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A serdiilokori hipertonia jellegzetességei Magyarorszagon, kiilonds tekintettel a célszerv-

karosodasokra cimit MTA doktori értekezésérol

A dolgozat témdja nagyon iddszerii. A munka nagy esetszamon késziilt nagy gondossaggal.
Magyarorszagon szamos PhD és doktori értekezés késziilt a hipertonia témakdrben, de
serdiildkori beteganyagon ez hidnypotlo. Mint a téma hasonldé miveldje magam is
tapasztaltam,hogy a serdiilokori esetek szama meglep6en magas. Ez azért is fontos, mert a
stulyos célszervkarosodassal jard felndttkori betegek jelentds része a fel nem ismert
serdiilokori betegekbdl alakult ki.

A dolgozat a koszonetnyilvanitasokkal egyiitt 162 oldal terjedelmii. 245 idézett
irodalmat hasznal, 35 tablazatot és 37 abrat tartalmaz. Az in extenso kozleményeinek szama
80 (24 angol, 56 magyar. Ezek impakt faktora 45.654, a fliggetlen idézettségiik 221.

A dolgozat stilusa jo, konnyen olvashato.

Mint hivatalos biralonak van néhany megjegyzésem.

Bevezetés (6.0.) A szerzd azt irja, hogy a sziv és érrendszeri betegségek az Osszhaldlozas
30 %-a évente 17 milli6 ember. Ez milyen populaciora vonatkozik?

7.0: Az ismert, hogy a serdiilékori vérnyomas értékek prediktivek a felndttkori magas
vérnyomas vonatkozasaban. Ezt latszik megerdsiteni az is, hogy a szerz6 anyagaban a
serdiilok egy év kiilonbséggel mért vérnyomasa kozott a korrelacios koefficiens a szisztolés
értékeknél 0.62 volt mig a diastolés értekeknél 0.4.

9.0: A serdiilok eltérd biologiai fejlettségének kdszonhetden a két nem vérnyomdasanak
normal értékei kiilonbozhetnek. Ez a mi 15 ezres populacion mért adataink szerint is 1-2
Hgmm volt. A kiilonb6z6 szomatikus adatok koziil az életkor, a testmagassag és a nemnél
nagyobb befolydsold szerepe van a teststlynak és a testtomeg indexnek. Az dolgozatban az
utobbi kettére kevesebb figyelem jutott.

12-13. o: A felndtt hipertonidsokon bizonyitott a nitrogén-monoxid szint csokkenése
¢s az endothelin-1 koncentracid novekedése. Az irodalmat attekintve nem taldltunk adatot arra

vonatkozoan, hogy a serdiilékori primer hipertonia alakulasaban és fenntartasaban milyen



szerepiik van a fenti tényezOknek. Erre vonatkozdan hazai szerz6k J.Hypertension-ben
megjelent kozleményére utalok, amelyben Ileirtdk, hogy a nitrogenmonoxid mind az
essentialis hipertonidban, mind az obesitdshoz tarsult hipertonidban szignifikdnsan
alacsonyabb mint a hasonl6 életkoru kontrollokban. Az endothelin és a big endothelin pedig
az obesitashoz tarsult hipertonidban szignifikdnsan magasabb, mint a kontrollokban vagy a
nem obes esentialis hipertonidsokban.

Célkitizések 170: Hianyoltam a testsulynak, a testtomegindexnek ¢és a
testmagassagnak a vérnyomas €rtékekkel torténd korrelaciodjat.

Kivitelezés: A szlirévizsgalatokon részt vett 10359 serdiild. Ebbdl teljes korti adatok
10213 {6 esetében allnak a szerzd rendelkezésére Kizarhato volt a hipertonia ( 1 alkalommal
3-szori mérés altal) 8580 esetben. Nem volt kizarhat6 1614 esetben. 3 alkalommal (3x3)
torténd mérés alapjan nem igazolhaté a hipertonia 1245 esetben, igazolhatd 216 esetben.
Ebbdl a részletes kivizsgalason megjelent csak 128 eset. Primer hipertonidsnak bizonyult 120
eset. A kérdés, hogy hany serdiildnek volt sziv ultrahang vizsgalata és hanynak volt
transcranialis dopler ultrahang vizsgélata? Ez valoszintileg 120 eset lehetett. J6 lenne ezt
vildgosan latni. Hasonl6 a helyzet a szérum nitrogénmonoxid ¢és az endothelin-1
vizsgalatokkal is.

