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ROVIDITESEK JEGYZEKE

AAMI: Orvosi MUszerfejleszt6 Tarsasag (Association for the Advancement of Medical

Instrumentation)

ABPM: ambuldns vérnyomds monitorozas (Ambulatory Blood Pressure Monitoring)
ADMA: aszimmetrikus dimetylarginin

ACE: angiotensin-konvertalé-enzim

ACMV: aramldsi sebesség az arteria cerebri medidban (arteria cerebri media velocity)
BH: |égzés visszatartds (breath holding)

BHS: Brit Hypertonia Tarsasag (British Hypertension Society)

BMI: testtomeg index (body mass index)

CO,: széndioxid

CVR: cerebrovascularis reaktivitas

DEOEC: Debreceni Egyetem Orvos- és Egészségtudomanyi Centrum

DHS: Debrecen Hypertension Study

DNS: dezoxiribonukleinsav

EKG: elektrokardiogram

ET-1: endothelin-1

HBI: hyperbarias impact

HDL: magas denzitdsu lipoprotein (high density lipoprotein)

HI: hypertonias idSindex

HV: hyperventillatio (hyperventillation)

HYP: igazolt hypertonia
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IMT: intima-media vastagsag (intima media thickness)
LDL: alacsony denzitdsu lipoprotein (low density lipoprotein)
LVMI: bal kamrai izomtomeg index (left ventricular mass index)
MAU: microalbuminuria
MESA: Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis
NHANES-3: National Health and Nutrition Examination Survey 3
NS: nem szignifikdns
NO: hatdastanilag aktiv nitrogén-monoxid
NO,: plazma nitrogén-monoxid (NO,=NO,+NQOs)
NOS: nitrogén-monoxid-szintetaz
NT: normotonia
P: pulzusszam
PC: percentilis
PCR: polimerdz lancreakcié (polymerase chain reaction)
PET: pozitron-emissziés tomografia
PWV: pulzushulldm terjedési sebesség (pulse wave velocity)
RR: vérnyomas
SD: standard deviacio, szdrds
SPECT: single photon emission computed tomography
TCD: transcranialis Doppler
WCH: fehérképeny hypertonia (white coat hypertension)

WHO: Egészségligyi Vilagszervezet (World Health Organization)



dc_646_12

I. BEVEZETES

Az Egészségligyi Vilagszervezet (WHO) adatai szerint az 6ssz-haldlozas kozel 30 %-at,
évente tobb mint 17 millié ember halalat okozzak a sziv- és érrendszeri betegségek (1). Az
el6rejelzések szerint ez a szam fokozatosan emelkedik, 2030-ra meg fogja haladni a 23 milliét
(2). Mig korabban a keringési rendszer betegségei elsGsorban a fejlett orszagokban élGket
érintették, 2010-re mar a fejl6d6 orszdgokban is vezet6 egészségligyi problémava valtak.
Hazankban a haladlesetek tébb mint 50 szazaléka sziv- és érrendszeri eredetd (3).

Tekintettel a cardio- és cerebrovascularis betegségek és a hattérben 3&lld
atherosclerosis jelentéségére, a prevencid korunk egyik legfontosabb népegészségiigyi
feladata. A magasvérnyomas-betegség az atherosclerosis egyik legfontosabb, fliggetlen
rizikofaktora (4). A primer prevencié mellett donté fontossdgu a betegség minél korabbi
diagnosztizaldsa, az érintettek gondozasa, kovetése, a megfelel6 nem-gydgyszeres illetve
gyogyszeres kezelés alkalmazasa.

A hypertonia - definicid szerint - az az emelkedett vérnyomas, mely hosszu ideig
fennall, és noveli a kovetkezményes cardiovascularis betegségek szamat, ugyanakkor a
kezelésébdl szarmazd elényok meghaladjak a kezelés elmaradasaval jard veszélyeket és
koltségeket. A felnGttkori hypertonia el6forduldsi gyakorisdga mind Eurdpaban, mind
Amerikaban magas: életkortdl, nemtdl és foldrajzi helyzettdl fliggben 15-45% kozott valtozik
(5). Az atlagos vérnyomasérték a kor el6rehaladtaval né, igy a hypertonia az id&sebb
populaciéban gyakoribb. A 18-35 évesek kozott a magasvérnyomas-betegség el6fordulasi
gyakorisaga 10% alatti, 50-59 év k6z6tt megkdzeliti az 50%-ot, mig a 70 év feletti életkorban
a 65%-ot is meghaladja (6).

