Hypertonia

Az angiotenzinreceptor-blokkol6
(ARB) telmisartan és az
angiotenzinkonvertiléenzim-gatlo
(ACETI) perindopril
vérnyomascsékkentd, illetve
cardiovascularis hatdsanak
osszehasonlitisa (Comparative
review of blood pressure-lowering
and cardiovascular benefits of
telmisartan and perindopril)

Wang, J. G., Pimenta, E., Chwallek, F.
(Centre for Epidemiological Studies
and Clinical Trials, Shanghai Institute
of Hypertension, Ruijin Hospital,
Shanghai Jiaotong University School
of Medicine, Shanghai, Kinai
Népkoztirsasig): Vasc. Health Risk
Manag., 2014, 10, 189-200.

A hypertonia (H) igen jelent8s cardiovas-
cularis (CV) kockdzat (RF), azonban vér-
nyomadscsokkentS terdpia segitségével je-
lentésen mérsékelhetS. A telmisartan és a
perindopril sajat hatéanyagcesoportjan beliil
a leggyakrabban vizsgalt szerek kozé tarto-
zik. Ebben az dsszefoglalé kozleményben a
szerzOk az ARB telmisartan és az ACEI
perindopril vérnyomascsokkentd, valamint
a CV kockdzatat mérsékl hatasit hasonli-
tottdk Ossze. A szerz&k a PubMed adat-
bazisibdl a vérnyomdscsokkentd hatékony-
sdgot (»,head-to-head”)
Osszehasonlitd  vizsgilatokat, valamint a
CV-végpontokat (CV-esemény, mortalitds,
hospitalizicié) a CV-kockazatnak kitett, de
szivelégtelenségben nem szenvedd betege-
ket vizsgalé tanulmanyokbdl gydjtotték ki.

Az Osszehasonlité vizsgilatok azt mu-
tattdk, hogy a telmisartan szignifikinsan
nagyobb mértékben csokkenti a vérnyo-
mas volgyértékét és az ambuldnsan mért
diasztolés vérnyomads atlagértékét az ada-
golasi intervallum utols6 8 6rajaban, mint
a perindopril. A hypertonids betegek CV-
végpontjaival foglalkozé, tobbnyire place-
béval kontrolldlt tanulmanyok szerint a
perindopril jétékony CV-hatdsa nagyobb
mértékd  vérnyomascsokkentés mellett
mutatkozik meg. Hypertonids betegeknél
a telmisartannal még nem végeztek CV-
végpontokat vizsgilé megfigyelést. Az
ONTARGET aktiv szerrel kontrollalt vizs-
galat volt, amely a telmisartan vérnyomds-
csokkent§ hatdsan talmutaté CV-védelem
bizonyitdsat tlizte ki célul kontrollalt, ma-
gas vérnyomdast betegeknél.

Az osszefoglalé kozleményben tirgyalt
vizsgilatok megerdsitették azt a korabban
mdr ismert tényt, hogy a perindopril és a
telmisartan a sajit hatéanyagcsoporton be-

kozvetleniil
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lil a legtobb evidencidval rendelkezd,
bizonyitottan kardioprotektiv, 24 Oras
vérnyomdscsokkentS hatast biztositd anti-
hipertenziv szer. Egyértelmt, hogy a joté-
kony hatds nem a hatéanyagcsoport jellem-
zGje, ugyanis ez csoporton beliil viltozd
mértéket mutat az egyes szereknél. A sze-
mélyre szabott terapidndl a terapids célérté-
kek eléréséhez nem egy hatéanyagcesoport
ajanlasara, sokkal inkabb az adott betegnek
legmegfelel6bb evidencidkkal bird specialis
hatéanyag kivilasztisira van sziikség.

Mindkét hatdéanyagcesoportba  tartozé
szer csokkenti a H-t, ezdltal a CV-betegsé-
gek kialakuldsinak a kockdzatit. A vérnyo-
madscsOkkentd hatdson tilmutatdéan egyéb
elényos hatdsaik is vannak.

Els@ként valasztandé szerek a hyperto-
nids célszervkarosodasok és a progressziv
vesebetegségek  megel&zésében, kezelé-
sében. Az ACEI perindopril és az ARB tel-
misartan CV-protektiv hatdsa hasonld,
emellett szdmos antiatherogen hatdssal
rendelkeznek, valamint csokkentik a klini-
kai események el6forduldsit a magas koc-
kazata betegeknél.

Az irdnyelvek ezt a két hatdanyagcso-
portot ajanljik a CV-riziké csokkentésére a
diabeteses hypertonids betegeknél, a mic-
roalbuminurids magas vérnyomdasos paci-
ensek korében, vesemiikodés-zavar esetén,
végstadiumi  veseelégtelenségben,
mint cukorbetegségben.

