

b)
c)
d) Infantilis colica

2. A csecsemdkori colicdrdl elmondhaté, hogy

a) A csecsemdk 40%-andl még 12 hénapos korban is
fennall.

b) Igen gyakran tejfehérje allergia &ll a hatterében.

c) A hasi ultrahang nélkiilozhetetlen a diagnézis
felallitdsahoz.

d) Hatterében organikus okot az esetek kevesebb, mint
10%-dban talalunk.

e) Az L. reuterii hatdstalannak bizonyult klinikai
vizsgdlatok sordn a colica kezelésében.

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tarsasdg honlapjan kérjik megjel6ini: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részestil! Kreditpont a teszteket j6l megoldéknak!

TALLOZO

D-vitamin-szint és a csont asva-
nyianyag-strisége afroamerikai
Crohn-beteg gyermekekben

Vitamin D status and bone mineral density in
African American children with Crohn disease

Middleton JP és mtsai, ) Pediatr Gastroenterol Nutr. 2013,
57:587-93

Krauth Barbara

A gyulladdsos bélbetegségek (IBD) ismert szovdd-
ménye a D-vitamin-hidny és az alacsony csont ds-
vdnyiagyag-str@ség (BMD). A D-vitamin-hidny
még gyakoribb az afroamerikai gyermekek kozott
mint a kaukdzusi populdciéban. Kevés 6sszeha-
sonlitdsi adat dll rendelkezésre a szérum-25-
hidroxi-D-vitamin (250H-D) koncentrdciéja és
csont  dsvdnyianyag-sGrlségének  vdltozdsardl
Crohn-beteg afroamerikai és fehér gyermekek ko-
zott.

Osszehasonlitottdk  Crohn-beteg  afroamerikai
(n=52), Crohn beteg fehér (n=67) és egészséges
afroamerikai gyermek (n=40) szérum-250H-D
koncentrdciéjat. Ezen kivil meghatdroztdk a csont
dsvdnyianyag-s(riségét DEXA (dual-energy x-ray
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absorptiometry) készilékkel a kiilonb6z6 vizsgadla-
ti populdciéban.

Eredmény. Afroamerikai Crohn-beteg gyermekek-
ben alacsonyabb a szérum 250H-D-koncentrdcié-
ja [16,1 (95% konfidenciaintervallum, CI
14,5-17,9) ng/ml], mint a fehér-kaukazusi Crohn-
betegekben [22,3 (95% CI 20,2-24,6) ng/ml:
p<0,001]. Afroamerikai Crohn-betegeknél hasonlé
a szérum-250H-D-koncentrdciot taldltdk, mint a
kontrollcsoportban.  Afroamerikai Crohn-beteg
gyermekeknél nem volt kiilonbség a szezonalitds, a
betegség silyossdga vagy a sebészeti el6zmény te-
kintetében, de a tulstlyos gyerekekben szignifikdn-
san csokkent a szérum-250H-D-koncentracié.
Tobbszoros regresszids elemzés azt mutatta, hogy
a legalacsonyabb szérum-250H-D-koncentrdcio
az elhizott afroamerikai Crohn-beteg lednyokndl
volt. A csont dsvdnyianyag-str@sége afroamerikai
és a fehér Crohn-beteg gyermekekben nem muta-
tott ktilonbséget.

Az eredmények alapjan megdllapithaté, hogy az
afroamerikai Crohn-beteg gyermekekben nagyobb
valészintGséggel alakul ki D-vitamin-hidny a
Crohn-beteg fehér gyermekekhez képest, de ha-
sonlé a csont dsvdnyianyag-s(rsége. A jovébeli
kutatdsoknak arra kell irdnyulni, hogy miként befo-
lydsolja a Crohn-betegség a kilonb6zé etnikumdu
gyermekekben a D-vitamin-stdtust és a csonts(r(-
séget.
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Megtéveszto intrahepaticus cholestasis:

Alagille-szindroma

Alagille-syndrome

Vojnisek Zsuzsanna dr., Dezsd6fi Antal dr.

I. Sz. Gyermekgydgydszati Klinika, Semmelweis Egyetem

Esetismertetés

A 3 hénapos fid csecsemdét elhizédo cholestasis,
direkt hyperbilirubinaemia miatt vettik fel klini-
kdnk Csecsemd Osztdlydra. A gyermek gondozott
[I. terhességbdl, anyai ok miatt sectio caeserdval
szuletett a 38. gestatiés héten 2320 g sullyal 9/10
Apgar statusban. Sziletését kovetSen észlelt
icterus miatt hdziorvosa a tertletileg illetékes kor-
hdzba utalta, ahol direkt hyperbilirubinaemia,
emelkedett szérumtranszamindz-értékek, meg-

1. dbra: A betegek jellegze-
tes dysmorph faciese: ma-
gas homlok, enyhe hyper-
telorismus, mélyen 016 sze-
mek, keskeny, hegyes dll,
lapos orrgyok

2. dbra: Az embryotoxon posterior egy jellegzetes szemészeti
diagnézis: a cornea marginalis részén gy(rlszerd opacitds ész-
lelhetd, mely gyakran szabad szemmel is ldthaté
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nyult alvaddsi értékek igazolédtak és a betegnél
acholids székletek jelentkeztek. lzotépos chol-
angiographia vizsgdlattal intrahepaticus chole-
stasis ldtszott, igy epelt atresia gyantja miatt, to-
vabbi kivizsgdlds és sziikség esetén elldtds céljdbal
a csecsemd klinikdnkra keralt.

Felvételkor a kissé hypotroph, icterusos, de jé dlta-
ldnos dllapotd csecsemd fizikdlis statusdban
dysmorph facies (magas homlok, hypertelorismus,
mélyen Gl6 szemek, keskeny, hegyes dll, lapos orr-
gyok, 1. dbra), 3/6-0s ersségl systolés zorej és
cephalicus sirds emlitendd. Laboratériumi leletei
kozott anaemia, thrombocytosis, direkt hyper-
bilirubinaemia (200/181 pumol/l), emelkedett
szérumtranszamindz-értékek (GOT 228, GPT 182
U/l) és obstrukciés enzimszintek (ALP 1524, GGT
187 U/I) mutatkoztak. A képalkoté vizsgalatok ko-
zUl hasi ultrahang sordn csokevényes epehdlyag,
hypoplasids vesék ldtszottak, kardiolégiai echo a
pulmonalis dg mérsékelt stenosisat bizonyitotta,
egyéb radioldgiai eltérés nem volt lathaté. Szemé-
szeti stdatusa negativ volt. A kuld§ intézményben
levett virusszerolégiai vizsgdlatok (HAV, HBV,
HCV, parvo B19, EBV, CMV, rubeola) negativnak
bizonyultak, alfa-1-antitripszin-szint normadlis
volt, sem anyagcsere-, sem endokrinolégiai beteg-
ségre utal6 laboreltérést nem lattunk. Neurolégiai
vizsgdlatakor mérsékelt generalizdlt izomhypo-
tonia, kifejezett nyaki hypotonia és generalizalt
hiporeflexia volt tapasztalhaté. Az dpoldsi idénk
alatt az acholids székleteket mi is észleltiik, a cse-
csemd tdpldlhatosdga vontatott volt, stlyfejlédése
életkordhoz képest elmaradt.

A dysmorph facies, mérsékelt pulmonalis stenosis,
hypoplasids vesék és kronikus cholestasis felvetet-
te Alagille-szindroma lehetG&ségét, ezért a diagno-
zis feldllitdsdhoz mdjbiopsidt végeztink. A
biopsids minta feldolgozdsa sordn intrahepaticus
epelt- hypoplasia ldtszott, mely a tdrsulé extra-
hepaticus klinikai tunetekkel kimeritette az
Alagille-szindréma kritériumait.

Alagille-szindréma

A csecsemd&kori cholestasis differencidldiagnoszti-
kdja és kivizsgdlasa komplex, id&igényes folyamat,
bar a korai diagnézis egyes kérképekben, kiilonos
tekintettel a biliaris atresidra, |ényegesen javitja a
tdlélést. A neonatalis cholestasis kéroki tényezdi
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kozott epeutakat és parenchymat érint6 megbete- Fallot-tetralogidt és truncus arteriosus communist
gedéseket kulonitink el. Az Alagille-szindréma is, mely tdrsulé betegségek lényegesen befolydsol-
egy ritka, autoszomadlis domindnsan 6rokl6dé, vél- hatjdk a prognozist. Nefroldgiai érintettség higydti
tozé expresszivitdsu epelti érintettséggel jaré kor- fejlédési rendellenesség, hypo- vagy dysplasids ve-
kép, melynek hdtterében egy génmutdcié all. A be- sék, illetve renalis tubularis acidosis formdjdban
tegség incidencidja 1:100 000 koruli. A JAGGED!1 nyilvdnulhat meg. Tdrsulé csontrendszeri eltérés-
gén a 20. kromoszémdn helyezkedik el, hibds ko- ként pillangécsigolydkat figyeliink meg, szemésze-
doldsa kovetkeztében komplex fejl6dési rendelle- ti vizsgdlatkor embryotoxon posterior diagnoszti-
nesség jon létre, mely intrahepaticus epett-hypo- zdlhaté, mely a marginalis cornea gy(r(szerd
plasidt és extrahepaticus manifesztaciékat okoz. opacitdsa (2. dbra). A betegek jellegzetes faciese
Az intrahepaticus epett-hypoplasia szévettani di- magas homlok, enyhe hypertelorismus, mélyen tl6
agnozis, az interlobularis epeutak és a portalis szemek, keskeny, hegyes dll, lapos orrgyok forma-
traktusok szdmdnak ardnya alacsony, ezért a beteg- jaban nyilvanul meg. A betegség mentalis retar-
ség diagnosztizdldsdhoz nélkilozhetetlen a méj- datioval tarsul, a betegek dltaldban nehezen taplal-
biopsids minta szovettani feldolgozdsa. A cho- haték, stlyfejlédésik vontatott.

lestasis fokdt az epeut-hypoplasia mértéke szabja A betegség terdpidja a cholestasis és kés6bbiekben
meg. Az intrahepaticus tlinetekhez cardiovas- a mdjfibrosis, illetve cirrhosis mértékétsl figg, els-
cularis, nefrolégiai, csont-, arc- és szemrendelle- szor tiineti ursodeoxycholsav és nagy dézisu zsir-
nesség tarsul. A cardiovascularis tinetek kozil a ban oldédé vitaminok formdjdban, végsé megol-
leggyakoribb eltérés a periférids pulmonalis ddsként azonban a mdjtranszplantdcié jon széba.

stenosis, de megfigyelhetiink pulmonalis atresidt,

A cikk megjelent Orvosképzés 2013; LXXXVIII. évfolyam, 2. szdmdban (298-299), elektronikus formédban:
http://www.semmelweiskiado.hu/folyoiratok/2013_Ixxxviii_evfolyam_2_249-410_e-gyermekgyogyaszat_
folyoirat/?artid=600. Jelen kozlés a szerz6 és a Semmelweis Kiad6 engedélyével tortént.)
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Utravalé-tudnivalé

e Intrahepaticus cholestasis gyantja esetén észlelt extrahepaticus tinetek, mint minor anomadlidk,
csontrendszeri, nefrolégiai, kardiolégiai és szemészeti eltérések esetén sziikséges elvégezni a mdj-
biopsids minta szovettani feldolgozdsdt Alagille- szindréma gyandjdval.

e Bdr a cholangiogramon észlelt intrahepaticus cholestasis és acholids székletek leggyakoribb oka a
biliaris atresia, ezen tiinetek nem egyenl&ek a diagndézissal, igy tovdbbi vizsgdlatok (szemészet, mell-
kasrontgen, szovettan) elvégzése sziikségszerd.

* Az Alagille-szindréma ritka genetikai rendellenesség, ezért a betegeket célszerl nagyobb centrumok-
ban gondozni.
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TALLOZO

A kozponti idegrendszeri
vasculitisek korismézése
gyermekkorban

Diagnosiing central nervous system vasculitis
in children

Tania Cellucci. Current Pediatrics.

22:731-738.

Opinion in 2010;

Pék Tamas dr.

A kozponti idegrendszer ereinek primer gyullada-
sos folyamata (primary angiitis of the CNS
{PACNS}), mint 6ndllé betegségentitds, 1959 6ta
ismert. Diagnosztikus kritériumai kozé tartozik az
Gjonnan észlelt neuroldégiai deficit, az angio-
grafidval vagy szoOvettanilag igazolt vasculitis és
valamennyi hasonlé eltéréssel jaré szekunder be-
tegség kizdrdsa. Gyermekkorban két tipust lehet el-
kiloniteni. Az angiogrdfids eltéréssel jaro
vaculitisekben elsdsorban fokdlis tlinetekre sza-
mithatunk, mint a hemiparesis, a féloldali szenzo-
ros zavarok, a finom motoros beidegzés zavarai
vagy a dysphagia. Kognitiv zavar, magatartds-vdl-
tozds az esetek harmaddban jelentkezhet, fejfdjdst
a betegek tobb mint fele panaszol. A gyulladdsos
paraméterek (CRP, We) emelkedettek lehetnek. A
liquorban pleiocytosist és fehérjét az esetek keve-
sebb, mint felében ldthatunk. MR-képen tipusos
elvdltozdsok az erek sz(kuletei, a kanyarulatos
erek, de akdr teljes érelzdrédds is észlelhets. Az
angiogrdfids eltéréssel jaré vasculitisek progresszi-
6juk szerint tovdbbi két csoportra oszthaték. Nem
progressziv esetekben a hdrom hdénappal késébb
készult kontroll képalkoté vizsgdlaton nincs Uj
érintett tertilet, a gyulladds dltaldban az eltlsg, il-
letve kozépsd agyi artéridk proximalis szakaszait

érinti és klinikai megjelenési formdjukban a
stroke-szerli  tinetek jellemzik. Progressziv
vasculitisek esetén — kezelés nélkul - dj, érintett

tertletek jelennek meg a kontroll képalkoté vizsga-
laton. Ezekben az esetekben egyszerre érintettek
az agyi erek proximalis és distalis szakaszai is. F6-

ként erre a csoportra jellemz§ a fejfdjds, a kognitiv
zavarok és a magatartdsvdltozds. Az angiografids
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eltéréssel nem jaré formdkban gyakori a diffiz ne-
uroldgiai zavar, a fejfdjds, valamint dltalanos tiine-
tek (laz, faradékonysdg) jelenléte. Kialakulhat kog-
nitiv zavar, személyiségvdltozds, deprimalt hangu-
lat is, ugyanakkor fokdlis tinetek is el6fordulhat-
nak. A betegség kialakuldsa is vdltozé lehet, akut
panaszokat okozé, illetve hetek alatt kibontakozé
esetek is ismertek. A liquorban gyakran ldthaté
emelkedett sejtszdm és fehérje. MR-képen nincs ti-
pusos elvdltozds. A diagnézist itt az agybiopsia és a
szovettan biztositja. A betegség definicio szerint
kizaré diagndzis, ezért keresni kell minden olyan
betegséget, mely hasonlé megjelenési formdval
bir. Infekcié, metabolikus eredet (pl. leuko-
dystrophia), egyéb gyulladdsos betegségek (pl.
autoimmun betegségek, demielinizdciés korké-
pek, Rasmussen-encephalitis), nem gyulladdsos
vasculopathidk (pl. thromboembolia, Moyamoya-
betegség), lymphoma, By,-vitmamin-hidny hason-
|6 megjelenéssel jarhatnak. A masodlagos kézpon-
ti idegrendszeri (KIR) vasculitisek (ahol nemcsak a
kozponti idegrendszer erei érintettek) okai is lehet-
nek fert6z6 eredetliek, gyulladdsos eredettiek (pl.
Behget-kér, Sjogren-szindréma, SLE, Kawasaki-be-
tegség, Wegener-granulomatosis), illetve egyéb
korképekben kialakulék (IBD, gyégyszer indukal-
ta, daganatos betegségben). A demielinizaciés kér-
képekkel valo elkilonitésben a szévettani vizsga-
latnak van nagy szerepe. A diagnosztika els§ 1épé-
se a gyermek aktudlis fizikdlis, neuroldgiai, illetve
pszichdtriai statusdnak felmérése. Laboratériumi
vizsgdlatokkal vérképet, gyulladdsos markereket,
szérumbol von Willebrand-faktor antigént javasolt
nézni, tovdbbd a liquorvizsgdlat sem nélkilozhe-
t6. A képalkotd vizsgdlatok kozil leginkdbb az MR
elfogadott. Amennyiben angiografids vizsgdlaton
eltérés nem ldthato, szovettani vizsgdlat jon széba.
Az angiografids eltéréssel jaré, nem progressziv
vasculitisek kezelésében a heparin jdtssza a f&sze-
repet. A szteroid hatékonysdga nem bizonyitott. A
progressziv vasculitisek, valamint az angiogréfids
eltéréssel nem jaré formdk kezelése megegyezik.
Indukcids kezelésként a cyclophosphamid javasol-
haté 6 hénapig, majd masfél évig mycophenolate
mofetil vagy azathioprin. Adjuvdns terdpiaként
nagy doézisu kortikoszteroid adhaté, mely csak las-
san csokkentve, tobb mintegy év utdn hagyhaté el.
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Gorcsroham miatt korhazunkba érkezé betegek
ellatasanak vizsgalata

Szentirmai Réka dr.', Mdrai Katalin dr.", Rosdy Bedta dr.?,

Koncz llona dr.", Kiss Gabriella dr.’

'Kozponti Aneszteziol6giai és Intenziv Terdpids Osztdly, Heim P4l Gyermekkérhdz, Budapest
(Igazgaté: Nagy Aniké dr.)
’Neurolégiai Osztaly, Heim P4l Gyermekkérhdz, Budapest (Igazgaté: Nagy Aniké dr.)

LEVELEZESI CIM:

Szentirmai Réka dr.

1089 Budapest, UllGi Gt 86.
E-posta: hpkaito@gmail.com

OSSZEFOGLALAS Bevezetés: Intenziv Osztdlyunkon kezelt betegek t6bb mint 10%-a convulsio miatt keriil osztdlyunk-
ra. A felvételi diagnozisok kézott egyardnt taldlhato egyszer( ldzas convulsio, illetve refrakter status epilepticus.
Mddszer: Vizsgdlatunkban két év beteganyagdt dolgoztuk fel, ez id& alatt 406 beteget kezeltiink, ebbél convulsio miatt
42 gyermeket. A vizsgdlat sordn dttekintettiik a gércsroham miatt kezelt betegeink terdpidjat, kiilonos figyelmet forditva
a gyogyszervdlasztdsokra, az alkalmazott gyogyszerddézisokra és az esetlegesen kialakult szév6dményekre.
Eredmények: Az elsé elldtds sordn betegeink benzodiazepinszdrmazékot kaptak: 32/42 beteg kapott diazepamot, 6/42
midazolamot, 1/42 clonazepamot, lorazepamot egy beteg sem kapott, 3/42 beteg nem részesiilt gyogyszeres terdpid-
ban. A betegek 69%-dban volt sziikség tovabbi terdpids lépésre, melynek hatterében részben alul-, illetve feliildoziro-
zott gyogyszerhaszndlat, részben a nem megfelelen vdlasztott anticonvulsivum dllt. Eseteink 73%-dban folyamatos
vagy ismétlédé gorcsroham, fokozatosan romlé neuroldgiai status, illetve légzési elégtelenség miatt intubdcidra és gé-
pi lélegeztetésre is kényszerliltiink.

