VALASZ

Prof. Dr. Jermendy Gyoérgy egyetemi tanarnak, az MTA Doktoranak ,,A serdiil6kori hypertonia
jellegzetességei Magyarorszagon, kiilonos tekintettel a célszerv-karosodasokra” cim{i MTA doktori
értekezés birdlatara

Tisztelt Professzor Ur!

Mindenekel6tt szeretném megkdszonni Professzor Urnak, hogy szamos egyéb elfoglaltsdga mellett
elvallalta MTA Doktori értekezésem biralatat. Kiszondm, hogy munkamat alaposan attanulmanyozta.
K6szonom, hogy értekezésemet mind tartalmi, mind formai szempontbdl nyilvdnos vitdra
alkalmasnak tartotta és sikeres védés esetén az MTA doktora tudomdnyos fokozat odaitélését
javasolta.

Professzor Ur észrevételeire, kérdéseire az aldbbiakban vélaszolok:

1. A sajat kozlemények jegyzéke 32 in extenso publikaciét tartalmaz, feltiintetve az impakt
faktorokat. Feltiintetve szerepel 56 tovabbi kézlemény is. Ez utébbiak kézott szerepelnek nem
lektoralt lapok (Kardiologus, Tényeken Alapulé Orvoslas, Magyar Orvos), melyek emlitését talan
szerencsésebb lett volna mell6zni.

Az értekezést megalapozd 32 kozlemény mellett 56 tovabbi kozlemény szerepel a publikacids
listdban, melyek koziil 6sszesen 5 jelent meg a fent emlitett 3 lapban. Egyetértek a Birdldval, hogy
ezeket taldn szerencsésebb lett volna ezeket mell6zni a publikacids listdban. A publikaciods lista a
Magyar Tudomanyos Mdivek Tara (MTMT) kozponti attekintését kdvetben, az altaluk jévahagyott és
engedélyezett formaban tortént.

2. Formai észrevételek
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Birdlo észrevételével, igazdn sajnalatos, hogy a fed6lapon a hypertonia sz6 ,,i” betlvel szerepel.
Egyetértek a Birald észrevételével a disszertacié 33. oldaldn a szdveges részben helytelenil 4.
tablazat szerepel, mely helyesen 3. tablazat. A 118. oldalon helyesen a 37. abra szerepel. Egyetértek a
Birdld azon észrevételével, hogy az dnvérnyomadas-mérés helyett a vérnyomds-onellendrzés kifejezés
szerencsésebb lett volna.

3. Hogyan tortént az antropometriai adatok (testsuly, testmagassag, derékkorfogat, csipoméret)
mérése az osztalytermekben?

A kozépiskoldk orvosi rendeliben rendelkezésre allé testtomeg és testmagassag mérésére szolgalo
eszkozoket hasznaltuk az osztdlytermekben. Kénnyd, 3ltaldnos viseletben, cipé nélkil tortént a
mérés. Tardzast kovetben allomérleg segitségével 0,5 kg pontossaggal hataroztuk meg a testtomeget.



A testmagassag mérése az alldmérleg részét képezé mérballvany segitségével, 1 cm pontossaggal
tortént. A csipéméret és a derékméret meghatarozasa 150 cm hosszu, hajlékony centiméter
segitségével tortént. A derék keriiletét a derék legkeskenyebb részén, altaldban a koldok felett kb. 2-
2,5 cm-rel, mig a csipd kerlletét a fenék legszélesebb pontjan mértiik, a l[dbak zart alldsanal. A csip6
kertletét elosztva a derék keriletével kaptuk meg a csip6 / derék hanyadost. A méréseket szigorld
orvosok végezték, el6zetes kiképzést kdvetben.

4. A 24-6ras ABPM soran a nappali atlag kiszamitasanal a 10-20 6ra kozotti, az éjszakainal a 24-05
Ora kozotti méréseket vették figyelembe. A nemzetkozi referenciaértékeket bemutaté tablazatban
viszont kissé eltéré mérési tartamok szerepelnek (8-20 6ra és 0-6 6ra). Van-e ennek az eltérésnek
jelentdsége az adatok 6sszehasonlitasa soran?

