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A hypercalciuria klinikai jelentfsége. Az idiop4thids hypercalciuria (IHU) a
vizeletben emelkedett kalciumkoncentrdciéhoz vezethet, emiatt a kalcium rosszul 0ld6dé
s6i (els@sorban oxalat és foszfat) kicsapddhatnak. Ennek klinikai kovetkezménye lehet a
vesekOvesség, a postglomeruldris, monosymptémds haematuria. Egyes adatok szerint
gyakrabban fordul eld IHU hugyiti fertézésekben ill. az tn. ,dysuria/pollakisuria”
szindrémdban. A tartés kalciumvesztés a csontok 4svdnyanyag = tartalmdnak
cstkkenéséhez, osteoporosishoz és idGs korban gyakoribb csonttérésekhez vezet.

Eldfordulds, droklédés. A hypercalciuria eléfordulasa vesekdvességben 30-40%, a
lakossdg korében a prevalencia 4-6%. A csalddvizsgédlatok alapjdn autosomalis dominéns
droklddés feltételezhetd.

Leirtak a vesek8vesség néhany ritkdbb, a fentiektdl eltérdé oroklodést mutato
formdjat, fgy az X kromoszémdhoz kotott recessziv vesekdvességet, a Dent féle
betegséget valamint a familidris hypophosphatemiit vesekovességgel. Néhdny ritkdbb
koérkép részletesebb targyaldsa a dolgozat végén taldlhato.

Normalértékek. A normélérték gyermekekben a kort6l fiiggden valt021k A
kalciumiirités az egyes korcsoportokban normdl eloszldst kovet. Azt az értéket, mely az
dtlagértéket 2 standard devidciéndl tébbel meghaladja, -kérosnak tekintjiik. A vizelettel
iirftett napi kalciummennyiség felsd hatdra fiatal felnottek és nagyobb gyermekek
esetében 0,1 mmol/kg/die (=4 mg/kg/die). Csecsembkben €s kisgyermekekben a 24 6rés
vizeletgylijtés technikai gondot okoz, e korcsoportokban a vizelet kalcium/kreatinin
hinyadost haszniljuk az iirités jellemzésére (Ca/kr). A kalciumiirités fiigg a
taplalékbevitel id6pontjatol, ezért a reggeli elsé vizeletminta vizsgilata terjedt el. A
normalis felsé hataranak 0,6 mmol/mmol (=0,2 mg/kg) tekinthetd. Egyes szerzok egy éves
kor alatt spontan vizeletb6l ennél lényegesen magasabb, 1,5-2 mmol/mmol-ig terjedd
értékeket is normdlisnak fogadnak el. Sajat megfigyelésiink szerint, amennyiben a
mintavétel 4-6 6rdval a szoptatas ill. étkezés utdn torténik, a Ca/kr hanyados normalis
felsd hatdra nem haladja meg a 0,8 mmol/mmol-t.

A hypercalciuria etiolégiaja, pathomechanismusa és differencial-diagnézisa.
Idiopathidsnak nevezziik a hypercalciuridt (IHU), amennyiben a normocalcaemids
betegnél a hypercalciuridhoz vezeté egyéb ismert okokat kizartuk. Az I. Tablazat
tartalmazza a differencidldiagnézisnal szébajovo kérképeket.

L. Tablazat

A hypercalciuria dlfferenclaldlagnOZISa

Idiopathids hypercalciuria

Alimentéris hypercalciuria
emelt kalciumbevitel
emelt sébevitel (NaCl)
emelt fehérjebevitel
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Rendlis tubuldris acid6zis

Herediter X kromoszéméhoz kotétt vesekdvesség
X kromosz6mahoz kotott hipophosphataemias rachitis hipercalciuridval
Bartter szindroma

Hyper-prostaglandin E-Szindréma
Hyperthyreozis

Hyperparathyreoidizmus

Sarcoidozis

D vitamin intoxik4cié

Kortikoszteroid terdpia

Furosemid terdpia

Immobilizél4s - csonttorés

A molekuldris biol6giai kutatds a sejtszintii transzportmechanizmusok egyre (jabb
zavarait fedezi fel, aminek alapjdn hosszitdvon vérhat6, hogy az ,idiopathids” kifejezés
tdlhaladott4 vilik.

