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A kiilonbéz8 vércukorszint-
csokkentd szerek és eljarasok hatisa
a cardiovascularis végpontok
alakuldsara 2-es tipust diabetesben
szenveds betegeknél (Glucose-
lowering drugs or strategies and
cardiovascular outcomes in patients
with or at risk for type 2 diabetes:
a meta-analysis of randomised
controlled trials) Udell, J. A.,
Cavender, M. A., Bhatt, D. L., et al.
(Women’s College Research Institute
and Cardiovascular Division,
Department of Medicine, University
of Toronto, Toronto, ON, Kanada;
e-mail: jay.udell@utoronto.ca):
Lancet Diabetes Endocrinol., 2015,
3(5), 356-366.

Egyes vércukorszint-csokkenté gyogysze-
rek, illetve eljardsok kedvez6tleniil befolya-
soljak a cardiovascularis (CV) kimenetelt.
A tanulmany célkitiizése az volt, hogy meg-
vizsgilja, az egyes vércukorszintet csok-
kent§ szerek, illetve eljarasok mellett mi-
lyen mértékben nd a szivelégtelenség (HF)
kockézata 2-es tipust diabetesben szenve-
dé vagy arra hajlamos betegek korében.
Arra is keresték a vélaszt, hogy van-e dssze-
fiiggés a kockdzat mértéke, valamint a vér-
cukorszint- és a testtomegesokkenés ko-
ZOtt.

A szerz6k nagyméretd, randomizilt,
kontrolldlt, klinikai vizsgalatok metaanali-
zisét végezték.

Az els6dleges végpont a HF incidencidja
volt. Véletlenhatds-modellt alkalmaztak re-
lativ kockdzati ardny (RR) Osszevont érté-
keinek a becslésére.

A livetési idd az egyes vizsgilatokban
eltérGen alakult: 0,77 és 12,4 év kozott,
agyszintén a kezelési protokoll is.

A vizsgélati eredményekbdl kiemelésre ér-
demes adatok:

14 vizsgélatbdl sszesen 95 502 beteg-
rél gydjtottek adatokat. Koziilik 3907 be-
tegnél (4%) jelentkezett HE. A vizsgilatok
dtlagos idGtartama 4,3 (2,3) év volt. A vér-
cukorszint-csokkentd gyogyszerek és elja-
risok 0,5%-os (SD: 0,33) HDA,-szint-
1,7 kg-os (SD: 2,8)
testtomegesokkenést eredményeztek. Osz-
szességében véve a vércukorszint-csokken-

csokkenést  és

t6 szerek, illetve eljardsok a jelenleg stan-
dardnak  szdmité6  kezeléshez  képest
novelték a HF kockiazatat (RR: 1,14, p =
0,041). A kockdzatnovekedés mértéke el-
tér6 volt az egyes eljardsoknal (p =
0,00021). A hatdéanyagcsoportokat tekint-
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ve PPAR-gamma-agonistak esetén volt a
legnagyobb mértékdi a kockizat (RR:
1,42) a HF kockazatanak novekedését te-
kintve. Nem taldltak 6sszefiiggést a HF ki-
alakuldsa és a célértéken alapulé intenzifi-
kilt glykaemids kontroll stratégidi (RR:
1,00), valamint az intenziv testtdmegcsok-
kenés (RR: 0,80) kozott. A metaregresszi-
6s elemzés azt mutatta, hogy a vércukor-
szint-csokkentd szerek és eljarasok mellett
tapasztalt minden 1 kg-os testtomeg-nove-
kedés 7,1%-os relativ kockdzatnovekedéssel
jar a HF kialakuldsit tekintve a jelenleg
standardnak szamité kezeléshez képest.
Kovetkeztetések: A standardnak szamito
kezeléssel osszevetve a kiilonb6zé vércu-
korszint-csokkent8 gyoégyszerekkel és elja-
rasokkal elért vércukorszint-csokkentés
novelheti a HF kockazatit 2-es tipusu dia-
beteses betegeknél. A hatds bizonyos hat6-
anyagcsoportokndl kifejezettebb, valamint
osszefiiggést mutat mas vizsgilati jellem-
z6kkel is (a betegek testtomegindexének
novekedése és a vizsgalati id6 hossza). Ez-
zel szemben az MI kockdzatit mérsékelten
csokkentik a  kiilonb6z8  vércukorszint-
csokkentS gyogyszerek és eljarasok. A kli-
nikusoknak alaposan mérlegelni kell az
ischaemias eredetii vagy a hemodinamikai
okbdl kialakulé CV-események el6forduld-
sat, amikor a kiilonb6zd vércukorszint-
csokkentS gydgyszerek és stratégiak koziil
kivalasztjik a betegek szimdra megfelelGt.