Osszefoglalisként megallapithaté, hogy a
perindopril & a telmisavtan sajit hato-
anyagcsoportjukon beliil a legtobb eviden-
cidval rendelkezd, bizonyitottan kardio-
protektiv, 24 6rds vérnyomdascsokkentd
hatést biztosité antihipertenziv szerek.

vala-

Fischer Tamds dr.
Kardiolbgia

A vildagliptin biztonsigossiga
cardiovascularis betegséggel és
szivelégtelenséggel kapcsolatban:
17 000 beteg metaanalizise soran
(Cardiovascular and heart failure
safety profile of vildagliptin:

a meta-analysis of 17 000 patients)
McInnes, G., Evans, M., Del Prato, S.,
et al. (Gordon Mclnnes, Institute of
Cardiovascular and Medical Sciences,
University of Glasgow, Glasgow,
G12 800, Egyesiilt Kirdlysag):
Diabetes Obes. Metab., 2015,
17(11), 1085-1092.

A dipeptidil-peptidiz-4- (DPP-4-) gitld
vildagliptin a vércukorcsokkentés mellett
csekély hypoglykaemia-kockazattal rendel-

kez§ orilis antidiabetikum. A szerz8k ret-
rospektiv metaanalizis¢ben 40, dupla vak,
randomizalt, kontrollalt, fizis I11-as és IV-
es, vildagliptinnel torténd vizsgilat ered-
ményeit Osszesitették. Az elsGdleges vég-
pont a nagy cardiovascularis esemény (nem
haldlos myocardialis infarctus, nem halilos
stroke, cardiovascularis halal) kialakuldsa
volt. A masodlagos végpont tobbek kozott
az Osszhaldlozas, a szivelégtelenség (Gjon-
nan kialakult szivelégtelenség vagy ennck
progresszidja miatt bekovetkezett kérhazi
kezelés) volt. A vildagliptinkezelés kocka-
zatit a kontrollcsoporthoz  (placebo,
egyéb, vildagliptint nem tartalmazé keze-
1és) viszonyitottdk. A vizsgilatban részt
vevs 17 446 beteg koziil 9599 vildaglip-
tinkezelésben részestilt, és 7847 beteg ké-
pezte a kontrollcsoportot. Az édtlagéletkor
57 év, a BMI pedig 30,5 kg/m? (a betegek
kozel 50%-a obes volt). A hemoglobin-A-
1c dtlagértéke 8,1%, a 2-es tipust diabetes
fennallisinak id6tartama pedig 5,5 év volt.

A vildagliptinkezelés soran 83 nagy car-
diovascularis esemény (0,86%) tortént, mig
a kontrollesoportndl 85 volt (1,2%). A vil-
dagliptinkezelés kapcsdn a szivelégtelenség
cléfordulasa 41 volt (0,43%) és 32 (0,45%)
a kontrollcsoportba tartozok kozott.

E metaanalizis eredményei azt mutattak,
hogy a vildagliptinkezelés a nagy cardiovas-
cularis események és a szivelégtelenség
kockazatinak emelkedésével nem mutat
Osszefiggést.

Abel Tatjina dr.

Kanadai kardioldgiai allasfoglalas
a szivelégtelenek edzés-
rehabilitaciéjardl és a sebészi
coronariarevascularisatiérol

(The 2013 Canadian
Cardiovascular Society Heart
Failure Management Guidelines
Update: focus on rehabilitation and
exercise and surgical coronary
revascularization) Moe, G. W,
Ezekowitz, J. A., O’Meara, E., et al.
(St. Michael's Hospital, University
of Toronto, 30 Bond Str., Toronto,
Ontario M5B 1W8, Kanada;
e-mail: moeg@smbh.ca): Can. J.
Cardiol., 2014, 30(3), 249-263.

Osszefoglalds: Az 6sszes stabil, NYHA I-
III. stidiumu szivbeteget a terhelhet8sé-
glik és életminGségiik javitasira be kell
vonni testreszabott edzés- és rehabiliticios
programba. Akiknek a coronariaanatémiaja
arra alkalmas, bypassra kell kiildeni.
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A részletek: A GRADE (Grading of Re-
commendations Assessment, Development
and Evaluation) az evidencidkat osztilyoz-
za a magas, mérsékelt, alacsony és nagyon
alacsony csoportba, ¢s a javaslatok tekinte-
tében kétféle kovetkeztetésre jut: ha a var-
haté el6nyok nagyobbak, mint a nem ki-
vant kovetkezmények, erds az indikacio,
ellenkez8 esetben a javaslat gyenge/felté-
teles.