Az IHU-t hagyomdnyosan absorptiv €és rendlis alcsoportokra osztottuk.
Kiindulépontnak renalis formdbban priméren a vesén keresztiili fokozott Ca-vesztést, az
abszorptiv formédban a bélbdl torténd fokozott Ca felszivodast tekintettilk. A feltételezett
mechanizmus szerint tehdt az abszorptiv formdra a parathormon szuppresszidja és a
szervezett fokozott kalcium-ellatottsiga, a renalis formdra a (mérsékelten) emelkedett
parathormon-szint és a csokkent 4svéanyianyag tartalom lenne a jellemz6. Az THU
kéresoportrél le kell vélasztanunk az tn. alimentdris hypercalciuridt. A magas diétds
kalciumbevitel, a tilzott konyhas6fogyasztds ill. az étrend tilzott fehérjetartalma egyediil
vagy kombindlva egyardnt fokozzdk a kalciumiiritést. Gyakran nem is maga az étrend
tartalmaz sok kalciumot, hanem a kiilonb6z6 szabadforgalmu gy6gyhatasa étrend-
kiegészitok, mint példaul a kalcium pezsgétablettak, kalciummal dusitott tiditditalok, stb.

Mai felfogdsunk szerint azonban a merev abszorptiv és rendlis hypercalciuridra val6
elkiilonités mér tdlhaladott, a két forma inkdbb egy kontinuum két végpontjat képviseli.
Ezt a véleményt a kovetkez6 megfigyelések tdmasztjdk ald: (a) mindkét formaban
kimutathat6 a kalcium fokozott felszivéddsa a béltraktusbél; (b) mindkét forméban
csokkent a csontok dsvdnyanyag tartalma; (c) a két csoportban mért parathormon értékek
kozbtt nagyfoka atfedés figyelhetd meg; (d) a vizsglatok eredménye jelentdsen fiigg az
évszakt6l valamint az étrend kalcium- s6- és fehérjetartalmdtdl; (e) az egyes formdk
eldforduldsi ardnya vizsgélatsorozatonként lényegesen eltér; (f) az egyes forméak adott
betegnél id6vel dtmehetnek egymadsba ill. normalizdlédhat a kalciumiirités.

Tovabbi pathophysiolégiai adatok. Az egyes csalddokban megfigyelt
betegséghalmoz6dds €s meghatdrozott Oroklésmenet a figyelmet a  celluldris
transzportmechanizmusok esetleges zavarira terelte a figyelmet. Igy leirtak a kalcium
ATP-4z (Ca++ ATP-4z) fokozott aktivitdsat, csokkent nétrium-kdlium ATPase (Na+/K+
ATP-4z) és fokozott nétrium-kdlium (Na+/K+) cseretranszport aktivitdst vorosvérsejt-
membranmodellen. Foltételezhetd, hogy ezen ubikviter transporterek miikodési zavara a
vese tubulus szintjén is megjelenik, erre kozvetlen bizonyitékok azonban még nem 4llnak
rendelkezésre.

A hypercalciuria egyes ritka, j61 definidlt, az IHU-t61 klinikailag j6l elkiilénithetd
formdiban sikeriilt specifikus mutdcikat kimutatni. fgy a CICN5 Klorid-csatorna
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miik6dészavarat okoz6, az Xp11.22 helyen létrejott mutdciok feleldsek az in. X-recessziv
nephrolithiasis formakorbe tartozé hdrom, hasonlé fenotipusi megbetegedésért (1d. ,a
hypercalciuria specidlis formdi” bekezdésben).

Leirtdk tovdbbd az disztdlis tubulusban a membréan lumindlis oldalan elhelyezkdé
epithelials kalcium-csatornit (ECaC), mely szorosan kapcsolédik egy D vitamin-regulélt
intracelluldris kalcium-transzporterhez (kalbindin). E csatorna mikédésében ill.
szabalyozésaban bekvetkez valtozds is vezethet hypercalciuridhoz.

A hormonalis dysregulicié lehetdségének tovabbi példdja a kalcium érzékeld
receptor (KER) felfedezése. Ez egy membranhoz kotott polipeptid receptor, melynek
szigndlja az extracelluldris Ca koncentrécid. A parathyreoidea €s a vese tubulussejtekben
kozvetiti a Ca koncentraci6 véltozasra bekovetkezé valaszt. A KER funkci6 novekedést
okoz6é mutdci6it is leirtdk, ebben az esetben a normdlis kalciumkoncentraciét
hypercalcaemids milionek érzékeli az organizmus, az erre adott vdlasz egyik eleme a
hypercalciuria.