Kovetkeztetés: Tapasztalataink szerint jelenleg a gércsol6 beteg elldatdsa nem egységes sem kérhazunkon beliil, sem az
egyéb elsé elldtok esetén (hdziorvos, OMSZ). Eredményeink alapjdn az egyes terdpids lépések 43 %-ban nem kévették
az aktudlis irodalmi ajdnldsokat. Igy célunk minden elldtc figyelmét felhivni egy korszerd, egymdsra épiils Iépésekbs]
allé cerebroprotektiv protokoll alkalmazdsdra. Uj osztdlyos protokollunkban dtrendezédik a benzodiazepinek haszna-
latanak sorrendje, dj elemként pedig megjelenik a valproat.

Kulcsszavak  status epilepticus, gyogyszervdlasztds, korszerd terdpids protokoll

Bevezetés Ez id6 alatt osztdlyunkon kezelt 406 betegb6| 42
gyermeket kezeltiink gércsroham miatt.

Hazdnkban a kilonb6z6 etiolégidkat figyelembe
véve a gyermekkori convulsidk incidencidja 1-4%.

Leggyakrabban ldz és szisztémds infekciok kovet- Etiol6gia
keztében provokdlt rohammal, illetve epilepszids
betegek gydgyszervdltdsa kapcsan fellépé gorcsdl- Az etioldgiai tényezdket tekintve, sajdt vizsgdla-
lapotokkal taldlkozunk. A gyakoribb etiolégiai té- tunkban leggyakrabban a ldzzal tarsult szisztémads
nyez8k kozé tartoznak még a metabolikus zavarok, infekcio szerepelt (14/42). Ezt kdvette, az epilepto-
mérgezések, kozponti idegrendszeri infekciok, [6giai szempontbdl pozitiv csalddi anamnézissel,
poszttraumds dllapotok, illetve a krénikus ideg- illetve egyéb idegrendszeri eltéréssel rendelkezd
rendszeri betegségek. gyermeknél kialakult gorcsroham (9/42). Harma-
Intenziv osztdlyunkra convulsio miatt felvett gyer- dik leggyakoribb okként gondozott epilepszids
mekek kortorténetének retrospektiv vizsgdlata so- gyermeknél (7/42) pl. hdnyds-hasmenés miatti
ran két évet (2010-2011) tekintettink at. gyogyszerkimaradds dltal provokalt roham, illetve
Roviditések
BZD benzodiazepin OMSZ Orszdgos Mentdszolgdlat SBO  Siirgdsségi Betegelldté Osztdly
ICP- intracranialis nyomds PHB  fenobarbiturdt SE status epilepticus

(intracranial pressure) PHT  phenytoin VPA  valproat
ITO  Intenziv Terdpids Osztdly RSE  refrakter status epileticus
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gyogyszervaltds kapcsdn fellépé gorcsdllapot sze-
repelt. Nem nagy gyakorisdggal, de osztdlyunkon
is el6fordultak kozponti idegrendszeri infekcio
(4/42), metabolikus zavarok (3/42), trauma (3/42)
és mérgezés (1/42) dltal kivdltott esetek. 1/42 eset-
ben h&guta okozta a gorcsrohamot.

Beosztas (1)

A kialakult gorcsroham csoportosithaté id6tartam
alapjdn, illetve aszerint, hogy az alkalmazott terd-
pidra hogyan reagdl:

m prodroma vagy incipiens fazis: 0-5 perc (nem
tudjuk, hogy oldédik-e);

m korai status: 5-30 perc;

= established (kifejl6dott) status: >30 perc;

m refrakter status: az, ami nem reagdl 2-szer
adott els6- és 1-szer adott mdsodvonalbeli
szerre;

m szuperrefrakter status: dltaldnos anesztézia
ellenére 24 6rdn tdl tart vagy visszatér.

Ebbdl is lathatd, hogy a gorcsroham kezdetén még
nem tudhatjuk, hogy ez a kéros dllapot oldédik-e
spontdn vagy hosszabb ideig fenn &ll. A kialakult
status azonban olyan kérélettani vdltozdsokat indit
el, melyek kezdetben visszafordithatéak (korai

z 2z

kompenzdlt fazis), kés6bb azonban visszaforditha-
tatlan folyamatokat idéz el§ (kési dekompenzalt
fazis).

A késdi dekompenzdlt fazisban (mely 30 percnél
tovdbb is tart6é SE esetén fordul el8) felborul az agyi
vérdtdramlds és az agyszoveti oxigénfelhaszndldsi
rdta egyenstlya, mely végleges idegrendszeri kdro-
soddshoz vezethet.

Diagnozis (2)

A sllyos kdrosoddsok megel&zését, illetve prog-
ressziéjanak megdllitdsat els6dlegesen szem el6tt
tartva sziikséges a miel6bbi terdpids |épéseket vég-
rehajtani. A szdmos etioldgiai tényez6 miatt parhu-
zamosan kell, hogy torténjenek mind a differenci-
dldiagnosztikai, mind a terdpids |épések:

m Reanimatio ABC
m Laborvizsgdlatok:
m vérgdz, vérkép, CRP, ionok (Ca, Mg is), mdj-
és vesefunkcio,
m vércukorszint (dgy melletti gyorsteszt),
= vér, gyomorvdladék és vizeletminta (a késgb-
bi toxikoldgiai és anyagcsere-vizsgdlatokra),
= antiepileptikum szérumszint (gondozott be-
teg esetén),
m haemocultura (infekcié gyanu esetén).

m Képalkoté vizsgdlatok: ismeretlen okd SE esetén
(kulonosen fokdlis tiinetek esetén).

m LP: KIR-i gyulladdsos betegség gyanija esetén
(ha az a beteget nem veszélyezteti).

Gyodgyszervalasztds

A cerebroprotektiv szemlélet fontossdga miatt cél a
legrovidebb idé alatt a leghatékonyabb terdpids 1é-
pés alkalmazdsa, fgy alapvetd fontossdgui a megfe-
lel§ gyégyszervdlasztds.

Mivel a gorcsroham kezdetén nem tudjuk oldé-
dik-e a roham vagy sem, mindenképpen egy gyors
hatdsu készitményt érdemes vdlasztani, mely szik-
ség szerint ismételhetd.

SE elldtdsdra szdmos ajanlds létezik. Sajdt gyakor-
latunkban az dn. ,Multi-agent protokoll”-t alkal-
mazzuk a ,Benzodiazepin protokoll”-lal szemben.
Ez a kordbbi gyakorlatunkban azt jelentette, hogy
az els6 gyodgyszervdlasztdsunk BZD volt, melyet
sz.e. még egyszer ismételiink, majd nem sz@ndg
gorcsroham esetén 1 év alatt fenobarbiturdtot, 1 év
felett phenytoint alkalmaztunk.

Madszer

Vizsgdlatunkban, az irodalmi ajdnldsok alapjan,
attekintettiik az elsédleges és amennyiben sziiksé-
ges volt, a mdsodlagos és harmadlagos gyogyszer-
vdlasztdsokat, kilonos figyelmet forditottunk az el-
latds sordn alkalmazott gyégyszeradagokra és az
esetlegesen ezzel 6sszefliggen kialakult szovéd-
ményekre.

Eredmények

Az els6édleges gyodgyszervdlasztdsokat vizsgdlva
(szul6, hdziorvos, OMSZ, SBO) 32/42 esetben BZD
szarmazékok kozil diazepam volt az els6ként va-
lasztott gyégyszer, ezt kovette a midazolam (6/42).
Lorazepamot egy beteg sem kapott (1. dbra).

1. dbra: Els6dleges gydgyszervdlasztds
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Az adatokat dttekintve nemcsak a
gyogyszervdlasztdsokra, hanem az ajdn-
lott dozisoktdl (mg/kg) valé eltérésekre
is figyeltink.

Az elsédleges gyégyszervdlasztasok do-
zisdt tekintve kiemelendd, hogy a diaze-
pamot kapott betegek 60%-anal taldl-
tunk aluldozirozdst, mfg a midazolamot
kapott gyermekek 50%-dndl tortént fe-
lildozirozas.

A madsodlagos gyégyszervdlasztasokndl
diazepam esetében 10/13 esetben taldl-
tunk megfelel6en dokumentdlt gyogy-

2. dbra: Mdsodlagos gydgyszervélasztds

szeradatokat. A j6l kovethet§ tiz doku-
mentdlt betegnél csak 3/10 esetben ka-
pott a beteg az ajdnldsoknak megfelel§
dézist. Midazolam esetében ugyanezek

az ardnyok mondhatéak el.

A harmadik gyégyszervdlasztdsndl BZD
szarmazékot 15/42 esetben kaptak a be-
tegek. Ezekben az esetekben kielégit6
dokumentdciot 10/15 esetben taldltunk,
itt a gyermekek 50%-a kapott csak test-
stilydnak megfelel§ dézisban gydgy-
szert.

Betegeink kezelése sordn 31/42 esetben
vdlt sziikségessé |élegeztetés. Az dtla-
gos lélegeztetési 6rdk szama 19 6ra volt.
Vizsgdlatunk sordn kilon figyelmet for-
ditottunk a |élegeztetéshez vezets
okokra (4. dbra). Az alkalmazott gyégy-
szervdlasztds és gyodgyszer dozirozasi
adatok alapjan azonban felmertlt, hogy

3. dbra: Harmadlagos gydgyszervélasztds

Mdsodlagos gydgyszervdlasztdsndl (hdziorvos,
ugyelet, OMSZ, SBO, kérhdzi osztdlyok, ITO) a mi-
dazolam mdr megel6zte a diazepamot, de lora-
zepam addsa itt sem fordult el (2. dbra).

Harmadlagos gyégyszervdlasztdsok (SBO, kérhdzi
osztdlyok, ITO) sordn latjuk a legnagyobb szérdst,
az ellatds ebben az esetben a legkevésbé egységes
(3. dbra).

légzésdepresszio/
légzési elégtelenség/
aspiratio

64%
convulsio és
leégzési elégtelenség
kombinacidja

a lélegeztetett eseteink hdtterében nem
csupdn a betegség progresszivitdsa all
(5. abra).

4. dbra: Lélegeztetéshez vezetd okok
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5. dbra: A lélegeztetéshez vezets okok hdttere
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lgy a megfelels terdpia mellett fenndllé kérdllapot
és a nem megfelel§ gyégyszervdlasztds illetve do-
zfrozds kapcsdn szlikségessé vdlo |élegeztetést
0sszehasonlitva egyértelmden latszik, hogy a nem
megfelel§ gyogyszervdlasztds és dozirozds sokkal
gyakrabban tette szliikségessé betegeink |élegezte-
tését.

Elsé ellatas:

Az elldtds sordn tehdt barmelyik algoritmust is va-
lasztjuk, els6vonalbeli szerként BZD az ajdnlas
(1-3), de nem mindegy melyik szdrmazék mellett
dontiink.

Az 1. tabldzatban foglaljuk 6ssze a benzodiaze-
pinek jelent&sebb tulajdonsagait gorcsgatlds szem-
pontjabdl.

Ha rendelkezésre 4ll vénds kapcsolat, rovid hatds
bedlldsa, hosszu effektiv hatdstartama és kevésbé
légzésdepressziv hatdsa miatt egyértelmien elsé-
ként vdlasztand6 BZD-szdrmazék a lorazepam (1,
3,5, 8,9), mely egyedi importos készitményként,
jelenleg off-label engedéllyel (OGYI) hozzaférhe-
t6. Ismerve a hazai lehetGségeket, rovid lejdrati
ideje miatt jelenleg csak a gyermek rohamkocsiban
és kérhdzi stirg8sségi, illetve intenziv osztdlyokon
latjuk haszndlatdnak realitdsat.

A BZD-szdrmazékok koziil az ajanldsokban el6ke-
|6 helyen szerepel a midazolam, melynek elényei
kozé tartozik szdmos beviteli lehet§sége (1, 6, 10).
lgy, ha nincs vénds kapcsolatunk, a rectalis
diazepam mellett alternativaként jelenik meg a
buccalis midazolam, mely a rectalis diazepammal

1. tdbldzat: Benzodiazepinek legjelent&sebb gorcsgatlé tulajdonsdgai

0sszehasonlitva gyorsabban hat, alkalmazdsa so-
ran kevesebb 1 6rdn belli visszaesést tapasztal-
tak, szedativ mellékhatdsa mérsékeltebb és nem
mellékesen adagoldsa mind a betegnek mind az el-
laté személyzetnek kényelmesebb (1,3, 7,10, 11).
Az EMA (European Medicines Agency) egyértelm-
en ajdnlja 3 hénapos kor felett hosszan tarté akut
gorcsroham esetén, sajnos jelenleg hazankban
nem tartozik a tdmogatott gyogyszerek kozé, igy az
elsé ellatdsban széleskord elterjedése korldtozott,
de nagy forgalmu stirg6sségi osztdlyokra ajanlha-
t6. Olcsobb, egyéb lehet6ség az intranasalisan
adagolhaté midazolam (1,7, 8, 11, 12), mely men-
t6ben, illetve az els§ egészségligyi elldté helyen al-
kalmazhaté vénds kapcsolat hidnyaban.

Osztdlyos protokollunk:

Sajat gyakorlatunkban jelenleg is az dn. multi-
agent protokollt haszndljuk, melynek ajanldsa sze-
rint kétszer adunk BZD-szdrmazékot, majd életkor-
tél fuggben fenobarbiturdtot, illetve phenytoint/
valproatot alkalmazunk (2, 4).

A fenobarbiturdt jelenleg 5 honapnal fiatalabb cse-
csemdknél masodvonalbeli szerként alkalmazan-
do (8-10). Els6 vonalbeli anticonvulsivumként sze-
repel viszont Udjszilotteknél illetve olyan esetek-
ben, mikor az anamnézisben BZD-re, illetve PHT-
ra nem reagdlé gorcsroham szerepel (1). Kezd6 do-
zisa 20 mg/kg lassan (max. 2 mg/kg/perc), de hypo-
tensiv mellékhatdsa miatt 10 mg/kg ddézissal is
kezdhetiink, mely sz.sz. ismételhet6 15-20 per-
cenként (max. 40 mg/kg) (1,2, 5,8, 10).

Lorazepam Midazolam Diazepam
Kezd6 adag 0,05-0,1 mg/kg iv. 0,15 mg/kg iv. 0,1-0,3 mg/kg iv.
max.: 4 mg 0,2 mg/kg in. max.: 5-10 mg
0,2-0,5 mg/kg bucc. (>3 ho) 0,5-0,75 mg/kg pr.
0,2 mg/kg im.
Hatdsbeallds (iv.) 1-3 perc 3 perc 1-3 perc
Effektiv hatdstartam 4-12 é6ra* 45 perc <20 perc*

Hatdstartam Tip:  Ujszilott: 40 Sra***

gyermek: 10 6ra

Egyéb beaddsi lehet&ség io.

El6nye Hosszu effektiv hatds —
elsé vonalbeli AED
SE ajdnlas (gorcsgatlo Mo | R

tulajdonsdgaik alapjan)

* Ajanlds: (3-5)

** Ajdnlds: (3, 6, 7)
**x Ajanlds: (3)
ek Ajdnlds: (1-4)
HREEE Ajanlds: (6)

Rezidudlis hatds >4 dra

m Kénnyen hozzéaférhetd

Tq/2: 10-50 6ra

in., po., bucc., im., pr.** pr.

pr. alkalmazott oldata szobahd-

© Szdmos beaddsi tt lehetséges mérsékleten sokdig eltarthaté***

[T R

Rovidités: iv. — intravendsan, in. — intranasalisan, im. — intramuscularisan, pr. — rectalisan, bucc. — buccalisan, io. -

intraossealisan, po — per os
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A phenytoin mdsodvonalbeli ajdnldsa megmaradt
(1,2,4).Sajat gyakorlatunkban ezt a jelenlegi ajan-
ldsok szerint 5 hénapndl idésebb gyermekeknek
adjuk 15-20 mg/kg telité dézisban (2, 3, 5). Adago-
l[dsdndl — EKG monitorozds mellett — igen fontos be-
tartani az ajdnlott beaddsi sebességet (1 mg/kg
percenként), mivel ergs ligos kémhatdsa (pH12)
miatt thrombophlebitist, stlyos esetben purple
glove szindrémat okozhat (3, 4, 8,10). Sajnos a ke-
vesebb mellékhatdsa miatt kedvezébb phospheny-
toin (1, 3-5,10) hazdnkban nem hozzdaférhets. Al-
kalmazdsa sordn szamolnunk kell nemlinedris ki-
netikdjaval, illetve szlGk terdpids tartomdnya
(10-20 pg/ml) és magas fehérjekotés (85-90%) mi-
att mind a plazma albuminszintjét, mind a gyogy-
szerszintet érdemes monitorozni (8).

Uj elemként jelent meg terdpids palettdnkon az 5
hénapndl id&sebb gyermekeknek adhaté valproat,
mely mdsod-, illetve harmadvonalbeli szerként al-
kalmazhaté (1, 3, 5, 13). Bizonyos esetekben els6-
ként (14) is vdlaszthatjuk az ajanldsok szerint: pél-
ddul, ha az anamnézisben BZD-re, PHT-ra nem re-

agdlé RSE szerepel (3), illetve kronikus valproat-
terdpidban részesil6 gyermekeknél, kiknél hirte-
len gyégyszerszint csokkenés provokalhatta a ro-
hamot (pl. hdnyds-hasmenés). Indité dézisa 15-30
mg/kg iv. lassan (1-5 perc) (5, 8, 15). Alternativ le-
het&ségként gyomorszondan, illetve rectalisan is
adhaté 60 mg/kg doézisban 1:1 ardnyban higitva
(15).

Jelenleg osztdlyunkon, ha betegiink nem reagal
2-szer adott els6vonalbeli szerre (BZD), illetve
1-szer adott mdsodvonalbeli szerre (PHB vagy
VPA/PHT) a megfelel6 oxigenizdcio biztositasa ér-
dekében, a cerebroprotektiv szemlélet szerint, gé-
pilélegeztetést kezdilink (ajanlds: 1,2,4,5,13). Te-
rdpidnkat innent6l szoros neurolégiai konzilium és
EEG-monitorozds (ajanlds: 1, 5, 8) mellett folytat-
juk (6. abra).

Itt szeretnénk megjegyezni, hogy sajdt gyakorla-
tunkban ozmoterdpidt rutinszerfen nem haszna-
lunk, csak ICP-emelkedés tiinetei esetén. Ebben az
esetben is a mannittal szemben elényben részesit-
juk a 3% NaCl-ot.

6. dbra: Status epilepticus elldtdsi protokollunk
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A status epilepticus elldtdsi protokolljdban tehdt Osszefoglalé
osztdlyunkon dtrendez6dott a benzodiazepinek
haszndlatanak sorrendje, el6térbe kertlt a loraze-
pam, ezt koveti a midazolam. Az eddig is alkalma-
zott antiepileptikumokndl — az irodalmi ajanldsok-
nak megfelel6en — megvaltoztak az életkori hatd-

rok, dj elemként pedig megjelent a valproat.

Véleményiink szerint sziikséges egy egységes or-
szdgos elldtdsi protokoll alkalmazdsa a gyermek-
kori gorcsrohamok kezelésére mind az elsé elldtds,
mind az intézményi elldtds szintjén, melyben fel-
tétlentl figyelembe kell venni a jelenleg ajdnlott és
hazdnkban is hozzdférhets gydgyszereket.

Summary

A study of the emergency therapy of seizure patients in Heim Pdl Children’s Hospital, Budapest
Szentirmai R. et al, Department of Anaesthesia and Intensive Care Unit, Heim P&l Children’s Hospital,
Budapest

Background: 406 patients were admitted to our intensive care unit including 42 children treated with seizures,
presented with either febrile convulsions or refractory status epilepticus during the time period 2010-2011.