Stabilnak tekintik a beteg dllapotit, ha 6
hete nem véltozott a NYHA-stdtusza, nem
kellett kordialis okbol kérhazba vinni vagy
beavatkozni. A HF-ACTION tanulmdny
csokkent erekcids frakcioja 2331 betegen
kovette az edzés hatdsit (59 éves dtlag,
28% a nd, 37% NYHA III. és IV., LVEF
25% alatti a feliiknél). A heti 3, feligyelt
edzés tartama 15-30 perc volt, a pulzus-
tartalék 60%-4dval (terheléses vizsgdlattal
elért maximdlis pulzusbdl, és nem a 220-
nal képletbdl vett maximumot figyelembe
véve) az elsG 2 hétben, majd a tartamot
30-35 percre, az intenzitast 70%-ra emel-
ték. Kozben egyre tobb otthoni testmoz-
gast is megkivintak a betegektsl — a 36.
hét utan csak ilyet folytattak. Nem tortént
baleset, komoly panasz sem volt az edzé-
sekkel kapcsolatban. Az dsszes haldlozas
nem csokkent (0,93 a kontrollokhoz ké-
pest), a cardiovascularis haldlozds HR-je
0,92 — azonban a részletesebb elemzés (a
terheléstlirés tartama, erekcios frakcid,
Beck-skdla-érték valtozdsa, pitvarfibrilla-
cid, a szivbetegség oka figyelembevételé-
vel) 0,89-0s, szignifikins esélyjavulast iga-
zolt a haldlozds terén, az egészségérzet
tartésan javult. A heti edzésid6 a 4-6. hoé-
napban heti 95 perc volt, ami egy év mulva
a kivant 120 perc helyett 74-re, majd a 3.
évre 50 percre csokkent. A kivdnatos tar-
tamban csak a betegek harmada végzett
edzést. Amikor a feliigyelt edzésperiddus-
nak vége, a betegek adherencidja rohamo-
san csokken, emiatt is bizonytalanok a
koltség-haszon elemzések. Az edzés hiisé-
ges végzését a gyakori megerdsitések, az
érdeklédd levelek, a telefonhivisok, az ott-
honi latogatisok javithatjik.

A szivelégtelen vagy elrehaladottan de-
kompenzilt betegek rehabiliticija sokkal
fokozatosabban végzendd, el6bb a kis
izomcsoportokkal er- és hajlékonysigi
gimnasztika gyakorlatokkal — ehhez specia-
lis szakértelem sziikséges. Ezt csak j6l mo-
tivdlt betegekkel érdemes végezni, akik ké-
s6bb is aktivak akarnak maradni.

A megtartott cjekcios frakciéja betege-
ken az edzés javitja a terhelési kapacitdst, a
VO, maximum 3 ml/kg.perc-nyi javuldsa,
az életmindség javuldsa varhaté. Az edzés-

FOLYOIRAT-REFERATUMOK

program nem tér el a csokkent ejekcids
frakci6ju betegekétdl.

A reszinkronizicids és implantilt cardio-
verter defibrillitorokkal él6k 9,6 hetes
edzésperiddusa soran 1889 ICD-s betegen
az edzés sordn és azon kiviil is kevesebb
sokk tortént, mint a nem aktiv személye-
ken. Atprogramozasra sziikség lehet, 20
itésnyivel kozelebb nem szabad keriilni a
sokkot kivalt6 frekvencidhoz. Az edzés igy
biztonsigos.

Az eclesett, idGs szivelégtelen betegnek
egyensulyozast javitd, erénovels, nagyon
testreszabott edzésckre is sziiksége van. Al-
talaban a mérsékelt intenzitdsa lendiiletes
gyaloglis, kocogas, biciklizés a legbizton-
sigosabb, a Borg tizes skila 3-5-6s szub-
jektiv nehézségérzésével, a maximalis pul-
zus  65-85%-dval (a maximum VO,
65-85%-4dnak felel meg), a tiinetet (angina,
EKG-viltozas, aritmia fellépte vagy stiriso-
dése, vérnyomdsesés) kivaltd intenzitdsnal
10 ttéssel alacsonyabb terheléssel érdemes
végezni. A biztonsig az els6 szempont.
Emiatt a megszédiiléssel, rovid eszmélet-
vesztéssel jard dllapotokban a leesés, fulla-
dés veszélyére is gondolni kell.

Az edzésintenzitist a pulzusszimmal
(tiinet esetén 10 iitéssel alacsonyabb kell)
és a Borg-skaldval dllithatjuk be.

A Karvonen-formula: a nyugalmi évték-
hez a myugalmi és o maximalis pulzus kozti
sziam adott szazalékat adjuk hozzd — a ,ma-
ximum?” lehet a terhelés soran elért vagy a
220 - évek alapjin szamitott — az eredeti
képlet a szamitottat javasoljn. Probléma a
smymgalmi” érték is: Reggeli ébredési vagy 5
perc myngalom wutin? Gydgyszerbatisok? —
Egyszeriibb képlet: 170 minusz életévektol
felfelé 25 pulzusiitésnyi tavtomdany a rehabi-
litdcios intenzitds — ha tiinet nem kovldtozza
= innen a tovabbi 25 ditésnyi tartomdny in-
kdbb o teljesitményfokozds, a versenysport
teriilete, de bele-bele lehet menni — ha tiinet
nem korlatoz. Az interval edzéssel tudntosan
¢ tartomanyba visszitk a beteget. (Ref. meg-
Jeqyzéses)

A krénikus szivelégtelenek 60%-a coro-
nariabeteg, ¢és az akut dekompenziciét is
15%-ban akut coronariaszindréma okozza.
A sebészi revascularisatio az anginds sziv-
clégtelen betegeken elsGsorban ischaemias
jelek esetén jon szoba, ezért nluk corona-
ria-angiogrifia végzendd. Angina nélkiil is
nyerhet a revascularisatiéval a tobb riziké-
tényezdvel bird, csokkent ejekcids frakeidji
beteg. Erds az indok, az evidencia azonban
gyenge. Ha a coronariaperfiiziéra utalé
nem invaziv adatok kérosak, szoba keriil a
bypass.