1.1. A SERDULOKORI HYPERTONIA
1.1.1. A serdiil6kori hypertonia epidemioldgidja, kapcsolata a feln6tt hypertoniaval

Az elmult két évtized epidemioldgiai vizsgalatai alapjan ismertté valt, hogy bar a
cardiovascularis megbetegedések klinikai megjelenése dontéen a felnétt korra tehetd, a
primer hypertonia, vagy akar a coronaria betegség is gyakran serdiil6korban kezdédik (7). A
kiilonbo6z6 vizsgalatokban a serdllékori hypertonia prevalencidja 0,4-17,3% kozotti (8, 9). Ez
a lényeges eltérés az ismert foldrajzi- és etnikai kiilonbségek mellett részben a nem egységes
vizsgalati médszereknek, illetve diagnosztikai kritériumoknak kdszonhet6 (10, 11). A 2004-

ben publikalt amerikai ajanlas alapjan a serdil6kori magasvérnyomas-betegség el6fordulasi

6
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gyakorisaga 1-1,5% (12), mig mdsok 1-4,5%-ot allapitottak meg (13). A 2009-ben megjelent
eurdpai Utmutatd is hangsuilyozza a novekvd gyakorisagot (14), és megemliti, hogy a
serdil6kori hypertonia gyakran nem keriil felismerésre (15).

Mig feln6tteknél a normalis és a koros vérnyomdsérték hatdra definicid szerint
konstans, 18 év alattiak esetében ez az érték az életkorral valtozik. Ebben az életperiddusban
a serdil6ket a novekedés és a maturacio jellemzi, mely valtozasok raadasul a két nem esetén
nem egyforma mértékben, illetve itemben kdvetkeznek be, igy a két nem kozott a normalis
és a koéros vérnyomas értékek is kiilonbozhetnek. Serdil6korban - a gyermekkorhoz
hasonléan - az érvényben 1évé nemzetkozi és hazai ajanlasok epidemioldgiai definicidt
alkalmaznak a normalis és a kdérosan emelkedett vérnyomas meghatdrozdsanal (14). Az
utobbi két évtizedben végzett vizsgalatok a gyerekek és a serdil6k atlagos
vérnyomasértékének emelkedését regisztraltak. Az emelkedd vérnyomadsértékek hatterében
elsGsorban az obesitas egyre gyakoribba valasa allhat (16).

A serdlil6korban észlelt vérnyomasértékek fontossagat és a bel6le levonhaté
kovetkeztetéseket nagymértékben meghatdrozza az, hogy milyen 6sszefliggés all fenn a
fiatalkori és a feln6ttkori vérnyomadsértékek kozott (17). A fiatalkori hypertonia
ellenérzésének és kezelésének jelent6ségét a kés6bbiekben a kezelés nélkil varhaté
vérnyomas alakuldsa szabja meg. Serdiil6k egy év kilonbséggel mért vérnyomasa kozott a
korreldciés koefficiens (r) a systolés értéknél 0,62, a diastolés értéknél 0,4 volt (18). Mas
vizsgalok a kiindulasi vérnyomds prediktiv értékét - a 4 évvel kés6bbi vérnyomasra
vonatkozdan - 50%-nak véleményezték, mely érték ismételt mérésekkel, hosszu kovetéssel
és standardizdlassal tovabb ndvelhet6 (19). A vérnyomasértékek variancidja az életkor
novekedésével csokken (20), ezért a serdilSkori vérnyomasértékbsl levonhaté
kovetkeztetések megbizhatdbbak, mint a gyermekkori vérnyomas és a késébbi tenzid kozotti
Osszefliggés. Hazankban a fiatalkort érinté egyetlen epidemioldgiai vizsgalatot Torok és
mtsai végezték, akik 12-13 éves iskolasokat vizsgdltak, és jé korrelaciét észleltek a kezdeti és
a 4 évvel késb6bbi vérnyomasértékek kozott (21).