Fischer Tamds dr.

Elmegyogyaszat

Pszichiatriai betegségek

a szabadsagvesztés biintetésiiket
toltSk korében: Egy orszigos
vizsgalat Egyiptomban
(Psychiatric disorders among
prisoners: A national study in
Egypt) El-Gilany, A., Khater, M.,
Goman, Z., et al. (Public Health,
Faculty of Medicine,

Mansura University,

Mansura 35516, Egyiptom;
¢-mail: ahgilany@gmail.com):
East Asian Arch. Psychiatry, 2016,
26(1), 30-38.

Nemzetkozi adatok szerint a bortonokben
problémadkkal él6k
novekszik, mikozben a személyzet nem

a mentilis arinya
cléggé képzett ahhoz, hogy ezeket a prob-
lémdkat felismerje. Egyiptomban hozzave-
télegesen 60 000 ember van bortonben, és
a szamuk egyre nd.

2013. marcius elseje és 2014. februdr
28. kozott 18 és 65 év kozotti, legalibb
egyéves szabadsagvesztés biintetésre elitélt
fogvatartottakat vizsgaltak kérdéives mod-
szerrel. A politikai okbdl elitélteket és a
kilfoldieket kizartdk a vizsgilatbol. A min-
ta nagysigit kiilonboz8 megfontoldsok
(pontossig, megbizhatdsag) alapjan 1200-
ban dllapitottdk meg, de a lehetséges le-
morzsolédas miatt 10%-nyi pluszszemély-
lyel kalkuldltak. {gy adédott az 1320 f6bdl
all6 elvi minta, de végiil is 1357 embert
kértek fel a vizsgalatban valé részvételre, és
koziilitk 1350 teljes egészében teljesitette
is az elvirisokat (99,5%-os vilaszaddsi
arany). Egyiptom 40 bortonébdl 16-ot va-
lasztottak ki tgy, hogy azok populicidja a
régiok teljes bortonpopulicidjaval ardnyos
legyen. A bortonokben a résztvevéket ran-
dom mintavételezéssel a bortonvezetés va-
lasztotta ki. A kérddiveket interju kereté-
ben toltotték ki. A kérdSivek elsé része
szociodemogrifiai, bortonbeli elhelyezés-
sel kapcsolatos és kortorténeti adatokra, il-
letve a kriminolégiai el6zményekre vonat-
koz6 kérdésekbdl allt, mig a masodik rész a
DSM-1V 1. és II. tengelyeire vonatkozéan
felépitett strukturdlt klinikai interja volt.

Atlagban 22%-osnak talaltak a pszichiat-
riai betegségek el6forduldsi aranydt (éves
prevalencia), de ez az ardny kiillondsen ma-
gas volt a borténben nem dolgozék, a fia-
talok és a rokonaik dltal nem latogatott el-
itéltek  kozott. A betegségprevalencia
magas volt a kinti életben drogot haszna-
16k, illetve pszichidtriai betegség miatt ke-
zeltek korében. VisszaesGknél a pszichiatri-
ai betegség elbforduldsi ardnya magasabb
volt, mint az els§ itéletesek korében, és
minél tobbedszer keriilt bortonbe az illetd,
anndl nagyobb szdzalékban volt valamilyen
pszichidtriai betegsége. A talalt 22%-os ér-
ték kissé alacsonyabb, mint a mds orszi-
gokban észlelt prevalenciaérték.

