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Bevezetés: Az atorvasztatin (koleszterinesdkkentd), nifedipin (Ca?*-antagonista), kaptopril (angiotenzinkonvertiz-
gatld) vegyiiletek a magas vérnyomas komplex kezelésének ,,alap”gyodgyszerei. Mindhdrom antioxidans is.
Célkitiizés: A tanulmdny célja annak megvalaszoldsa volt, hogy ¢ molekuldk gatolhatjik-e a vérsejtek fagocitam(iko-
dését.

Betegek és modszer: Magas vérnyomadsos betegek: 15 6, 39-80 éves, né: 6, férfi: 9. Egészséges kontroll: 7 £§, 30-75
éves, n6: 3, férfi: 4. A vizsgilat a téli hénapokban zajlott. A zimozan- (Saccharomyces cerevisine) részecskék fagocitd-
zisa sordn képz6d6 kemilumineszcencia mérése periférias vérben a gyégyszerek jelenlétében tortént luminométerrel.
A gatlast a stimuldcids index értékének csokkenésével jellemeztiik.

Eredmények: Mindhdrom vegyiilet gatolta a kemilumineszcenciat (oxigénszabadgyok-képzést) a 65 év feletti, magas
vérnyomasos betegek tobbségében: 11,/13 f6nél. FSleg magasabb életkorban és cukorbetegségben, de mds tarsbe-
tegségekben nétt a gatlas.

Kovetkeztetés: Az idGs, magas vérnyomdsos betegek fokozott orvosi figyelmet igényelnek a téli id@szakokban, mivel
antioxiddns hatassal is rendelkezd ,,alap”gyogyszereiknek, egyéntdl fiiggden, lehetnek gitlé hatdsaik a fagocitik mik-
robadlé, oxigénszabadgyok-termels képességére.
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In vitro study of the effect of anti-hypertensive medication with anti-oxidant
side effect on the chemiluminescence of peripheral blood phagocytes in patients
with hypertension and healthy individuals

Introduction: Atorvastatin (cholesterol synthesis blocker), nifedipine (Ca** antagonist), captopril (angiotensin-con-

vertase inhibitor) are basic drugs in the therapy of hypertension. They are also antioxidants.
Objective: To investigate whether these molecules can inhibit the phagocytic activity of peripheral blood cells.
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Patients and method: Hypertension group: 15 patients with ages between 39-80 years (6 women and 9 men).
Healthy control group: 7 individuals with ages between 30-75 years (3 women and 4 men). The study was carried
out in wintertime. The measurement of phagocytic activity was carried out by luminometry in peripheral blood
samples. Chemiluminescence intensities were determined by the engulfment of zymosan (Saccharomyces cerevisine)
particles in the presence of drugs. The inhibitory effects were characterized by the decreased values of the stimulation
index.

Resnlts: All three substances decreased the chemiluminescence (reactive oxygen species production) in the majority
of samples from hypertensive patients over 65 years: in 11 of 13 patients. Stronger inhibition was detected in older,
diabetic patients with other co-morbidities, too.

Conclusion: Older patients with hypertension require a special attention in wintertime. Antihypertensive drugs with
antioxidant capabilities may have individually different inhibitory effects on the production of reactive oxygen species
by phagocytes, which decreases their antimicrobial potency.

Keywords: atorvastatin, captopril, chemiluminescence, hypertension, nifedipine
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Roviditések

ACE = (angiotensin-converting enzyme) angiotenzinkonver-
tal6 enzim; BMI = (body mass index) testtomegindex; DE
RKEB/IKEB = Debreceni Egyetem, Klinikai Kézpont, Regi-
ondlis és Intézményi Kutatdsetikai Bizottsig; KL = kemilumi-
neszcencia; LDH = laktdt-dehidrogendz; LDL = (low-density
lipoprotein) alacsony stirtiség( lipoprotein; NADPH = (nicoti-
namide adenine dinucleotide phosphate) nikotinamid-adenin-
dinukleotid-foszfat; PES = pufferes fiziol6gids séoldat; RLE =
relativ lumineszcens egység; ROS = (reactive oxygen species)
reaktivoxigén-szarmazékok; SI = stimuldciés index; SI-A = sti-
mulaciés index — alap; SI-Gy = stimuldciés index — gyogyszer;
USA = (United States of America) Amerikai Egyesiilt Allamok