Osszefoglaléan megallapithatd, hogy a fiatal- és a feln8ttkori hypertonia kapcsolatat a
ytracking” jelenség szemlélteti: a gyermek- vagy serdil6korban magasabb vérnyomas-
percentilisbe es6k a ndvekedés és fejlédés soran is altaldban e tartomanyban maradnak. J6

kozelitéssel megjésolhatd, hogy ki tartozik késébb a fokozott rizikdju populdcidba, vagyis a
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serdil6kori vérnyomasértékek prediktivek a felnSttkori magas vérnyomas vonatkozasaban

(22, 23).

1.1.2. A vérnyomas mérése, az értékelésnél figyelembe vett tényez6k

Irdnyadd tarsasagok (24, 25, 26) egybehangzd ajanldsa szerint 3 évnél id&sebb
korban, évente egy alkalommal, szlirés jelleggel, vérnyomdsmérés javasolt. A tenzid
ellenbrzése a serdll6k rutin vizsgdlatanak részévé valt (24). A mérést tobb alkalommal
szlikséges megismételni ahhoz, hogy érdemi megfigyelést tehessiink, és azokbdl a megfelel6
kovetkeztetéseket vonjuk le (12, 24). A vérnyomasmérés korilményei és technikdja egyrészt
abbdl a szempontbdl is meghatarozdéak, hogy sikeril-e id6ben felderiteni a serdil6kori
magasvérnyomas-betegséget, masrészt csak a biztosan hypertonidsokat tekintsiik betegnek.
A fiatalok vérnyomdsanak mérése és az eredmény interpretdlasa kilonos koriltekintést
igényel, mivel (a) a kiilonb6z6 karkorfogat miatt eltéré szélességli mandzsetta sziikséges, (b)
fesziiltség, idegesség esetén az eredményekbdl kovetkeztetés levonasa nem lehetséges, (c) a
vérnyomas a novekedéssel és a fejlédéssel parhuzamosan valtozik. A vérnyomdasmeérés soran
kiemelked6 jelent6ségl a standard nyugalmi korilmény, a validalt vérnyomdasmérdék, az
ismételt vérnyomdasmeérések (27).

A korai epidemioldgiai vizsgalatokban alkalmanként minddssze egyszer tortént
vérnyomasmeérés. Az utdbbi években a néhdany perc kiilonbséggel kivitelezett harom mérés
valt elfogadottd, melynek atlagat tekintjuk az aktualis vérnyomas értéknek. A
vérnyomasmérések  hagyomanyos arany-standardjanak tekinthet6 ~modszere a
manométerrel, auscultatios Uton toérténd vérnyomasmérés volt. Az utdbbi években az
automata, digitdlis, oszcillometrias elven mikodé vérnyomdsmérGk széles korben
elterjedtek. Az oszcillometrias készllékek tokéletesedésével a két technika kozott észlelt
mérési kilonbségek eltlintek. Ezen készilékek el6nye, hogy haszndlatuk egyszerl, ezért
alkalmazasuk, kilonésen otthoni vérnyomasmérésre és szlrbvizsgalat céljabdl,
egyértelmlen ajanlott. Az Ujabb moddszer kikiszoboli a vérnyomasmérd személy altal
elkovethet6 hibat, ugyanakkor a késziilék hitelesitése és gyakori validalasa elengedhetetlen.
Az Eurdpai Hypertonia Tarsasag (ESH) allasfoglalasaban egyértelm(ien meghatarozza, hogy a
szamos oszcillometrias elven m(ikod6é vérnyomdasméré kozil melyek felelnek meg a fenti

kritériumoknak, vagyis melyek rutinszer( hasznalata javasolt (28, 29).
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Az oszcillometrids elven és az intraartérids uton mért vérnyomast dsszehasonlitva
nagyon jo korrelaciot (systolés r=0,99, diastolés r=0,97) észleltek (30). A higanyos és az
oszcillometrias moddszert 6sszehasonlitva, a mérési eredmények kozotti kilonbséget svéd
szerz6k ugy a systolés, mint a diastolés értéknél 1 Hgmm-nél kevesebbnek észlelték (31).
Fentiek alapjan a két mddszer mind gyermekeken, mind feln6tteken, a systolés és a diastolés
vérnyomas vonatkozasaban egymassal helyettesithetd.