Eddig a fenti transportereknek csak siilyos fenotipusos eltérésekkel jaré mutdcidit
ismerjilk. Varhaté azonban, hogy a finomabb szabalyozast érintd génpolimorfizmusok
feltérképezésével az IHU eseteinek egy részére is magyardzatot kaphatunk.

A D-vitamin hypothésis. Az egyes, az IHU mechanizmusdt kutaté vizsgélatok
kozétti ellentmondasok a kovetkezd megfigyelések szintézise révén hozhat6k dsszhangba:
(@) A D vitamin aktiv metabolitjdnak (calcitriol) bevitele egészséges- felnbttekben
vizsgdlva fokozott kalciumfelszivédashoz és tartés, 12 6ra éhezés utdn is kimutathaté
hypercalciuridhoz vezet. Ez utébbi a csontokb6l torténd kalciummobilizalas
kévetkezménye. (b) A szérum calcitriol szintje nem kell emelkedett legyen, ha az érintett
szovetek (bél, csont, vese) calcitriol érzékenysége fokozott. (c) Allatkisérletes
megfigyelések ezt a hipotézist tdmasztjdk ald, amennyiben genetikailag hypercalciuriés
patkanyokon a bélben és a csontban emelkedett D vitamin receptor (DVR) siirfiséget
sikeriilt kimutatni. Fentiek alapjidn ma feltételezziik, hogy az IHU oka a bél és a csont
fokozott calcitriol érzékenysége, aminek hatterében a lokdlisan magasabb DVR tartalom
all. A fokozott DVR expresszié pontos mechanizmusa még nem ismert. A DVR mRNS
szintben nem sikeriilt a DVR-ral pdrhuzamos  -emelkedést kimutatni, ami
poszttranszkripciés mechanizmusra utal.

Az IHU kivizsgalasa. A normocalcaemias hypercalciuria kivizsgélasakor elészir a
tulzott alimentaris kalciumbevitel ill. s6terhelés lehetdségét kell kizdrnunk. Amennyiben a
kalciumiirités 3-4 hetes, normdlis kalciumbevitel mellett (kb. 800-1000 mg/1,73 m2
testfeliiletre szdmitva) rendezddik, alimentaris hypercalciuria diagnézisat allithatjuk fel.
Amennyiben a kalciumiirités tovdbbra is emelkedett marad diétds natrium-megszorit4st
(2-3 g nétriumtartalommal) alkalmazva elemezhetjik a sébevitel szerepét az adott
hypercalciuridfra. Ha ekkor a kalciumirités rendezddik, nétrium indukalta
hypercalciuridval dllunk szemben. Az eredmények értékeléséhez természetesen hozzd
tartozik a beteg kordbbi diétds szokdsainak részletes elemzése is. Az intestindlis
hyperabsorptié szerepének becslésére diétds kalcium-megszoritast kévetden (kb. 4-500
mg/1.73 m2 testfelilet) mérjiik a vizeletben iirftett kalcium mennyiségét. Itt is
hangsilyozni kell, hogy e diagnosztikus kalcium-megszoritds semmiképpen sem ajinlhaté
a betegek tart6s kezelésére még akkor sem, ha a kalciumiirités rendez6dése elérhetd vele
szamolni kell a csontok dsvdnyanyag tartalmédnak csokenésével.
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Tovabbi laboratériumi diagnosztika A kalciumiirités felmérése mellett a vérbél a
teljes és ionizdlt kalciumtartalmat €s az intakt parathormon szintet (iPTH) kell
meghatdroznunk. Az esetleges rendlis tubuldris acid6zis kizdrdsara vér és vizelet pH és
bikarbondtszint mérés sziikséges.

Vesekdvességben a vizeletben torténd oxalat-, cisztin- és higysaviiritést is meg kell
mérniink.

A monosymptéma4s (izolalt) haematuria diagnézisa feltételezi, hogy a vérvizeléshez
vezetd minden kimutathaté glomerulédris és urolégiai okot kizartunk. Fontos e betegek
rendszeres gondoz4sa, a fehérjeiirités, a vérnyomds, a vesefunkcié és a vesemorfolGgia
idészakos kontrollja, az audiometriai vizsgdlat, mivel sokszor csak a longitudinalis
megfigyelés soran alakul ki olyan kisérd tiinet, mely alapjan az alapbetegség
diagnosztizalhat6 ill. egy progressziv megbetegedés kiszlirhetd.