Volt-e korrelacidé szamitas a vérnyomas értékek és a testsuly, a testtomeg, a testmagassag €s
az ¢életkor kozott nemek szerint?

Fontos adat, hogy az alacsony sziletési sulyu serdillok szisztolés vérnyomas értéke
szignifikdnsan magasabb volt, mint a normalis sziiletési sulytaké. Kérdés, hogy a valodi
korasziilottek esetében (38. gestacios hétnél elobb sziiletettek) volt-e ilyen szamitds, mert mas
a helyzet az idore sziiletett intrauterin sorvadt és a valddi korasziilottek esetében, mivel
kiilonb6zo a nephron szamuk.

45-46. 0.: a testmagassagra adott percentil értékekhez hasonléan megtaldlhatd a
testtomeg értékek Osszehasonlitdsa az amerikai fiatalokéval. Persze az amerikai populdcio
nem homogén.

49. : Mi lett a 216 hipertonias fiatalbol annak a 86-nak a sorsa, aki nem jelent meg az
elsd értesitésre? A 3 leany hipertonids esetében mi a bizonyitéka annak, hogy a hipertoniat az
oralis anticoncipiensek szedése okozta?

50. o.: Fontos megfigyelés, hogy a hipertoniasok testtomeg indexe 2.5 kg/m2-rel
meghaladta a normalisokét és a szérum natrium a kreatinin és a vércukor szignifikdnsan

magasabb volt a hipertonidsokban, mint a normotoénidsokban. Hasonlé képpen a hipertonidsok



szérum Osszkoleszterin és az LDL koleszterin értékei is szignifikdnsan magasabbak voltak,
mint a normotonidsokéi. Ezek mutattak-e korrelaciot a vérnyomassal?

A nitrogén monoxid a hipertonidsokban alacsony, a homocystein pedig magas. Volt-¢ eltérés
az oxidativ stresszre és az antioxiddns anyagokra vonatkozoan a hipertoniasok ¢és a
normotdonidsok kdzott?

Az LVMI vizsgalatokkal a septum ¢és a hats6 fal vastagsaga szignifikdnsan nagyobb
volt a hipertoniasokban, mint a normotoniasokban. A kérdésem ezzel kapcsolatban az, hogy a
hipertonia feltételezett kezelése utan ez mennyiben javult.

55. 0.: Az artéria carotis intima-media vastagsaga is nagyobb volt a hipertoniasokban.

57.0: Jo probanak bizonyult, hogy nyugalmi koriilmények kozott nem volt kiilonbség
az a. cerebri media véraramlasi sebességében a hipertoniasok és a normotoniasok kozott.
Hiperventillaciot kovetéen a hipertonidsok értéke szignifikansan magasabb lett, mint a
normotoniasoke.

21. tablazat: A hipertonias fiak egészségi allapotdra szignifikansan magasabb értéket
kapott mint a lanyokéra. Hogy jottek ki ezek a szamok?

22. tablazat: A hipertonids fiak szérum wurea, kreatinin ¢és hugysav értékei
szignifikdnsan magasabb, a HDL koleszterin pedig alacsonyabb volt, mint a lanyoké.
Kérdésem, hogy mi volt a helyzet a normotonias fiuk esetében?

A 24. tablazat szerint a hipertonias lanyok szamos laborértéke (glukdz, kreatinin,
koleszterin, LDL-koleszterin) szignifikinsan magasabb volt mint a normotonidsoké. A
kérdésem ezzel kapcsolatban az, hogy volt-e hasonl6 eltérés a hipertonids és normotonias fiak
kozott is?

Amig a 31. oldalon a 3. abrdban a szerzd azt mondja, hogy 216 esetben volt igazolhato
a hipertonia, akik koziil 128 beleegyezett a tovabbi vizsgalatba és hipertonidsnak bizonyult, a
69. oldalon azt olvashatjuk, hogy ABPM-mel 73 esetben nyert megerdsitést az igazolt vagy
manifest hipertonia. Az ellentmondds oka lehet, hogy az, hogy nem minden hipertonias
fiatalndl tortént ABPM vizsgalat?