A serdul6k eltérd bioldgiai fejlettségének kdszonhetéen a két nem vérnyomdsdnak
normalértékei kilonbozhetnek. Epidemiolégiai vizsgalatok eddigi tanusdga szerint a
serdiil6kori vérnyomast meghatarozé legfontosabb tényezé a testméret. A normdlis
vérnyomas az életkor (32) illetve a testmagassag (25) novekedésével fizioldgiasan emelkedik,
a novekedéssel parhuzamosan a koéros értékek is magasabba valnak. A fiatalok kilonb6z6
novekedési liteme miatt - az életkor és a nem figyelembevétele mellett - a testmagassag
szamitdsba vétele pontosabb klasszifikacidot tesz lehetévé. Azonos nem, életkor és
testmagassag esetén a testsuly tovabbi mddosité szerepet jatszik. JAl ismert, hogy a testsuly
egyértelmd pozitiv korreldciéban all a vérnyomassal. Ez az 0sszefliggés feltételezhetbleg oki
eredet(, vagyis a testsulytobblet jatszik szerepet a magasabb vérnyomasértékekben (25). Ezt
figyelembe véve a serdil6kori vérnyomds normalértékeinek, percentilis gorbéinek
meghatdrozasahoz korra, nemre és testmagassagra bontott alcsoportok Ilétrehozdsa
sziikséges.

Mivel a vérnyomas folyamatosan valtozé paraméter, a normalis és a kéros kozotti
hatdr meghuzasa mesterséges. A hypertonia a normalistdl vald kvantitativ (és nem kvalitativ)
eltérés, tehat nem vonhaté éles hatdr az élettani és a kéros vérnyomasérték kozé (33). A
klinikai gyakorlat szempontjabdl elengedhetetlen az ,,egészségestdl vald eltérés” definialasa.
Serdiléknél a gyermekkorhoz hasonldéan epidemiolégiai definiciot alkalmazunk: az atlag
+2SD (szo6ras) feletti vérnyomas tekinthet6 hypertonianak.

A vérnyomds abban az esetben normalis, ha 10 perc nyugalmat koévet6en, 5 perc
kiilonbséggel elvégzett 3 mérés atlaga (sem a systolés, sem a diastolés érték
vonatkozasaban) nem haladja meg a nem, az életkor és a testmagassag alapjan bontott
alcsoport 90 percentilis értékét. Amennyiben a fiatal systolés és/vagy diastolés vérnyomasa
meghaladja azt, tovabbi ellen6rz6 mérések szlikségesek. Serdil6kori hypertoniat a jelenleg is
érvényben levé nemzetkozi (14) és hazai (34) ajanlas alapjan akkor diagnosztizdlunk, ha

legaldbb harom, kilonb6z6 id6pontban észlelt 3-3 vérnyomasmérés atlagos eredménye

9



dc_646_12

meghaladja a korra, nemre és testmagassagra jellemz6 érték 95 percentilis értékét.
Amennyiben a systolés és a diastolés vérnyomads két kiilonb6z6 csoportba tartozik, akkor a
teend6k meghatdrozasdhoz a fiatalt a sulyosabb kategéridba kell sorolnunk. A 95-99
percentilis + 5 Hgmm kozott szignifikdns, mig 99 percentilis + 5 Hgmm feletti érték esetén
sulyos hypertoniardl beszéliink (8, 35). Magas normalis érték akkor all fenn, ha a systolés
és/vagy a diastolés vérnyomas érték 90-95 percentilis kozott van, vagy meghaladja a 120/80
Hgmm feletti értékeket (14).

Az 1996-ban megjelent ajanldas - mely tobb mint 61.000 gyermek és serdilé
vérnyomdsat elemezte - dsszefoglalta a 10 legfontosabb, az Egyesiilt Allamokban késziilt
epidemioldgiai vizsgalat eredményét (25). Ez az adott életkor, nem és testmagassag esetén
tartalmazta a 90 és 95 percentilis vérnyomasértékeket. A vizsgalatok az 1970-es — 80-as
években torténtek. Az adatok legfébb kritikajat az jelenti, hogy mivel a korai vizsgalatokban
minddssze egy alkalommal tortént vérnyomdsmeérés, ezért valamennyi késébbi vizsgdlatban
is csak az els6 mérési eredményt vették figyelembe. Masrészt csak a vizsgalatban részt
vettek 56%-a tartozott a kaukdzusi rasszhoz. Fentiek felvetik annak a lehet6ségét, hogy az
évtizedekkel korabbi, egy mérésen alapuld, csak részben kaukazusi fiataloktdl nyert
vérnyomasadatok nem feltétlenll adaptalhatdék a XXI. szdzad hazai serdil8ire. A sajat
normalértékek meghatdrozdsa részben a hazai referencia értékek megalkotasa, részben a

serdiil6kori hypertonia prevalencidjanak meghatarozdsa szempontjabdl is elengedhetetlen.