Az infarktus vagy az angina hidnya nem
zarja ki a coronariactioldgiit. Ha van angi-

na, a rossz prognozis a bypass mellett sz6l.
Az ischaemids cardiomyopathia prognézisa
muitéttel javithat6, ha a myocardiumischae-
mia reverzibilis, ha egyes szegmensek hi-
berndcids jeleket mutatnak. A javulas esélye
80, illetve 40%. Hogy reverzibilis-¢ a sziv-
izom-kdrosodds, a nem invaziv tesztek
megmutathatjik: a PET érzékenysége és a
stressz-echokardiografia specificitdsa a leg-
nagyobb, a gadoliniumfelhalmozis a nem
ischaemids cardiomyopathia elkiilonité-
sében segit. A coronaria-CT és a mész ki-
mutatdsa a coronariaeltérést mutatja, de
nem informdl a funkciérél. A Cardiac Mag-
netic Imaging a hegeket, a fibrosist fedi fel,
a dobutaminteszt a kontraktilis tartalékot
mutatja. Gyakorlati tanacsok: a revasculari-
satio hasznos lehet, ha reverzibilis az
ischaemia valamelyik teszt szerint a bal
kamra tobb mint 30%-aban, ha a hibernalt
szivizom tobb mint 7%-a reverzibilis, ha a
dobutaminteszt 20%-nal nagyobb reverzi-
bilitast jelez a bal kamra izomzatiban, ha a
heg nem vastagabb 50%-ndl.

Sebészi beavatkozasok el6tt a gydgysze-
res kezelést kell6 szakértelemmel optimali-
zdlni kell, jol dt kell gondolni a beteg ko-
morbiditasait is. Az operativ mortalitas
5,4% is lehet, az Euroscore 1T és az STS-
score-kalkulator eltér (www.curoscore.
orgi/calc.html,  http://riskcalc.sts.org/
STSWebRiskCalc273 /de.aspx).

Apor Péter dr..

Sziilészet-n6gyogyaszat

Az anya és a korasziilott kozti
bér-bor kontaktus fokozza a
gyermek fiziol6gias szemfejlédését
és a kognitiv kontrollt az élet els§
tiz évében (Maternal-preterm
skin-to-skin contact enhances child
physiologic organization and
cognitive control across the first 10
years of life) Feldman, R., Rosenthal,
Z., Eidelman, A. I. (Department of
Psychology and the Gonda Multi-
Disciplinary Brain Center, Bar-Ilan
University, Ramat-Gan, Izrael; e-mail:
feldman@mail.biu.ac.il): Biol.
Psychiatry, 2014, 75 (1), 56-64.

Az agy éretlensége és az elszakadds az anyd-
tél negativan befolydsolja a korasziilottek
fejl6dését. A korasziilottek testi kontaktusa
segiti és javitja az anya-gyermek egymadsra
hatasat. Az anya kedélyallapota elGsegiti az
ujsziilott idegrendszerének érését az arra
érzékeny fejlédési tfazisban.
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A szerz8k 1996 marciusa és 1998 szep-
tembere kozott 146 anyit és korasziilottjét
vizsgiltak. 73 korasziilottet a kenguru-
modszernek megfeleléen 14 egymds utani
napon egy 6ran at az anyaval bérkontaktus-
ban tartottak. A csecsemdket, illetve gyer-
mekeket és sziileiket a szdmitott sziiléster-
minustdl a 3., 6., 12. és 24. korrigilt
hénapokban, tovibba 5 és 10 éves koruk-
ban vizsgaltik a fizioldgias és kognitiv fejl6-
dés szempontjabol. A kontroll 73 Gjsziilott,
illetve csecsemd inkubdtorban standard ke-
zelésben részesiilt. Az autoném idegrend-
szer mikodését, a [égzési sinusarrhythmidt,
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az alvis-ébrenlét ritmust, a stresszaktivitast,
a nydlkortizolszintet vizsgiltik. Az anya—
gyermek kapcsolatot videoanalizissel, a
gyermekek kognitiv fejlédését pszichologi-
ai teszt segitségével értékelték.