Method: In our method, based on our current guidelines, we have looked at the choice of drugs and the therapeutic
side-effects.

Results: As an initial emergency therapy, benzodiazepines were administered, such as diazepam in 32/42 cases,
midazolam in 6/42 cases, clonazepam in 1/42 case, while lorazepam was not the choice on one occasion. Three of our
patients did not require any antiepileptic drugs. 69% of our patients needed further therapeutic measures and in the
background of these results we have found failed drug choices and dosages. In addition, 73% of the treated children
required mechanical ventilation due to continuous or repetitive seizure, progressive neurological status and
respiratory depression.

Conclusion: In our experience, the emergency management of patients with seizures is not uniform, our study data
demonstrates that the therapeutic interventions in the progressing stages did not follow the current guidelines in 43 % of
the cases. Our principal goal is to call the attention of every healthcare provider to use an up-to-date cerebroprotective
protocol for the management of seizures in the pediatric population.

In our new protocol, the usage order of benzodiazepines have changed and valproic-acid (VPA) has emerged as a
second line antiepileptic drug.

McMullan J, et al. Midazolam
Versus Diazepam for the Treamnet
of Status Epilepticus in Children and
Young Adults: A Meta-analysis.

11.

by Mosby, Status Epilepticus 2011;
837-847.

Basco WT, Intranasal Antiepileptics
for Children: Are They Effective?

KEYWORDS  status epilepticus, drug choice, therapeutic protocol
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Utraval6-tudnivalé

e Ajé kimenetel és az esetleges szovGdmények kivédése miatt a megfelel§ gyégyszervdlasztds és a pon-

tos dozirozds alapvetd fontossdgu.

e Ha nincs vénds kapcsolatunk rectalis diazepam adhaté (0,5-0,75 mg/kg), de |égzésdepressziv hatdsa

miatt csak egyszer ismételhetd (per rectum/iv.).
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e Ha van vénds kapcsolatunk els6 vdlasztandé gorcscsillapité gyégyszer a lorazepam (0,1 mg/kg), ma-
sodik vdlasztand6 szer a midazolam (0,15 mg/kg).

Tesztkérdések

1. 15 kg-os kisdedet gorcsrohammal visznek be az SBO-ra.
Mit tesz?

a) Vdrom, mig a neurolégus kolléga megérkezik.

b) Véndt biztositok, laborvizsgdlatra leveszem a mintdkat és
az eredményektdl fliggben lépek tovabb

c) 10 mg rectalis diazepamot adok

d) Ha nem tudok vénat biztositani, 10 mg rectalis diazepamot
adok, ha tudok 1,5 mg lorazepamot adok iv., ha nem 4ll
rendelkezésemre, 2,0 mg midazolamot adok iv.

e) Ha nem tudok vénat biztositani, 10 mg rectalis diazepamot
adok, ha tudok 2,0 mg lorazepamot adok iv., ha nem 4ll
rendelkezésemre, 1,5 mg midazolamot adok iv.

2. 15 kg-os kisdedet ismétlodé gorcsrohammal visznek
az SBO-ra. Mit tart helyes indulé elldtdsi sorrendnek?

a) O, addsa — monitor felhelyezése — vénabiztositdsa —
laborlevétel — gorescsillapitds: 1. lorazepam 2. midazolam
3. diazepam

b) O, addsa — monitor felhelyezése — vénabiztositdsa —
gorcscsillapitds: 1. diazepam, 2. midazolam, 3. lorazepam
— laborlevétel

c) O, addsa — monitor felhelyezése - vénabiztositdsa —
gorcscsillapitds: 1. lorazepam, 2. midazolam, 3. diazepam
— mannit (+ furosemid) — laborlevétel

d) O, addsa — monitor felhelyezés — vércukor ellenérzés
-vénabiztositdsa — gorcscsillapitds: 1. lorazepam 2. mida-
zolam 3. diazepam — mannit (+ furosemid) - laborlevétel
e) O, addsa — monitor felhelyezése — vércukorszint
ellendrzése — vénabiztositds — gorcscsillapitds: 1. lora-
zepam, 2. midazolam, 3. diazepam - laborlevétel

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tarsasdg honlapjdan kérjik megjeldlni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részestil! Kreditpont a teszteket j6| megoldéknak!
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Ujdonsagok a gasztroenterolégia, a hepatolégia és
a taplalkozastudomany teruletérdl

Up-date on the field of gastoenterology, hepatology and nutrition

Miiller Katalin Eszter dr.',
Dezséfi Antal dr.', Gardos Ldszlé dr.?,

Vannay Adadm dr.", Veres Gdbor dr."

'Semmelweis Egyetem, |. Sz. Gyermekgydgydszati
Klinika, Budapest

?Zala Megyei Kérhdz, Zalaegerszeg

Gasztroenteroldgia és tapldlkozads

Coeliakia, bizaallergia és a gluténszenzitivitds

Coeliakia a klasszikus gastrointestinalis és b&rtu-

netek (dermatitis herpetiformis, Duhring-kér) mel-

lett Gn. extraintestinalis tinet formdjdban jelent-

kezhet. Elgondolkodtatd, hogy az utébbiak sokkal

gyakoribbak felngttkorban, mégis ezeket tekintjuk

atipusos megjelenésnek. Mivel az autoantitestek

nemcsak a bélbolyhokban, hanem az erekben, agy-

ban, vesékben, nyirokcsomdékban, appendixben,

mdjban, izmokban is lerakédhatnak, igy nem meg-

lepd a szertdgazé tinettan.

Jelenleg a gluténhez kapcsolt betegségeket harom

csoportban sorolhatjuk:

= Coeliakia, a jol ismert autoimmun betegség, ahol
az autoantigén a transzglutamindz.

= Biuzaallergia, ahol az allergids reakcié lehet IgE-
és nem-IgE-medidlt is.

= Gluténszenzitivitds, melynek patomechanizmu-
sa nem teljesen tisztdzott. Lényegében olyan
gluténra adott adverz reakcié, amikor sem
coeliakia, sem immunmedidlt ételallergids kom-
ponens nincs jelen. Ismert olyan vélemény, hogy
inkdbb az IBS (irritdbilis bél szindréma) fogalom-
korbe tartozik. Egyes tapasztalatok szerint egyes
betegségek (pl. autismus) javulnak gluténmentes
diéta mellett.

Biopsia és szeroldgia coeliakidban
Az ESPGHAN 2012-es irdnyelve szerint, amennyi-
ben a betegnek jellemz§ tlinetei vannak, ismétel-
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ten pozitiv a coeliakiaszerolégia és jelen van tipu-
sos HLA-DQ2/DQ8, akkor nem sziikséges az endo-
szképos dton vett biopsids mintavétel. Ennek alap-
jan vildgos, ha nincs jelen coeliakids tiinet, akkor a
bélbiopsia sziikséges. Fontos kiemelni, hogy a sz06-
veti transzglutamindz (TTG) szintje emelkedhet le-
het akkor is, ha a héttérben nincs coeliakia, ilyen
pl. a Down-kér, egyes mdjbetegségek, cystds
fibrosis, szivbetegségek és a psoriasis. A szerolégi-
ai buktatok kozul kett6t emelnénk ki, egyrészt a
gyorsteszt nem mikodik szérummal, mindig ujj-
begybdl vett vércseppel kell elvégezni. Mdsrészt
preanalitikai hibaforrdst jelent, ha a szerolégiai
vizsgdlat alacsony gluténbevitel mellett torténik.

Gyulladdsos bélbetegség (IBD)

Vildgszerte aggaszté adat, hogy a gyermekkori
Crohn-betegség (CD) el6forduldsa rohamosan no-
vekszik. Hazai regiszter adatai (HUPIR) alapjdn
megdllapithaté, hogy a kérkép gyakorisdga 2007
6ta 20%-kal nétt. Ezen belll az 6t éves életkor alatt
pedig az incidencia hdromszorosdra nétt.

A terdpids cél manapsdg Crohn-betegségben a
mély remisszid, ami alatt a 10 alatti PCDAI-értéket
(Gyermekkori CD aktivitdsi index) és mucosalis
gyogyuldst értiink. Ujdonsdg és hazdnkban is egyre
tobb helyen elérhetd a széklet-calprotectin vizsgd-
lata. El6nye, hogy segitségével invaziv endoszko-
pos beavatkozds nélkil megitélhet6 a nydlkahdrtya
dllapota, a gyulladdsos aktivitds. Tudnunk kell
azonban, hogy a széklet-calprotectin mennyisége
lassabban csokken, mint amilyen gyorsan a bél-
nydlkahdrtya er6ziéi gyégyulnak, azaz lehet, hogy
makroszképosan mdr nincsenek fekélyek, de a
széklet calprotectinszintje még emelkedett.

Az elmult évek egyre tobb evidencia utalt arra,
hogy a tdpldlkozds szerepet jdtszik az IBD pato-
mechanizmusdban. Ezt tdmasztja ald, hogy az EEN
(kizardlagos enteralis tapldlds) jelenleg els6ként
vdlasztand6é a remisszié indukcidéjdra. Sajnos,
hosszu tdvi fenntarté terdpiaként mdar nem ennyire
jok az eredmények, de a szteroidspérolds szem-
pontjdbél a remisszidindukciéban egyértelmien
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elényds. A mucosalis gyégyuldsi ardany EEN-nél
74%, szteroidndl pedig csak 33%. Nincs konszen-
zus abban, hogy ha beteg elutasitja, akkor a szon-
datdplalds vagy a szteroidkdira a vdlasztandé rovid
tavon.

Vaspétlas IBD-ben

Szamos tévhit kozil a leglényegesebb, hogy pétol-
ni kell a vasat aktiv betegség idején is. A ferritin
akutfazis-protein, félrevezet§ lehet a vashidny
megitélésében. A vashidny jél ismert kovetkezmé-
nyei mellett fontos, hogy thrombocytosis kisérheti,
ami noveli a thrombembolids szovédmények koc-
kdzatdt. Az oralis potldssal szemben a parenteralis
potlds hatékonyabbnak ttnik.

Adalimumab és bioszimilerek

A gyermekkori Crohn-betegségben 2007-6ta ha-
zdnkban is elérhet6 az anti-TNFa-terdpia (inflixi-
mab). 2013 éta a teljesen humanizdlt vdltozat, az
adalimumab is alkalmazhaté, melynek elénye,
hogy subcutan adhaté, igy nem igényel kérhdzi fel-
vételt és inflizids igényt. Ezen kivil az akut allergi-
ds reakci6 el6forduldsi aranya is csekélyebb. Uj-
donsdgként megemlitendd, hogy az infliximabhoz
hasonl6 hatéanyag is elérhet6 hazdnkban, ami a
bioszimilerek csalddjdba tartozik. Utébbiak olyan
biolégiai terdpids elemek, amelyek az eredetihez
hasonléak, ,szimilerek”. A bioszimilerek engedé-
lyeztetése Osszetettebb, mint a generikumoké. Az
ECCO dllasfoglaldsa szerint a bioszimilereket is
minden indikdciéban meg kell vizsgdlni, ha egy in-
dikdciéban hatékonyak, nem biztos, hogy egy ma-
sikban is.

Pancreas-pseudocysta

A pancreatitis kapcsdn jelentkezé folyadékgytle-
mek megitélésében a CT-vizsgdlat segit. Lényeges,
hogy a pancreas-pseudocysta kezelése akkor jon
szoba, ha tiineteket okoz, illetve a cysta befert6z6-
dik. A tinetmentes egyénekben a nem novekvd
cystdk kovetése elegendd, masrészt kiemelésre ér-
demes, hogy a pseudocystdkat csak a 4. hét utdn
kell kezelni. A drainage torténhet sebészi vagy en-
doszképos uton. A két intervencié sikerratdja ha-
sonldé, azonban az endoszképos beavatkozas a be-
teg szamdra kisebb terhelést jelent. Az endoszké-
pos UH ellen6rzése mellett végzett intervencié
eredményesebb, kevesebb a komplikdcié.

ERCP

Ismert, hogy az ERCP (endoszképos retrogrdd
cholangiopancreatographia) gyakori szovédmé-
nye a pancreatitis, azonban tudnunk kell, hogy a
hyperamilasaemia (esetek 75%-ban) nem azonos
az ERCP szovédményeként felléps pancreati-
tisszel. Az ERCP utdni pancreatitis megel6zésében
el6nyos hatdsd a NSAID kip alkalmazdsa, ezen ki-
vil csokkenti a kockdzatot a kevesebb szamdu
kanulaldsi kisérlet és a profilaktikus pancreas-stent
behelyezése. Nagyméret( epeliti koveknél egysze-
rdi és biztonsdgos megoldds lehet a stent behelye-
zés. Randevu technikdnak nevezzik az intervenci-
0s radiolégia és az endoszképos taldlkozdsat:
amennyiben az endoszképos nem latja j6l az epe-
utakat, akkor a stent bevezetéséhez elGszor a ra-
diolégus transcutan behelyez egy vezet6drotot.

Endoszképos ultrahang

Az endoszképos ultrahang a gyermek-gasztro-

enterolégidban kevésbé elterjedt, a felnétt gasztro-
enterolégusok szdmdra azon-

ban lassan nélkilozhetetlenné
vdlik a mindennapokban. Az
endoszképos UH kétféle fejjel
haszndlhaté: a radidlis fej a di-
agnosztikdban és a tumor-
stagingben alkalmazhaté, mig
a linedris fej a finomtd-biopsia
nélkiulozhetetlen eleme. Hat-
rdnya a koltséges vonzata mel-
lett a hosszu tanuldsi gorbe. Az
endoszképos UH-gal végzett
staging 20-40%-ban vdéltoztat-
ja meg a beteg sorsdt, kevés
kozpontban elérhets. Kieme-
lésre érdemes, hogy a fi-
nomtl-biopsidval olyan terile-
tekrél vehetiink mintat, melyek
nem elérhet6k (mediastinalis
nyirokcsomék).  Crohn-bete-

Dr. Szepes Attila el6addsa az endoszképos ultrahang témdban
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gekben a perinealis UH kivdlt-
hatja az MR-vizsgdlatot peri-



GYERMEKGYOGYASZAT 2014; 65. EVFOLYAM, 2. SZAM

analis szovédményeinek fel-
térképezésében. El6nye a rec-
talis UH-vizsgdlattal szemben,
hogy a beteget nem kell altatni,
konnyen elérhetd.

Fibrosis — napjaink civilizaciés
betegsége

A lakossdg morbiditdsanak és
mortalitdsdnak vezet6 okai a
nyugati tdrsadalomban olyan
kronikus betegségek, melyek
patomechanizmusdban az ext-
racelluldris matrix (ECM) fel-
halmozoéddsa szerepet jatszik.
A szoveti hegesedés, patome-
chanizmusdnak els§ |épése a

szoveti kdrosodds és a kovet-
kezményes kronikus gyulla-
dds, citokinek, novekedési fak-
torok felszabaduldsa, mdsodik
[épés a myofibroblastok kiala-
kuldsa, melyek proliferdlnak és kollagént szinteti-
zdlnak, kovetkezményes ECM- dtépuléssel. Bdr
szamos elmélet |étezik, a myofibroblastok eredete
nem ismert. Uj eredmény, hogy mig eddig a
fibrosisban a TGFp szerepét tartottdk kozponti
elemnek, kidertlt, hogy az IL24 még er&sebb
kollagénszintézist indukalé hatdssal bir. Az [L24-et
Th2-sejtek és monocytdk termelik, receptora meg-
taldlhato epithelialis és subepithelialis myofibro-
blastokon.

Mennyi kdros anyagot ehetiink?

E kérdésre szép példa a tengeri halak hasznos teli-
tetlen zsirsav tartalmdnak el6nyos és higanytartal-
madanak hétranyos hatdsa cardiovascularis riziké
szempontjdbél. Erdemes megjegyezniink, hogy a
nagytest ragadozé halak (cdpa, kardhal) higany-
tartalma nagyobb, ezért kevéssé érvényesiilnek a
zsirsavak cardiovascularis rizikét csokkents és a
kognitiv fejl6désre kifejtett kedvezd hatdsa. Ezeket
az eredményeket hetente kétszer fogyasztott 150
gramm hal fogyasztdsa mellett irtdk le. Kiemelésre
érdemes, hogy a telitett és transzzsirok fogyasztdsa
olyan alacsony legyen, amennyire csak lehet.

Hepatolégia

Alfa-1-antitripszin-hiany

Az alfal-antitripszin-hidny egy aluldiagnosztizdlt
kordllapot. Csecsemd&korban jellemz&en silyos
mdjbetegség formdjdban jelentkezhet, akdar mdr
féléves korban kialakulhat a cirrhosis. Késébbi
életkorban inkdbb a tudd&betegség (emphysema)
domindl, felnGttkori megjelenéseként egy-egy kro-
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Dr. Vannay Addm el6addsa fibrosis témaban

nikus gyulladdsos kordllapot kapcsdn derilhet
fény ra. Erdekes, hogy a kéros fehérjét hordozék
30%-dban nem alakul ki mdjbetegség, 2-3%-dban
stilyos csecsemdkori formdban, mig 10-15%-ban
csecsemd@kor utdn GOT-, GPT-emelkedés formdja-
ban taldlkozunk a betegséggel. A terdpia els&sor-
ban tiineti, szupportiv, illetve az érintett szerv
transzplantdciéja. Génterdpids megolddsokkal je-
lenlegis zajlanak klinikai vizsgdlatok, s6t, mivel az
alfa-T-antitripszin az immunolégiai folyamatok-
ban tobb ponton is szerepet jdtszik, felmeril, hogy
a génterdpids eljdrdsok nemcsak az alfal-anti-
tripszin-hidnyos betegnek jelenthet terdpidt, ha-
nem alkalmazdsa mds krénikus betegségekben is
elényos lehet.

Steatosis hepatis

A steatosis a mdj nem specifikus reakciéja valami-
lyen szovetkdrosité dgensre (alkohol, gydgyszer).
Akkor beszéllink steatosisrél, ha a mdjsejtek tobb
mint 5%-dban van jelen zsir. Fontos gyakorlati is-
meret, hogy még egy j6 mingségli UH-készulékkel
is csak akkor kérismézhet6 a korkép, ha a médj zsir-
tartalma eléria 20-25%-ot, vagyis mar jéval tdllép-
te az egészségesnek tartott 5%-ot. Primer formdja a
NAFLD (non-alcoholic fatty liver disease), a NASH
(non-alcoholic steatohepatitis) és a metabolikus
szindréma részjelenségeként kialakuld steatosis.
Erdekes, hogy a fruktézfogyasztds, ami az elmdult
40 évben 10-szeresére nétt, noveli a zsirmdj kiala-
kuldsat. A szekunder forma hdtterében dllhat
coeliakia, HCV 3 genotipus, Wilson-kér, jejuno-
ilealis anastomosis. Feln&tteknél az ismeretlen ere-
detd GOT és GPT emelkedést leggyakrabban a
NASH, NAFLD okozza. Ujdonsdg, hogy gyermek-
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korban a NAFLD terdpidjdaban a jol ismert a kocké- magas réztartalmu ételek kertilése (csokoladé, mdj,
zati tényezbk kezelése mellett az E-vitamin is hatd- kakas, gomba).

sosnak tdnik.

