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Az arteriosclerosis obliterans rizikofaktorai

Az arteriosclerosis az artériak
falanak megvastodasdval, a lu-
men besziikiilésével, majd elza-
rédéasaval jar6 megbetegedés. A
folyamat patofiziolégiai alapja a
vascularis remodelling. Az arterio-
sclerosis obliterans (AO) a meg-
betegedés periférias ereken fel-
1épé formaja, mely az ellatott te-
riillet izomzatdnak terheléskor je-
lentkezé hypoxidjahoz, a beteg-
ség progresszidja esetén nyugal-
mi fajdalomhoz, majd bér illetve
kotdszoveti necrosis kialakuldsa-
hoz vezet. A megbetegedés koz-
vetlen kivalté oka ismeretlen,
mai tudasunk szerint tobb té-
nyezd altal kivaltott betegség. A
periférias erek megbetegedése a
generalizalt érbetegség egyik
megjelenési formdajanak tekin-
tends, ennek megfelelGen felis-
merésekor jelentésen né a valo-
szinusége a koszorus-erek illetve
az agyi nagyerek megbetegedé-
sének.

Az utolsé évtizedek nagy epi-
demiolégiai  vizsgalatai -
els6ként a Framingham study'
hivtak fel a figyelmet a kiilon-
b6z6 kockazati tényezGk, kozis-
mert elnevezéssel a rizikoéfakto-
rok jelentéségére az arteriosclero-
sis kialakuldsaban. A rizikéfaktor
olyan éllapot vagy kéros allapo-
tot jelz6 laboratériumi érték,
melynek megléte esetén nagyobb
a megbetegedés kialakuldsanak
statisztikai valészintisége abban
a neépességcsoportban, mely az
adott kockazati tényezdvel ren-
delkezik. Szamos vizsgalat bizo-
nyitotta, hogy tobb rizikéfaktor
egyidejd fennalldsa esetén az ér-
betegség kialakuldsdnak kocka-
zata sokszorosara né.” Az orvos-
tudomany fejlédésével a kordb-
ban ismert, ma mar klasszikus-
nak tekinthet6 rizikéfaktorok
(kor, nem, dohanyzas, hyperto-
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nia, hypercholesterinaemia) mel-
lett egyre tobb 4j tényezé kertil
felismerésre, mely 6ndll6 riziko-
hordozo6.” Az életkor, a nem illet-
ve a genetikai tényezGk nem be-
folyasolhaté rizikéfaktorok. A
tobbi rizikotényez6 nagy je-
lentésége abban rejlik, hogy ki-
kiiszoboléstikkel vagy kezeléstik-
kel az érbetegség kialakulasanak
kockazatat, illetve a mar kiala-
kult betegség progresszidjat
jelentés mértékben csokkenteni
lehet.

Az érbetegség
kockazati tényezoi:

sklasszikus"

Kor
Az AO el6fordulasanak gyako-
risdga a korral né.

Nem

A férfiakban az AO kialakulasa-
nak kockazata kb. 3-szor nagyobb,
mint nékben. A két nem kozotti
kiilonbség a kor elérehaladtaval
csokken, mivel nékben a menopa-
uzat kovetéen az érbetegség rizi-
kdja ugrasszertien novekszik.* A
nék alacsony cardiovascularis ri-
zikdja az oOsztrogének hatasaval
hozhat6 dsszefiiggésbe.

Dohanyzas

A dohanyzas minden életkor-
ban néveli a cardiovascularis be-
tegségek gyakorisagat. 65 éves kor
alatt a dohdnyzoékban a gyakori-
sag 100 %-kal né. A kockazatnove-
kedés aranyos a naponta elszivott
cigarettak szamaval, és annal na-
gyobb, minél fiatalabb életkorban
kezdte az egyén a dohanyzast. A
dohdnyzas vascularis karosité ha-
tasaban tobb tényezé is szerepet
jatszik. A dohanyfiist nikotintar-
talma mellett a hatdsban részt
vesznek a széndioxid, szénmono-
xid, cianhidrogén és kiilonféle ar-
zénszarmazékok. A kialakulé en-
dothelidlis diszfunkci6 mellett a
nikotin fokozza a szimpatikus t6-
nust, csékkenti a vér heparin
szintjét, csokkenti az endothelsej-
tek PGIL, szintézisét, ezaltal fokoz-