1.1.3. Teend6k serdiil6kori hypertoniaban

Amennyiben rendelkezésre allnak a serdilékori vérnyomasértékek - korra, nemre és
testmagassagra bontott - normadlis és kéros percentilis értékei, akkor megdllapithatd, hogy
egy adott fiatal vérnyomadsa az alcsoport milyen percentilisének felel meg. Ha az ismételt
mérések atlaga meghaladja a 95 percentilis értéket, akkor felallithaté a serdilSkori
hypertonia diagndzisa és sziikséges az aethiopathogenesis tisztdzdsa. Secundaer hypertonia
esetén a kivaltd ok tisztdzdsa nagy jelent6ségl. Ez a forma 10 éves kor alatt gyakoribb.
Id6sebb életkorban dont6en primer formdval taldlkozunk (14), mikor is — a felnSttekhez
hasonléan — a rizikofaktorok, a tarsbetegségek és a célszerv-kdrosoddsok felmérése
nélkilozhetetlen. A rizikéfaktorok koziil a pozitiv csaladi anamnézis, a testsulytobblet, a
dohanyzds, a szénhidrat- és zsiranyagcsere eltérés meghatarozé jelent6ségl. Feln6ttkori

hypertonidhoz hasonldéan a célszerv-kdrosodasok tanulmanyozasa soran a bal kamra
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izomtomeg indexének, az arteria carotis intima-media vastagsaganak a meghatdrozasa,

valamint a retinopathia és a microalbuminuria vizsgalata javasolt.

1.1.4. Az ABPM szerepe, a fehérkopeny hypertonia jelentsége

A serdil6kori hypertoniaval kapcsolatos aktudlis eurdpai ajanlds a magasvérnyomas-
betegség diagndzisanak a feldllitdsdahoz nem koveteli meg ABPM végzését (14), ugyanakkor
egyre tobb kozlemény hasznosnak tartja és javasolja azt (36, 37). Az ABPM jelentGségét
aldhuzza, hogy csak segitségével kiilonithetd el teljes biztonsaggal a fehérkdpeny hypertonia,
vagyis az az dallapot, mikor a rendelSi konzekvensen emelkedett értékekkel szemben a 24-
Ords vérnyomas-monitorozas normadlis értéket mutat. Nagy populacidt érinté nemzetkozi
vizsgalatrél elsé alkalommal 1991-ben szdmoltak be Portman és munkatarsai (38). Harom
évvel kés6bb magyarorszadgi egészséges, hypertonias és ismert vesebeteg fiatalok ABPM
eredményei jelentek meg. Ebben Reusz és munkatadrsai hangsulyoztak, hogy csokkent
napszaki ingadozas gyakrabban észlelhet6 veseeredetli hypertonia esetén, illetve vese
transzplantaciot kovetéen (39).

A feln6tteknél az ajanldasnak megfelel6en elvégzett vérnyomdsmérések mellett a
rendel6i kornyezetben észlelt hypertoniasok mintegy 20 %-a fehérkdpeny hypertonids (WCH
— white coat hypertension), mely arany az életkorral ndvekszik (40). Tizéves kovetés sordn a
kezdetben fehérképeny hypertonidasok 42,6%-a magasvérnyomas-beteggé valt, mig
normotoniasok esetén ez minddssze 18,2% volt (41). Az utébbi évtizedekben deriilt arra
fény, hogy ez a jelenség a normotonidhoz képest emelkedett kockdazattal jaré allapot. A
kilénb6z6 tanulmanyok cardiovascularis rizikéfaktorok (koleszterin, triglicerid, glikoz)
emelkedett szintjét észlelték fehérképeny hypertonia esetén. FelnStt korban a hypertonia
altal okozott célszerv-karosodasok koziil a vizsgalatok tobbségében pozitiv 6sszefliggést
észleltek a WCH és a bal kamra hyperthrophia, a bal kamrai izomtomeg (42, 43) valamint a
carotis intima-media vastagsag kozott (44, 45). Serdul6kben ilyen jellegl vizsgdlatok
korabban nem torténtek.