Wilson-kér

Wilson-kérban a mdjbetegség
barmilyen megjelenési forma-
javal taldlkozhatunk: steatosis
hepatis, cirrhosis hepatis, akut
mdjelégtelenség. Kiemelésre
érdemes, hogy egy akut
haemolysis kapcsdn is gondol-
junk erre a gyogyithaté kor-
képre. Adoleszcens (kori) meg-
jelenési formdja ,juvenilis Par-
kinsonnak” téinhet, de maga-
tartdszavarok, pszichidtriai és
neurolégiai tiinetek esetén or-
ganikus okként fel kell mertl-
nie a Wilson-kérnak. Leggya-
koribb a H1069Q mutdcié
(71%) hazankban. Ne feled-
kezziink a tiinetmentes testvé-
rek sz(résérdl, mert a betegség
kialakuldsa a korai kezeléssel
megel6zhets. A D-penicilla-
min és cink addsa mellett
fontos diétds intervencid, a

A FIGYEGAMU rendezvényén a részvevéknek lehetdségiik volt egy bdbun kiprobdlni az endoszkdpids technikdkat
(Anamed-Olympus tdmogatdsdval), Dr. Dezséfi Antal vezetésével.

Ezen kiviil kiscsoportos tdpldlkozds-terdpids megbeszéléseket is szerveztek a Nutricia, Fresenius és a Baxter segitségével.

Szeretnénk megkdoszénni a toébbi tamogato segitségét is abban, hogy a 35 év alatti fiatalok téritésmentesen tudtak a konferencidn
rész venni (Nestle, Milupa, Strathmann, Ferring, Falk, Ceumed, Egis, AbbVie Kft., Mitra-Pont Kft., Progastro Kft., Vitaminkosar).

Kiilon koszonet a szervezéknek, Veres Emesének és Tihanyi Barbardnak (Mis & Bos Kft).
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A szénhidratszegény transzferrin értéke absztinens és
nem absztinens fiataloknal

Szab6é Gyérgy dr.', Fraenkel Emil dr.?, Dinya Elek dr.?,
Jegessy Andrea dr.*, Bajnéczky Istvan dr.*, Huszar Andras dr.*,

Fehér Janos dr.+°
"Héziorvosi Szolgdlat, Enese

’Pavol Jozef Safarik Egyetem, |. Sz. Belgyégydszati Klinika, Kogice, Szlovakia
(Igazgaté: Pella Daniel dr.

> Semmelweis Egyetem, Egészségiigyi Informatikai Fejleszté és Tovéabbképzé Kozpont,
(Igazgaté: Dinya Elek dr.)

* Pécsi Tudomdnyegyetem Altaldnos Orvostudomanyi Kar, Igazsagiigyi Orvostani Intézet
(Igazgaté: Konczol Franciska dr.

> Semmelweis Egyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar, 11. Sz. Belgyégydszati Klinika
(Igazgaté: Racz Kéroly dr.)

LEVELEZESI CIM:

Szabé Gyorgy dr.

9143 Enese, Szabadsdg ut 18.
E-posta: drszabogyorgy@t-online.hu

OSSZEFOGLALAS ~ Célkitlzés: A szénhidrdtszegény transzferrin (CDT%) a felnéttkori napi 60 g mennyiséget meghalado
kronikus alkoholabusus markere. Irodalmi adatok alapjdn értéke a nem alkoholizdlo betegek kézétt is az életkorral
emelkedik. Kérdéses azonban, hogy ez a tendencia érvényesiil-e a 14-18 éves korcsoportban is. Célunk a CDT% szé-
rumértékeinek meghatdrozdsa életkorra és nemre vonatkoztatva, valamint az alkoholabusus modifikdlé hatdsanak
kinutatdsa volt.

Betegek és mdodszerek: A szérumértékének meghatdrozdsa 307 f6 14-18 éves kord fid és ledny esetében tortént.
Eredmények: A szérumértékek az életkor névekedésével emelkedd tendencidt mutattak. A kivizsgdlt 307 fiatal értékei
két csoportra kiloniltek el 45-55% ardnyban. Mig az alkoholt nem fogyaszték csoportjianak CDT%-értékei az 1,8-es
érték koré csoportosultak, addig az alkoholt abususszertien fogyaszté fiatalok esetén ez az érték a 2,6 CDT% koriili
volt.

Kovetkeztetések: A 14-18 éves kord fiatalok csoportjdban a napi 60 grammnadl kisebb mennyiségt alkohol is elegend&
a CDT% értékének szignifikdns mértékd emelkedéshez (p<0,05).

KULCSSZAVAK  CDT %, szénhidrdtszegény transzferrin, anamnézis, életkor, fiatalkord

Bevezetés igy az életkor, a genetikai eltérések, a gyogyszerek,
a ngi hormonok, a vastdrolds zavarai, a dohdnyzds
A szénhidrdtszegény transzferrin CDT 1976-0s fel- és mds tényezdbk is befolydsolhatjdk a CDT szérum-
fedezése ota gyorsan a kutatdsok elSterébe kertilt szintjét, illetve ardnyos jelenlétét (6, 17-19). A je-
mind preklinikai, mind klinikai vonatkozdsban, lentds szamu kozlemény nagyobb részében egyet-
majd széles korben elterjedt a krénikus alkoholfo- értés van abban, hogy a nagyobb mértékd (60-80
gyasztds objektiv paramétereként (1). Az emberi gramm/nap mennyiséget meghaladé) krénikus al-
transzferrin a szérum legfontosabb vasszallité fe- koholfogyasztds és a normdlis szint feletti CDT%
hérjéje. A szialinsav-tartalom alapjdn legaldbb 6 értékek kozott ardnyos 0Osszefliggés van (2-4).
kiilonb6z6 izoformot tartalmaz: penta-, tetra-, tri-, 1300-ndl tobb egyénnél tortént méréseink alapjan
di-, mono- és aszialotranszferrint. A transzferrin azonban ez az ¢sszefliggés csak bizonyos értéktar-
aszialo-, monoszialo- és diszialo izoformjait ne- tomdnyban volt szignifikdns. Kisebb viszont az
vezziik szénhidrdtszegény transzferrinnek (CDT). egyetértés abban a tekintetben, hogy van-e korreld-
Jelent&s mennyiségli alkoholfogyasztds utdn a szé- cié a CDT% ardnya és a kismérték( alkoholfo-
rumban ezen formdk ardnya emelkedik, a tri-, gyasztds kozott (7, 8). A részletesebb irodalmi
tetra- és pentaszialo-transzferrinek szintje nem osszefoglalds tekintetében utalunk a kozelmdltban
vdltozik (5). Az alkohol mellett egyéb faktorok is, megjelent 6sszefoglald referdtumunkra (9).
Roviditések:
ALT  alanin-aminotranszferdz CDT% a szolubilis transzferrin ardnya HPLC magas nyomdsu folyadék-
AST  aszpartdt-aminotranszferdz a teljes transzferrin szdzaléka- kromatografia
CDT szénhidrdtszegény transzferrin ban kifejezve (high-performance liquid
(carbohydrate deficient GGT gamma-glutamil-transzpeptiddz chromatography)
transferin) MCV  vvt-térfogat
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Jelen munkdnkban arra a kérdésre kivantunk va-
laszt keresni, hogy milyen a magyar lakossdg egy fi-
atalkord populdciéjdanak CDT% ardnya életkorra
és nemre vonatkoztatva egészséges kortilmények
kozott, illetve van-e eltérés alkoholfogyasztds
esetén.

Betegek és médszerek

Vizsgdlatunkat egy magyarorszdgi teleptlés
(Enese) lakosainak korében és két dundntdli gimnd-
zium onként jelentkezd didkjainak korében végez-
tuk szlrés céljabal. A vizsgdlatunkban bevont sze-
mélyek, illetve 18 éves életkor alattiak szilei a
CDT% szint meghatdrozdsdhoz hozzdjdrultak,
el6tte a vizsgdlatrél részletes felvildgositdst kap-
tak, azt megértették és tudomdsul vették, majd rd-
sos beleegyezésiket adtdk. Az epidemioldgiai ku-
tatdst az Egészségligyi Tudomdnyos Tandcs és a Re-
giondlis Kutatdsetikai Bizottsdg jévdhagydsdval vé-
geztik. Hivatkozdsi szdm: 76/1-19/2006. és
76-1-35/2007. Jelen tanulmdnyunk alapja, referen-
ciaértékeink megdllapitdsa a tobb mint 1300 fel-
nétt egyénen végzett 1350 mérés eredményébdl
alakult ki. A most kivizsgdlt 307 fiatal személy
14-18 éves kord didk volt, akik dtlagéletkora 16,9
év volt, a nemi megoszlds tekintetében 88 fidt (4t-
lagéletkoruk 16,8 év) és 219 lanyt (atlagéletkoruk
17,2 év) elemeztink. A nemek szerinti megoszlds-
ban valé kiilonbség oka az 6nkéntes alapon torténd
bevdlasztds volt. Részletesen |dsd az 1. és 2. tabl4-
zat.

Mivel a szialinsav negativ elektromos toltést, az
egyes transzferrin-izoformok kilonboznek egy-
mdstol elektromos toltésiik tekintetében.

A korszer@ immunturbidimetrids teszt a napi méré-
sek kozott egyszerGen elvégezhetd, ezért a CDT
mennyiségét, amely pontosan hatdrozhaté meg a
traszferrin %-dban (CDT%) anioncserélé kroma-
togrdfids szepardldst kovetGen immunturbidimet-
rids médszerrel (Tina-quant %CDT 2nd generation
test Roche Diagnostic GmbH, Mannheim),
Roche/Hitachi Modular P automata késztilékkel
mértik (10, 11). Az dltalunk alkalmazott N Latex
CDT immunoassay sokkal specifikusabb az alko-
holfogyasztds azonositdsa céljabél, mint az osz-
lopszepardciés immunoassay-k, mivel a genetikus
varidansok annak mérési eredményeit nem befolyd-
soljak (5, 11). Mddszerink érzékenységét az is
megnovelte, hogy a kromatogréfids modszer hasz-
ndlatakor anioncserél§ oszlopokat alkalmaztunk,
ami megkonnyitette a diszialo- és triszialo-
transzferrin elkilonitését olyan esetekben, amikor
nagyobb mennyiség( triszialotranszferrin volt je-
len. A CDT-meghatdrozds a Kaposi Mér Koérhdz
Kozponti Laboratériumdban tortént. A statisztikai
vizsgdlatok sordn a betegeket nem és kor alapjdn
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csoportositottuk. Azon legaldbb négytagi csopor-
tok markereit vetettiik 6ssze, amelyek megfeleltek
az Anderson-Darling-féle normalitdsvizsgdlaton
az a = 95% szignifikanciaszint mellett. Az egyes
csoportok CDT-értékeinek kiilonbozdségét egyol-
dalid kétmintds t-prébdval vizsgdltuk. A 95%, illet-
ve 99%-os szint( szignifikancidt rendre p<0,05, il-
letve p<0,01 szimbélumokkal jeloltuk.

Eredmények

A betegek adatait, nemi és kormegoszldsat az 1.
tdbldzat mutatja be. A 307 vizsgdlt, 18 év alatti fia-
talb6l 88 fid és 219 ledny volt. A 14-18 éves sze-
mélyeket két csoportra osztottuk, a 14-16 és a
17-18 évesek csoportjdra.

A fidk és ldnyok csoportjdnak dtlagos CDT% értéke
2,33+0,45 volt, ebbdl a fidk dtlagos CDT% értéke:
2,31+0,49, a lednyoké: 2,35+0,43 (95%-0s Cl-nél)
(2. tabldzat).

Ami az életkor szerinti felosztdst illeti, a vizsgalt
307 fiatalkordbdl korcsoportok szerinti bontdsban
négy csoportot lehetett alkotni: egy 48 f&s, 17 év

1.tdbldzat: A 14-18 éves didkok nem és életkor szerinti megosz-
ldsa

Eletkor Fid Ledany Osszesités
14-16 év 48 96 144
17-18 év 40 123 163
Osszesités 88 219 307

2.tdbldzat: A filk és a lednyok Osszesitett dtlagos CDT% értéke
a 14-18 éves korcsoportban

Nem Vizsg. _CDT% Cl Cl
szama  Atlag=SD  -95% +95%
Fid 93 2,31+0,49 2,21 2,41
Ledny 214 2,35+0,43 2,29 2,41
Osszesen 307 2,34+0,45 2,28 2,40

3. tdbldzat: Afidk és a ldnyok 6sszesitett dtlagos CDT% értéke a
14-16 éves és a 17-18 éves korcsoportokban

Nem Vizsg. Kor- _CDT% Cl Cl
szama csoport Atlag+=SD -95% 95%
1. fid 48  1<17  2,34x0,59 2,27 2,41
2. fid 40 1>17  2,30+0,45 2,18 2,42
1. ledny 96 2<17  2,35+0,38 2,31 2,39
2.ledny 123 2>17  2,35%0,51 2,29 2,41
Osszesen 307 2,34+0,45 2,28 2,40
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alatti fidicsoportot, amelynek atlagos CDT% értéke
2,34+0,59 és egy 40 f6s 17 év feletti fid csoportot,
melynek dtlagos CDT% értéke 2,30+0,45. A lea-
nyok csoportjdban a 17 év alattiak szdma 96 volt,
atlagos CDT% értékik 2,35+0,38. A 17 év feletti
lanyok 123 f&s csoportjdban az dtlagos CDT% ér-
ték 2,35+0,51 volt (3. tdbldzat). A 17 év alattiak és
a 17 év felettiek csoportjai kozott a CDT% értéké-
ben nem ldttunk kiilonbséget sem a fidknal, sem a
lednyok esetében (3. tabldzat).

Megallapithaté, hogy a CDT% értéke alkoholos
italt nem vagy csak kis mennyiségben fogyaszték
esetében az életkor el6rehaladtdval emelkedd ten-
dencidt mutat.

Ateljes 14—18 éves korcsoportban a CDT% értékek
a 2,1 CDT%-nél meghatdrozott hatdrértéket figye-
lembe véve mindkét nem esetében két hatdrozot-
tan elkilonilé csoport képe bontakozott ki.

A fiikndl az els6 csoport dtlagos CDT% értéke
1,89+0,21 volt, mig a mdsodik csoport dtlagos
CDT% értéke 2,86+0,36 volt. A lednyoknal az elsé
csoport dtlagos CDT% értéke 1,80 £0,25 volt. A le-
anyok mdsodik csoportjdndl az dtlagos CDT% ér-
ték 2,91+0,42 volt (4. tdbldzat). A 2,1 CDT% hatar-
érték alatti, illetve feletti fili- és a lednycsoportok
kozott nem volt szignifikdns kiilonbség.

4. tdbldzat: Afilk és a lednyok absztinens (1) és nem absztinens
(2) csoportjainak CDT% értékei a 14-18 éves korcsoportban

Nem Vizsg. CDT  CDT% Cl Cl
szama csoport Atlag=SD -95% 95%
1. fid 46 1<2,1  1,89+0,21 1,80 1,98
2. fid 42 2>2,1 2,86+0,36 2,74 2,98
1.ledny 118  1<2,1 1,80x0,25 1,74 1,86
2. ledny 101 2>2,1  2,91+0,42 2,83 2,99
Osszesen 307 2,3420,45 2,28 2,40

Az els6 csoportok tagjai mindkét nem esetében kb.
45%-4at teszik ki a vizsgdltaknak, ezen csoportok
tagjai az anamnézis szerint absztinens életmédot
folytatnak. A mdsodik csoportok részletes anamné-
zisét sok kortlményre kiterjedSen ismételten, spe-
cidlis szempontok szerint djra felvettik. Ebb&l ki-
derult, hogy ezen csoportok tagjai nem folytattak
absztinens életmdédot. A nem absztinens életmédot
folytaték a vizsgdlt ifjisdgi populdcionak kb.
55%-dt teszik ki.

Megbeszélés

A miultban szdmos tanulmdny taglalta a CDT-kon-
centrdacié két nem kozotti kulonbségének okét.
Figlie és mtsai (15) tanulmdnyoztak a CDT alakula-
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sat 130 absztinens, 167 rendszeresen alkoholfo-
gyaszté egyén, valamint 183 alkoholfiiggé beteg
esetében. Alkoholfliggs n6knél az abnormdlis CDT
prevalencidjat kisebb mértékinek taldltdk. Ez alap-
jdn arra kovetkeztettek, hogy a CDT diagnosztikus
specificitdsa n6knél alacsonyabb. Ezt a megfigye-
[ést mdsok is igazoltdk, bdr volt olyan szerzdg, aki
ezt nem latta aldtdmasztottnak. Abban egységes-
nek tdnik az irodalom, hogy a CDT-szint mindkét
nemnél az alkoholfogyasztdssal ardnyos, és nem
mutat 6sszefliggést az 6sztrogén szintjével. Vizsgd-
latainkban a két nem kozott csak az alkoholos italt
nem vagy csak kis mértékben fogyasztok esetében
észleltink magasabb CDT%-értéket n6knél, mint
férfiakndl. A 40-60 g-nak megfelel6 alkoholos italt
fogyasztéknal a férfiak értékei voltak a magasab-
bak. Ez a megfigyelés Figlie és munkatdrsainak (15)
adatait tdmasztja ald. A 45 év alattiaknal mért ma-
gasabb néi értékeket magyardzhatja a hormonalis
fogamzasgdtlds, a kozmetikumok rendszeres alkal-
mazdsa, valamint a hormont tartalmazé, hajfestés-
re haszndlt készitmények alkalmazdsa is (13-15,
20).

Az irodalmi adatok alapjdn egyértelmd, hogy a
CDT az alkoholfogyasztds megitélésére a megfele-
|6 korcsoportban és a megfelel§ idGintervallumban
informativabb paraméter, mint a GGT vagy az
MCV (2,4,9,12,20). Tobb kutatd is felhivta ra a fi-
gyelmet, hogy a CDT egyéb kéros folyamatokndl is
az alkoholfogyasztds hasznos markere lehet. Vizs-
gdlatainkban a CDT értéke az életkor elGrehaladtd-
val némileg novekedett alkoholos italt nem vagy
csak kismértékben fogyasztok esetében is. Ennek
oka egyfel6l az lehet, hogy a bevallds ellenére is
magasabb a napi alkoholfogyasztds, mint a meg-
adott kis mennyiség, masfel6l pedig az is befolya-
solhatja a CDT%-értékeket, hogy az id6sebbek
korében nagyobb mértékd a gydgyszerfogyasztds,
mint fiatalabb korban.