A magasvérnyomds-, hypertoninbetegség kialakuldsa az
életkor novekedésével egyre gyakoribb. Egy 2011 és
2014 kozotti felmérés szerint az USA-ban 60 év felett
atlagosan 64,9%-ban fordult el6 (férfiakndl: 63,1%, nok:
66,5%) [1]. Hasonl6 tendencia tiikrozédik a Magyar
Hypertonia Regiszterben [2]. Ugyanakkor komoly nem-
zetkozi eredmény, hogy nemrég elkésziilt a betegség
diagnosztikdjanak és kezelésének egységes irdinymutatd
dllasfoglaldsa, amely két kiegészit§ hatdsi vérnyomas-
csokkentS szer kombinalt alkalmazasat ajdnlja a terapia
kezdéséhez. Ebben az angiotenzinkonvertiléenzim
(ACE)-gitlé + Ca*-csatorna-gatlé szer tirsitisa a leg-
gyakoribb [3]. Ezeknek a hatékony, a mar kialakult ma-
gas vérnyomasra hato szereknek az alkalmazasa mellett a
komplex ,,alapterdpia” részét képezik a sziv-ér rendszeri
betegségek kockdzatat mérsékls, a vérplazma LDL-ko-
leszterin-szintjét csokkentS gyodgyszerek, melyek 6 kép-
visel6i a ,,sztatinok” [4]. A magas vérnyomdsban szenve-
d6 betegek kezelésének gyakorlatiban azonban nem
altalanosan és eléggé terjedt el annak a ténynek a figye-
lembevétele, hogy kovetni kellene a betegeknél a vérnyo-

miésértékek valtozasainak évszakoktdl fiiggs torvénysze-
riségeit is. Télen ugyanis magasabb, nyaron alacsonyabb
a vérnyomas [5].

Ennek a vizsgalatnak az elinditasa dr. Kovacs Judit
debreceni csalidorvoshoz kéthets. O vetette fel, hogy
lehetne-e magyarazatot taldlni valamilyen 4j szempont-
bl arra a nagyon ismert és szembe6tld jelenségre, hogy
70 év korili, magas vérnyomasos betegeinek tobbsége
minden évben november és marcius kozott valamilyen
nehezen gyogyuld, 1éguti betegségtdl szenved az influ-
enzavakcindk ellenére. Azt javasoltuk neki, ,vizsgaljuk
meg, hogy a betegek komplex kezelésében hasznalt
Lalap”gyogyszereknek lehetnek-e valamilyen, mikroba
elleni védekezést gatlé mellékhatdsaik is”. Ezért ebben a
munkdban iz vitro korilmények kozott megvizsgaltuk
— bér viszonylag kis szamu, de szakszertien vilogatott —
magas vérnyomasos és egészséges személyek vérsejtjei-
nek fagocitiloképességét atorvasztatin (koleszterincsok-
kentd), nifedipin (Ca*-antagonista) és kaptopril (ACE-
gitld) gyogyszerek jelenlétében. A vizsgilatokra janudr
és februar hénapban kertilt sor. A kisérletek a Debreceni
Egyetem Regionilis és Intézményi Kutatisetikai Bizott-
siganak jovihagyasaval torténtek (DE RKEB/IKEB
5439-2020) a Helsinki Deklaricié és az érvényben levé
hazai jogszabalyok figyelembevételével.