za a thrombocyta aggregaciot. A
dohéanyzas hatasara né a vaso-
constrictor hatast endothelin fel-
szabadulasa és a szabadgyokok
termelése is. A dohanyzés noveli a
plasma fibrinogénszinjét, az LDL-
koleszterin oxidaciéjat és csokken-
ti a HDL-koleszterin szintet, ezal-
tal befolyasolja az arterioslerosis
egyéb onallé rizikoéfaktorait, to-
vabb novelve a betegség kockaza-
tat> A dohanyzas az érrendszeri
megbetegedés minden formajaban
fokozza a rizikét, de kiemelt je-
lentésége van az arteriosclerosis
obliteransban, ahol az elsé helyen
all a kockazati tényezdk sordban.
Nem érbeteg kontroll csoporttal
tortént Osszehasonlitasban a do-
hanyzokban 16-szoros, a korabban
dohanyzoknal 7-szeres volt az
obliterativ érbetegség rizikdja a
nem dohdnyzoékhoz képest.” Ez az
eredmény arra utal, hogy a do-
hanyzésrol valo leszokas ugyan
tobb, mint felére csokkenti a rizi-
kot, de az még igy is tobbszorose a
soha nem dohanyzottakénak.

Hypertonia

A hypertoniardl régota ismert,
hogy noveli a cardivascularis be-
tegségek kockazatat. Az epidemi-
ologiai vizsgdalatok azt igazoltdk,
hogy a hypertonidnak a sroke
kockdzataban van elsGdleges sze-
repe, €s a HOT vizsgalattal az is
igazolhat6 volt, hogy a diastolés
vérnyomas csokkentésével a stro-
ke rizikéja is fokozatosan csok-
ken. Hasonloképpen bizonyitott
a hypertonia jelentésége a coro-
nariabetegség vonatkozdsaban is.
Az AQ rizikéjaban a hypertonia
szerepe kisebb, bar el6forduldsa
az obliterativ érbetegségben
szenvedokon szignifikansan gya-
koribb.” Egyes vizsgélatok arra
utalnak, hogy az obliterativ érbe-
tegség tipusanak kialakulasdban
szerepet jatszik a hypertonia, mi-
vel az aortoiliacalis illetve femo-
ropoplitealis szegmenteket érinté
betegségekben kulcsfontossagu
rizikétényezének bizonyult a do-
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hanyzds mellett. Distalis tipusu
(tibioperonealis) betegségben a
hypertonia csak nékben novelte
szignifikdnsan a betegség rizi-
kojat, mig férfiakban a diabetes
mellitus mutatott szignifikans ri-
zikénovel6 hatast.”

Hypercholesterinaemia

Az epidemiologiai vizsgalatok
mutattak ra, hogy az osszkoleszte-
rin emelkedett szintje (5.2 mmol/1
felett) szignifikdnsan noveli a car-
diovascularis morbiditast és morta-
litdst.” A vér koleszterinszintjének
emelkedése lényegileg az LDL-ko-
leszterin névekedését jelenti. A
HDL-koleszterin szintje forditott
aranyban van az érbetegség kocka-
zataval, ezért ezt védofaktornak is
szokas nevezni. A legtobb adat a
coronaria-betegséggel kapcsolat-
ban keriilt napvilagra, mivel e be-
tegség kialakulasdban az emelke-
dett koleszterinszint az elsé helyen
all a rizikénovelés vonatkozasa-
ban. A coronaria-betegség esetében
nagy nemzetkozi tanulméanyok bi-
zonyitottdk a koleszterinszintet
csOkkenté kezelés morbiditast és
mortalitast csokkent6 hatasat mind
a primer, mind a szekunder pre-
vencioban. Az AO vonatkozasaban
szamos vizsgalat igazolta, hogy
emelkedett LDL- illetve csokkent
HDL-koleszterinszint a betegség
onall6 rizikofaktora.”