A tdrsasdgi szeszesital fogyaszték korében az alko-
holos italt nem fogyasztékhoz képest magasabb
CDT-értékeket regisztralhattunk. Az életkorral no-
vekvéen a CDT-értékek ugyancsak magasabbak
lettek, akdrcsak az absztinensek esetében. A nemi
ardnyt figyelembe véve ez a vdltozds a kor vonat-
kozdsdban csak a férfiakra volt jellemz8. Ennek az
lehetne a magyardzata hogy a férfiak nem olyan fe-
gyelmezett gydgyszerfogyasztok mint a n&k.
A 14-18 éves kordi fiatalok elemzése kapcsdn ered-
ményeink elséként bizonyitottdk, hogy a fiatalko-
rdak CDT%-értékei sokkal érzékenyebben és na-
gyobb mértékben reagdlnak bdrmilyen alkoholos
vagy vegyszeres behatdsra, mint felnGttkorban. Az
eredmények elemzése a 2,1 CDT% értéket olyan
vdlasztévonalnak szabta meg, amely mentén két-
két markdnsan elkulonulé csoport alakult ki. A led-
nyokndl egy 1,74 CDT% érték kortli adathalmaz, a
fiikndl pedigegy 1,80 CDT% koruli csoportvoltel-
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kilonithets. A mdsik markdns csoport a fiikndl egy
2,74 CDT% és a ldnyokndl egy 2,83 CDT% koriili
csoport volt. Az emlitett csoportok kozotti szignifi-
kdns kilonbséget egy utélag megismételt anam-
nézisfelvétel is igazolta, amelyben az alkoholfo-
gyasztdsi szokdsokra 0sszpontositottunk. Az ismé-
telt célirdnyos anamnézis felvétele utdan egyértel-
mden kiderilt, hogy a 2,83 CDT% koruli tarsasag
sajndlatos médon kedvenc italainak szamét és fo-
gyasztdsi szokdsait gondolkodds nélkul azonnal
kozolni tudta. Még sajndlatosabb, hogy a lednyok
és a fitik kozott ebben a nem éppen egészséges mo-
don gondolkodé és él6 csoportban nincs szignifi-
kdns kilonbség: mig a fiik CDT%-értéke 2,74 volt,
a lednyoké 2,83 volt! A vizsgdlt csoportban a fiata-
lok csaknem fele (47%-a) rendszeresen alkoholt fo-
gyaszt. Jelen vizsgdlatunkbdl az derilt ki, hogy az
dltalunk vizsgdlt gimnazista populdcio elsGsorban
hétvégén fogyaszt extrém mennyiségl alkoholt,
akar komoly mérték( intoxikdcio szintjéig is. Saj-
nos az anamnézisekbd&l sokszor nemcsak hétvégi
alkoholfogyasztas is kiderult! Az alkoholt nem fo-
gyaszto6 fiatalok csoportjdnak a CDT% értékei (fi-
ukndl 1,80, lanyokndl 1,74) nagyon jél mutatjak,
hogy az életkorral fokozatosan emelkedik a CDT%
értéke, amely eredmény nagyon jol illeszkedik a
feln6tteknél tapasztaltakhoz. 14 éves kortol 80
éves korig vizsgdlva a lakossdg 716 f&s nem
alkoholbeteg csoportjat megdllapithaté, hogy a
CDT% értéke az éeltkorral n6 (12, 20).

A GGT jél ismert jelz6je a kronikus alkoholfo-
gyasztasnak, s6t miel6tt a CDT mdédszerét bevezet-
ték, szinte az egyetlen ilyen irdnyban adekvdtan al-
kalmazhaté paraméter volt. Szamos vizsgdlat ldtott
napvildgot e két paraméter Osszehasonlitdsaval,
valamint mds mdajmdkodésre jellemzé adat (AST,
ALT, MCV) értékelésével kapcsolatban (14,16,20).
Egyértelmiinek tdnik, hogy a legjobb indikdtor a
CDT az MCV és a GGT kombindlt haszndlata. Ez
szenzitivebb, mint a kett6 kozil barmelyik, illetve
egyedil vagy bdarmelyiknek a fenti paraméterekkel
valé barmely tipusd kombindciéja (3, 16). A 14-18
évesek korében tudomdsunk szerint a CDT% ala-

Summary

kuldsateddig nem vizsgdltdk. A fiatalok értékei ald-
tamasztjdk a feln6tteknél tapasztalt emelkedé ten-
dencidt a CDT% értékében. A felnéttek vizsgdlati
eredményei alapjan merilt fel, hogy ha a CDT%
szignifikdns médon emelkedik, akkor 18 éves kor
alatt kisebb értéke kell hogy legyen. Sajndlatos mé-
don azonban a 307 fiatalkoru vizsgdalatakor a rész-
letes anamnézisfelvétel kapcsdn kidertlt, hogy a fi-
atalok egy része (55%-a) szamottevé mennyiségl
alkoholt fogyaszt. A dolog természetébdl kifolyo-
lag az egész pontosan nem verifikdlhaté mennyisé-
gl és minGségl szeszes ital napi elfogyasztdsa
20-80 gramm kozotti lehet, de ez tobbnyire a
hétvégi szérakozasi alkalmakkal egy id6ben torté-
nik, esetenként intoxikalt dllapotig.

Kovetkeztetések

A rendszeres alkoholfogyasztds mennyiségének
megitélése a beteg anamnézisének felvételekor a
beteg elmonddsa alapjdn rendkivil fontos adat len-
ne. E célbdl hatdroztdk meg a normdlértékeket kor-
ra és nemre vonatkoztatva. Sok esetben azonban a
betegek az alkoholfogyasztds mértékét érdemlege-
sen nem kozlik orvosukkal, bizonyos esetekben azt
kifejezetten titkoljdk. llyenkor a szénhidrdtsze-
gény transzferrin CDT% értékének meghatdrozdsa
akdr tobb hétre visszamendleg is segithet. A CDT%
értéke alkoholos italt nem, vagy csak kis mennyi-
ségben fogyaszték esetében a kor elérehaladtdval
fokozatosan né.

Koszonetnyilvdnitds

Oszinte koszonetiinket fejezzik ki a kovetkezs
munkatdrsainknak: Keller Eva dr., G6cze Péter dr.,
és Hetyési Katalin dr. kollégdinknak, valamint
Csonka Frigyesné, lhdsz Arpddné, Mezeiné Nagy
Zsuzsanna és Nagy Kdrolyné asszisztenseknek.
Haldval tartozunk a Roche Magyarorszdg Kft.-nek,
és Lukdcs Jdlia dr. termékfelelGsnek a vizsgdlatok
elvégzéséhez nydjtott tdmogatdsért.

The level of carbohydrate deficient transferrin (CDT) as a marker of alcohol abuse in 14-18 years old
adolescents

Szabé Gy, et al. University of Debrecen, Medical and Health Science Centre Department of Pediatrics,
Clinical Genetic Center

Aims: The analysis of carbohydrate deficient transferin (CDT%) is used for the diagnostics and monitoring of alcohol
abuse among adults exceeding the daily dose of 60 g. Because of the fact that according to some literature sources the
CDT% level has an increasing trend concerned with age we investigated the question whether this tendency is also
valuable among 14-18 years old young people. Our aim was to do screening among healthy 14-18 years old young
people and carry out measurement and evaluation of CDT% relative to age and sex. We also investigated the influence
of alcohol abuse on CDT% level. Patients and Methods: Our purpose was to measure CDT% in the blood samples of
307 adolescents aged from 14 to18 years participating in the study on voluntary basis. Results: CDT% level had a
significantly increasing trend according to age in the evaluated interval of four years. We found two significantly
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different groups in both sexes in proportion of 45% to 55% according to their CDT% levels. The first one showed CDT%
level near 1,8%; persons belonging to this group were abstinent according to the anamnesis. The second one showed
CDT% level around 2,6%. It was found that young persons with CDT% around 2,6% had not been abstinent.
Conclusions: CDT% increase is more significant among young people than in adults.

KEYwWORDS CDT%, carbohydrate deficient transferin, anamnesis, age, young
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Utraval6-tudnivalé

e A szénhidrdtszegény transzferrin szintjének meghatdrozdsa (CDT%) a fiatalokndl is alkalmazhaté az
(akdr kisebb mennyiségt) kronikus alkoholfogyasztds sztrésére.

e A krénikus alkoholfogyasztds legszenzitivebb indikdtora a CDT%, az MCV és a GGT kombindlt meg-
hatdrozdsa.

* A CDT% szintjében a nemek kozott nincs kilonbség.

Tesztkérdések

1. Van-e szignifikans kiilonbség 14-18 fitk és leanyok
CDT%-értéke kozott?

2. Van-e szignifikans kiilonbség az absztinens és nem
absztinens életmédot folytaté fiatalok CDT%-értékeiben?

a) nincs a) akdr1-3is
b) jelentds b) nincs
c 1,0 c) 18,0
d 12,0 d) 20,0
e) 5,0 e) 22,0

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tarsasdg honlapjdn kérjik megjeldlni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részestil! Kreditpont a teszteket j6| megoldéknak!
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X-kromoszémahoz kotott 6roklédést mutato
ornitin-transzkarbamilaz- (OTC-) hiany kimutatasa
ujszulottkor: sulyos hyperammonaemia hatterében
molekularis genetikai vizsgalattal
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OSSZEFOGLALAS A zavartalan terhességb6l terminuskézelben sziiletett fid djsziilétinél a sdlyos hyperammonaemidval
jdro tiinetek alapjdan felmerilt az ornitin-transzkarbamildz-hidny. Az djszilott az 5. életnapon exitdlt. Molekuldris ge-
netikai vizsgdlat céljabol a patoldgiai feldolgozds sordan DNS kertilt izoldldsra. A mintdt az anyai mintdval egyditt vizs-
gdlatra ktldtiik a Debreceni Egyetem Laboratérium Medicina Intézetébe. Az elvégzett vizsgdlat az ornitin-transz-
karbamildz gén mutdcidjdt igazolta hemizigota formdaban. A hdzaspdrt genetikai tandcsadds keretében felvildgositottuk
az X-kromoszémahoz kétott 6roklédést mutato korképrél. Kovetkezd terhességben fii magzat esetén a kérkép 50%
eséllyel ismétlddhet, ledny magzat esetén 50%-ban hordozésdg fordulhat el6. Kévetkezd terhességekben praenatalis

diagnosztika céljabdl genetikai vizsgadlat javasolt.

KULCSSZAVAK  ornitin-transzkarbamildz, urea-ciklus, hyperammonaemia

Bevezetés

A karbamid-ciklus (urea-ciklus) sordn az ammonid-
b6l karbamid termel&dik. Ez a méregtelenits funk-
ci6 elsGsorban a mdjban zajlik. A karbamid-ciklus
zavara esetén a toxikus ammonia felhalmozédik a
szervezetben, ennek oka lehet genetikai betegség
vagy mdjelégtelenség. Azammonia felhalmozodas
hepatikus encephalopathidhoz vezethet. A karba-
mid-ciklus 6t reakciébdl all, ebbél kettd a mito-
chondriumokban és hdrom citoplazmdban zajlik
(1. abra).

A karbamid-ciklusban részt vevé enzimek zavara
kiilonb6z6 silyossdglu korképekhez vezet. Ezek
tobbsége autoszomélis recessziv médon oroklédik
(1. tablazat). Kivételt képez ez alél az ornitin-
transzkarbamildz- (OTC) hidny, amely X-kromo-
szémdhoz kotott recessziv 6rokl6dést mutat. Az
OTC gén az X-kromoszéma rovid karjan helyezke-
dik el a Xp21.1 I6kuszon.

Mivel a gén az X-kromoszémadn taldlhaté, a nék
hordozék, mig a korkép a fid utédokban jelentke-
zik, és ritkan élik tdl a szuletést kovets hetet. A tual-
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él6k fele meghal az els6 hénapban, és a fennmara-
d6 mésik fél pedig 5 éves kora el6tt. A felnGttkori
esetekben a progndézis kevésbé egyértelmd, mivel a
betegség kimutatdsa csaknem minden esetben a ti-
netek megjelenése utdn lehetséges.

Esetismertetés

A 23 éves elGszor szul6 gravida a szamitott 40. ter-
hességi héten kertlt felvételre a Semmelweis Egye-
tem |. Sz. Szulészeti és N6gydgydszati Klinikdra
rendszeres kontrakciokkal. Zavartalan per vias
naturales sziilés sordn €16, érett fil Gjszulottet segi-
tettink vildgra 3220 gramm sdllyal 8/9 Apgar-
statusban. Megsztletése utdn a sziléskor jelen [é-
v6 neonatolégus ldtta el, mérsékelt |égzészavara
miatt neonatalis intenziv osztdlyra kerult felvétel-
re, ahol CPAP l|égzéstamogatdst igényelt. Intra-
uterin infekcié gyanidja (az anya cervixvdladé-
kdbdl B csoportt Streptococcus tenyészett ki) miatt
kombindlt antibiotikum-terdpidban  részesilt.
A légzészavar miatt elvégzett mellkasrontgen
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1. dbra: A karbamid-ciklus (urea-ciklus). A karbamid-ciklus sordn az amménidbél karbamid (urea) termel&dik. Ez a méregtelenitd
funkcié elsGsorban a mdjban zajlik. A karbamid-ciklus zavara esetén a toxikus amménia felhalmozédik a szervezetben, ennek oka le-
het genetikai betegség vagy mdjelégtelenség. Az ammonia felhalmozédds hepatikus encephalopathidhoz vezethet. A karbamid-ciklus
6t reakciobdl dll, ebbdl ketté a mitochondriumokban és hdrom citoplazmdban zajlik.

pneumonidt igazolt. A megkezdett

1. tdbldzat: A karbamid-ciklus (urea-ciklus) zavarai kezelés hatdsdra éllapota javult/ |ég_

zése fokozatosan rendezédott a ma-
Kérkép Oroklgdés sodik életnapon madr nem igényelt
N-acetil-szintetdz- (NAGS-) hidny AR légzéstamogatdst.

A harmadik életnapon észlelt diszk-

Karbamil-foszfat-szintetdz- (CPS-) hidny AR rét neurolégiai tinetek és fokozott
Ornitin-transzkarbamildz- (OTC-) hidny XR nyugtalansdg miatt kivizsgdldsdt to-
Arginin-szukcindt-szintetaz-hidny (citrullinaemia 1) AR vabb folytattuk. A koponya-ultra-
S - AR hang enyhe agyoedemdt mutatott,
AT Ty 7 T e hypocalcaemidjdt poétoltuk. Tachy-
Arginin-szukcindt-lidz-hidny (argininosuccinin- aciduria) AR pnoe kovetkeztében metabolikus
Argindz-hidny (hyperargininaemia) AR alkalosisa alakult ki, egyéb ionelté—
» o o ) rése nem volt. Per os tdpldldsat kis
Ornitin-transzlokdz-hidny (hyperornithinaemia— AR

adagokkal meginditottuk. A negye-

hyperammonaemia—homocitrullinuria — HHH szindréma) o2 . !
dik életnapon reggel vdratlanul négy
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végtagra kiterjedd ténusos-klénusos gorcsei jelent-
keztek, dllapota rohamosan romlott, ébreszthetet-
lenné vdlt. Gépi |élegeztetést kezdtiink, gorcsoldé
kezelést inditottunk és stirgSs neurolégiai konzfliu-
mot kértiink. A neurolégus lumbalpunkciét java-
solt, tekintettel az id6kozben elvégzett emelkedett
prokalcitonin eredményre. A lumbdlpunkcié sordn
tiszta, de nagyobb nyomadssal Grilé liquort nyer-
tink, melynek mikrobioldgiai vizsgdlata infekciét
nem igazolt. Az addigi antibiotikum-kezelését — az
idékozben megérkezett fulvdladék eredményre
(Pseudomonas fl.) tekintettel — kiegészitettik, és
nagy dézisu keringéstamogatdst inditottunk. Ennek
ellenére dllapota rohamosan romlott, keringése
tobbszor is 6sszeomlott, két alkalommal cardio-
pulmonalis reszuszcitdciét végeztink. Emelkedd
laktat- acidosisa miatt felmerilt az anyagcsere-be-
tegség lehet&sége, ezért vizsgdlatait ennek irdnya-
ba kiterjesztettik. Plazmaammodnia-szintje extrém
magas (3739 umol/l) értéket mutatott, ezért stirgés
konzfliumot kévetSen (Dr. Szényi Ldszl6 SE I. Sz.
Gyermekklinika) haladéktalanul megkezdtik a
hyperammonaemia protokoll szerinti kezelését.
Ujabb anyagcsere-vizsgdlatokat kértiink (tandem
tomegspektrometria ismétlése, plazma-laktat-piru-
vdt, szérum-aminosav, vizelet-aminosav). Mivel az
djszulott nem volt szdllithaté dllapotban, ezért
peritonealis dializis hidnydban kétszeres mennyi-
ségl teljes vérrel vércserét végeztink. Ennek hata-
sdra az otodik életnapra sikerilt a plazmaammo-
nia-szintet jelentGsen csokkenteni (608 pmol/l
szintre), viszont a mdjenzimértékek tovdbbra is
emelkedettek voltak és neurolégiai statusdban sem
kovetkezett be javulds. A gépi |élegeztetés, gyogy-
szeres keringéstamogatds és intenziv elldtds elle-
nére ismét 6sszeomlott a keringés, kétszer 20 per-
ces komplett cardiopulmonalis reszuszcitdciét ko-
vetSen 96 6rds korban exitdlt.

A patoldgiai feldolgozds sordn az elhalt fid dGjszi-
[6tt holttestének boncoldskor enyhe fokd majelzsi-
rosoddst észleltiink. A haldl oka szilés utan progre-
didlé veseelégtelenség szov6dményeként kialakult
agyvizenyd volt. A mikroszképosan vizsgdlt bel-
szervek (I1ép, thymus, tid6k, mdj, sziv, vesék) élet-
kornak megfelel§ érettséget mutatnak, passziv vér-
b&ségen kivil érdemleges mikromorfolégiai elté-
rés nem volt kimutathaté. A klinikai tiinetek alap-
jan legvaldszintbb diagnézisnak velesziiletett
anyagcsere-betegség, az ornitin-transzkarbamildz-
(OTC-) hidny tint. Ennek megerGsitésére és geneti-
kaivizsgdlat céljabol a majbol DNS kertltizoldlas-
ra.

Mdédszer

Az anyai vérbgl és az elhalt djszilott mdjabsl izo-
ldlt DNS-minta genetikai vizsgdlata sordn a Debre-
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2. tdbldzat: A vizsgdlat sordn alkalmazott primer szekvencidk

OTCel F 5-TAACTTGCTGTGGAGTTTTCAA-3’
OTCel R 5’-TGATTCCTAAATCAAACCCAAGT-3’
OTCe2F 5'-ATAGTACATGGGTCTTTTCTGA-3’
OTCe2R 5'-ACTGGTAGTAAGGAACGTAA-3’
OTCe3 F 5-TTTTAAACACTTATTTGGGGGTAG-3’
OTCe3R 5-TGGTTGCTAGAGGCAGACAA-3’
OTCe4F 5'-GCTTTGCATGGGAATTCTGT-3’

OTC e4 R 5'-GGCGAAAGAGGGAAAATGGAG-3’
OTCe5F 5'-CCTGTAATGTTGGTAGGTTTTCA-3’
OTCe5R 5'-TGTTTCACTTAAAGCAAGTCAGGA-3’
OTCeb F 5-TGTTTCACTTAAAGCAAGTCAGGA-3’
OTCeb R 5-AAATTCTGTGGCCTCACCTG-3’
OTCe7+8 F 5'-AGGGAAGGAGACGCGATATT-3"
OTC e7+8 R 5'-TTAGATGGTTCTGGCCTTCA-3’
OTCe9 F 5'-CCCTTTGCATTGATGTCTGA-3’
OTCe9 R 5'-TATTTCCCCAAAGGCATGAA-3’
OTCelOF 5-CTAAGCAGACTGTCGCTAAT-3’
OTCelOR 5-AACTCATTCTGTTACTGAAGAAC-3’

ceni Egyetem Orvos- és Egészségtudomadnyi Cent-
rum Laboratérium Medicina Intézetében a 68,91
kb hossztsdgd OTC gén 10 exonjdt 9 PCR reakcié-
ban amplifikdltuk hdrom szakirodalombdl atvett
(e1,e2,e10) (1) és hat sajdt tervezésd primerpdrral.
A PCR-termékek tisztitdsdra Qiagen MinElute PCR
Purification Kitet haszndltunk. A szekvendldsi
PCR-termékek elGdllitdsdra Life Technologies
BigDye 3.1 kitet haszndltunk, és a termékeket
Qiagen DyeEx 2.0 Spin kittel tisztitottuk. A kapilld-
ris-elektroforézist ABI 310 Genetic Analyzeren vé-
geztuk. A vizsgdlat sordn alkalmazott primer szek-
vencidkat a 2. tabldzat tartalmazza.