Vizsgalt személyek és vizsgalati modszerek

Magas vérnyomdsos betegek: 15 {6, koruk: 39-80 ¢év, né:
0, térfi: 9. Kisér6 betegségek: diabetes mellitus: 7, el6ze-
tes tumor: 2 f6, stroke: 2, BMI>30: 7, dohanyzik: 3 {6,
alkalmanként kis alkoholt fogyaszt: 13 /15 6. Mindny4-
jan tobb éve kombinalt gydgyszerterapidban részestiltek
a vizsgalt harom gyoégyszercsalad valamelyik tagjaval.
A gybgyszerszedés mennyiségében ¢és formdiban voltak
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egyéni kiilonbségek. A tobbség mind a hirom tipus vala-
melyik képvisel6jét szedte, néhanyan csak kett6t. A vizs-
galat el6tti este bevették a szokdsos gyogyszereiket, de
reggel gyogyszer nélkiil és éhgyomorra jelentkeztek a
vérvételekre. Ugyanakkor mindnyajuk vérmintaja ugyan-
azt a gyogyszerterhelést kapta meg in vitro.

Egészségesek (gyogyszert nem szedok): 7 16, koruk: 30—
75, né: 3, térfi: 4.

A gyogyszerek dozisni: Mindhirom gyoégyszer 10 ng/
ml mennyiségben keriilt alkalmazasra a kisérleti reakci-
Okban. Beszerzésiik a Sigma-Aldrich (St. Louis, MO,
USA) cégtdl tortént. Ez a mennyiség a napi ajanlott
gyogyszerszedés nagysagrendjébe esik, de a molekulak
nagysaga miatt kissé eltéré végkoncentriciokat jelent:
atorvasztatin: 10° M, nifedipin: 3 x 10~ M és kaptopril:
4 x 10 M. A molekuldkat vizsgiltuk egyedileg, kiilon-
kilon és a harmat egytitt is. A vegyiiletek eltér§ oldha-
tésdga miatt a kontrollmintikban olyan puffert hasz-
naltunk, amely kombinaltan tartalmazta a kilonbo6z6
oldodszertipusokat, de a fagocitareakcidt nem zavarta.
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Zimozannal stimuldlt fagocitakemilumineszcencia mé-
rése: 0,1 mg/3 ml zimozan- (Saccharomyces cevevisine
gomba fala) részecskék pufferes fiziologias sooldatban
(PES-ben) képzett szuszpenzidja inditotta el a heparin-
nal alvaddsgatolt vér falosejtjeiben a fagocitdzist, ami re-
aktivoxigén-szarmazékok képzddését viltotta ki; ezek
egy részébdl fotonok képzdédtek. Ezek felerSsitéséhez 3
x 107 M-os luminolos kézeget hoztunk létre. Az igy
keletkezett, a fagocitdzis intenzitdsat tikrozé kemilumi-
neszcencianak (fényképzédésnek) a mérése Berthold ti-
pust luminométerrel (Berthold Technologies, Bad
Wildbad, Németorszig) tortént 60 percen it a gyogy-
szermolekulak jelenlétében, tovabba azok nélkiil a kont-
rollmintakban. A kisérletekben haszndlt PES tartalma-
zott 2 mM kalcium-kloridot. A vizsgilat eredményét a
reakcio 30. percében mért adattal jellemeztiik két okbol.
Egyrészt ilyenkor mar erds a fotonképzés, masrészt a ve-
gyiiletek esetleges citotoxikus mellékhatasa még bizto-
san nem érvényesiilt. A fagocitozis intenzitasit kisérd
kemilumineszcencia (KL) mértékének jellemzésére ve-