A képalkoté eljardsok kozott a vesekdvesség €s nephrocalcinosis diagnosztikdja
szuverén moédszere az ultrahangvizsgdlat. A nephrocalcinosis vonatkozdsdban
érzékenysége a nativ hasi felvétel érzékenységét messze meghaladja.

‘A csontdenzitds meghatirozisanak szerepe és jelentdsége a gyermekkori
hypercalciuridban még nem kristdlyosodott ki. Ez részben a technikai korldtokon is muilik.
Itt. csak felsorolhatjuk a kortdl, testmagasségtél, csontkortél és részben f6ldrajzi helytél
fiiggd, korspecifikus normélértékek problematikdjat, az egyes médszerek gyermekkori
alkalmazhat6sdgabo6l és az ebb6l fakad6 értékelési bizonytalansagbol ad6do nehézségeket.
A kérdés jelentOségére utal azonban a felndttkori vesekovességben észlelt fokozott
osteopordzis és csonttorési rata.

Kezelés. A terdpia célja a fokozott kalciumiirités k6vetkezményeinek megelézése
ill. felszamol4sa: (a) a vesekovesség kialakuldsénak ill. recidivdjanak megel6zése (b) a
csontokra kihat6 negativ hatdsok kivédése.

A folyadékbevitel fokozdsa a vizelet higulasa mellett az esetleg jelenlevd
mikrokristdlyok kimosdsdval is csokkenti a k6képzédés veszélyét. Ugyanakkor fontos a
folyadékforgalom megfeleld, folyamatos id6beli eloszlasa. Kiilonos figyelmet érdemelnek
a dehidraci6 specidlis formdi, Ggymint a laz, nyéri kdnikuldval és sportoldssal kapcsolatos
izzadds.

Diétis kalcium-megszoritds nem ajdnlhaté az IHU kezelésére. A kalciumbevitel
étrendi csokkentése részben masodlagos hyperoxaluridhoz vezet (fokoz6dik az oxalat
‘intestindlis felszivéddsa), ami a kalciumoxaldt aktivitdsi szorzatdnak, ezzel pedig a vizelet
telitettségének novekedéséhez vezet. Masrészt negativ kalciumegyensiily kialakuldsdhoz
vezethet, Kdrosan befolydsolva a csontok dsvdnyanyag hdztartdsdt. Diétds tandcsként
elsésorban az esetleges tililzott kalciumbevitel szabalyozasa és els6sorban a konyhasé
fogyasztas megszoritdsa javasolhaté. gy pl. keriilend Ca pezsgétablettdk tditoként valé
fogyasztasa naponta akdr tobb alkalommal, a sés ,,ropogtatnivalék™ (ropi, chips, popcorn),
fiistoltdrdk stb., valamint a vitamin-, s6-, és fehérjekészitmények -ellendrizetlen
fogyasztdsa. ,

A fokozott folyadékbevitel €s sémegszoritas utén kdvetkezd terdpids 1épés a kalium
és/vagy magnéziumcitrat addsa. El6bbinek kimutatott hypocalciurids hatdsa is van, a
magnézium €s a citrat pedig a kalciumoxalét oldhatésdgat fokozzék.

A kalciumiirités gyégyszeres kezelése thiazid diuretikumokkal térténhet. Adagja
0,5-1 mgkg/map. A kalciumiirités jelentds cstkkentése mellett csokkenti ill.
megsziintetheti az THU-t kiséré haematuriat, valamint pozitivan hat a csontosodasra is. A
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rendlis kéaliumvesztés miatt fontos az egyidejii kaliump6tlas, lehetdleg kaliumcitrat
formajaban, mivel az 6nmagédban is csokkentheti a kdliumiiritést. Sajat gyakorlatunkban
azoknak a betegeknek adunk thiazidot, akiknek az ITHU miatt mér kialakult
vesekdvességiik, ill. az IHU mellett visszatéréen izolalt haematuriés epizddjaik vannak. A
kalciumiirités normalizdléddsa utdn a ddzist megprébaljuk felére, negyedére redukadlni,
ami esetenként elég az elért hypocalciurids hatds fenntartdsira. Az déllapot tart6s
rendez6dése utdn a gyogyszert elhagyjuk. IHU-val Osszefiiggd recidiv kovesség,
makroszkSpos haematurids attakok esetén a gydgyszer huzamos — néhdny esetben akdr
évekig tarté - addsatdl sem lattunk szamottevd mellékhatdsokat. Leirtdk €s magunk is
megfigyeltiik viszont a csontok dsvdnyanyag tartalmanak javuldsat (ndvekedését).