Eredmények

A DNS-szekvendlds az aldbbi genetikai eltérést
mutatta ki: hemizigéta c.674C>T (p.P225L) muté-
ci6 az ornitin-transzkarbamildz (OTC-) génben (3.
dbra). A detektdlt eltérés a szakirodalomban mér
kordbban lefrdsra kertlt, ismert patogén mutdcio.
ElsG lefrdsa 1991-ben tortént (2). A p.P225L mutd-
ci6 rendkivul alacsony enzimaktivitdst eredmé-
nyez (a normdl 0,15%-a) (3). A molekuldris geneti-
kai eredmény meger@siti az OTC deficiencia klini-
kai diagnézisat. Az elhalt djszulottnél a DNS minta
alapjdn hemizigotasagot igazoltunk az édesanyd-
tél orokolt ¢.674C>T mutdciéra (az édesanya
heterozigé6ta) (2. dbra).
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2. dbra: A c.674C>T (p.P225L) mutdcié az ornitin-transzkarbamildz (OTC) génben. A kimutatott mutdcié a 7-es exonon elhelyezkedd
225-6s kodon ¢.674C>T mutdciéja, melynek eredményeként a beteg filigyermekben a kédolt fehérjében p.Pro225Leu (prolin helyett
leucin) vdltozds kovetkeztében a fehérje aktivitds 1% ald csokken

A genetikai kivizsgdldst kovetSen a hdzaspdrt ge-
netikai tandcsadds keretében felvildgositottuk az
X-kromoszémdhoz kotott 6roklddést mutaté kor-
képrél. Kovetkezd terhességben fit magzat esetén
a korkép 50% eséllyel ismétlédhet, ledny magzat
esetén 50%-ban hordozdésdg fordulhat eld. Esetle-
ges kovetkez§ terhesség esetén a magzati mintavé-
tel és a fenti mutdcio célzott vizsgdlata lehetséges
és mindenképpen ajdnlott.

Megbeszélés

A zavartalan terhességbhdl terminuskozelben sziile-
tett fid Gjszulottnél a silyos hyperammonaemidval
jaro tinetek alapjan felmertlt az ornitin-transzkar-
bamildz-hidny. Az ujszulott az 5. életnapon exi-
tdlt. A rendkivil sdlyos, gyors lefolydsu korképben
a diagnozis feldllitasara is rendkivil rovid id6 dllt a

rendelkezésre. Az OTC-nek nincs specifikus tline-

Arg26 Gly100  Arg129
Exon1 - Exon‘ Exon3 - Exon4 Exon5

77bp CG G 139bp 82bp GG C 88bp CG T 154bp

123bp  54bp 150bp 138bp 60bp

3. dbra: Exonok az ornitin-transzkarbamildz (OTC) génben. Az
OTC gén 10 exonbdl épiil fel. Hirom exon csomépont (az exon'
és exon2 kozott, illetve az exon3-4-5 kozott) osztott kodonnal
egyestil a mRNS splicing sordn, tehdt az aminosavat kédolé
nukleotid-hdrmas nem egy exonon helyezkedik el, hanem csak
az intronok (nem kédolé szakaszok) kivdgdsa és az exonok
0sszekapcsoldsa (splicing) utdn taldlkozik a nukleotid-hdarmas
(piros szinnel jelolve).
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te. Encephalopathia és mélyulé kéma, majd kéma
tinetei jelentkeztek. Az OTC a szérumammonia-
koncentrdcid, az alkalosis és az alapjan merdlt fel,
hogy a silyos tinetek nem kdzvetlen sziletés utdn,
hanem néhdny nap milva jelentkeztek.
Molekuldris genetikai vizsgalat céljabsl a patols-
giai feldolgozds sordn DNS kerultizoldldsra. Az el-
végzett vizsgdlat az ornitin-transzkarbamildz gén
mutdcidjdt igazolta hemizigéta formdban.

Az ornitin-transzkarbamildz- (OTC) hidnnyal jéré
korképet leggyakrabban az egy kodonban vdlto-
zdst eredményezd pontmutdciok okozzdk. Ekkor
vagy a fehérje aminosavsorrendje vdltozik meg,
vagy stopkodonra vdltozik az eredetileg aminosa-
vat kédolé triplet, gy trunkdlt fehérje keletkezik.
El6forduhatnak duplikdcidk, inzerciék, deléciok,
melyek gyakran az olvasdsi keret eltoléddsat (in.
frameshift mutdciék) eredményezik, ennek sordn
az atirds egységét jelent6 nukleotidhdrmas egy
nukleotiddal eltolédik, ezdltal megvaltozik a kéd
(4-6). A gén kisebb nagyobb deléciéi szintén okoz-
hatjak a koérképet (7-9), de lefrtdk a gén teljes
delécigjat is (6). A Human Gene Mutation
Database jelenleg (2013. februdr 25.) 434 koroki
mutdciot ir le, melyek az aldbbiak szerint oszlanak
meg: 288 aminosavcsere, 48 mMRNS-érést befolya-
sol6 splicing mutdcid, 2 szabdlyozo elemeket érin-
t6 eltérés, 39 kicsi delécio, 10 kicsi inzercio, 3 ki-
csi delécié-inzercié, 41 nagy delécié és 3 komplex
dtrendezddés.

A 354 aminosavat kédolé atlagos méretd OTC gén
10 exonbol épil fel. Hirom exon-intron hatdron
(az 1-es és 2-es exon kozott, illetve a 3-as, 4-es és
5-06s exon kozott) osztott kodonnal egyestil a mRNS
splicing sordn, tehdt az aminosavat kédolé nuk-
leotid harmas nem egy exonon helyezkedik el, ha-
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nem csak az intronok (nem kédol6 szakaszok) kiva-
gdsa és az exonok 0sszekapcsoldsa (splicing) utdn
taldlkozik a nukleotid hdarmas (piros szinnel jelol-
ve) (3. dbra). Az 6sszekapcsolédds (splicing) zava-
rai is vezethetnek a kérkép kialakuldsahoz (6,
10-12). Mindezeken feltl kimutattdk, hogy a CpG
dinukleotidok a mutdcié szempontjabél forré pon-
tot jelentenek. Az OTC génben 6sszesen 18 helyen
taldlhato ilyen forré pont (4, 6, 13).

A gyors lefolydsi koérképnél a pontos diagnézis
megsziletésére nem minden esetben adottak a fel-
tételek. Kordbban hasonlé esetekben csak kilfoldi
intézet bevondsdval volt lehetséges megfelelS
DNS-szintl diagndzis feldllitasa (14), a most bedl-
[ftott vizsgdlat lehet6vé teszi, hogy a késébbiekben
hasonl6 esetben hazai laboratériumban végezhe-
tink neonatalis és preanatalis diagnosztikat.

Az dltalunk kimutatott mutdcié a 7-es exonon elhe-
lyezked6 225-6s kodon c.674C>T mutdcidja,
melynek eredményeként a koédolt fehérjében
p.Pro225Leu (prolin helyett leucin) vdltozas kovet-
keztében a fehérje aktivitds 1% ald csokken (2).

Summary

Ugyanezen a 225-0s kodonon mdr kordbban kimu-
tattak egy mdsik mutdciét, ahol a c.674C>G muta-
ci6 kovetkeztében a fehérjében p.Pro225Arg (pro-
lin helyettarginin) kédolédik, szintén rendkivil su-
lyos neonatalis korképet okozva: ehhez a mutdcié-
hoz az irodalomban 0% enzimaktivitdst frtak le

(3).

Esetismertetésiink felhivja a figyelmet arra, hogy
Ujszulottkori idegrendszeri tinetek jelentkezése
esetén fontos az ammoniaszint mérése. Bdr a rend-
kivil sdlyos kérképben a kordbban megkezdett te-
rdpia sem biztosan vezethetett volna eredményre.
A korai diagnézis, a gyors, nagyon agressziv keze-
[és esetén lehetett volna csak remény. A post-
mortem diagnézis meger&sités azért is volt rendki-
vil fontos, mert megfelel§ genetikai vizsgdlat bir-
tokdban a késébbi terhességekben a megfelel§
praenatalis vizsgdlat biztosithat6. Az eset 6ta ismé-
telt terhességben egészséges fili magzatot igazol-
tunk a méhlepénymintdbdl elvégzett genetikai
vizsgdlat sordn.

Detection of X-linked ornithine transcarbamylase (OTC) deficiency by molecular genetic testing in

severe neonatal hyperammonaemia

Beke A, et al, I. Department of Obstetrics and Gynecology, Semmelweis University Faculty of Medicine

Following a smooth pregnancy, the newborn baby boy was born close to the term. There were symptoms of severe
hyperammonemia in the newborn boy, so ornithine transcarbamylase deficiency was suspected. The newborn died on
the 5th day of life. DNA was isolated for molecular genetic analysis during the pathological process. The sample was
sent together with the maternal sample to the Laboratory Medicine Institute of the University of Debrecen for
examination. The results of the examinations verified the ornithine transcarbamylase gene mutation in a hemizygous
form. The couple were informed about the disease with X-linked inheritance during genetic counseling. In any future
pregnancies, inthe eventof a male fetus, there is a 50% chance of arecurrence. In the event of a female fetus, there is a
50% chance that a carrier status can occur. Genetic testing is recommended for subsequent pregnancies for prenatal

diagnosis.

KEYWORDS ornitin-transcarbamilase, urea cycle, hyperammonemia
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Utraval6-tudnivalé6

* Az ljszulottnél néhdny napos korban jelentkezé idegrendszeri tiinetek jelentkezése esetén fontos az
anyagcsere-betegségre gondolni és megnézni a szérumammonia-koncentrdciot.

e Ornitin-transzkarbamildz- (OTC-) hidny esetén a diagndzis feldllitdsa azért rendkivil fontos, mert
megfelel§ kezelést stirgGsen el kell kezdeni, a genetikai vizsgdlat birtokdban a késébbi terhességek-
ben a megfelel§ praenatalis vizsgdlat biztosithaté.

e A zavartalan szllésbdl szuletett fid Gjszulottnél a sdlyos hyperammonaemidval jdré tinetek alapjdn
felmertl az ornitin-transzkarbamildz-hidny. Az OTC a szérumammadnia-koncentrdcid, az alkalosis és
az alapjan meriltfel, hogy a stlyos tiinetek nem kozvetlen sztiletés utdn, hanem néhdny nap mdlva je-

lentkeztek.

Tesztkérdések

1. Hogyan 6roklédik ornitin-transzkarbamildaz (OTC) hiany?

a)
b)
c)
d)

e)

Autoszémalis domindns
Autoszémadlis recessziv
X-hez kotott oroklédés
Mitochondrialis 6roklédés
Nem orokletes

2. Hol helyezkedik el ornitin-transzkarbamilaz (OTC)
génje?
a) X-kromoszéma rovid karjdn az Xp21.1 I6kuszon
b) 21-es kromoszémadn

) 11-es kromoszéma hosszu karjan

) Y-kromoszémdn

) Nem orokletes

o0

@

Az egyszer(i vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tdrsasdg honlapjdn kérjiuk megjelolni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részestil! Kreditpont a teszteket jé| megoldéknak!

A Gyermekgydgydszat folydirat tesztjeinek legjobb megoldéja 2013-ban:

Dr. Kondds Judit

Nagy orommel jelentjik, hogy a 2013-ban a Gyermekgyodgydszat folyo-
iratban meghirdetett kreditpontos teszteket kézel 100-an oldottdk meg
rendszeresen, igen jo taldlati ardnnyal. Az egész éves aktivitdst tekintve a
legtobb helyes vdlaszt Dr. Kondds Judit érte el, aki a lehetséges vdlaszok
81%-at toltotte ki helyesen, 68 pontot elérve. Judit 2004-ben végzett a
Debreceni Egyetem Altaldnos Orvostudomanyi Kardn. Ezt kévetSen a Bor-
sod-Abalj-Zemplén Megyei Kérhdz Velkey Ldszl6 Gyermekegészségligyi
Kozpontjdban kezdett el dolgozni, majd 2010- ben szakvizsgdzott csecse-
mé- és gyermekgyogydszatbdl. Ezt kovetSen a Gyermekegészségligyi Koz-
pont Gyermekrehabilitdcios Osztdlydn folytatta a munkat és kezdte el a ra-
épitett szakvizsgdhoz sziikséges gyakorlatokat. Jelenleg 20 hénapos kisla-
nydval egyitt mdjusra vdrjdk masodik kisldnyuk sziletését. Szabadidejé-
ben szivesen kertészkedik, kirandul és olvas.
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OSSZEFOGLALAS A szerz6k egy 17 éves fiigyermek esetét mutatjdk be, akit két napja fenndllé csillapithatatlan ldzzal,
testszerte kialakult bérvérzésekkel, szeptikus sokk klinikai tiineteivel, Meningococcus-fertézés gyandjdval irdnyitottak
osztdlyukra. Az osztdlyon megkezdett akut elldtasat — mely magdban foglalta az elsé adag parenteralis antibiotikum be-
addsdt is — kévetben a gyermek dthelyezésre kertilt a korhdz Intenziv Terdpids Részlegére, ahol tovdbbi dllapotstabiliza-
ldastortént. A gyermek klinikai dllapota fokozatosan javult,a hetedik dpoldsi naptél tovdabbi kezelését és rehabilitdcicjat
a Gyermekosztdly folytatta. A szerz6k réviden 6sszefoglaljdk a Meningococcus-infekcié jdrvdnytani jelentéségét és a

prevencié lehetdségét.

Kulcsszavak  Meningococcus-sepsis, parenteralis antibiotikum, intenziv elldtds, prevencio

Bevezetés

A Meningococcus meningitis okozta szeptikus
sokk diagnozisa akutan életveszélyes, silyos dlla-
potot jelent, mely esetben a korszer( antibioti-
kum-kezelés mellett is a mortalitds 10-80% kozotti
tartomdnyban van. Fulmindns lefolyds esetén a ti-
netek megjelenésekor a morbiditdsi és mortalitdsi
mutaték sokkal magasabbak, ezért az elsédleges
észlelSk szerepe kulcsfontossdgi mind az azonnali
parenteralis antibiotikum-terdpia, mind az inten-
ziv elldtds biztositdsa szempontjdbdl (2). Kozponti
idegrendszeri bakteridlis infekciét okozhat a
Neisseria meningitidis, Streptococcus pneumo-
niae, Haemophilus influenzae b, utébbi két
patogén szerepe jelentGsen csokkent a korszerd
vakcindcio bevezetése 6ta. Jarvdnytani szempont-
b6l a N. meningitidis kiemelendd, melynek vala-
mennyi invaziv szerotipusa (A, B, C, Y, W-135) fer-
t6zést okozhat (4). Magyarorszdgon a ,C”
szerotipus okozta infekcié gyakorisdgdban meg-
el6zte a ,B”-t (2004-2009: 31 bejelentés, 21%
,C”; 2010-2011: 67 bejelentés, 58% ,C”) (1).
A kornyezeti hatdsokra rendkivil érzékeny
Gramm-negativ diplococcus cseppfert6zéssel ter-
jed, az orr-garat nydlkahdrtydjat 4tlépve meningo-
coccaemidt hoz létre. Egyes rizikofaktorok — dgy,
mint zart kozosség (kollégium, laktanya, szérako-
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z6hely), rossz szocidlis kortalmények, immun-
deficiencia (valédi vagy szerzett asplenia, pro-
perdinhidny, komplement- (C3, C5-9) deficiencia,
fiatal életkor, kronikus betegség (COPD, diabetes,
nephrosis), cochlearis implantditum, immun-
globulinhidny) — esetén sdlyos szepszis tinetei je-
lennek meg (szeptikus thrombusok dltal kivéltott
bérnekrézisok; DIC részjelenségeként megjelend
petechia, purpura, suffusio). Végezetil
Waterhouse-Friderichsen-szindréma alakulhat ki
(2). Fulmindns lefolyds esetén korai exitus miatt a
meningitis tinetei (tarkokotottség, fejfdjds, photo-
phobia, hdnyinger-hdnyds, Kernig-, Brudzinski-
tinet, stupor, kéma) nem tudnak kialakulni. Elet-
kor szempontjdbdl az 5 év alatti, illetve a 15-24
éves kor kozotti korosztdly veszélyeztetett, elGbbi
csoportban a tiinetek sokszor teljesen atipusosak
(4). Prevencids lehet§ség a kontaktok kemoprofi-
laxisa, valamint az aktiv immunizdcié. Hazdnkban
jelenleg tobbfajta vakcindcids lehetGség létezik.
AlapvetSen két f6 csoportot kilonitenek el. A két-
éves életkortél adhaté poliszacharid vakcindk, me-
lyeken beltl bi- és tetravalens csoport ismert
(Meningo A+C®, Mencevax ACW135Y®) direkt
B-sejt-aktivdciét indukdlnak, rovidebb hatdstarta-
muak, nem boosterezheték. A konjugdlt vakcindk
esetében a tok poliszacharid tetanusz, illetve difté-
ria toxoidhoz kototten vélt ki T-sejt-aktivdcict, ez-
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dltal memoriavdlasztindukdl, melynek kovetkezté-
ben a kordbban kialakitott immunitds boosterez-
het6. Ismert a két hénapos kortél adhaté mono-
valens ,C” szerocsoportot tartalmazé forma
(Menjugate®, NeisVac-C®, Meningitec®), valamint
a 2 éves életkortol alkalmazhaté tetravalens
Menveo®, illetve az 1 éves kortél adhaté szintén
tetravalens Nimenrix®.

A fentiekbdl kovetkezik, hogy jelenleg az eurépai
viszonylatban szintén magas fert6zést mutaté ,B”
szerotipus ellen hazai forgalomban aktudlisan
torzskonyvezett védGoltds nincs, eurépai viszony-
latban Bexsero® néven kapott az idei év elején ,B”

szerocsoportd vakcina forgalomba hozatali enge-
délyt (5).

Esetismertetés

A 17 éves fidgyermeket az Orszdgos Mentdszolgd-
lat esetkocsija szdllitotta osztdlyunk ambulancid-
jdra hdziorvosi beutaléval silyos szepszis irdnydi-
agnozisdval. A kértorténet felvétele sordn a kordb-
bi anamnézisét tekintve emlitésre mélté esemény
nem tortént. Oltdsi el6zményében az életkor sze-
rinti kotelezé oltasokon kivil vdlaszthaté vakci-
ndcié nem szerepelt. A felvételkori anamnézis rog-
zitése sordn a gyermek hozzdtartozéja elmondta,
hogy a felvételt megel6z6 napon reggel gyermeke
gyengének érezte magdt, tovdbbd magas ldza
(Tmax: 40,0 'C) kezd6dott, emiatt hdziorvosdndl
jelentkezett, aki virusinfekcié gyanuijdt vélemé-
nyezte, és ldzcsillapité és vdladékoldé kezelést ja-
vasolt. A gyermek a délutdn folyamdn tovdbbra is
ldzas volt, egy alkalommal hdnyds jelentkezett,
napkézben folyamatosan gyengének érezte magat,
aluszékony volt. Este folya-

vdbbd hogy a gyermeknek nem volt meningealis iz-
galmi tiinete. Az észlelt fizikdlis jelek alapjdn dlla-
potdt szeptikus sokknak tartottuk, ezért azonnali
sokktalanitdst kezdtink. A tobbszoros periférids
vénabiztositds sordn észleltik, hogy a szircsator-
ndbdl csillapithatatlan vérzés indult. Azonnali
parenteralis folyadékpdtldst kezdtink az aktudlis
ajdnldsoknak megfeleléen bolus 20 ml/kg Salsol®
és Haes®” inflizi6 formdjdban, tovabbd parenteralis
ceftriaxon addsa tortént 100 mg/kg 6sszdézisban [a
legljabb ajdnldsban szeptikus sokk esetén fél-
szintetikus kolloid (Haes) addsa kontraindikalt] (6).
A folyamatos monitorizalds sordn észlelt tovadbbi
keringésromlds miatt perflizoron keresztiil Dopa-
min® (dopamine) inflizié formdjdban keringésta-
mogatds indult. Koérokozé azonositds céljdbol
haemocultura, torokleoltds vétele tortént, liquor
mintavételére a kritikus dllapot miatt nem kertlt
sor. Teriiletileg illetékes ANTSZ értesitését kovets-
en megtortént a kontaktok rifampicinnel torténd
kemoprofilaxisa. Az elvégzett beavatkozdsok ered-
ményeként stabil vitdlis paraméterekkel kérhazunk
intenziv terdpids részlegére helyeztik at a gyerme-
ket.