1. tiblazat A vizsgilt személyek jellemzdi és a fagocitakemilumineszcencia mértékét jelz8 SI-Gy-értékek dtlagai magas vérnyomdsos és egészséges személyeknél
atorvasztatin, nifedipin és kaptopril jelenlétében i vitro
Név N/E Ev BMI H DB CC Str D Et A N C A+N+C
H/1 N 80 209 + + - - - + 0,99 0,89 091 0,88
H/2 F 75 229 + - + + + + 0,52 0,46 0,46 0,31
H/3 F 75 25,8 + - + - - + 0,79 0,40 0,42 0,84
H/4 N 75 30,4 + - - - + + 1,11 1,02 1,43 0,97
H/5 F 75 31,9 + - - - - + 1,28 1,18 0,94 0,65
H/6 N 74 28,9 + + - - - - 0,85 0,70 0,91 1,09
H/7 F 73 32,9 + - - - +++ + 1,22 0,87 1,24 1,30
H/8 F 73 284 + + - - - + 0,87 0,76 1,17 0,93
H/9 F 71 46,9 + + - + - + 0,91 0,57 0,52 0,63
H/10 F 70 33,1 + + - - - + 0,60 0,56 0,85 0,71
H/11 N 69 36,9 + - - - - + 1,37 1,08 0,96 1,21
H/12 N 67 25,8 + + - - - - 1,32 0,81 1,03 1,01
H/13 N 65 33,6 + - - - - + 0,83 0,68 0,50 0,84
H/14 F 46 27.8 + + - - - - 1,32 0,81 1,03 1,01
H/15 F 39 25,7 + - - - - - 1,22 1,42 1,43 1,43
E/1 F 75 29,7 - - - - - + 0,78 0,69 0,62 0,67
E/2 F 75 31,3 - - - - - + 1,39 1,02 0,72 1,08
E/3 N 50 21,5 - - - - - - 0,96 0,97 0,97 1,34
E/4 F 40 248 - - - - - - 1,38 1,12 0,92 0,95
E/5 N 39 19,5 - - - - - - 1,30 1,23 1,02 1,11
E/6 F 35 30,1 - - - - - - 1,09 0,99 0,95 1,12
E/7 N 30 20,8 - - - - - - 1,24 1,23 1,42 0,98

A = atorvasztatin; BMI = testtomegindex; C = kaptopril; CC = carcinoma; D = dohanyzds; DB = diabetes mellitus; E = egészséges; Et = alkohol
alkalmanként; F = térfi; H = hypertonia; N = nifedipin; N = n6; SI-Gy = stimuldciés index — gyogyszer; Str = stroke
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zettiik be a stimuldcios index (SI) fogalmat. Ennek két
formajat haszndaltuk: SI-A (alap) és SI-Gy (gyogyszer).
Kiszdmitasuk a kovetkezé mddon tortént:

SI-A = KL zimozan / KL PFS.
Ennek értéke mindig SI-A>1,10.
SI-Gy = KL zimozin — Gy / KL zimozin

Ezek eredménye lehet: a) gétlas: SI-Gy<0,90; b) sti-
muldcié: SI-Gy>1,10.

A KL mértékegysége: relativ lumineszcens egység
(RLE).

Statisztikai analizis: az adatok statisztikai értékelése
Mann-Whitney-préobaval tortént. Szignifikans eltérésnek
tekintettiik a p<0,05 értéket.

Eredmények

Az 1. tablazat tartalmazza a fagocitakemilumineszcenci-
ara vonatkoz6 osszes SI-Gy-mérési adatot, megjelolve
azokat az SI-Gy <0,90 értékeket, melyeket a 10%-nal na-
gyobb ,,gitlas” jelének tartunk a gydgyszer nélkiili kont-
rollmintak értékeihez képest. Emellett lathatok a két cso-
port tagjainak személyes adatai: nem, kor, tarsbetegségek,
BMI, szokasok: dohanyzas, alkohol. Az SI-Gy-értékek-
ben a gydgyszerek jelenlétében torténs csokkenések
mellett azonban nagyobb aranyban taldlunk stimulacios
értékeket is (SI-Gy>1,10), kiilonosen az ,,egészséges” és
az 50 év alatti betegcsoportban. Ebbdl két kovetkeztetés
vonhato le: 1) a csokkent értékek biztosan nem a gyogy-
szerek citotoxikus, ,,mérgezé” mellékhatdsaibol szar-
maznak; 2) a vizsgilt gyogyszerek gatlé hatdsai csak az
id6sebbekben és a magas vérnyomds mellett mds, stlyos
tarsbetegségektdl szenvedS betegekben jelentkeznek,
mig az egészségesekben és a fiatalokban nem, s6t ezek-
ben valamilyen ,,stimuldlé” hatdsuk érvényesiil. Ugyan-
akkor a magas vérnyomadsos csoport Osszes mérési ada-
tanak dtlaga szignifikinsan kisebb volt, mint az
egészségeseké: SI-Gy: 0,907 + 0,238 persus 1,086 =
0,070, p = 0,036. Kérosan alacsony SI-Gy-értéket taldl-
tunk 14 személynél. Az egyes gyogyszerek szerinti bon-
tasban a gatlasrél a kovetkezd osszesités készithetd: ator-
vasztatin: 7/14, nifedipin: 12/14, kaptopril: 7/14,
hidrmas hatas: 8 /14. Fontos kiegészités, hogy a beteg és
az egészséges személyek gyodgyszer nélkiili kemilumi-
neszcenciadtlagai kozott nem volt 1ényegi kiilonbség.
Beteg: 147 x 10° RLE; egészséges: 136 x 10° RLE.