Egyéb kockazati tényezok

Diabetes mellitus

Az inzulinkezelés bevezetése
el6tt a cukorbetegek donté tobbsé-
ge anyagcsere Osszeomlds vagy
kiilonb6z6 fert6zések kovetkezté-
ben halt meg. Az inzulinkezelés
hatdsara a cukorbetegek élettarta-
ma meghosszabbodott és a cukor-
betegek leggyakoribb haldlokava a
cardiovascularis korképek valtak.
A diabetes mellitus kozismert
szovédménye a microangiopathia
és a macroangiopathia, melyek ki-
alakuldsaban azonban az utobbi
évek kutatasai alapjan kiilonbozo
tényezdk jatszanak szerepet. A
microangiopathia kialakulasaban a
dysglycaemianak van meghataro-
20 jelentGsége, mig a macroangio-
pathids elvaltozasokban az insulin

rezisztencia és a hozza tarsulo
hyperinsulinaemia jatszik donté
szerepet." A macroangiopathids ér-
elvaltozasok a 2-es tipusu diabe-
tesben a betegség felismerésével
szinte egyidében kimutathatok,
mig 1-es tipusban csak a betegség
felismerését kovetéen 20-30 évvel
jelentkeznek. Ennek magyarazata,
hogy az inzulinrezisztencia foko-
zatos kialakulasa joval megeldzi a
2-es tipust betegség manifesztaci-
ojat, igy az érelvéltozasok az
anyagcserezavarral parhuzamosan
mar kialalkulnak. A macroangio-
pathia kialakuldsa szempontjabdl
megnott a csokkent glukoz tole-
rancia (IGT), illetve ezdltal az inzu-
lin rezisztencia korai kimutatasa-
nak jelentGsége, és érthetévé valt
az a koradbbi megfigyelés, hogy a
felfedezett érelvaltozasok gyakran
nem alltak aranyban a diabeteses
anyagcserezavar sulyossagaval.
Az AO diabeteses betegekben
gyakrabban és fiatalabb életkorban
jelentkezik.” Obliterativ érbeteg-
ségben szenveddkben szignifikan-
san gyakoribb volt az inzulinre-
zisztencia illetve az IGT, mint a kor
és nem tekintetében azonos kont-
rollcsoportban.” Mindezek alapjan
a diabetes mellitus és a szénhidrat-
anyagcsere enyhébb zavarai 6nal-
16, fiiggetlen kockazati tényezGi a
periférias érbetegségnek.

Hypertrigliceridaemia

A magas trigliceridszint, mint
onall6 rizikofaktor jelentoségérdl
kordbban megoszlottak a vélemé-
nyek. Mivel a trigliceridszint
emelkedése mas ondllo rizikoté-
nyezo jelenlétének kovetkezmé-
nye is lehet (elhizas, diabetes mel-
litus), sokan csak a metabolikus X-
syndroma egyik részjelensége-
ként tartottdk figyelemre mélto-
nak. Az utébbi évek vizsgdlatai
alapjan mind coronaria-betegség-
ben, mind AO-ban bebizonyoso-
dott, hogy onallo kockazati té-
nyezé."

Hyperuricaemia

A vér emelkedett hugysavszint-
je statisztikai szempontbél onallo
rizikotényezonek tekinthetd. Bar
szamos tanulmany a hyperuricae-
midt csak az egyéb rizikéfaktorok

hatasara kialakult anyagcsereza-
var részjelenségének tekinti, két-
ségtelen, hogy AO-ban szenvedo6
betegekben el6forduldsa szignifi-
kansan gyaKoribb."

Elhizas

Az epidemiologiai vizsgalatok
igazoltdk az elhizas cardiovascu-
laris morbiditast és mortalitast no-
vel6 hatdsat.” Tekintettel arra,
hogy az elhizas gyakran tarsul
egyéeb, bizonyitottan onéllé koc-
kézati tényezSkkel, mint a hyper-
tonia, hyperlipidaemia és diabetes
mellitus, valdszintleg kozvetett
hatdsa érvényesiil rizikoéfaktor-
ként.

Mozgasszegény életmod

A fizikai inaktivitas, mint ondl-
16 rizikofaktor és a cardiovascula-
ris morbiditds kozotti Osszefliggés
nem egyértelmden bizonyitott. A
rendszeres fizikai aktivitds jotéko-
nyan befolydsol egyéb rizikoté-
nyezSket, mivel hatasara csokken
az elhizas€s a vérnyomds, emel-
kedik a HDL-koleszterinszint és
fokozodik az inzulin irdnti cellu-
laris érzékenység. A rendszeres
testmozgds bizonyitottan csok-
kentette a coronaria-betegek hala-
lozasi aranyat. Az AO vonatkoza-
saban a mozgasszegény életmod
tobb tanulmény alapjan is 6nallo
rizik6faktornak tekintheto.™

Stressz

A szervezetet ért stresszhatasok
a szimpatoadrenalis rendszer és
az ACTH-glikokortikoid rend-
szer révén szerepet jatszanak a
sziv- és érrendszeri betegségek ki-
alakuldsaban. A periférias érbe-
tegségben a stressz, mint rizikoté-
nyezd szerepe nem bizonyitott.