A kengurus gondozis (kangaroo-care)
javitotta az anyai kot6dést a postpartalis
periddusban, csokkentette az anyai aggé-
dist, a gyermek kognitiv és végrehajtod
készségét 6 honapos és 10 éves kora kozott
pozitivan befolydsolta. A kezelés enyhébb
stresszreakciot, érettebb autoném funkciotr
és stabilabb alvds-ébrenlét ciklust eredmé-
nyezett a gyermek 10 éves kordig. Tizéves

Medizinisches Zentrallabor Altenburg GmbH & Co. KG

Am Waldessaum 8
D-04600 Altenburg
www.mzla.de
labor@mzla.de

Wir suchen ab sofort:

korban javult a fiziol6gids, a kognitiv funk-
ci6 és az anya—-gyermek kapcsolat.

A vizsgilat ramutatott az anya-gyermek
bdrkontaktus hatasira, a fiziologias fejls-
désre és a gyermek magatartasara. A ken-
gurus gondozds az anya viselkedésreperto-
drjat boviti, és intenzivebb anya-gyermek
viszonyhoz vezetett. A szerz&k eredményei
a korasziilottek apolisgyakorlatianak jelen-
t6s kihatdsira mutattak ra.

Jakobovits Antal dr.

Azonnali kezdéssel kerestink:

Facharzt/Facharztin fiir Mikrobiologie
und Infektionsepidemiologie.

Sie verfligen Uber eine vollstandige Befahigung und Approbati-
on als Arzt/Arztin sowie iiber eine Bescheinigung iiber den
Abschluss der facharztlichen Ausbildung fir Mikrobiologie und
Infektionsepidemiologie. Goethezertifikat Deutsch Niveaustufe
B2 erforderlich.

Medizinisch-technische Laborassistent/-assistentin.

Deuschkenntnisse sind erforderlich.

Bewerbungen auf Deutsch oder Ungarisch an obige Adresse
oder labor@mzla.de.

Mikrobiologust/bakteorologust,

amennyiben teljes érték orvosi képesitéssel és engedéllyel,
valamint a szakorvosi képzés sikeres befejezését igazolo
bizonyitvannyal, mint mikrobioldgus és bakteoroldgus
rendelkezik. Goethezertifikat B2-es német nyelvvizsga
sziikséges.

Orvosi laboratoriumi asszisztens
munkatarsat.
Német nyelvtudas szikséges.

Palyazat benyujtasa német vagy magyar nyelven a fenti cimre
vagy a kdvetkez6 e-mail cimre:

labor@mzla.de
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Poor Gyula (szerk.):

A reumatologia tankonyve
2. kiadas

Medicina Konyvkiad6, Budapest,
2015

A reumatolégiai tankonyv éppugy a bel-
gyoOgyaszati tankonyv kistestvére, mint
ahogyan a cimben szereplS tudomdnyag is
a belgydgyaszatbdl vilt le. Hetényi Gézat
idézve: ,;a rheumatoldgia pillanatra sem va-
laszthat6 el a belorvostant6l”. Napjaink-
ban mindezzel egytitt tanui lehetiink a reu-
matolégia  mint  6ndllé  szakteriilet
erésodésének. A ,kis” diszciplina evolacié-
ja éppen abban tiikrozédik, hogy a kozel-
multban ugyanazon alkalommal keriilt sor
a Medicina Konyvkiadé gondozisiban
megjelent kétkotetes ,,Belgyogyaszat alap-
jai”, valamint a Reumatolégia tankonyvé-
nek bemutatdsdra.

A Po6r Gyula professzor altal szerkesz-
tett és jelentSs részben irt népszerd konyv
cls6 kiadasa pillanatok alatt elfogyott, ezért
jelentette meg a Medicina Konyvkiad6 a
miésodik, részben dtdolgozott kiadist. A
konyv 416 szamozott oldalbdl all, 17 téfe-
jezetet és egy figgeléket tartalmaz. A f6fe-
jezetek tObbsége egy-egy szerz6 miive,
mig néhiny fejezetet tobben irtak. Az els§
négy fejezet a targy torténetével, a reuma-
tologiai betegségek osztilyozasival, epide-
mioldgidjival, a betegségek hdtterének tu-
domanyos alapjaival, diagnosztikdjaval és
terapidjaval foglalkozik. Az ezt kovetd feje-
zetek mindegyike egy-egy kiemelt reuma-
tologiai betegséggel, illetve betegségeso-
porttal ismerteti meg az olvasét (példdul
rheumatoid arthritis, gyulladdsos betegsé-
gek, gyermekreumatolégiai korképek, kris-
talyarthropathidk stb.). Két tovabbi fejezet
nem betegségcsoportonként, hanem test-
tdjanként veszi végig a vertebralis és a nem
vertebralis fijdalmakat.

A fiiggelékben a molekuldris szemlélet-
nek megfelel remek molekularis reumato-
logiai kisszotart talalunk. A magyarazatok
rovidek és érthetek, és azok szamdra, akik
mir elfelejtették molekularis bioldgiai ta-
nulmdnyaikat, gyorsan segit a fogalmak fel-
elevenitésében.