Fontos megallapitds, hogy a plazma endothelin és a nitrogénmonoxid kozott
szignifikdnsan negativ valamint az endothelin és a szisztolés vérnyomas kozott szignifikansan
pozitiv korrelacié volt. A hipertonia leggyakoribb célszerv-karosodasai koziil kiemelkedd
jelentdségii a bal kamrai izomtomeg index €s az a.carotis communis felett mért intima-media
vastagsdg. Az a. cerebri media nyugalmi aramlasi sebessége a plazma NOx szinttel

szignifikdnsan negativ, a szérum endothelin 1 értékkel szignifikdnsan pozitiv korelaciot



mutatott. A fehérkopeny hipertonia és a manifesi hipertonia a szisztolés értékeiben
szignifikans kiilonbség volt, mig a diasztolés értékekben nem.

A fehérkopeny hipertonidsok vérnyomasa, testtomeg indexe, vércukor, koleszterin és
LDL-koleszterin értéke, nitrogén-monoxid és homocystein szintje s6t az a. carotis intima-
media vastagsaga valamint az a. cerebri médiaban észlelt vérataramlasi sebességek altalaban a
manifeszt hipertonidsok és a normotdnidsok kozott volt. A balkamrai izomtdmeg indexben
azonban nem volt szignifikans kiilonbség a fehérkdpeny hiperténidsok és a kontrollok kozott.
Jelentheti ez azt hogy a fehérkopeny hipertonia a valodi hipertonia kezdete?

Amikor a megbeszélésben a hipertonia etiopatogenezisét olvassuk felmeriil a kérdés,
hogy a 216 hipertoniasbol és az 1245 nem hipertoniasbol hany szazalék volt az obez illetve a
tulsulyos fiatal? Sajat vizsgalataink szerint a serdiilokori primer hipertonia nem mindig jar
egylitt tulsullyal illetve obesitassal. Az utobbiakban magas a szérum endothelin, mig a normal
sulyu hipertoniasokban nem. A normal testsuly hiperténidsokban az angiotenzin convertald
enzim aktivitds magas. Mennyi volt a renovascularis, a renoparenchymas tovabba az endokrin

eredetll esetek szama?

A fenti megjegyzések ¢és kérdések nem érintik a disszertacio lényegét. A disszertaciot

elfogadasra javaslom és az MTA doktori fokozat odaitélését tamogatom.

Uj megallapitasoknak fogadom el a kovetkezoket:

1. Kozép-Kelet Europaban elséként végeztek tobb mint 10000 15-18 éves fiatalt

érintd szlird vizsgalatot magas vérnyomas betegségre.

2. Eredményeiket Osszehasonlitottdk az Egyesiilt Allamokbeli serdiilék hasonld
adataival

3. Epidemiologiai adatokat gyiijtottek a cardiovascularis rizikd tényezdk serdiilékori
prevalencidjardl.

4. Ismételt eseti vérnyomas mérésekkel hipertonidsnak véleményezett fiatalok

esetében hazankban elsdként ABPM monitorozassal pontositottak a diagnozist.

S. Serdiilékori hipertonidban a nitrogén-monoxid és az endothelin-1 kozott negativ, a
nitrogén-monoxid és a vérnyomas értékek kozott negativ, az endothelin-1 ¢és a
vérnyomas értékek kozott pozitiv korrelaciot mutattak ki.

6. Serdiilékori hipertonidban kimutattdk az a. carotis intima-media megndvekedett

vastagsagat.



7. A bal kamrai izomtomeg index, intima-media vastagsdg potencidlisan szerepet
jatszd tényezOk koziil a szisztolés vérnyomas és a testtomegindex szerepe a
legkifejezettebbek. Az endothelin-1 koncentracié és a homocystein szint illetve az
intima-media vastagsag kozott szignifikans pozitiv korrelacio all fenn.

8. A serdiilékori hipertonidsok agyi arterioldinak reaktivitasa csokkent. A

cerebrovascularis reaktivitas fehérkdpeny hipertoniaban is karosodott.
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