EREDETI KOZLEMENY

Tanulsigos mindkét csoportban életkor szerint szétva-
lasztani a résztvevket: 1) >65 év és 2) <50 év csopor-
tokra, és ezek bontisiban vizsgilni a magas vérnyomas
tarsulasat egyéb betegségekkel vagy rizikéfaktorral. A
magas vérnyomdsos 15 betegbdl két id6s né esetében a
gyogyszereknek enyhe stimuldlé hatdsuk volt a kemilu-
mineszcenciaképzésre, és nem volt gatlas. A hypertonia-
csoportban viszont 13 f6bdl 12 személynél legaldbb egy
SI-Gy-érték kisebb volt 0,90-nél, amelyet hatarértéknek
vettiink, és amelyhez viszonyitva minden kisebb érték a
gatlas jele. Egy fiatal, férfi betegnél nem volt gatlds, nala
stimuldciét talaltunk. Komoly figyelmet érdemel ugyan-
akkor, hogy a legnagyobb gatldsokat 11 idGs, magas vér-
nyomasos gyogyszerszeddnél talaltuk, akiknek volt vala-
milyen tarsbetegségiik is: diabetes mellitus, kordbban
lezajlott daganat vagy stroke, vagy olyan sulyos rizikdté-
nyezd8, mint az extrém magas BMI. A fiatal, magas vér-
nyomdsos cukorbetegnél is volt enyhe gitlas. A semmi-
lyen gybégyszert nem szedd, kisszama egészséges
csoporthoz talalni két 75 éves donort nem volt konnyd
feladat, de 6k nélkiilozhetetlenek lettek az egész vizsgi-
lat szempontjabél. Naluk jott ki, hogy a hirom gyégy-
szer esetleges fagocitamikodést gatlé hatasiban a maga-
sabb életkor, egyénektSl nagyon fiiggéen, de lehet
tényezd. Ezt az allitdst mds megkozelitésbdl bizonyitja
az Ot fiatal (30-50 éves) eredménye, akiknél egységesen
csak emelkedett stimuldcids SI-Gy-értékeket mértiink.
Ezeket az adatokat mutatja be a 2. tablazat.

Megbeszélés

Vizsgilataink az atorvasztatin, a nifedipin és a kaptopril
kilonb6zé mértékd gatld hatdsit mutattik ki egyes, ma-
gas vérnyomdsos személyek vérsejtjeinek a fagocitozis
soran keletkez8 kemilumineszcencidjira in vitro. Ez job-
ban érvényesiilt, ha a betegnek cukorbetegsége, korabbi
daganata, agyérrendszeri betegsége vagy jelenlegi, koro-
san nagy BMI-értéke volt, bar volt két magas vérnyoma-
sos személy is, akinek a mintdiban semmilyen gatlist nem
mértiink. Az id6s, 65 év folotti személyeknél azonban
nemcsak a halmozottan betegekben, de a gyogyszert
nem szedd, egészséges két kontrollszemélyben is észlel-
tink gatlist mindhirom gyégyszerrel. Kéros SI-Gy-ér-
téket 14 /22 esetben taldltunk. A nifedipin 12 /14 sze-
mélynél gitolt, a masik két gydgyszer gitlé hatisa
gyengébb volt: mindkét esetben 7,/14. Ez azt jelzi, hogy

