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(kb.90%-0s trombocytaaggregacio-gat-
las) a trombocytakra, mint a klopidog-
rel. Elénye, hogy a plasma fél-€letideje
59 perc, 20 perc mulva a normalis
trombocytafunkci6 visszatér. Klinikai
vizsgdlatban abciximabbal hasonlitot-
tak Ossze. Az elsé hét napos klinikai
eseményekben (haldl, MI, revaszkula-
rizacié) nem volt kiilonbség, a major
vérzések aranya viszont kevesebb volt
a cangrelor csoportban (1.0% vs 2.1%).

Osszefoglalva azt mondhatjuk,
hogy uj, igéretes antikoagulans és
trombocytagatld szerek allnak mar
most, vagy hamarosan rendelkezé-
siinkre a klinikai gyakorlatban. Ezen
szerek kényelmesebb hasznalhato-
saga, megbizhatdsaga és nagyobb
hatékonysaga az, ami a napi gyakor-
latban valo alkalmazasukra serkenti
az orvosokat.
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Az artérias stiffness - méreés jelentosege
a megeldzésben: ikervizsgalatok eredmeényei

Bevezetés

Az érelmeszesedés gyulladasos
folyamat, illetve multifaktorialis kérere-
deti metabolikus betegség, amelynek
kovetkeztében az érfal megvastagodik,
s késébb plakk alakul ki rajta. Ezt a
hosszan tart6 idészakot az érrugalmas-
sag csokkenése (artérias stiffness foko-
zddasa) elézi meg. Az érelmeszesedés
kovetkezményei, a szivinfarktus, a stro-
ke, vagy a periférias érbetegség késdbb
alakulnak ki. Ha ebben a kés6i sta-
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diumban fedezik fel a betegséget, mar
csak a progresszio lassitasa tlizhetd ki
célul. Ismert, hogy az érelmeszesedés
Orokletes, szamos gént sikertilt felismer-
ni, amelyeknek szerepe van a betegség
kialakulasaban', ennek ellenére a gene-
tikai tényezOk befolyasold hatasanak
eréssége nem ismert pontosan.

A hagyomanyos Framingham-rizi-
kofaktorok, mint példaul a kor, a nem,
a periférias vérnyomas, a dohdanyzas
és a lipidszintek csak a coronariarizi-
ko variancidjanak felét magyardzzak®.
Ennek koszonhetden 1) rizikdfaktorokat
hataroztak meg 2007-ben, koztiik a dia-
betes mellitust, a metabolikus szind-
rémat, a bal kamra hypertrophiat, az
ultrahangvizsgalattal bizonyitott kdros
carotis intima-media falvastagsagot,
vagy plakk kialakuldst, az emelkedett
szérumkreatinin-szintet, a csokkent
becsiilt glomerulus filtracios ratat vagy
kreatinin clearence-t, a microalbuminu-
ridt vagy proteinuriat, az ismert kardio-
vaszkuldris, vagy vesebetegséget, illetve
nem utolsdsorban az emelkedett artéri-
as stiffnesst’.

Az arterias stiffness egy dinamikus

valtoz6, amelyet artérias életkornak
is neveznek, a vaszkularis simaizom-
tonus és az érfal elasztin/kollagén
tartalma is befolyasolja. Két fontos
paramétere az augmentacios index
(Aix) és az aorta pulzushullam ter-
jedési sebesség (PWV )**. Az arte-
ria brachialison mért augmentacios
index (Aix, ) a periférids érrezisz-
tencia paramétere, az augmentaciods
nyomas (a masodik és els6 szisztolés
csucs kiilonbsége, P -P)) és a pulzus-
nyomas hanyadosa®”. A pulzushul-
1dm terjedési sebesség az érrugalmas-
sag fontos jellemzdje, a (legtobbszor
jugulum-symphysis) tavolsag és a
tranzitidé hanyadosbdl kalkulaljuk.
Az emelkedett, koros PWV_ fontos
kardiovaszkularis rizikofaktor®.