Teljes biztonsdggal nem tudom kizadrni az eltérés lehetdségét, azonban - amennyiben fennall -
reményeim szerint ennek a mértéke kicsi. Az ABPM felhelyezése minden esetben reggel 8 érakor
tortént, ezért — a fehérkopeny jelenség kikiiszobolése érdekében — az elsé két dra mérési
eredményeit (8-10 dra koz6tt) nem vettik figyelembe az értékelésénél, igy a nappali atlagban a 10-
20 ora kozotti mérések szerepeltek. Megoldast jelenthetett volna az uUn. 27 6rds vérnyomas-
monitorozas (pld. reggel 8 6ratdl masnap reggel 11 6raig, mikor az els6 3 éra adatait nem veszik
figyelembe), melyre a vizsgalat szoros Utemezése és a korlatozott szamid ABPM miatt nem volt
lehet&ség. Az éjszakai periddust - szemben a nemzetkozi referencia értékekkel - 0-5 6ra és nem a 0-6
Ora kozotti eredményekre alapoztam. Részben a ,pilot vizsgdlat”, részben a vérnyomds-
monitorozasok napléi alapjan tisztazédott, hogy — elsGsorban a vidéki, bejard kézépiskoldsok — 6 éra
elé6tt felkelnek.

5. Tekinthetjiik-e a jel6lt vizsgalata soran a nappali, ill. éjszakai értékeket ébrenlét, ill. alvas alatti
értékeknek? Regisztraltak-e a vizsgalt egyének az ABPM napjan az ébrenlét és alvas kezdeténelk, ill.
végének id6pontjat?

Igen, egyértelm(ien az ébrenléti és az alvasi periddust kivantam tanulmanyozni. Az irodalom nappali
és éjszakai értékeket emlit, de valdéjdban szerencsésebb megnevezés az ébrenléti és az alvasi
periddus. Regisztralni kivantuk az ébrenlét és az alvds kezdetét és végét, azonban elsGsorban az
elalvas idejét illetéen szamos alkalommal csak korilbelili adatot kaptunk, ezért dontottiink a
,rovidebb” biztos ébrenléti és biztos alvasi periddus elemzése mellett.

6. Nem okozhat-e torzitast, hogy a 24 6ras ABPM vérnyomadsatlagokat feltehet6en minden mérési
eredményt felhasznalva allapitottak meg, a nappali és az éjszakai vérnyomasatlagokndl azonban
kilenc dranyi mérési eredményt nem hasznaltak?

A nappali vérnyomadsatlag 10 6ra mérési eredményeinek atlagan (10-20 éra), az éjszakai atlag pedig 5
Ora eredményein (0-5 dra) alapul, igy ezek sulyozott atlaga nem azonos a 24—06ras atlaggal. Egyrészt
fontosnak tartottuk a biztos ébrenléti, a biztos alvdssal jaré peridodus elemzését, mdsrészt a
fehérkopeny hatast is szerettik volna minimalizalni, ezért vdlasztottuk e megoldast. Fontosnak érzem
hangsulyozni, hogy a mérési eredmények értékelésénél (ABPM altal igazolt hypertonia, hatarérték
hypertonia, normotonia) a nappali és az éjszakai atlagokra (és nem a 24-6ras atlagra) alapoztunk.



7. Az életkor és a systolés vérnyomas kozotti korrelacio r értéke 0,059, a diastolésé 0,056 (p<0,01).
Hogyan itéli meg az ilyen jelleg(i statisztikai 0sszefiiggés bioldgiai relevanciajat a jelolt?

A kiilonbség bar statisztikailag szignifikans, (ennek oka a nagy elemszdm), de ez bioldgiai
relevanciaval nem bir.

8. A vérnyomast befolyasolé tényez6k hatasat tobbszoros regresszios modell segitségével
vizsgaltak. A 42. oldal szoveges részének helytallo-e a fogalmazasa, ha a 9. és a 10. abrat is
tekintjuk?

Egyetértek a Birdlé észrevételével: a szoveges részbe pontatlansdg illetve hiba csuszott. Helyesen: a
diastolés vérnyomast befolyasold tényezék kozil kiemelkedé a nem (relativ saly: 37,3%) és a
testtdmeg-index jelent&sége (relativ suly: 26,1%).

9. Milyen tovabbi tényezdkkel lehet szamolni elvileg a serdiil6k hypertonidjanak a kialakulasaban?

Az altalunk vizsgdlt 10 paraméter a systolés vérnyomadsértéket 28%-ban, a diastolést 18%-ban
magyarazta, mely tovabbi tényez6k fontos szerepére hivja fel a figyelmet. Minden bizonnyal
jelent6sek a genetikai tényezdk, illetve a kdrnyezeti (pszicho-szocialis, taplalkozasi, életmodbeli) és
foldrajzi tényez6k szerepe sem elhanyagolhaté.