Az intenziv osztdlyos kezelés sordn tovdabbi in-
vaziv monitorizdlds céljdbdl centrdlis véna és arté-
rids kantl behelyezése tortént. Tekintettel az ismé-
telt keringésmegingdsra, Arterenol® (noradrenalin)
formdjdban tovabbi keringéstdmogatds folytato-
dott. A kés6bbiekben jelentkez6 romlé vérgazérté-
kek és kritikus mérték( tachypnoe miatt intubdcié
és légzéstamogatds indult. Az alkalmazott kezelés
mellett a gyermek dltaldnos dllapota fokozatosan
javult, a harmadik dpoldsi napon a keringéstamo-
gatdst sikeresen megsziintették, az otodik dpoldsi
napon pedig extubatiot kiséreltek meg, mely sike-

mdn felkeresték az lUgyeletet,
ahol parenteralis ldzcsillapi-
tét kapott, valamint otthond-
ban Augmentin® (amoxicillin,
klavuldnsav) szdjon keresztili
alkalmazdsat irtdk el6. B6rvér-
zései az éjszaka folyamdn je-
lentkeztek, vizeletiritése utol-
jara felvétele reggelén volt.

Felvételkor sdlyos dltaldnos
dllapotd, somnolens, sdpadt-
szlrke kullemd gyermeket lat-
tunk testszerte jelentkezd k-
[6nb6z6  mértékl borvérzé-
sekkel (1. dbra), kritikus kerin-
gési jelekkel (renyhe, elnyom-
haté pulzus, periférids ciané-
zis, megnyult kapilldris djrate-
[6dési id6 (>2 s), vérnyomds-
érték 80/40 Hgmm, pulzus:

130/perc). Emlitésre mélté to-
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1. dbra: A beteg felvétele idején készilt felvételek
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res volt. A kordbban levett
haemocultura és torokleoltds
sordn kérokozé nem tenyé-
szett ki, ezért ismételt vérmin-
tavétel  tortént,  melynek
PCR-vizsgdlata Neisseria me-
ningitidis ,C" szerotipust iga-
zolt. A felvételekor ldtott
petechidk és suffusiék reg-
ressziéja volt lathaté, mind-
emellett j6 periférids keringést
lehetett mérni (2. dbra). Az
el6bbiekben vdzolt prognosz-
tikai javuldst elGsegitette a je-
lenleg médr forgalomba hoza-
tali engedéllyel nem rendelke-
76 aktivalt protein-C- (Xigris®)
kezelés. A megfelel§ periféri-
ds keringés elGsegitésére Tren-
tal® (pentoxifyllin) inflziés
kezelés zajlott tobb alkalom-
mal.

A hetedik dpoldsi napon a
gyermeket tovdbbi dpolds és
rehabilitdcio céljabdl oszta-
lyunkra helyezték vissza. Fel-
vételkor a kérhdzunk proto-
kollja szerinti leoltdsi vizsgdlatok (torok, orr, seb-
vdladék, vizelet, centrdlis vénds kantl) elvégzését
kovetSen fokozatos mobilizdldst és a suffusidk, il-
letve petechidk kés6i szovédményeként kialakult
nekrotizdlt bértertletek lokdlis kezelését folytat-
tuk, mely magdban foglalta a nekrotikus tertletek
gyermeksebészeti tton torténd eltdvolitasat, illet-
ve lokdlisan a sarjadzé teriileteken Dermazinos®
(eztst- szulfadiazin) fedd6kotés alkalmazdsat.
Infektolégiai konzilium alapjdn a ceftriaxon-keze-
[és 0sszesen 14 napig zajlott. Id6kozben tobbszori
ultrahang- és laborvizsgdlat tortént az esetleges ké-
sGi szeptikus szovédmények kizdrdsa céljabol.
Immundeficiencia irdnydba tovabbi vizsgdlatokat
végeztlnk (IgA, IgM, IgG szérumszint meghatdro-
zdsa, lgG-alosztdly-vizsgdlat), mely sordn normalis
szérum-immunglobulin- és IgG-alosztdly-szinteket
kaptunk. Kilonos nehézséget okozott a jobb oldali
konyok feletti bértertilet nekrézisa a késébbi be-
szGkult iztleti funkcioé kialakuldsdnak veszélye mi-
att, valamint a jobb oldal Il. ujj DIP izuletéig terje-
dé nekrézisa és a bal oldali Il. ujj apicalis felszinén
kialakult nekrézis (3. dbra). A konyok teriiletén a
késébbiekben kell6 nagysdgu sarjszovet alakult ki,
melynek a késébbiekben torténd terdpidjat plaszti-
kai sebész gondozdsdra biztuk.

Kovetkeztetés

Osszefoglaldsképpen mind az irodalmi adatok,
mind pedig az esetismertetés alapjdn elmondhatd,
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2. dbra: Hetedik dpoldsi napon késziilt felvételek

3. dbra: Az osztédlyunkra visszahelyezést kovet&en készult felvé-
telek
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hogy a Meningococcus-fert6zés kivdltotta szepti-
kus sokk akut életveszélyes dllapot, melynek meg-
olddsakor az idéfaktor szerepe kiemelt jelent§sé-
gl. A fenti esetismertetés is megerGsitést adott ab-
ban, hogy a gyors elsédleges elldtds, mely maga-
ban foglalja a széles spektrumu parenteralis anti-
biotikum (cetfriaxon, cefotaxim, penicillin) és
dexamethason beaddsdt, tovdbbd a sokktalanitds

Summary

(vénabiztositds, bolus infizio, keringéstdmogatas)
megkezdését, megkozelitSleg 50%-kal tudja csok-
kenteni a mortalitdst. Az adekvat terdpia eredmé-
nyeként kedvezd kimenetelben volt részink, és a
gyermeket j6 dltaldnos dllapotban tudtuk oszta-
lyunkrél hazabocsdtani a hangsilyt a tovdbbiak-
ban a nekrotizalt tertiletek plasztikai rekonstrukci-
ojdra fektetve.

A life-threatening situation

Varga |, et al, Department of Pediatrics, Tolna County Balassa Janos Hospital of Szekszard

Authors introduce a case of a seventeen years old boy, who had two days long fever unresponsable for antipyretics,
petechias and purpuras on the whole body, clinical signs of septical schock, and a possible diagnosis of meningococcal
infection. After starting of the first therapy which included to give high doses of parenteral cephalosporin antibiotic the
child were transported to the Intensive Care Unit of Hospital where further stabilisation continued. The child clinical
status was better from days to days, and on the 7th day of care further rehabilitation were continued on pediatric ward.
Furthermore authors give summary about importance of Meningococcal infection and possibities of prenvention.

KEYWORDS Meningococcal septicaemia, parenteral antibiotic, intensive care, prevention
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Utraval6-tudnivalé

e A Meningococcus meningitis okozta szeptikus sokk diagnézisa akutan életveszélyes, silyos dllapotot
jelent, mely sordn az id6faktor szerepe kiemelt jelent§séga.

e Az elsddleges elldatds magdban foglalja a széles spektrumi parenteralis antibiotikum (cetfriaxon,
cefotaxim, penicillin) beaddsat, tovdbba a sokktalanitds (vénabiztositds, bolus infizid, keringéstamo-

gatds) megkezdését.

e KiemeltjelentGséget kell tulajdonitani a vakcindcios lehet6ségeknek, legf6képpen a potencidlisan ve-

szélyeztetett korcsoportokndl.

Tesztkérdések

1. Melyik korosztdly érintett leginkdbb a N. meningitidis ,C”

infekcioban?
a) Ujszulott
b) csecsemd

) Kisded és serduilg (fiatal felnétt)
) Felnétt

) 1d&sebb

jelNg)]

¢

2. Mi az elsddleges teendé Meningococcus-szepszis
gyantja esetén?

a) Bakterioldgiai vizsgdlat

Parenteralis antibiotikum (cephalosporin) addsa
Intenziv osztdlyos elhelyezés

b)
c)
d) Valamennyi vdlasz helyes

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tdrsasdg honlapjan kérjuk megjel6lni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részestil! Kreditpont a teszteket j6| megoldéknak!
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Majatultetés gyermekkorban

Pediatric liver transplantation

Dezséfi Antal dr.”, Kébori Laszl6 dr.?,
Kiss Andrds dr.>, Szényi LaszI6 dr.’

'Semmelweis Egyetem, |. Sz. Gyermekgydgydszati
Klinika, Budapest

*Semmelweis Egyetem, Transzplantdciés és Sebészeti
Klinika, Budapest

’Semmelweis Egyetem, Il. Sz. Patolégiai Intézet,
Budapest

Bevezetés

A feln6ttek mdjdtiltetési programja jelent&sen
megelSzte a gyermekek mdjdtiltetését. Az egyéves
tdlélési arany 1986-ban felnstteknél 80% volt, mig
gyermekeknél csupdn 60%. Az 1990-es évek vége
felé vdlt elfogadott terdpids beavatkozdssd. A 18 év
alatti populdciobdl évente atlag 1/1 millio lakos
esetében van szlkség mdjdtultetésre, de ez az
ardny fokozatosan novekszik.

Indikdciok - elgkészités

A mdjdtiltetés indikdciéja a gyermekkor kilonbo-
z§ korszakain beltl is mds. Leggyakoribb indikdcio
mindkét korcsoportban a cholestasissal jaré beteg-
ség. A 18 év alatti korosztdlyban a minden 2. gyer-
mek esetében az indikdciét képezd kérkép a bilia-
ris atresia. A biliaris atresia kivizsgdldsa sordn fon-
tos eldonteni, hogy extrahepaticus vagy pedig
intrahepaticus atresidrél van-e szé6. Idésebb gyer-
mekek esetén a mdsodik leggyakoribb indikdcio a
velesziiletett anyagcsere-betegségek csoportja. Az
esetek 10%-dban az ok fulmindns mdjelégtelenség.
A transzplantdcio elétti kivizsgdlds sordn a kévet-
kezé szempontokat kell figyelembe venni: a mdj-
betegség sllyossdgdnak felmérése, a kontraindi-
kdciok megdllapitdsa, valamint a beteg és a csaldd
pszicholdgiai felkészitése a transzplantdcidra. El-
engedhetetlen része a felkészitésnek a lezajlott fer-
t6zések szeroldgiai igazoldsa. Ebben a vonatkozds-
ban az EBV- és CMV-fert6zés kiilonosen fontos sze-
repet jatszik. A csecsemdk jelentds része az atulte-
tés idejéig nem esik dt EBV és CMV fertGzésen.

Dr. Dezséfi Antal el6addsa a mdjtranszplantdciéhoz vezetd akut
kérképekrdl

Dr. Sz6nyi Ldszl6 el6addsa a mdjtranszplantdcié utdni elldtds-
rél, szovédményekrdl
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1. tdbldzat: A gyermekkori akut mdjelégtelenség etiolégidja

Toxikus (gyégyszer: paracetamol, valproat, gomba stb.)
Infekcid (virdlis)

Metabolikus betegségek (Wilson, NH, mitochondrialis)
Immunmedidlt (AIH, PSC)

Vascularis (Budd-Chiari, VOD)

Ismeretlen

Roviditések: NH: neonatalis haemochromatosis, AlH:
autoimmun hepatitis, PSC: primer sclerotizalé cholangitis,
VOD: venoocclusive disease

2 <

A mdtéti kontraindikdciot képezd dllapotok szama
az orvostudomdny fejlédése kovetkeztében csok-
ken. Régebben a csecsemd@kor vagy a 10 kg alatti
testsdly kontraindikdcidt jelentett. Viszont ma is
igaz, hogy nem indokolt a mdjdtiltetés, ha van
adekvdt, alternativ kezelési méd, vagy ha a m(tét
eredménye a mdr kialakult extrahepaticus kdroso-
dds (pl. malignus tumorok dttéte) miatt vdrhatéan
nem lesz megfeleld.

Kilonboz6 kérképek mds és mds tempdban vezet-
nek mdjzsugorhoz, illetve végdllapoti mdjelégte-
lenséghez. Ezek alapjdn joggal merul fel a kérdés,
hogy mikor indokolt elvégezni az dtiiltetést? Ha
vérzik a beteg? Ha encephalopathidra utalé tiine-
tek alakulnak ki? Ha viszket? Vagy ha adekvdt
energiabevitel ellenére is megtorpan a sdlygyara-
poddsa?

Altaldnossdgban elmondhaté, hogy &tiiltetés indo-
kolt, ha a mdj szintetikus vagy vascularis szem-
pontbdl dekompenzdlédik. Elbbire utal a labora-
tériumi vizsgdlatok sordn észlelt coagulopathia,
hypalbuminaemia, alacsony pszeudokolinészte-
rdz-szint. Utébbi tiinete diureticus kezelésre ref-
rakter ascites kialakuldsa, jelentds splenomegalia
hypersplenismussal, oesophagusvaricositas meg-
jelenése.

A gyermekkori akut mdjelégtelenség etioldgidja je-
lent&sen kilonbozik a felnSttkortdl. Az esetek je-
lentSs részében az etiolégia tisztdzatlan marad. Az
els6 életévben a viralis eredet kiemelkedd, mig a
késSbbi idGszakban a gydgyszerek okozta akut
mdjelégtelenség nyer teret. A legfontosabb okokat
az 1. tdblazatban foglaltuk ossze.

Az akut mdjelégtelenség kimenetelének megbe-
cstlésére megbizhaté kritériumrendszert éllitottak
6ssze Sundaram és mtsai (King’s College Hospital
Criteria) (1). Ez tartalmazza a legmagasabb INR-t,
serum bilirubin koncentrdcidt, etiolégidt és élet-
kort. Ez alapjdn kivdlaszthaték azok a betegek,
akiknél fatdlis kimenetel vdrhaté, azaz a transz-
plantdci6 elvégzése miel6bb indokolt.
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Az 1. Sz. Gyermekklinikdn m@ikodé biliaris atresia
regiszter adatai alapjdn a 6 héttel a Kasai-m(tét
utdn elvégzett szérumbilirubin-szint, GOT és GGT
aktivitds prediktiv értékd a kimenetel szempontja-
bél.

Mds, cholestaticus mdjbetegségek esetében fentie-
ken kivil a transzplantdcio id6zitését befolydsold
tényezd az életmingséget komolyan befolydsold
pruritus jelenléte. Progressziv familiaris intrahepa-
ticus cholestasis esetében ez az egyik meghatdrozé
faktor, 6nmagdban is transzplantdciés indikdcié le-
het, amennyiben gyégyszeres kezelés ellenére is
csillapithatatlan tineteket okoz.

Cystds fibrosisban jelentkezé mdjérintettség esetén
is egy tobb tényez6t figyelembe vevs pontrendszer
segiti a transzplantdcio feldllitdsdnak indikdcidjat.
Ez a pontrendszer tartalmazza a portalis hyperten-
siéra utalé jellegzetes eltéréseket (oesophagus-
varicositas jelenléte, hypersplenismus), valamint
kilonos tekintettel van a tdpldltsdgi dllapotra (BMI
<16).

A mdjtranszplantdcios listdra helyezésnél dltaldno-
san elfogadott a PELD (Pediatric End stage Liver
Disease) pontszdm haszndlata. A PELD pontok ki-
szamitdsdban a szérumbilirubin, -albumin, az INR
értéke, novekedésbeli elmaradds jelenléte, vala-
mint az életkor jdtszik szerepet.

A gyermekek listdra helyezés el6tt részletes kivizs-
gdldson esnek dt. Ennek fontosabb részei a kovet-
kezok:

1. A mdjbetegség stlyossdagdnak megdllapitdsa.

2. Kontraindikdcié megdllapitdsa. Megbizhatatlan
szUl6 esetén a mdjdtiltetés kontraindikdlt. Ke-
zelhetd betegség esetén a kezelést kell egyértel-
mden el6nyben részesiteni.

. Védooltdsok. Javasolt a védGoltdasok mtét el 5t-
ti, minél szélesebb kord beaddsa kilondsen
azokban a betegségekben, melyekben az 4tilte-
tés el6tt a beteg nem kap immunszuppressziv
kezelést.

. Mdjbetegség szovédményeinek kezelése.

. Tdpldlds. Lényeges prognosztikus faktora a mdj-
dtultetés utdni tdlélésnek, morbiditdsnak a tdp-
ldltsdg. A cél az alultdpldltsdg kialakuldsdnak
megel&zése. Fehérje- és kaldriagazdag tapldlék
fogyasztdsa javasolt. Nehézségek esetén szon-
datdpldlds vagy parenteralis tdpldlds vdlik sztk-
ségessé.

. Pszichoszocidlis felkészités. A csalddokat m-
tét elStt tdjékoztatni kell arrél, hogy a mtét je-
lentSs kockdzattal jar, és siker esetén is sok sz6-
védménnyel kell szamolni. A m(tét megviseli a
csaldd valamennyi tagjat, kilonosen az élédo-
nor-transzplantdcié esetén. Fontos, hogy a csa-
lddok megismerjék az él6dondciéval jaré koc-
kdzatot. A csalddok felkészitésében lényeges
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szerepe van a szocidlis munkdsnak, aki segfti a
csalddokat a kiilonb6z§ szocidlis juttatdsok el-
érésében.

A listdra helyezést a Nemzeti Mdjtranszplantdcios

Bizottsdg donti el jogi szempontbdl is pontosan
szabdlyozott keretek kozott.

A mdjatiiltetés

A javulé eredmények a kezelés fejl6désének vala-
mintaz innovativ sebészi technikdnak készénhetg.
A gyermekkori mdjbetegségek mortalitdsdnak csi-
csa a kisdedkor kozepére esik. A balesetben el-
hunyt gyermekek mortalitdsi csticsa pedig serdiil6-
korban van. Ennek eredményeként nagyon kevés
gyermeknek volt lehetgsége megfelel§ méretldi mdj
transzplantdciéjara. A megolddst a redukdlt nagy-
sdgl mdj betltetési technikdjdnak kialakitdsa tette
lehetSvé. Ezt segitette az a tény, hogy a mdj szeg-
mentumokbdl dll. A mitét els6 részében kiveszik
az egész mdjat. Ezt kovetSen ennek a helyére te-
szik be a halottbdl vagy él6bél kivett mdjat/mdj-
részletet. Az artéridk, véndk, epeutak megfeleld
Osszevarrdsa Oridsi tapasztalatot igényel. A m(tét a
legnehezebb ,rutin” hasi mdtétek kozé tartozik,
ennek ellenére elvégzésének életkori hatdra nincs,
akdr djszulottben is elvégezhetd.