A WCH el6fordulasi gyakorisaga serdiil6k kdrében - az eltér6 kritériumok és mddszerek
miatt - igen eltérd: 1-41% kozotti (14). A nemzetkdzi ajanlasok egységesitése kikliszoboli a
kordbban észlelheté hibakat. A gyermek- és serdiil6kori manifeszt hypertonia névekvé
gyakorisaga mellett novekszik a magas-normalis vérnyomasuak és a fehérkopeny

hypertoniasok aranya is.
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Szamos vizsgdlat mar serdiil6korban is igazolta a kapcsolatot a WCH - melynek
hatterében leginkdbb a koéros szimpatikus idegrendszeri reguldcié all - és az endothel
dysfunctio illetve az érfali merevség (artérias stiffness) kozott (46). Ez az allapot - mar az élet
els6 évtizedeiben is — bizonyitottan gyorsitja az atherosclerosis folyamatat. A fehérkdpeny-
hypertonids serdilék kozott tobb vizsgalatban pozitiv korrelaciot taldltak a bal kamrai
izomtomeggel, ugyanakkor a vizsgalatok tobbségében egyértelm( bal kamra hypertrophia

még nem volt kimutathatd (47, 48).

1.2. A HYPERTONIA PATHOMECHANIZMUSABAN SZEREPET JATSZO TENYEZOK
1.2.1. Nitrogén monoxid - endothelin rendszer

A nitrogén-monoxid - endothelin rendszerben tobbsz6rds, egymast serkenté és gatld
hatdsok figyelhet6k meg, melyek arra utalnak, hogy egészséges, nem hypertonias
személyekben a két endothelialis faktor kozott egyensulyi dllapot all fenn, amely a
vasodilatativ és a vasoconstrictiv ingerek egymast ellensulyozd hatasaval jellemezheté.
Egészséges emberben a folyamatosan termel6d6 bazdlis nitrogén-monoxid (NO) hatdrozza
meg alapvet6en az erek tonusat (49).

Az atherosclerosis folyamatdnak egyik kezd6 |épése az endothel funkcio
egyensulyanak a felboruldsa, az endothelium-fliggd relaxacié zavara és a vasoconstrictids
folyamatok tulsulyba kerilése (49). Jelen ismereteink alapjan hypertonidban az egyensuly
felboruldsdhoz els6dlegesen hozzajaruld tényez6k koziil a harom legfontosabb
pathomechanizmus az NO szintézis zavara, a bioldgiai aktivitds csokkenése / fokozott
degradacid és az NO termelést befolyasolé egyéb faktorok szerepe. A nitrogén-monoxidon
kiviil szamos egyéb molekula befolydsolja a nyugalmi téonust, melyek koézil kiemelked6
jelent&ségli az erds vasoconstrictor potenciallal biré endothelin (50).

Igazolt, hogy a hypertonia mellett az atherosclerosis egyéb rizikéfaktorai is okoznak
endothelium-fligg6 relaxacids zavart, mely hatasok az atherosclerosis kialakulasa és annak
tovabbi progresszidja szempontjabdl additiv jellegliek (51). A rizikéfaktorok hatékony
kezelésével az endothelium funkcidja javithatd, a cardiovascularis mortalitas csokkentheté
(52).

Feln6tt hypertonidsokon bizonyitott a nitrogén-monoxid szint csokkenése és az

endothelin-1 koncentracié novekedése (53). Az irodalmat attekintve nem taldltunk adatot
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arra vonatkozdan, hogy a serdulékori primer hypertonia kialakuldsdban és fenntartasaban

milyen szerepik van a fenti tényez6knek.