A konyvben kitiné min8ségl szines
fényképek, viligos, dttekinthetd magyarizo
rajzok és tiblazatok jelennek meg. Nagyon
fontos, hogy az abrik és a szoveg arinya
megfeleld, vagyis nem vélt a konyv szines
atlassza. Nagyszertien sikeriilt az egyes fe-
jezeteket jelz§ szines ,,spektrilis” szinkod.
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Nagyon hasznosnak talilom, hogy az
cls6 kiadashoz hasonléan itt is rovid 6ssze-
foglaldsok olvashaték az egyes fejezetek
elétt. A szovegdobozok az olvasot elére
megismertetik a soron kovetkez§ fejezet
legfontosabb mondanivaléival.

Erdekes a ,fiatal” diszciplina torténete.
A kiilonb6z8 id6szakokra jellemzé meg-
kozelitések folyamatosan tiikkr6z&dnek a
konyvben: balneoldgia, allergolégia, pato-
logia, a kotSszoveti betegségek tana, majd
az immunolégia kovetkezik, és végiil ma,
a XXI. szdzad elején a molekuldris reuma-
tologidndl tartunk. A torténeti attekintés
j6l mutatja a reumatoldgia elsé évszazada-
nak evoluciéjit.

Atnézve az otthoni tankényvgytijtemé-
nyemet, a most bemutatott kotet mellett
még hirom reumatolégiai tankonyvet ta-
ldltam. A megjelenés évszdmai 2001, 2005,
2008 és most 2015.

Jellemz8, hogy medikuséveimbdl (az
1970-es évek) ilyen cimmel nem maradt
meg egyetlen tankonyvem sem, pedig elég
peddnsan megd6rzok mindent. Akkoriban
tehdt ilyenek nyilvan nem jelentek meg,
vagy ha igen, akkor azok még az érdekl6ds
medikus kezébe sem keriilhettek.

A reumatoldgiai tankonyvek és a tan-
targy helyzete szépen mutatja egy diszcipli-
na 6nallova vildsinak folyamatat. Ha csak a
sajat tapasztalataimra épitek, akkor el-
mondhatom, hogy medikuséveimben a kii-
lonb6z6  tantargyakban (patoldgia, bel-
gyoOgyaszat, ortopédia, traumatoldgia)
elszértan esett sz6 reumatoldgiai betegsé-
gekrdl, kérképekrdl, de egységes szemlélet
nem tiikkr6z8dott.

A 2000-es évektdl mertilt fel élesen az
igény a tuddsanyag egységesebb tilaldsira.
Ezekben az években jelentek meg a III.
Belgyogyaszati Klinika tanszéki csoportjai-
ként az ORFI és a BIK bazisin miikods
reumatolégiai szervezeti egységek, és ek-
kor vezettitk be a vdlaszthaté klinikai
reumatoldgiai tantdrgyat, illetve szerepel-
tettiik a reumatolégia elemeit a belgyogya-
szaton beliil koherens ismeretanyagként.
A sors ugy hozta, hogy akkortdjt kapcso-
lédtam be az Altalinos Orvostudomdnyi
Kar munkdjdba, mint oktatdsi dékdnhelyet-
tes, igy a reumatolégia 6ndllévd vildsihoz
magam is hozza tudtam jarulni.

Anatémusként a klinikai szemlélet hive
vagyok, ezért szamomra kiilonosen izgal-
mas volt megnézni, hogy az alapoz6 targy-
ban oktatott ismeretek mennyire szolgaljik
a ,,val6édi” klinikai ismeretek elsajatitasat.
Orommel éllapitottam meg, hogy képzési
rendszeriinkben a reumatolégus nyugod-
tan ¢épithet az anatémus altal dtadott tudds-
ra, hiszen példaul az alagttszindrémdkat is

azonos szemlélettel oktatjuk. Klasszikus
anatomidn nevelkedett kollégak kozott
olykor késhegyig mend vitdk meriilnek fel
arrél, hogy kell-e oktatni a Guyon-csator-
nit vagy nem. Orommel jelenthetem, hogy
azoknak van igaza, akik a csatorna korai
bemutatisa mellett tornek lindzsat.

A Poor Gyula professzor nevével fémjel-
zett md nagyszerden illeszkedik az orvos-
képzésbe, és biztos vagyok abban, hogy a
masodik kiadds példanyai is hamar gazdira
taldlnak, és néhdny év mulva késziilhetiink
a kovetkez§ kiadas elkészitésére.

Végezetill Szent-Gyorgyi Albert egy
szellemes gondolatival zirom mondaniva-
lémat. ,A konyvek azért vannak, hogy
megtartsak magukban a tudast, mialatt mi
a fejiinket valami jobbra hasznaljuk. Az is-
meretek szdmdra a konyv biztosabb ott-
hont nyajt. Az én fejemben barmilyen
konyvszaga ismeretnek a felezési ideje né-
hany hét. fgy hit az ismereteket biztos
megorzésre a konyveknek, konyvtaraknak
hagyom, ¢és inkibb horgiszni megyek,
néha halra, néha 4j ismeretekre.”