A miitét utani kezelés —
a transzplantadlt szerv esetleges
kilok6désének észlelése és terdpidja

A mdjdtultetés életment§ beavatkozds, de tudnunk
kell, hogy ezzel egy uGj immunoldgiai betegsé-
get/dllapotot hozunk létre. A mtét utdn sok szo-
védményre szamithatunk. Kezdetben a sebészi jel-
legli szovédmények jelentkeznek, vérzés, infek-
ci6, szlkuletek formdjdban. A gyermekek mtétet
kovetSen 2-3 napig maradnak az intenziv oszta-
lyon. Az immunszuppressziét kozvetlentl a mté-
tet kovetSen el kell kezdeni. Lényeges szempont,
hogy a gyermekkorban gyakori gastrointestinalis
tinetek megvdltoztatjdk a felszivédasi viszonyokat
és bizonytalannd tehetik az ordlis kezelés hatdsat.
A kilok&dés és az ezzel kapcsolatos fenyegeté méj-
elégtelenség tobb formdban jelentkezhet: pre-
zervdcios/adaptdcids kdrosodds, hiperakut, akut és
kronikus kilok&dés formdjdban. A transzplantdcio
utdn kozvetlentl, akdr 6rdakon belil felléps mdj-
elégtelenség lehet hiperakut humordlis kilok&dés
eredménye, mely az MHC elleni antitestek dltal ve-
zényelt. Csokkent epetermelés, progressziv mdj-
enzimértékek emelkedése és romlé mdjfunkciok
jellemzik. Ugyanakkor ezen tiineteket okozhatja
az ischaemia és reperfizié dltal okozott mdjkdro-
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sodds is. Ezt a kérdést vastagt-biopsia és szovetta-
ni értékelés tudja a klinikai kép ismeretében eldon-
teni. A T-sejt medidlta akut kilok&dés pdr nap eltel-
tével, dltaldban a transzplantdciét kovets egy hé-
napon belil szokott el6fordulni. Az akut kilok&dés
jol kezelhets, az id6ben alkalmazott szteroid 16-
késterdpia szinte mindig megolddst jelent. Indika-
ciéjdnak feldllitdséhoz pedig vastagtld-mdjbiopsia
lehet szukséges. Epelt-kdrosodds, periportalis
gyulladds és az érendothel gyulladdsa jellemzi a
kilokédést, melynek mértékét az Ugynevezett
BANFF-i klasszifikdcié alapjdn adja meg a patold-
gus, és ez segit a terdpia mértékének megvdlasztd-
sdban. A transzplantdciot indikdlé mdjbetegség ki-
Gjuldsdt ez esetben is ki kell zarni, mert dtfedd kli-
nikai megjelenés dllhat fenn. A krénikus mdjelégte-
lenség évekkel a mdjdtiltetés utdn jelentkezik és
fontos differencidldiagnosztikai kérdés, hogy nem
a transzplantdciét sziikségessé tevs betegség tijbo-
li kialakuldsa okozza-e a klinikailag észlelt mdjka-
rosoddst. Gyakrabban fordul el§ akut rejekcion dt-
esett betegeknél, jellemzGen a transzplantdcio utd-
ni évben, de tobb év is eltelhet a rejekcidig. A kré-
nikus rejekcié hdttere nem teljesen tisztdzott. Tar-
tés és emelkedd mdjenzim- és bilirubinértékeket
észlelnek, szovettanilag pedig epeltvesztés, habos
sejtes arteriopathia és kotGszovetes dtépulés jel-
lemzi a képet. A klinikai kérdés eldontésében a
mdjbiopsidnak szintén kritikus szerepe van, de
hangsdlyozni kell, hogy a kezelés modalitdsdanak
eldontése mindig csapatmunka: belgyégydsz, se-
bész és patoldgus konzultdcidjdn alapszik.
MésfelSl a mdjtranszplantédltak szovédményeinek
egy része az alkalmazott immunszuppressziéval
hozhaté 0Osszefliggésbe. A cyclosporin és tacro-
limus gyodgyszerek hepato/nefrotoxikusak. Tobb
immunszuppressziv szer addsa alacsonyabb dé6zis-
ban (személyre szabott immuszuppresszié) haté-
konynak bizonyul a szerek toxicitdsanak csokken-
tésére.

Kezdetben bakteridlis, majd gomba- és ezt kovets-
en virusfert6zések jelentkezhetnek. A m(tét utdni
kérhdzi dpolds optimdlis esetben 2-3 hét. Ezt kove-
t6en hetente, majd kéthetente jonnek a gyermekek
ambuldns ellengrzésre. Minél tdvolabb vagyunk a
mutét idejétdl, anndl kevésbé kell tartanunk szo-
v&dménytsl. A posztoperativ gondozds célja, hogy
a szovédményeket kordn, lehet&ség szerint a klini-
kai tinetek megjelenése el6tt fedezziik fel és kezd-
juk el kezelni. A nagyon véltozatos kéros idegrend-
szeri tinetek a mdjtranszplantdcié utdn az esetek
10%-ban jelentkezhetnek.

A daganatos betegségek el&forduldsi gyakorisdga
tobbszorose az immunszuppresszioban nem része-
sulékhoz viszonyitva. A poszttranszplantdcios
lymphoprolipherativ tumorok (PTLD) a gyermek-
korban, szervdtiltetés utdn leggyakrabban jelent-
kez& tumorok (gyermekkorban a tumorok 52%-a
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tartozik ide (2), mig felnGttkorban ez az ardny
15%). A PTLD ardnya kezdetben 5%, mortalitdsa
60% volt. A megel6z6 laboratériumi vizsgdlatok
kiterjesztése és a kezelés hatékonysdgdnak novelé-
se ezeken az ardnyokon |ényegesen javitottak. Az
elsé tinetek gyakran nem jellemz&ek és hasonlita-
nak a természetes EBV- fert6zés tiineteire. A végsé
és pontos diagndzis a szovettani vizsgdlaton ala-
pul. A kezelés legfontosabb része az immunszup-
presszié megvdltoztatdsa, antivirdlis kezelés bedl-
[ftdsa és immunterdpia.

Gondozottjaink m(tét el6tt és mtét utdn is rend-
szeresen jarnak a Szent Ldszl6 Kérhdz Oltasi Am-
bulancidjara, ahol személyre szabott oltdsi tervet
készitenek. Ennek része az oltdsok dltal kivaltott
immunvdlasz értékelése is.

Az élet mindsége miitét utdn

Egy orvosi beavatkozds sikerét az igazolja, hogy
milyen mértékben javul a betegek és csalddjaik
életmingsége a kezelést kovetSen. Az elsG hat hé-
nap utdn a gyermekek novekedése és gyarapoddsa

intenzivebbé valik. Az eredmények azt mutatjdk,
hogy a mtét utdni évben a gyermekek pszicho-
szocidlis fejl6dése kicsit elmarad, mely az operaci-
oval jaré stressz hatdsdval, a nagy dézisd immun-
szuppresszioval és a hosszu ideig tarté hospitali-
zdcioval magyardzhaté. A gyermekek 1-2 év alatt
behozzdk a lemaraddst, melyet befolydsol, hogy
milyen id&s korban kezd6dott a mdjbetegség és
mennyi id&s korban tortént a szervatiltetés. A mdj-
transzplantdlt gyermekek mdtét utdn egy évvel
egészséges tdrsaik életét élhetik. A majatiltetés
megfelel§ életmindséget biztosito kezelési médda
valt végdllapotd mdjbeteg gyermekek szamdra Ma-
gyarorszdgon is.
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TALLOZO

Akut vesekarosodas gyermekek-
nél: incidencia és prognosztikai
taktorok kritikus allapot esetén

Acute kidney injury in children: incidence and
prognostic factors in critically ill patients

Freire KMS, et al. Rev Bras Ter Intensiva. 2010; 22(2):166-174.

Mikos Borbala dr.

Gyermekkorban az akut veseelégtelenség (AKI:
acute kidney injury) f6 oka sepsis, nefrotoxikus
szerek és renalis ischaemia. A vesekdrosodast su-
lyosbité tényez6k a hypovolaemia, hypoxia,
sepsis, trauma, mUtét, extracorporalis keringés so-
ran aktivdlédo szisztémds gyulladds és coagulatio,
vasodilatatorok,  vasopressorok,  nefrotoxikus
gyogyszerek alkalmazdsa az intenziv terdpia so-
rdn. Az AKI prevalencidja kilonodsen sepsis és
septicus shock esetén magas: 9-44%, 70%-0s mor-
talitdssal. Kritikus dllapotd betegek 6%-a igényel
vesepotlo kezelést veseelégtelenség miatt, ami
50-80%-ra noveli a haldlozdst féként sepsis,
septicus shock és MODS esetén. Az AKI klasszikus
klinikai diagnézisdandl szenzitivebb és specifiku-
sabb a biomarkerek [neutrophil gelatinase
associated lipocalin (NGAL), cystatin C, inter-
leukin 18, és kidney injury molecule-1 (KIM-1)]
meghatdrozdsa, azonban rutinszerien nem alkal-
mazhaté, és drdga vizsgdlatok.

A RIFLE kritériumok [R (rizikd): Risk of renal
dysfunction); | (kdrosodds): Injury of the kidney; F
(elégtelenség): Failure of kidney function] egysze-
rilbb médon teszik lehet6vé a vesekarosodds su-
lyossdgi stadiumba soroldsat. Akcan-Arikan és
mtsai 150 sulyos dllapotid gyermeknél prospektiv
vizsgdlatban adaptdltdk a RIFLE kritérumokat gyer-
mekekre (pRIFLE) a becsult creatinin clearance és
mért 6radiuresis alapjan.

Ezt a kritériumrendszert alkalmaztdk a cikk szerzgi
2008 julius-2009 januar kozott, gyermekintenziv
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osztdlyukra felvett 29 életnapndl id6sebb, és 16 év-
nél fiatalabb, kordbban vesebetegségben nem
szenvedd betegeiknél. A pRIFLE klasszifikdciot na-
ponta elvégezték a diuresis, szérumkreatinin és
Schwartz-formuldval becsilt kreatininclearance
alapjdn.

A felvételre kertilt 245 gyermekbd&l 235 volt bevon-
haté a tanulmdnyba. 34,9%-uk posztoperativ beteg
volt. 30,6%-uknadl dllapitottak meg valamilyen fo-
ki veseérintettséget, az aldbbi megoszldssal: riziké
(R) 12,1%, kdrosodds (1) 12,1%, elégtelenség (F)
6,4%. SIRS, sepsis és szivmU(tét utani posztoperativ
dllapot esetén az AKI kockdzatdt 3-szorosnak taldl-
tak, a respiratorikus és egyéb ok miatt intenzfv te-
rdpidra szorulé gyermekeknél ugyanakkor nem
észlelték az AKI kockdzatdnak novekedését. AKI
esetén a haldlozdsiriziké 10-szeresére emelkedett.
A 69 gyermeknél észlelt AKI kozott domindltak a
csecsemdk (63,8%), akiknek tobbsége (66,7%) 7
napndl kevesebb id6t toltott az intenziv osztdlyon,
nyolcan igényeltek vesep6tlo kezelést, és 24,6%-
uk halt meg. Anndl a 44 gyermeknél, akinél felvé-
telkor nem észleltek veseérintettséget, a tovabbiak-
ban 15 esetben rizikét, 19 esetben kdrosodast, 10
esetben elégtelenséget dllapitottak meg. A mar fel-
vételkor észlelt AKI 70,6%-ban nem stlyosbodott,
kdrosoddsba 23,5%, elégtelenségbe 5,9% progre-
didlt. Hét napndl hosszabb intenziv terdpia sordn
gyakrabban stlyosbodott a veseérintettség. Légzé-
si elégtelenség, SIRS, sepsis, szivm(tét utdni dlla-
pot, gépi |élegeztetés és vazoaktiv terdpia sulyos-
bitotta az AKI-t. A legsilyosabb pRIFLE score ese-
tén a gyermekek 40%-a vesep6tlo kezelésre szo-
rult. A tilél6k veseérintettsége szignifikdnsan eny-
hébb volt, mint a meghaltaké. F stlyossdgi AKI
esetén a betegeknek mindossze 40%-a volt tdléls.

A szerz6k megdllapitdsai: silyos dllapotd gyerme-
keknél magas az AKI incidencidja, és a kdrosodds
korreldl a kimenetellel. A pRIFLE kritériumok alkal-
mazdsa lehet6vé teszi az AKI kockdzatdnak korai
észlelését, és az intenziv terdpia megfelel6 ,vese-
véd§” vezetését, a vesekdrosité tényezSk minima-
lizaldsat, ezaltal javitja a kérlefolydst és a kimene-
telt.
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Kelet és Nyugat egymasra hatasa a 19. szazad masodik

felében

Fert6szogi Péter

Az modern eurépai festészet kialakuldsdban és egy
djfajta esztétikai szemlélet megjelenésében ki-
emelked§ szerepet jdtszott a tdvol-keleti piktira
sajdtos torvényszerlségeinek megismerése a 19.
szdazad mdsodik felében. A japdn fametszetek és a
kinai tusfestmények eltéré formdja és képi nyelve
olyan uj 0sztonzéseket adott a haladé szemléletd
mivészeknek, amelyek nélkiil az

impresszionizmust kovetd kilon-

oldalt kilonféle elemekkel lehataroltan dbrdzolta,
mintegy kulisszaszer( teret adva ezzel a vdsznon
megjelend cselekménynek. Az akadémikus szem-
[élet szamdra elképzelhetetlen lett volna egy-egy
figura ,elvdgdsa” a képmez§ szélein, hogy ezzel az
egyszer( mivészi eszkdzzel a kompozicié fesze-
sebbé viljék, kevésbé a cselekmény kornyezetére,
mint magdra az akcidra irdnyuljon a nézé figyel-
me. Amikor az impresszionizmus utdni nemzedék
festGi tudatosan kezdik kétdimenziéssa redukdlni a
képeiket, elhagyva az drnyékoldst, és helyette tisz-

féle — Gn. posztimpresszionista —
irdnyzatok kialakuldsa elképzel-
hetetlen lenne. Gauguin,
Toulouse- Lautrec és sok mds m-
vész szamadra Uj lehet&ségeket ki-
ndlt a keleti képeken megfigyel-
hets eltér@ térdabrazolds, a feszes
képkivdgdsok és a képfelilet egy
jelentés részét uresen hagyo
kompondlas.

Sem a kinai, sem a japdn térszem-
[élet nem ismerte az eurépai md-
vészet szdmdra a reneszdnsz kor
ota kotelez6 érvényl linedris
perspektivdt, ahol a kép egyes
elemei hatdrozott ergvonalak
mentén szervezédve helyezked-
nek el atérben, és ezek a ldthatat-
lan, de anndl jobban érzékelhets
vonalak egy enyészpontban fut-
nak 6ssze a végtelen térben. A ke-
leti festd dltal jelzett tér nem opti-
kai jellegl, hanem artisztikus,
csak ott kap szerepet, ahol hata-
rozott funkcidval bir. A néz6hoz
kozelebb [évé dolgokat dltaldban
a hosszikds kép alsé részén, mig
a tdvolabb lévGket feljebb he-
lyezték el. Mivel a festmény a ke-
leti mlvész szamdra nem az utdn-
zds, az illizidkeltés eszkoze, ha-
nem a képalkotds egyenlé a
teremtéssel, az drnyékoldst is fo-
l6slegesnek tartottdk a dolgok
anyagszer(ségének hangsilyoza-
sdra.

Az eurépai festészet hosszu év-
szdzadokon 4t a képen dbrdzolt

jeleneteket szinpadszerGen, két- 5 o\

Xu Beihong (1895-1953) és Zhang Shugqi
(1899-1956): Fenyd alatt voros bébitds daru-
madadr, fliggd tekercskép, papir alapon tus és

Zhang Dagian (1899-1983): Virdgot
tarté holgy, fuggs tekercskép, papir
alapon tus és szinek
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ta, keveretlen szineket haszndl-
nak és merész képkivagdsokkal,
a kép szélein lévs figurdk és
egyéb képi elemek elmetszésé-
vel szokatlanul j teret képeznek
a vdsznakon, azonnal kézzelfog-
hatéva vdlik a japdn fametszetek
és a kinai tusfestmények hatdsa a
modern  szemléletd  eurdpai
piktdrdra.

A keleti fest§ szamdra kotelezé
volt jelentds feltleteket Uresen
hagyni a képen, részben azért,
hogy a kompozicié szellgsebb
legyen, mdsrészt pedig mert he-
lyet kellett hagyni a kilonbozé
versrészletek, dics6its feliratok,
illetve a festd, a kolts és a gy(ijt6
pecsétjeleinek  elhelyezésére.
Ezek legaldbb olyan fontos alko-
téelemei a vizudlis latvdnynak,
mint maga az dbrdzolt jelenet.
Az eurépai mivészek szdmdra
ez is szokatlanul dj volt, de ha-
mar felfedezték a benne rejlé le-
het&séget, hogy a képfelllet
egyes részeinek lresen hagydsa
lazdbb kompoziciét és konnye-
debb, de gyakran hatdsosabb ki-
fejezést tesz lehet6vé. A Iényeg-
re koncentrdlé és a részleteket
elhagyé, un. sommadazé elGadds-

moéd fontos jellemzGje lesz a
modern eurépai festészet késéb-
bi fejlédésének.

A 19. szdzad mdsodik felétsl
azonban nemcsak a tdvol-keleti
mialkotdsok érkeztek Eurépdba,
hanem gyakran maguk a mavé-
szek is. Ok azonban nem azért
jottek, hogy a sajdt esztétikai értékrendjiiket propa-
gdljdk nyugaton, hanem éppen ellenkezéleg, az
eurépai festészet szamukra idegen, de anndl von-
z6bb értékeit akartdak jobban megismerni, hogy e
tudds birtokdban dj impulzusokkal termékenyitsék
meg sajat tradiciondlis mivészetiiket. Igy hatott
egymadsra kelet és nyugat mivészete, megteremtve
egy Uj, modern esztétika alapjait, de kozben
megdrizve a kordbbi évszdzadok vizudlis értékeit
is.

A KOGART Pards hegyek — illatos virdgok cim( ki-
allftdsa a hagyomadnyos kinai tusfestészet 19-20.
szdzadi remekm{veit vonultatja fel, bemutatva en-
nek az egyeduldllo festészeti irdnyzatnak a legje-
lentGsebb képviseldit, a legfontosabb tematikdit és

Ren Xun (1835-1893): Tor-
ténelmi hdsok és legendds
alakok, fuiggé tekercskép,
papir alapon tus és szinek

Ren Yu (1853-1901): Haldsz a Han folyon, fliggé tekercs-
kép, papir alapon tus

képformait. A tarlat jol érzékelteti azt a fentiekben
kifejtett sajatos tavol-keleti vizudlis szemléletmo-
dot és kultdrdt, amelynek megismerése nélkil nem
johetett volna létre a modern eurépai festészet.
A természet erejét és csoddlatos rendjét szimboli-
zal6 hegy-viz képek mellett a maddr-virdg dbrdzo-
ldsok a kinai filozéfia és gondolkodds sajdtos jel-
képrendszerébe nydjtanak betekintést, mig a figu-
rdlis alkotdsok els6sorban a buddhizmus kolostori
muvészetére vezethet6k vissza. A vertikdlis és ho-
rizontdlis tekercsképek mellett festett legyezbk és
albumlapok szfnesitik a tarlatot, a csak irdsjegyek-
bsl dllé kalligréfidk pedig megmutatjdk, hogy a
kinai tusfestészet alapja az frds, amely mintegy
hdaromezer éves multra tekint vissza.

A kidllitds megtekinthet6 a KOGART Hdzban (1062 Budapest, Andrdssy dt 112.)
2014. mdrcius 30-ig.
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