Tobb non-invaziv mddszert fejlesz-
tettek ki az arterias stiffness detek-
talasara. Az applandcids tonometria
(SphygmoCor) segitségével mind az
Aix_ mind a PWV_ mérhetd. A piezo-
elektromos technika (Complior) csak
a PWV_ mérésére alkalmas. Ezek a
modszerek nem terjedtek el a klini-
kai gyakorlatban. A szintén klinikailag
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A. Az elsisziilott (A) iker eredmé-
nye: Aixbra: 8,9%, PWVao: 12,8 m/s

reflexio P * RT S35

= ED

(9
L4

id6

B. A masodsziil6tt (B, rosszabb
érstatusszal rendelkezo) iker ered-
ménye: Aixbra: 55,7%, PWVao: 17,7

m/s
RT: return time, ED: ejection duration

Egy 49 éves férfi egqypetéjii magyar
ikerpdr artérids stiffness értéke. Mind-
ketten tobb szivinfarktuson estek dt (A
iker: 2001, 2005; B iker: 2000, 2001,
2005), a B ikernél 2007-ben femoropop-
litealis occlusiot diagnosztizaltak. Az
ikerpdr mindkét tagja 20 éve dohdnyzik,
kdvét és alkoholt (A iker: 3 egységet, B
iker: 20 egységet naponta bevalldsuk
szerint) rendszeresen fogyaszt, hyperto-
nidjuk és hyperlipidaemidjuk egyardnt
ismert és kezelt, tovdabbd carotis ultra-
hangjuk meszes, szignifikdns sziikiiletet
nem okozé plakkokat igazolt.

validalt oszcillometrikus mddszer (Ar-
teriograf) mindkét paramétert képes
vizsgalni’.

Az érelmeszesedés masik fontos
paramétere a carotis intima-media vas-
tagsag (IMT) mérése, amely a carotis
elso két rétegének vastagsagat jelenti B-
modd, linedris fejjel végzett ultrahang-
vizsgalattal. A megvastagodott carotis
IMT a sziv-érrendszeri betegségekkel
szoros Osszefliggésben van. 1121

Ikervizsgalatok szerepe

Ikervizsgdalatok segitségével meg-
allapithatd, hogy egy betegség kiala-
kulasdban mekkora az ordkletes és a
kornyezeti tényezdk szerepe. Az egy-

petéji ikrek 100%-ban azonos gene-
tikai allomanyt hordoznak, igy ha az
ikerpar két tagja kozott kiilonbséget
talalunk (példaul az artérias stiffness
paramétereinek tekintetében), akkor a
kiilonbség oka a kornyezeti faktorok-
ban keresendd. A kétpetéjii ikrek — mint
a hagyomanyos testvérek — 50%-ban
azonos genetikai allomannyal rendel-
keznek, igy kontrollcsoportként hoz-
zajuk lehet hasonlitani az egypetéjli
ikrek eredményeit. Ha az egypetéjli
ikerparok tagjai kozotti hasonldsag
(in. konkordancia) nagyobb a kétpe-
téjliekhez képest, akkor az a vizsgalt
paraméter orokletessége mellett szol. A
Klasszikus ikervizsgalatokban hasznalt
ACE-strukturalt egyenlet illeszkedése
alapjan lehet megallapitani a genetikai,
a kozos és egyéni kornyezeti determi-
naltsag szazalékos aranyat jelz6 6roklo-
dési indexeket'. Az ACE modellben az
A" genetikai determinaltsagot, a ,C”
a kozos kornyezeti és az ,,E” az egyéni
kornyezeti tényezd hatasat szazalékos
megoszlasban fejezi ki.

Orokletes tényezdk szerepe
az artérias stiffness és a carotis
intima-media vastagsag
meghatarozasaban

Tobb tanulmany is igazolta, hogy a
carotis IMT kialakulasaban genetikai
tényezOk is szerepet jatszanak.™'*” A
legtobb tanulmany 24% és 59% kozotti
Orokletességet igazolt.”**" Ezen vizs-
galatok nem voltak egységesek: a kéz-
iratokban vagy nagyon kevés volt az
esetszam, vagy egy nemet (pl. néket),
vagy egy kis csoportot (pl. vietnami
veteranok) vizsgaltak. Példaul egy kis
esetszdmi mexikdi tanulmany rend-
kiviil magas, 92%-os genetikai hatdst
mutatott ki? A tanulmany eredményei
kevéssé hihetdek, a kis mintabol adodo
hibalehetéség miatt.

Az augmentacios index 6roklédését
legtobbszor invaziv mérések soran vizs-
galtak, Snieder és munkatdrsai néi ikerpa-
rokon végzett tanulmanya soran 37%-
os genetikai befolyasoltsagot talalt.”