A vér viszkozitasanak néveke-
dése

A vér viszkozitasat dontéen be-
folyasolja az alakos elemek (els6-
sorban a vorosvértestek) aranya,
de emellett a plasma egyes nagy-
molekuldji fehérje alkotorészei-
nek (pl. a fibrinogén, paraprotei-
nek) megszaporodasa is novelheti
a viszkozitast. A fokozott vérvisz-
kozitdas az AO Kkockazati té-
nyezdjeként szerepel.'
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Emelkedett homo-
cysteinszint

Az utols6 évek kutatdsai bebi-
zonyitottak, hogy a plasma emelke-
dett homocysteinszintje az arterio-
sclerosis 0nall6 rizikofaktora.” Az
AO-ban szenvedé betegek vizsga-
lata arra utal, hogy az emelkedett
homocysteinszint szerepet jdtszik
a betegség fiatalkori manifesztaci-
6jaban, illetve a familidris halmo-
zodasban.” A felfedezés jelentGsé-
ge abban 4ll, hogy a plasma ho-
mocystein szintje vitaminkezelés-
sel (folsav, B,, By, vitamin) csok-
kentheté.

plasma

Alvadasi faktorok

Az utdbbi évek kutatasi ered-
ményei felhivtdk a figyelmet az
alvadasi rendszer és az arterio-
sclerosis kapcsolatdra. A vér visz-
kozitdsanak novekedése mellett a
fibrin fokozott intravascularis le-
rakdéddsa noveli a kockdzatot az
érbetegség kialakuldsa illetve
progresszioja szempontjabol.

Fibrinogén

A fibrinogénszint emelkedé-
sér6l tobb tanulmény is bizonyi-
totta, hogy az AO 6nallo6 rizikofak-
tora.” Az emelkedett fibrinogén-
szint bizonyos gydgyszerek hata-
sara csokken, de hatékony gyogy-
szer még nem 4all rendelkezésre.

Mas vizsgdalatokban a fibrin D-
dimer illetve a lipoprotein (a) szint
emelkedése mutatott szignifikans
Osszefliggést az AO elGfordulasa-
val.”* Ez utébbi fontos kapocs le-
het az atherosclerosis thromboti-
kus és lipid elmélete kozott.

Pozitiv csaladi anamnézis

Az érrendszeri betegségek csala-
di halmozddadsa gyakran megfi-
gyelhetS. Egy adott csaldadban ész-
lelt fokozott hajlam Gsszefiiggésben
lehet a mar fentebb ismertetett koc-
kazati tényezdkkel, és ezek gondos
tisztazasa a betegség prevencidja-
ban is segithet. Valoszind, hogy a ri-
zikéfaktorok mind szélesebb kord
felismerésével a csaladi hajlam mi-
benléte is tisztazhato lesz.

Jelen ismereteink szerint az arte-
riosclerosis obliterans oki terapiaja
még nem ismert. A felsorolt befo-
lyasolhaté  rizikéfaktorok — je-

lentésége abban all, hogy elimina-
cidjukkal vagy kezeléstikkel az ér-
betegség kialakuldsa megelGzhetd
vagy progresszioja lassithato. A ri-
zikofaktorok donté tobbségét a
csaladorvos konnyedén felderit-
heti, és tekintettel arra, hogy a la-
kossag nagy tomegével 6 all sze-
mélyes kapcsolatban, a primer
prevencié csaladorvosaink vallan
nyugszik. A dohanyzasrél valo le-
szokds, a hypertonia megfeleld
kontrollja, a helyes tapldlkozasi és
¢életmodbeli szokasok elterjesztése,
a hyperlipidaemidk és egyéb
gyogyszerrel befolydsolhato riziké-
faktorok megfelel6 kezelése termé-
szetesen Oriasi feladat, mely mind
az orvostol, mind a betegtél nagy
kitartast és tiirelmet kivan. Lelke-
sitsenek benniinket ebben a mun-
kaban azok az eredmények, ame-
lyeket ezen a téren a nalunk fejlet-
tebb orszagokban mar elértek.
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