_A hypercalciuria specialis formai, ,

Rendlis tubuldris acidézis (RTA). Az I. (distalis) tipusi RTA-ban az acidézis
fokozott kalcium- és foszfatiiritéshez vezet a vizeletben. Ugyanakkor az acidézis
kovetkeztében a citrdtiirités alacsony. E konstelldci6 kalciumfoszfit, valamint
kalciumoxaldt kicsap6ddsdval vesekovességhez és/vagy nephrocalcinosishoz. Alkali
terdpia a nephrocalcinosis kialakuldsdt megeldzheti, ill. a vesemiikddést stabilizélhatja. Az
egyidejii hipokalaemia miatt elényds a kéliumbikarbonit hasznédlata, mivel a
nétriumbikarbondt — a nitriumkomponens miatt — fokozhatja a kalciumvesztést.

Dent féle betegség; orokletes X kromoszémshoz kotott  vesekovesség: X
kromoszémdhoz kotétt hypophosphatemia hypercalciuridval. Ezekben a specidlis,
egymast részben atfedd, nephrocalcinosishoz ill. vesekdvességhez vezets korképekben az
X kromoszéma Xpl11.22 locusan elhelyezkedé mutacidkat irtak le, melyek a CICNS5
klorid csatorna kéros funkci6jat okozzdk. A Dent féle betegségre alacsony mdlsilyu
proteinuria, hypercalciuria, nephrocalcinosis, vesekdvesség, rachitis és progressziv
veseelégtelenség kialakuldsa jellemz6. Az X-hez kotott hypophosphatemidban a
csonteltérések 4llnak a klinikai kép kozéppontjdban, a veseelégtelenség hidnyzik, vagy
enyhébb. Az X-hez kotott, recessziv vesekovességben nincs csontelviltozds és a
vesemiikddés stabil. Eddig nem sikerlilt dsszefilggést kimutatni az egyes mutaciok és a
csatlakozé fenotipus kozott. :

Bartter szindréma. A Henle kacs vastag felszdll6 szdran taldlhaté furosemid
szenzitiv Na-K-2Cl kotranszporter (NKCC2) muticidja silyos, hipokalaemidval jar6
hipochloraemids metabolikus alkalézishoz vezet, melyet emelkedett renin szint,
hyperaldosteronizmus, valamint emelkedett prosztaglandin-E iirités ugyanakkor normadlis
vérnyomds jellemez. A kalcium visszaszivds mintegy 20 %-a ehhez a nefronszegmenshez
kotédik. A natriumtranszport zavara — az jsziilottkori furosemid kezeléshez hasonléan —
hypercalciuridhoz ill. nephrocalcinosishoz vezet.

Leirtak tovabbi transzportrendszereket érintd mutacidkat, melyek a fentihez hasonlé
fenotipushoz vezetnek. Igy a ROMKI! kélium-csatorna mutdciéjat a silyos, mar
sziiletéskor manifeszt Bartter szindréma eseteiben mutattdk ki. Itt az NKCC2 csatorna
milkbodéséhez szilkséges parhuzamos kélium-exkrécié zavart (,recycling”), ami
fenotipusit tekintve az NKCC2 muticidjatél nem megkiilonboztethetd kérformahoz vezet.
Ezzel szemben az Gn. Gitelman szindréméban a thiazid szenzitiv Na-Cl kotranszporter
(NCCT) ¢érintett. Ennek megfeleloen — a thiazid hatdsdhoz hasonléan — csékkent a
kalciumiirités és magnéziumvesztés all az elétérben.

Varhat, hogy a molekuldris genetika fejlédésével az egyes, orokletes,
hipokalaemidval jaré hypochloraemids metabolikus alkalozist okozé kérképek koreredete
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— a genetikai mutdci6tél a kéros fehérje produktumig - tisztdzédik. Ezéltal a mostani,
klinikai képekre alapozott rendszerezést a genetikai alapii beosztés valthatja fel.