Munkacsoportunk vizsgalatai soran
a 18 év feletti, 205 férfi és ndi ikerpa-
ron végzett Nemzetkozi Ikervizsgalat
2009 elézetes eredményei ez utdbbihoz
hasonlé eredményt igazoltak: az arte-
rids stiffness (Aix,_és PWV ) 42 illetve
45%-0s, a carotis IMT 0-38% kozot-
ti orokletességét. A variancia tovabbi
részéért dontéen az egyéni kornyeze-
ti tényezOk voltak felel6sek (pl. aktiv,
illetve passziv dohanyzas, étkezés,
fizikai aktivitas)?. Ennek illusztris

példdja az 1. dbrin lathatd: a szamos
rizikdfaktorral rendelkezd kozépkoru
ikerpar esetében a kornyezeti tényezok
az érelmeszesedés folyamatanak 6rok-
letes alapjat ,, upregulaljak”.

Egy legfrissebb angol ikervizsgalat
kimutatta, az emelkedett artérias stiff-
ness és az artériafal meszesedésére valo
hajlam ko6z6s genetikai alapokon nyug-
szik, illetve fiiggetlen a nem meszes
(lagy) atheromatosus plakkoktdl és a
csontstirtiségtol is.”

A megel6zés jelentdsége

A vizsgalatok tobbsége azt bizonyi-
totta, hogy az érelmeszesedés (akar
az arterias stiffness, akar a carotis
IMT tekintetében) mérsékelt 6rokls-
désti, amely elsdsorban a prevenci6
egyik lépcsdjére helyezi a hangsulyt: a
korai sztirésre. Kiilondsen pozitiv csa-
ladi korel6zmény (édesanyanal 60 év,
édesapanal 55 év el6tt bekovetkezett,
vagy igazolt szivinfarktus, coronaria
betegség, stroke, aorta aneurysma,
periférids artérias érbetegség) esetén
mar fiatal feIn6ttkortol el kell kezdeni
ezeket a szlirbvizsgalatokat, hogy a
betegséget koran felfedezziik, amikor
még visszafordithatd, progresszidja
megallithatd, vagy lassithatd. Annak
érdekében, hogy elkertiljiik a felesle-
ges, alapellatast terhel6 carotis ultra-
hang vizsgalatok rendelését, arterias
stiffness vizsgalattal javasolt a sz{irést
kezdeni az egészséges felnStteknél.
Ennek az az oka, hogy tanulmanyunk
soran igazoltuk, hogy nincs Ossze-
fiiggés (korrelacid) az arterias stiffness
és az IMT-értékek kozott magukat
egészségesnek tartd populacidban,
vagyis a kettd egymastdl filiggetle-
niil valtozhat? Hasonl6 Osszefiiggést
mutatott ki Cecelja és munkacsoportja,
akik megallapitottak, hogy a carotis-
femoralis PWV fiiggetleniil korrelal
a meszes plakkal, viszont az IMT-vel
vagy a nem kalcifikalt plakkal nem®.
Az arterias stiffness pontosan és non-
invaziv médon mérhetd, igy nagy
populacidk szamara szlirdvizsgalat-
ként alkalmazhato™.

Az ikervizsgalatokbdl az is kidertilt,
hogy a kdrnyezeti (donten az egyéni)
faktorok jatsszak a legfontosabb szere-
pet az érelmeszesedésben, igy a magas
kockazat betegcsoport szamara fel-
vilagositast kell adnunk (amely don-
téen a panaszmentes, atherosclerosis
szempontjabol nagy kockazatt pacien-
sekkel kapcsolatot tartd hazi-, illetve
tizemorvosokra harul), hogy ezeket
a kornyezeti hatasokat kertilje, illetve
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el6zze meg. Ide tartoznak a jol ismert
Jtanacsok”, példaul tobbek kozott

az

aktiv dohanyzas felfiiggesztése, a

passziv dohanyfiisttel vald érintkezés
kertilése, a diéta betartasa, a napi fizi-
kai aktivitas, illetve az esetleges ismert
érfalkarositd, endothel diszfunkcioval
jaré betegségek (pl. hypertonia, diabe-
tes, hyperlipidaemia, hyperuricaemia,
stb.) korszerti kezelése.
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