Bar Nobel-dijasunk 6nironikus soraival
mélységesen egyet lehet érteni, a fenti idé-
zetet nem medikusaink figyelmébe ajn-
lom...

Szél Agoston dr.,
egyetemi tandr, rektor

Nina, Dragicevic
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A munka részét képezi annak a kényvsoro-
zatnak, amely Percutancous penetrations
enhancers néven jelent meg. A modern
szemléletd munkat a szerkesztSkkel egytitt
56 szerz§ allitotta Ossze. A 23 fejezet az
I-V. részben keriilt elosztasra.

A konyv cimébdl adodik, hogy a bér fel-
szinére keriil§ gyogyszerek béron torténd

atjutdsdnak, a transdermal delivery system-
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nek igen érdekes témdjardl van sz6. A
munka els§ része a bér morfologidjival, a
fizikai és kémiai stb. barrier leirasival, élet-
tani alapfogalmakkal, a bdr tgynevezett
savkopenyének osszetevdivel, a bérlipidek
biokémidjaval és a bérfelszinre keriilt anya-
gok boron valé dthaladdsaval, ezen anya-
gok segitbivel, gyorsitéival (enhancerek)
toglalkozik. Elénk tirul az a tény, hogy az
egyébként otrétegii epidermis funkcionali-
san a ,holt” stratum corneumbdl és az
alatta 1év6 tgynevezett é16 (viable) epider-
misbdl dll. Az egymads feletti rétegek a bdr
egyedfejlédését tiikrozik, és ebben jelentds
szerepet jatszik a kalciumgradiens, amely-
nek szintje a stratum basaléban a legalacso-
nyabb és a stratum granulosumban a leg-
magasabb. A bdr felszinére keriilt anyagok
helyi vagy topikus hatdst fejtenek ki, ame-
lyek a helyi bértiinetek kezelésére alkalma-
sak, mig a béron at torténd bejutasuk ré-
vén a korképek szisztémdsan kezelhetik.

Az epidermist alkoté keratinocytik egy-
massal desmosomakkal, illetve a stratum
granulosumban ugynevezett tight juncti-
okkal vannak 6sszekottetésben. A stratum
corneum lipidjei telitett hossztl lanca ce-
ramidok, szabad zsirsavak és koleszterol.
Kiilonos szerepet toltenek be a stratum
granulosumban elhelyezkedé Odland-tes-
tek vagy keratinosomdk, amelyek az epi-
dermis lipidjeit termelik. Emellett ezek a
testek hidrolitikus (savanyu
foszfatiz, galaktoziddz stb.) tiritenek az in-
tercelluldris térbe.

enzimeket

A Dbér felszinére keriilt gyogyszerek
transdermalis szallitdsdnak a célja az, hogy
ezek ne keriiljenek a vérkeringésbe. Ez csak
a gyogyszerek kis csoportjira vonatkozik,
annak a ténynek betudhatéan, hogy csak
kevés gyogyszermolekuldnak van elég ma-
gas bdrpermeabilitasi koefficiense, hogy
klinikailag aktiv plazmaszintet érjenek el.
Idetartoznak példdul a clonidin és nitrogli-
cerin a cardiovascularis betegségekre, vagy
lidokain és kapszaicin a postherpeses neu-
ralgids fijdalmak kezelésére stb. A gyogy-
szerek epidermisen valé atjutasanak utjai:
tramscellularis, intercellularis és a transfol-
licularis palydk (de idetartoznak a verejték-
mirigyek is). A hirom koziil a kettd ut6bbi
a jarhatébb. A szdrtiiszén at torténd pe-
netracié f6leg annak infundibulum nevd
szakaszan torténik, amelynek az alsé részén
a barrier megszakad. Ezen a részen hatol-
nak at az epidermisen a kis nm dtmérGjd
részecskék. Kimutattik, hogy a 320 nm at-

KONYVISMERTETES

24

méréjl részecskék mélyen lejutnak a folli-
culusok aljdra, de a 100 nm atmérénél na-
gyobb részecskék nem tudnak a bdron,
illetve a folliculuson 4thatolni. A b&ron
valé atjutds atjaban 4ll a stratum corneum
és a stratum granulosum sejtjei kozotti
agynevezett tight rendszere.
Molekularis szinten a tight junctionok
transzmembrin- ¢és citoplazmaproteinek-
bdl allnak. Toébb transzmembrin tight-
junction-specifikus proteint azonositottak,
mint az occludin, claudinok, a junctional
adhesion molekulak.