2. tablazat | A gatldst jelz6 SI-Gy<0,90 értéket mutat6 személyek megoszlisa a magas vérnyomdsos és az egészséges csoportban
Magas vérnyomdsos személyek (n = 15) Egészséges személyek (n = 7)
>65 év (n=13/15) <50 év (n=2/15) >65 ¢év(n=2/7) <50 ¢év(n=5/7)
SI-Gy<0,90 (n = 11/13) SI-Gy<0,90 (n=1/2) SI-Gy<0,90 SI-Gy<0,90
MV MV + TB MV MV + TB 2/2 0/5
3/11 8/11 0/2 1/2

MYV = magas vérnyomas; SI-Gy = stimuldciés index — gyogyszer; TB = tarsbetegség
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mindhirom vegyiilet az id&sek vérsejtjeiben valamilyen
hasonl6 mechanizmust anyagcsere-folyamatra is hat az
egyéb, sajitosan kiillonboz6, magas vérnyomassal kap-
csolatos hatasaikon kiviil. Ilyen kozos pont lehet az,
hogy mind a hirom molekula gitolja o reaktivoxigén-
szarmazékok (ROS) képzddését, mert antioxidins mellék-
hatdsuk van. Ez egyértelmd volt mar kordbban mind a
kaptopril [6], mind a nifedipin [7] esetében, de igazolo-
dott az atorvasztatin kapcsin is [8]. Ugyanakkor ered-
ményeink magyariazatihoz hozzasegit az a koribban
nem nagyon hangsulyozott, de erés tény, hogy a magas
vérnyomas kialakitasaban jelent&s szerepe van az angio-
tenzin-II dltal aktivalt NADPH-oxiddz enzimnek is,
amely az altala képzett reaktivoxigén-szarmazékok ter-
melése ttjan hozzdjarul a betegséget kialakito és fenntar-
té ,,oxidativ-nitrozativ stressz” dllapothoz [9]. igy arra
az 4j szempontra és arra a szerencsés helyzetre hivjuk fel
a figyelmet, hogy a hypertonia kezelésében — a magasvér-
nyomas-értékek csokkentése érdekében — mindhirom
»alapgyogyszertipus” — antioxiddns hatasuknal fogva is
(!) — mind egyedileg, mind kombinaltan elény6s. Ugyan-
akkor mindharomnal érvényestilhet a ,,kétéld kard” ef-
tektus. Ez azt jelenti, hogy egyes, 65 év folotti id6sekben
¢és halmozottan beteg, magas vérnyomdsos személyek-
ben az oxigénszabadgyok-képzd hatds gatlasa csokkenti
a fagocitasejtek baktérium- és gombaolé képességét, ami
viszont hdtranyt jelent a téli, léguti fertézések lekiizdé-
sében, f6leg a virusokhoz tirsuld, egyéb infekcidkndl.