1.2.2. Szérum homocystein szint

Evtizedek 6ta ismert a magas homocystein szint és az atherosclerosis kozotti
Osszefliggés (54). A fokozott cardiovascularis rizikdt alapvet6en két - egymdssal 6sszefliggd,
egymastol élesen el nem hatarolhatd - mechanizmussal magyardzzak. Egyrészt a szérum
homocystein okozta vérnyomas-emelkedés, masrészt az érfalra kifejtett karosité hatas
jatszik szerepet, mely utébbi két Uton valdsulhat meg. Az egyik mechanizmus az ugynevezett
oxidativ stressz hipotézis: az emelkedett szérum homocystein szint gatolja az NO szintézist,
illetve csokkenti az NO elérhetGséget, igy jarulva hozza a simaizomsejt proliferdcidohoz és az
intima-media hyperplasidhoz. A masik feltételezett Utvonal az aszimmetrikus dimetilarginin -
mely a nitrogén-monoxid szintetdz (NOS) rendszer endogén inhibitora - szintjének novelése.
Mindkét Utvonalra jellemz8, hogy az NO/endothelin egyensuly megbomlik, megvaltozik a
vasodilatatio/vasoconstrictio egyensulya, és ezaltal fokozddik az erek remodellingje (55).

Bar a magas szérum homocystein szint és az atherosclerosis kozotti kapcsolat
egyértelmd, ugyanakkor klinikai vizsgalatokban a szérum homocystein szint szignifikans
csokkentése ellenére sem sikerilt mérsékelni a cardiovascularis végpontok gyakorisagat (56,

57).

1.2.3. ACE gén polimorfizmus

Az angiotensin-konvertal6-enzim (ACE) génjének insertio/deletio polimorfizmusa
erGsen Osszefligg a kering6 és a szoveti ACE szinttel, mely az angiotensin Il. befolyasolasan
keresztiil jelent6s hatdssal birhat egyrészt a vérnyomasra, masrészt a célszerv-karosodasok
kialakulasara (58). Az irodalmi adatok nem egységesek az ACE gén DD allélje és a hypertonia,
illetve a kovetkezményesen kialakuld bal kamra hypertrophia és intima-media vastagsag

vonatkozasaban.

1.3. HYPERTONIA ES CELSZERV-KAROSODASOK
1.3.1. Bal kamrai izomtomeg index
A magasvérnyomas-betegség okozta cardialis kdrosoddsok jelent6sége mind klinikai,

mind prognosztikai szempontbdl jelentds. A tartdsan fenndllé magas vérnyomas karosan
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befolyasolja a bal pitvar és kamra szerkezetét és a coronaridk perfuzidjat. Feln6tteknél a bal
kamra hypertrophia a cardiovascularis mortalitas és morbiditas egyik leger6sebb, fliggetlen
rizikdfaktora mind a teljes populacidban (59) mind hypertoniasoknal (60).

Echokardiogréfia segitségével kiszamithatdé a bal kamra izomtémege (61). Az elmult
években végzett vizsgalatok bizonyitottak, hogy a betegség korai, még tiinetmentes
szakaban is kimutathatd szubklinikus szervkdrosodas: a normotonias kontrollokhoz képest

emelkedett vérnyomdsnal a LVMI is nagyobbnak bizonyult (62).

1.3.2. Arteria carotis communis intima-media vastagsaga

Az atherosclerosis folyamatdnak el6rehaladtaval az érfalban szamos, jelentds részben
ismert, de tovabbra is intenziven kutatott folyamat zajlik. A subendothelium megvastagodik,
melyet ultrahang vizsgdlattal az intima-media vastagsaganak (IMT: intima media thickness)
mérésével szamszerUsiteni lehet. Az arteria carotis IMT névekedése az egyik legkorabban
kimutathatd elvdltozds, id6ben megel6zi az atheroscleroticus plakkok, illetve a stenosisok
kialakuldsat, tehat — amennyiben izoldltan van jelen - szubklinikus célszerv-kdrosodasnak
tekinthetd (63, 64). A carotis IMT bizonyitottan korreldl a coronaria elvaltozasok meglétével,
el6rejelzi a haldlos és nem-halalos cerebro- és cardiovascularis események bekodvetkeztét,
mely Osszefliggés a hagyomdanyos rizikéfaktorokkal torténd korrigalas utan is szignifikans (63,

64).