junction

A b6ron torténd athaladdst a penetrici-
Ot elGsegits szerek mozditjak eld: propi-
1én-glikol, zsirsavak, terpenek, azon, etanol
stb. A gyogyszereknek a himon val6 dtju-
tdsaban szerepet jitsz penetrciot segits
szerek lehetnek kémiai szerek: viz, feliilet-
aktiv anyagok, estradiol, pyrrolidonok, di-
metil-szulfoxid stb.; fizikai eljardsok: ion-
toforézis, szonoforézis, microdermabrasio
stb. A stratum corneum az epidermis nem
¢él6 rétege, az €16 epidermis a gyogyszer-
megkotés, annak anyagcesere- és transz-
portpalydja. A b6ron it hatékonyabban at-
juthaté gyogyszerek szallitéi lehetnek az
1980-tdl kifejlesztett vesiculak, a liposzo-
midk; ezek mikroszképos holyagesik, kollo-
idalis struktirak amfipatikus foszfolipide-
ket tartalmaznak egy vagy tobb bilayerben
és magukban foglalnak hasonlé mennyisé-
gl vizes alkotérészt. Ebben a formaban,
mint gomb alakt kagylok, biolégiai memb-
ranra hasonlitanak. A ,,torbe csalt”, biode-
gradibilis és nem toxikus hatdsuknak meg-
felelGen a liposzomdaknak tobb potenciilis
alkalmazisuk van. A liposzomdkbdl szir-
maznak példiul a niosomak, non-ionic sur-
factant based vesicles; de kiilonb6z6 tipust
vesiculdk ismertek: liposzéma, transzfero-
szOma, invaziszéma stb. A fenti idGben
mutattdk ki el6szor, hogy a liposzomdik
jobb percutan erd@siték, mint a szokasos
szerek: lotidk, krémek stb. Az erdsitd ké-
szitmények kozé tartoznak az tigynevezett
prodrug szerek vagy a szuperszaturacids
készitmények, majd az cutaktikus szerek
(kombinalt készitmények alacsonyabb ol-
vaddspontja teszi lehetévé, hogy novelje a
stratum corneum lipidjeiben valé oldé-
konysigot).

Percutan erdsitGként hathatnak a cyclo-
dextrinek, amelyek ciklikus oligoszachari-
dok. Az emulzidk, példiul: oil in water
(o/w) vagy water in oil (w/0), er6sitS ha-
tdstak lehetnek a transdermalis folyamatra.

Az tjabban kifejlesztett szolid lipid nano-
partikuldk és likvidkristilyos diszperziok
novelik a befogott gydgyszerek béron vald
athatoldsat. A likvidkristdly szerkezete na-
gyon hasonl6 a stratum corneumban 1évé
intracelluldris lipidstruktdrdhoz. Az epider-
misen at torténd gyogyszerek szallitisira
erGsiték lehetnek a nanoemulziok, hidro-
gél vesiculumok. A hidrogélek lehetnek
homopolimérek ¢és kopolimérek. Tipusos
egyszerl szintetikus anyagokat alkalmaz-
nak dltalinos célt hidrogélként, és ezek le-
hetnek: poli(etilén-oxid), poli(vinil-alko-
hol) stb. A konvencionilis utakkal (példdul
per os kezelés, injekcid) szemben a himon
it bejutd gyodgyszerek a vérkeringésbe jut-
tatott hidrof6b vagy hidrofil molekuldk egy
igéretes és vonzo alternativit jelentenek.
Ez az at ténylegesen el6nyokkel jar, mivel
nem invaziv, fijdalommentes és a fertGzés
esélye igen csekély; dllandd gydgyszerszint
tarthat6 fenn a keringésben és el lehet ke-
rilni a per os kezeléseknél megfigyelheté
plazmacstcsokat; elkertilik a gastrointesti-
nalis traktust, és a hepaticus first-pass
anyagcserét  kijatszva igy alacsonyabb
gyogyszermennyiséget eredményez, és a
szisztémds mellé¢khatdsok csokkenése jon
létre. Hamon dt torténd gyoégyszeratjutds
utjan szerepet kaphatnak még a lecitinor-
ganoggélek; ezek szerepét még alaposabban
tisztdzni kell. A termoszenzitiv hidrogélek
a tomeges viszkozitdsukat médositjak a hé-
mérséklet-valtozasnak megfelelen. Kii-
16nb6z8 polimer molekuldk termoszenzitiv
tulajdonsdgot mutatnak, mint a természetes
polimerek, mddositott természetes polimerek,
szintetikus polimerek vagy a poloxamerek.
A jov8ben a hidrogélek, oleogélek meg
fogjik sokszorozni a gyogyszer alkalmaza-
sat, és kaput nyitnak a nanomedicina felé.

Részben a bdrnek, az epidermisnek a
jobb morfolégiai és élettani megismerése, a
szerepet jatszo részek kolcsonhatasa, rész-
ben a molekuldris transzportot lehet&vé
tevs L, szallitokozegek” felismerése teljesen
atalakitja a bérrdl alkotott élettani és kérta-
ni felfogasunkat. A molekularis biolégiai
ismereteink béviilésével mindezek a der-
matolégia 0j, modern arcit, lényegesen
jobb terdpids megkozelitését fogjak lehets-
vé tenni.

A tartalmilag rengeteg 4j ismeretet adé
konyv kiting kidllitdst, és mind a kliniku-
sok, mind az elméleti szakemberek szimara
ajanlhaté.

Schmeider Imve dr.
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