Az angiotenzin-II altal aktivilt NADPH-oxiddz enzim
hatdsdra az érfalakban vagy a fagocitasejtekben — amikor
baktérium, gomba és egyéb, vizben nem old6doé részecs-
kék bekebelezése torténik — az oxigénmolekuldkbol nagy
mennyiségl szuperoxidgyok jon létre. Ezekbdl a szuper-
oxid-dizmutiz hatdsara hidrogén-peroxid és oxigén ter-
mel6dik, molekuldnként egy fotonmolekula (kemilumi-
neszcenciajelenség) képzédése mellett. Hypertoniabe-
tegség esetén a hidrogén-peroxid tovabb stimulalja az
angiotenzin-II 4ltal kivaltott aldoszterontermelést a mel-
lékvesekéregben, ami a vesében megnoveli a Na*-vissza-
tartist, s ezaltal tovabb emeli a vérnyomdst [9]. A kemi-
lumineszcencia mérése standardizdlt laboratériumi
korilmények kozott dltaliban nagyon szerencsés, fagoci-
taaktivitdst méré modszernek bizonyul. A zimozanré-
szecskék mint fagocitédzist kivaltd anyagok, tovabba az
olyan stabil mdszer, mint a luminométer, érzékeny in
vitro modszert jelentenek a kiilonboz, fagocitédzist be-
folyasolé anyagok, tényez&k hatdsinak pontos mérésére
[10]. Esetiinkben enneck a mddszernek az alkalmazdsa
tobbszorosen volt szerencsés. Egyrészt érzékenyen je-
lezte a harom vizsgilt gyégyszer — bar kismértékd, de
gatld — hatasat az egyes személyekben, masokban pedig
kimutatta a stimuldciét. Masrészt a vizsgilat pontosan
azt a jelenséget ragadta meg, amely a magasvérnyomas-
gatlas és a csokkent immunreaktivitis okozdsinak kozos
oka lehet: a gatld hatast a szuperoxidgyokok termelSdé-
sére és a beldliik szarmazé kemilumineszcencidra.
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A vizsgilat teljességéhez tartozik annak megemlitése,
hogy a kemilumineszcenciamérésekkel parhuzamosan
minden személy vérébdl torténtek citokinvizsgilatok is
DPécsett, a Gyodgyszertani Intézetben. A virusanal6g poli-
inozin/policitozin nukleinsavval indukalt gamma- és al-
fa-interferon-termel&dés eredményeiben nem taldltunk
szignifikins kiilonbségeket sem a gyogyszerek, sem a
vizsgalt csoportok kozott. Ezeket az eredményeket a
nagy szérasok miatt azonban nem tudtuk statisztikailag
értékelni.

A kisérletekben hasznidlt gyogyszer-koncentraciok a
napi ajanlott mennyiségek tartomanyaban voltak. Sem a
60 percig tarté fagocita-, sem a 24 6raig tartd citokinmé-
résekben nem bizonyultak toxikusnak, amit laktdt-de-
hidrogenaz (LDH)-mérések igazoltak.