10. A dohdnyzas és az alkoholfogyasztas bar csak igen kis mértékben, de nem pozitiv (vérnyomast
noveld) befolyasolo tényez6 az abrak szerint. Mi lehet ennek a magyarazata?

Modelliinkben a dohanyzas relativ sulya -1,8% illetve -2,7%, az alkoholfogyasztasé -0,8% és -0,6%
volt. Megitélésem szerint e kilénbség klinikai jelent6séggel nem bird eltérés, vagyis nem vonhaté le
belGle olyan kovetkeztetés, hogy ha igen kis mértékben is, de a vérnyomast kedvezéen befolyasold
tényezével allunk szemben.

Az a tény, hogy ebben az életkorban az dohdnyzas és az alkoholfogyasztas még nem néveli a
vérnyomast részben a rovid expozicidés idGvel, részben e kdros szenvedélyek mérsékelt voltaval
magyarazhatd. Vizsgalatunk idépontjaban jellemzGen 1-2 éve dohanyoztak a fiatalok, és ,csak” heti
rendszerességgel (hétvégeken) fogyasztottak alkoholt.

11. A hypertoniasnak bizonyult és klinikai vizsgalatban részt vevé 120 f6 mellé random médon
valasztottak normotdnids 60 serdiil6t. A 13. tablazatbdl kideriil, hogy a két csoport kozétt az
életkort tekintve szignifikans kiilonbség (p<0,001) adddott, bar az eltérés szamszeriien nem tul
nagy. Nem lett volna célszeriibb random mddon, de életkorhoz illesztve kontrollcsoportot
valasztani — miutan az életkornak a vérnyomas alakulasaban komoly szerepe van?

A 120 hypertonias fiatal atlagéletkora 0,6 évvel (kb. 7 honap) meghaladta az 59 normotdnias
kontroll-csoport életkorat. A normotdnids kontroll-csoport kivalasztasa soran tekintettel voltunk az
életkor szerinti illesztésre, ugyanakkor a ,,megjelentek” minimalisan, de statisztikailag szignifikansan
fiatalabbak voltak. A normoténidsok megjelenési aranya alacsonyabb volt, ami azzal magyarazhatd,
hogy az egészséges fiataloknal orvos-szakmai szempontok nem tamasztottdk ald a vizsgdlatok
szlikségességét.

Tekintettel arra, hogy sajat munkdnkban a 15-18 éves korosztalyban az életkor és a systolés illetve
diastolés vérnyomas kozott klinikailag jelent6s korrelaciét nem észleltiink (r=0,059 illetve r=0,056),



ezért Ugy gondolom, hogy a két csoport atlagéletkordban mutatkozé bé félévnyi kilonbség tovabbi
eredményeinket és az azokbdl levont kdvetkeztetéseket érdemben nem befolyasolja.

12. Az ACE gén polimorfizmus vizsgalata és a szovédmények oOsszefiiggésének analizaldsa az
esetszam miatt nem képezi az értekezés erGs részét. (A kérdés érdemben nem tanulmanyozhaté —
ahogy ezt a jel6lt egyébként meg is jegyzi a megbeszélés részben).

A Biralé észrevételével maximdlisan egyetértek. Munkank soran valamennyi elérhet6 hypertonids
fiatalnal végeztiink ACE gén polimorfizmus vizsgalatat. A 120 primer hypertonias serdiil§ nemzetkdzi
viszonylatban is figyelemreméltéd esetszam, azonban kell6 statisztikai er6 hianyaban az allél
gyakorisag és a célszerv-kdrosodasok kozotti kapcsolatdnak tanulmdnyozdsa soran érdemi
kovetkeztetések nem vonhatdk le.

Végezetiil még egyszer kdszoném Jermendy Gyorgy Professzor Urnak, hogy elvéllalta doktori
értekezésem birdlatat. Kosz6nom, hogy alaposan attekintette munkamat, k6szon6m észrevételeit
kérdéseit. K6szonom elismer6 szavait, hogy értekezésemet nyilvanos vitara alkalmasnak tartja és
sikeres védés esetén az MTA doktori tudomdanyos fokozat odaitélését javasolta.
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Debrecen, 2014. februar 19. Dr. Pall Dénes