A szerzGk agy értékelik, hogy a borton-
beli pszichidtriai betegségek elGfordulisa-
nak szdmos oka van: korlitozott szabad-
sdg-kommunikicié-autonémia; droghasz-
ndlat; a bortonok zsufoltsiga; ha a civil
életben a pszichiatriai kezelésre kevés az
er6forras, akkor az elmebeteget kezelés hi-
jan konnyebben letartéztatjak valamilyen,
betegségébll ad6dd normasértés miatt.
(Ref: Az ugynevezett transzinstitucionali-
zdcid jelenségéve, amikor is az elmebetegek a
korbazak mellett nagyobb szamban jelennek
meg o bortonokben és a fogdakban, az 1990-
es években nz Amerikai Egyesiils Allamok-
ban figyeltek fel.) Emellett szocidlis, politi-
kai, demogrifiai és gazdasigi hatdsok is
befolyasolé tényezéként jelentkezhetnek.
(Ref:: A dolgozat erénye, hogy nem a zsido-
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keresztény kultnrkorbil szolgal adatokkal. A
szakivodalmi adatok dintd része ¢ kultir-
korbdl szarmazik. Emintt fontosak a vizsgi-
lat ervedményei, méy akkor is, ha a minta
reprezentativitiasaval kapesolatban kételyek
¢bredbetnek. Ugyanakkor belyesen mutatnak
7d o szerzlk arra, hogy az okok sokrétiiek.)

Kalapos Miklos Péter dr.

Kardiologia

A kardiorespiratorikus fittség
jelent$sége az aritmia-
visszatérésben az elhizott,
pitvarfibrillacioval é16 embereknél
(Impact of CARDIOrespiratory
FITness on arrhythmia recurrence
in obese individuals with atrial
fibrillation: the CARDIO-FIT
study) Pathak, R. K., Elliott, A.,
Middeldorp, M. E., et al. (Levelezd
szerzG: P. Sanders, Centre for Heart
Rhythm Disorders, South Australian
Health and Medical Research
Institute, University of Adelaide

and Royal Adelaide Hospital,
Adelaide, Ausztrilia; e-mail:
prash.sanders@adelaide.edu.au):

J. Am. Coll. Cardiol., 2015, 66(9),
985-996.

A pitvarfibrillicié (PF) mintegy 33,5 millié
embert érint viligszerte, s ennck (egyik)
héttere az elhizis, a fizikai aktivitds hidnyd-
val tdrsulva. Az életméd-véltoztatds csok-
kenti a PF gyakorisdgat [ Abed, H. S., et al.:
JAMA, 2013, 310(19), 2050-2060.]. A
LEGACY tanulmany igazolta, hogy a
progressziv fogyas doézisfiiggben novelte a
PF-mentes idStartamokat [ Pathak, R. K.,
et al.: J. Am. Coll. Cardiol., 2015, 65(20),
2159-2169.]. A kardiorespiratorikus fitt-
ség fiiggetlen rizikéfaktor a sziv-ér esemé-
nyek és a haldlozas elkeriilésében [ Kodama,
S, et al.: JAMA, 2009, 301(19), 2024-
2035.]. Inverz a kapcsolat a fizikai aktivitds
és a PF fellépése kozott [ Huxley, R. R., et
al.: Circ. Arrhythm. Electrophysiol., 2014,
7(4), 620-625.; Qureshi, W. T., et al.: Cir-
culation, 2015, 131(21), 1827-1834.], de
a fittségvaltozds hatdsit a PF-visszatérésre
eddig nem vizsgaltak.

A nem permanens PF-fel bird, nem sziv-
elégtelen, infarktust nem elszenvedettek,
egyéb kritériumoknak megfelelt betegek
fittségfelmérése  (Bruce-protokoll)
teststlycsokkent§ diétds programba (sok
fehérje, kevés glykaemias indexd étel, kalo-

utin
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riakontrollal) és irdnyitott fizikai aktivitas
programba kezdtek az AHA-Gtmutaté sze-
rint [ Haskell, W. L., et al.: Circulation,
2007, 116(9), 1081-1093.]. A frekvencia-
intenzitds, a tartam és a mozgas tipusa az
alacsony intenzitdst heti 3 x 30 percrél
200 percig emelkedett. Tal nagy teststly és
mozgatérendszeri korlitozottsigok esetén
aqua acrobik, felsé végtaggal edzés, fiziote-
ripia tortént. A 220-életkor maximalis
pulzusszam 85%-dt nem haladtik meg.