Prosztaglandin E hatds. Exogén prostaglandin-E infiizija djsziildttekben
hypercalciuridhoz vezet és furosemiddel kombinélva fokozza a nephrocalcinosis veszélyt.

Hyperthyre6zis. A hyperthyre6zishoz gyakran tdrsul enyhe hypercalciuria,
ugyanakkor a bélbol torténd kalciumfelszivédas inkabb csokkent. A kalcium mobilizalas a
csontétépiilés kozvetlen hormondlis stimuldldsdnak tudhaté be. Az oki kezelés mellett a
tiineti kezelés béta-blokkoléval biztosithat6.

Sarcoidézis és egyéb granulomat6zus megbetegedések. A granulomat6zus
szdvetekben a vesétdl fitggetlen, szabalyozatlan calcitriol szintézis mehet végbe, ami
hypercalciuridhoz, silyos esetben hypercalcaemidhoz vezethet. Ebbe a korbe a
sarcoid6zison kiviil a tbc, lepra, generalizdlt candididzis, a Hodgkin kér egyes formdi
tartoznak. A sarcoidozisos esetek mintegy 20%-hoz tdrsul hypercalciuria, manifeszt
hypercalcaemia lényegesen ritkdbb. Lefrtak silyos hypercalcaemids epizédokat pleurélis
effiiziéval jar6 TBC kezelése kapcsdn. A hypercalciuria terdpidjdra glukokortikoidokat,
chloroquin-t ketokonazolt ajanfanak, melyek a calcitrol szintézist gatoljk.

Juvenilis rheumatoid arthritis (JRA). JRA-ban, a betegség aktiv szakaban fordul el
hypercalciuria valamint esetenként tirsulé postglomerularis haematuria. Elsésorban az
érintett iziiletek kdrnyckén észlelhetd csontresorptié és osteopaenia. Sikeres kezelés -
esetén a kalciumiirités normalizdlédik.

Furosemid kezelés. A furosemid a Henle kacs vastag, felszally sziriban levd,
furosemid szenzitiv Na-K-2Cl kotransporter (NKCC2) gatldsan keresztiil fejti ki hatdsat.
A Bartter szindrémahoz hasonlé mechanizmussal hypercalciuria alakulhat ki, ami
elsésorban korasziilottekben és kiscsecsemOkben vezethet nephrocalcinosishoz. A
meszesedés — amennyiben a noxa behatdsa megsziinik - reverzibilis lehet. Egyes
esetekben azonban e tubularis s6t a glomeruldris miik6dés csokkenését és fokozatosan
progredidlé vesefunkcié romldst is megfigyelhetiink.

Glukokortikoidok. Tartés szetroidkezelés fokozott kalciumiiritéshez és osteo-
porosishoz vezethet. A mellékhatdsok csokkentésére régéta ajanlott az alterndls, mésna-
ponta, reggel egy adagban alkalmazott szteroid. Ujabb készitmény a deflazokort (DFZ),
amelyik a hagyomdnyos szteroidokhoz hasonlé immunmoduldns szereppel rendelkezik,
ugyanakkor a.prednizolonndl és a dexamethazonnal lényegesen kisseb a csontanyagcserére
kifejtett hatdsa. A kalciumvesztés tovabbi csokkentésére javasolhatd a-thiazid kezelés ill.
nagyobb gyermekekben az osteoblast miik6dés serkentése nétrium-fluoriddal.

Immobilizdci6, csonttérések. A gyors csontétépiiléssel biré betegekben — igy a
gyermekekben vagy pl. Paget k6rban — az immobilizicié hypercalciuridhoz ill.
hypercalcacmidhoz vezethet. A hypercalciuria csokkentésére irdnyuld terdpids kisérlet
thiaziddal manifeszt hypercalcaemia veszélyét rejti magaban. Felndtiekben bifoszfonatok
addsa bizonyult hatdsosnak, gyermekekkel kapcsolatban nincsenek kontrolldlt terdpids
tapasztalatok.

Kdszénetnyilvanitas
A munka egyes részeinek alapjat képezd vizsghlatok az OTKA (T 022829), az ETT
(511/96), az FKFP (1136/97) valamint a SOTE 1997 évi kutatdsi pélyizata tdmogatdsdval
késziiltek.
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