Ennek az egész vizsgalatnak az a kritikus pontja, hogy
nem nagy a vizsgalati esetszam. Ezért javasoljuk a vizsga-
latok kiterjesztését a jovében nagyobb szdmu, tobb tipu-
st beteganyagra és egészséges populdcidra egyarant.
Ugyanakkor a gondos személykivilasztisok kovetkezté-
ben mar ennyi vizsgilatbdl is viligosan és meggy6zGen
kivehetG a lényeg: 1) az atorvasztatin, nifedipin és kap-
topril mind egyedileg, mind kombinéltan vizsgilva bizo-
nyos személyekben képes létrehozni a fagocitézist kisérd
kemilumineszcencia gatlasit, és ez egy 0j felismerés. 2)
Lehetnek azonban olyan, gyogyszert szed§ személyek is,
akiken ez a hatas nem érvényesiil. 3) Ez a jelenség erGsen
¢letkorfiiggd, el6fordul id6s (65 év koriili), magas vér-
nyomasos és egészséges személyekben egyarant. 4) Fo-
kozottan érvényesiil a gatld hatas olyan, magas vérnyo-
masos személyekben, akiknek egyéb olyan tarsbetegségiik
is volt vagy van, mint a diabetes mellitus, a tumor vagy az
agyérrendszeri betegség. Ezért lehetségesnek tartjuk,
hogy ezek a hatdsok érvényre jutnak, és Gj szemponta
magyarazatként hatnak abban a nagyon jol ismert jelen-
ségben, hogy télen az id&sekben — kiilondsen a halmo-
zottan tobb betegségtdl szenveds, magas vérnyomasos
betegekben — a 1éguti betegségek elhtizédva gydgyulnak.
Ebben nemcsak az id&skori és a téli hénapokban foko-
zottan jelentkezd, csokkent neutrophil granulocyta ma-
kodés, szuperoxid- és kemilumineszcenciaképzdés jat-
szik szerepet —ami csokkent immunreaktivitast jelent (ez
egy eddig nem kozolt, kordbbi sajit megfigyelésiink) —,
hanem bizonyos személyeknél tarsulhatnak hozzd ¢ hi-
rom gyogyszertipus képvisel6inek most megerdsitett,
oxigénszabadgyok-képz&dést gatld, kozos ,,antioxidans”
hatdsai is. Ezek kiilonb6z6 mértékben hatva és 6ssze-
adédva létrehozhatnak a sejtek energia-hdztartasiban
egyénileg eltérd, ,antioxidins -talsalybél ered§” koros
allapotot, amely csokkent szuperoxid- és kemiluminesz-
cenciaképzésben nyilvinul meg. Hangstlyozni kell, hogy
ezek a legtobbszor nem nagyon erések, bar nem jelen-
téktelenek, tobbnyire statisztikailag” szignifikinsak.
Egészséges fiataloknal nincsenek meg, s6t naluk inkibb
stimulacié érvényesiil az ,,antioxidans”-terhelésre. A ma-
gas vérnyomasos betegeknél is individudlis kiilonbségek
vannak. Igy eredményeink nem jelentik azt, hogy ezek-
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neka gyogyszereknek valamilyen 4ltalinos, immunszupp-
ressziv mellékhatisuk lenne. Ugyanakkor méréseink az
antioxidans hatdsok negativ érvényestilésének specialis
eseteire hivjak fel els6ként a figyelmet, amelyek befolya-
solhatjak az immunrendszer aktivitasat.

Végiil felmeril a kérdés, hogy miért nem viartunk a
jové tavaszig egy nagyobb esetszdmt kozleményre. Az
els@ érv: tgy érezzik, tovabbi, Gj felismerésekhez nem
jutnank tobbszorés mintaszdm mellett sem. Tovabba
er6sen hat rank a jelenlegi koronavirus-helyzet, egy mas
betegségcsoport draimai megjelenése. Nemcsak szemé-
lyes bizonytalansagunk miatt, hanem a dobbenetes ha-
sonlosdg miatt is, amelyet aktudlisan felismertink e virus
rizikbcsoportjai és a mi 14/22 személytink kozott, akik-
nél fagocitakemilumineszcencia-gatldst taldltunk az anti-
oxidans tulajdonsagt gyogyszerekkel. Nagyon valdszi-
nd, hogy ez az ,antioxidins-provokici6”, amelyet
létrehozunk in vitro, olyan Gj vizsgilati modellt teremt,
amellyel pontosan kisztirhetSk, megjelolhet6k azok a
személyek, akik egyéb mikrobak mellett a koronavirussal
szemben is fokozott érzékenységet mutatninak. Ok
azok, akik magas koruk és egyéb tarsbetegségeik miatt
olyan anyagcsere-allapotban vannak, hogy csokkent oxi-
génszabadgyok-képzéssel reagilnak az antioxiddnsok
adasira. Igy ez az antioxidins-terhelési modell” a
hypertonia mellett méis betegségekben, f6leg diabetes
mellitus esetén vagy a koronavirus irdnti fogékonysdg ki-
mutatasaban is — mds antioxidansok alkalmazasaval is —
hasznos, 4j laboratériumi moédszer lehet egy személy
,»oxiddcios kapacitisinak” jellemzésére. Mostani vizsga-
latainknak azonban a magas vérnyomds gyogyszeres ke-
zelésétdl eltéréen is lehet szélesebb klinikai jelentSsége.
Felvetik a kérdést: ,,1d8s, csokkent anyagceseréjti, halmo-
zottan beteg, infekcidknak kitett személyeknél, kiilono-
sen télen, mennyire lehet hasznos az antioxidans anya-
gok nagy mennyiségi adasa?” [11-13].
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