A kiinduldskor mért MET szerint — nyu-
galmi anyagcsere hinyszorosinak elérésére
képes a terhelés alatt — hirom csoportra
osztottak a résztvevSket. A St. James-mod-
szer szerint szamitott , kellértékek” 85%-a
alatti, a 85-100% és az e felettick hdrom
csoportjat elemezték. (,,Kellérték MET =
14,7-[0,13 x kor] a néknél, a férfiakndl
a VASQ-moédszerrel (MET-ek = 18-
[0,15 x kor]. A sulyvéltozist akkor tekin-
tették szimottevének, ha legalabb elérte a
3%-ot, ¢és szignifikinsnak akkor, ha leg-
aldbb 10%-ot. Az aritmiit mdsik klinikin
kezelték. Akinél a gyogyszer nem hatott,
ablatiét ajdnlottak fel, sziikség esetén ezt
ismételték. Egyhetes Holter alapjan nyilat-
koztak a PF-rél (legalibb 30 s-nyi epizé-
dok). Minden beteg antikoaguldns kezelést
kapott, ha a CHADS2 1-nél magasabb
volt. Evente echokardiogrifia és rizikéfak-
tor-sziirés tortént. A legalabb két évig ki-
sért személyek adatait értékelték. A PF sa-
lyossagi fokit (terhét) az AF Severity
Scale-lel (University of Toronto) mérték,
amely a PF-fel kapcsolatos panaszok gya-
korisdgat, tartamat és sulyossigat veszi fi-
gyelembe. Az aritmiaklinika 1415 PF-es
betegébdl 825-nek volt 27-nél magasabb
BMI-je, réluk szél a kézlemény, az atlag
47-48 hoénapos kisérés tanulsagai.

A fittség a kiindulaskor 99 betegnél ala-
csony (atlagosan 5,3 MET), 134-nél meg-
felel6 (7,9 MET), 79-nél magas (8,8
MET) volt. Ablatio és gydgyszer nélkiil
PF-mentes maradt az atlagosan négyéves
kisérés alatt az alacsony fittségtiek 12, az
adekvat fittségiick 35 és a magas fittséglick
66%-a. A PF-visszatérés az alacsony fittség,
a sualycsokkenés hidnya és a balkamra-
hypertrophia esetén volt nagyobb. Egy
MET-nyivel magasabb fittség a kiindulds-
kor 13%-kal kisebb PF-visszatéréssel jart.
Az alacsony fittséglicken a PF nélkiiliség
17%, a megteleld fittséglicken 76 és a ma-
gas fittséglicken 84% volt. Az egyvaridnst
faktorelemzésben a PF-visszatérés elGsegi-
t6je az alacsony fittség, a fogyas hidnya és a
dohanyzis volt. A tobbvaridciés analizis-
ben az alacsony fittség versus magas fittség,

és a sulycsokkenés hidnya a fuggetlen elére-
jelz8. A csekély (2 MET alatti) fittségnove-
kedést elérsk a rizikoszlréseken 39%-ban,
a fittségiiket sikeresen fejlesztSk 83%-ban
vettek részt. A 2 MET-nél tobbet fogyok
12 kg-ot adtak le, a stlyuk kevésbé fluktu-
alt a kisérés évei sordn, a szisztolés vérnyo-
masuk 14 Hgmm-rel csokkent a 10
Hgmme-essel szemben, a vérnyomascsok-
kent§ szerekbdl kevesebbre volt sziikség, a
lipidszintek csak a 2 MET-nél tobbet fejls-
dott aerob kapacitast betegeken javultak.
A diabetes 29 és 25%-ban szerepelt az el6z-
ményekben — a vizsgalat végén a fittséget
jol javitott csoportban a glikdlt hemoglo-
bin 7% alatti szintje 12%-uknal, a kevésbé
fitteknél 3%-ban volt észlelhet6. A hsCPR
csak a legjobban javult fittségticken csok-
kent.

A szivmutatok kozil a balpitvar-volu-
men nagyobb mértékben csokkent a 2
MET feletti fittségjavulast elérteknél, ha-
sonl6é a bal kamra végdiasztolésvolumen-
valtozdsa és az E/E.

A legalibb 2 MET-et javult fittségtick
61%-a maradt PF-tiinet nélkil, mig a fittsé-
giiket nem javitok csupan 18%-a. A PF re-
kurralasinak esélye a gyenge fittségticknél
HR 3,9, a stlyt nem vesztékon 1,9, a kez-
detben alacsony fittségticknél 5,12, a cu-
korbetegeknél 1,77. Minden MET 12%-os
PE-esélyt jelentett.

Interakciot talaltak a fittség és a stalyval-
tozds kozott, ezek egymast segitd faktorok.
A mindkét faktorban legjobban fejlédék
95%-a maradt PF-mentes, a 10%-o0s stlyt
veszts, de 2 MET-et el nem érd6 fittség ja-
vuldstaknal ez 81%, a keveset fogyd, de
fittséget javitokon 69%, a nem fogyottak-
nal, nem fittebbeknél 34% maradt PF-epi-
zbdok nélkiil a 2—4 év sordn.

A talstlyos-kovér pitvarfibrillicids bete-
geknél a sulycsokkenés és a fittségemelés
edzéssel szinergetikus hatdsi az aritmia
megel8zésében és a visszatérések ritkitasa-
ban.

Apor Péter dr.

Pulmonolébgia

Egy 1j inhalacids foszfodiészteraz-
4-inhibitor (CHF6001) cs6kkenti
az allergénprovokacidra adott
valaszt asthmds betegeken

[A novel inhaled phosphodiesterase
4 inhibitor (CHF6001) reduces
the allergen challenge response in
asthmatic patients) Singh, D.,
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Leaker, B., Boyce, M., et al. (University
of Manchester, Medicines Evaluation
Unit, University Hospital of South
Manchester Foundation Trust,
Southmoor Road, Manchester,

M23 9QZ, Egyesiilt Kiralysig;
e-mail: dsingh@meu.org.uk):

Pulm. Pharmacol. Ther., 2016,

40, 1-6.

A peroralis PDE-4- (foszfodiészterdz-4-)
inhibitorok, mint a roflumilast, asthmdban
és COPD-ben gyulladascsokkentS hatisu-
ak és klinikai javuldst érnek el. Hasznala-
tukat a mellékhatdsok (gastrointestinalis
panaszok, teststlycsokkenés) korlitozzak.
A CHF6001 er6s és szelektiv PDE-4-gat-
16, amely szdraz por formajaban inhaldci6-
ban alkalmazandé. Az inhalaciés bevitel, a
kisfokt vizoldékonysag és a kicsi orilis bio-
légiai felhasznilhatésdg miatt a szisztémas
mellékhatasai kismértékdek.

A szerz6k 36 atopids asthmds betegen
tortént  kettds vak, placebokontrollos,
cross-over vizsgilatrél szimolnak be: 18—
60 éves betegek voltak, megel6z&en tobb
mint egy ¢éve mar nem dohdnyoztak, az
¢l6z6 tobb mint hat hénapban inhaldcids
szteroidot nem hasznaltak. FEV,-értékiik
meghaladta a kell érték 70%-at. Hazi por-
atka vagy pollen, illetve macskasz&r aller-
génre pozitiv volt a b8rprébidjuk és ugyan-
czekre inhaldciés provokiciéndl pozitiv
korai és kés6i reakciét mutattak. 400, illet-
ve 1200 pg készitményt vagy placebot in-
halaltak. A pollenallergidsokat pollenszezo-
non kiviil vizsgéltak. Az elsGdleges végpont
a kilencedik napi késéi allergéninhalicids
provokaciora adott vilasz volt, amelyet a
FEV, szazalékos valtozdsa gorbe alatti te-
riilettel fejeztek ki. Masodlagos végpontok
koz¢é tartozott az abszolut értékbeli valto-
z4s, a maximalis csokkenés, a korai reakcié
gitldsa, az allergénprovokicié utini meta-
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kolin-hiperreaktivitds valtozasa, a provoka-
ci6 utdn az indukalt képet gyulladdsossejt-
¢és medidtortartalmanak véltozasa.

Mindkét adag a placebéhoz képest szig-
nifikinsan csokkentette az allergénpro-
vokdcié kiviltotta késéi reakciot. A FEV,
szazalékos 4-10 6ra kozti stlyozott vélto-
zasanak gorbe alatti teriilete 19,7, illetve
28,2%-kal lett kisebb. A két dozis kozti el-
térés nem szignifikdns. A kiindulasihoz ké-
pest a maximalis FEV,-csokkenés literben
20,3, illetve 29,9%-kal lett kisebb, mint a
placebo mellett. A szizalékos esés 15,6, il-
letve 22,9%-kal. A kés6i reakciot gyullada-
sos sejtek, koztiik eosinophileknek a hor-
gbkbe dramldsa okozza. A provokacid
utini kopeteosinophil-szim a gyogyszer
mellett kisebb volt, mint placebénil, bar
nem érte el a statisztikai szignifikanciat.

A misodlagos végpontokra gyakorolt
hatds eltérd volt. Az allergénprovokaciéra
adott korai reakciét nem csokkentette. En-
nek magyardzata az lehet, hogy a korai re-
akciét a hizésejtek degranulicidja okozza,
amelyet a PDE-4-gitlis nem befolyasol.
Csak jelzett volt a hatas az allergénprovo-
kici6 utin 24 éraval tortént metakolinpro-
vokdciéra. Komolyabb mellékhatdst nem
észleltek, fejfajas fordult eld.

Egy korabbi vizsgilat azt mutatta, hogy
asthma bronchialéban a tartés hatdst béta-
agonista plusz inhalaciés szteroid plusz le-
ukotriénantagonista kezeléshez roflumilast
hozziadasa javitja az eredményt. Jelen vizs-
galatban a betegek nem haszndltak inhala-
cids szteroidot, kikiiszobolendd, hogy an-
nak gyulladasgitlé hatdsa befolydsolja az
eredményt. Masrészt a négy-ot hetes ki-
mosasi id&szakokkal elvilasztott kilencna-
pos kezelési periddusok is rovidek a szer
tartdés hatdsossiginak megitélésére. Ezek
tovabbi vizsgalatokat igényelnek.

Naygy Ldszlo Béla dr.

Sziv- és érrendszeri
betegségek

Statinadherencia: A nem kérdése?
(Statin adherence: Does gender
matter?) Goldstein, K. M., Zullig,

L. L., Bastian, L. A., et al. (Center for
Health Services Research in Primary
Care, Durham Veterans Affairs
Medical Center, 508 Fulton Street,
Durham, NC, 27705, Amerikai
Egyesiilt Allamok; e-mail: karen.
goldstein@duke.edu): Curr.
Atheroscler. Rep., 2016, 18(11), 63.

A sziv- és érrendszeri betegségek kockdza-
tinak emelkedése dtlagosan 10 évvel ko-
ribban kovetkezik be férfiakndl, mint a
n6knél. A koszoruér-betegség kockizata
férfiaknal 45 éves kortdl, a n6knél pedig 55
éves kortdl parhuzamosan né. A n6knél is
fokozédik a cardiovascularis betegségek
kockazata diabetes mellitus és dohdnyzas
fennélldsa esetében, emellett azonban van-
nak tgynevezett nem specifikus cardiovas-
cularis kockdzati tényezd8k is, mint példdul
a gestati6és diabetes, a polycystds ovarium
szindréma, a hormonkezelés (példul ora-
lis fogamzasgitld, illetve menopauza kap-
csan). A néknél nagyobb arinyt a myocar-
dialis infractus kapcsan kialakulé atipusos
panaszok jelenléte, nagyobb arinyt az e
miatt bekovetkezett haldlozési ariny és a
szovédmények (példaul vérzés, aritmiak)
megjelenése is.

A statinszedés adherencidja a férfiakéhoz
viszonyitva né6knél rosszabb. Ennek pontos
oka nem ismert, de feltételezhets, hogy
ebben a gyakoribb statinintolerancia és a
kisér6 betegségek, valamint az id&sebb
¢letkor is szerepet jatszik.

Abel Tatjina dr.
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