1.3.3. A cerebrovascularis reaktivitas

Az agyi ereket érint6 betegségek kiemelkedd fontossaguak, ezért az agyi erek
allapotdra, valamint a vérataramlas vizsgalatara hasznalhaté eljarasok kiilonos jelentdséggel
birnak. A transcranialis Doppler ultrahang vizsgalatot - a csontos koponya okozta technikai
akadaly miatt - el6szor Gjsziilotteknél alkalmaztak sikeresen. A felnGttek vizsgalatara
alkalmas, temporalis csontablakot kihasznalé eljaras lehet6vé tette a bazdlis agyi artériak
vizsgalatat (65). A mddszer a vizsgalhatd érszakaszokon alkalmas az érsziikilettel, occlusidval
vagy vasospasmussal jard allapotok kimutatdsdara, a collateralis keringés és a revascularisatio
megitélésére (66).

A transcranialis Doppler a kozépnagy erek tanulmdnyozdsa mellett az agy
rezisztencia-arterioldiban bekdvetkez6 gyors valtozdsok kimutatasara is alkalmas. Az egyik

dinamikus vizsgalat az Uugynevezett |égzés-visszatartasos teszt, amikor az emelkedd
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széndioxid szint miatt az arterioldkban vasodilatatio megy végbe, és ez altal a vizsgdlhatd
kozépnagy erekben megndvekszik a vérataramlas sebessége. Fentiekkel szemben
hyperventillatiot kdvetGen a hypocapnia valamint a hyperoxia vasoconstrictiot eredményez.
A légzés-visszatartdsos és a hyperventillatids teszt alkalmas az agyi arterioldk funkciéjanak
(autoregulacio és metabolikus regulacié) tanulmanyozasara (67, 68).

Hosszu tdvon a csokkent cerebrovascularis reaktivitas jelent6sége nagy, mivel a
karosodott valaszkészségli betegekben az ischaemids agyi karosoddsok kialakulasanak
valdszinlisége nagyobb (69). A vazoreaktivitas tesztek igazoltak, hogy az agyi arteriolak
magasvérnyomas-betegség miatt karosodott reakcidkészsége megfelel6 antihypertenziv

kezelés mellett normalizalddhat (70).
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Il. A TEMAVALASZTAS INDOKLASA, CELKITUZESEK

Magyarorszag 15-18 éves korosztalyat érint6, populacid-alapu, reprezentativ vizsgalat
a vérnyomas normalis és kdros értékeit valamint a magasvérnyomds-betegség prevalenciajat
illetéen, az értekezésben bemutatott vizsgalatsorozatot megel6z6en nem tortént. A jelenleg
érvényben levs - a hazai orvosok szamara elérhet6 - amerikai ajanlas (12, 24) vérnyomas
nomogramjai 1976 és 1991 kozott végzett 10, Egyesiilt Allamokban elvégzett epidemioldgiai
vizsgalat adataibdl szarmaznak. Tekintettel a hazai és a kdzép-eurdpai, normalis és koéros
serdil6kori vérnyomasadatok hidnyara, illetve az elérheté (amerikai) referencia adatok
nehézkes adaptaciojara, Debrecen varos kdzépiskolas fiataljaindl szlir6vizsgalatot végeztiink
a serdil6kori hypertonia szempontjabdl. Munkdnk soran az epidemiolégiai adatok nyerése
mellett szekunder prevencids célokat is szem el6tt tartottunk, mivel - megitélésiink szerint -
a hypertonia diagnézisanak id6ben torténd felallitdsaval, megfelel kezeléssel és a fiatalok
gondozasaval a szovédmények és célszerv-karosoddsok kialakuldasa megel6zhet6 illetve
lassithatd. Vizsgdltuk a vérnyomadst befolydsold tényezSket, meghatdroztuk a serdiilSkori

hypertonia prevalencidjat.

Munkank masodik részében az ismételt eseti vérnyomasmérések alapjan
hypertonidsnak véleményezett fiatalok tovabbi kivizsgdlasat végeztik. Eredményeiket
Osszevetettlik egy biztosan normotonias kontrollcsoportéval. Valaszt kerestiink arra, hogy a
hypertonids fiatalok — tul az emelkedett vérnyomadsértéken — kiilonboznek-e az egyéb
rizikéfaktorok, illetve tovabbi laboratérium paraméterek vonatkozasaban: észlelhet6-e az
endothel functidra jellemzd nitrogén-monoxid - endothelin-1 szintjeinek és azok aranyanak a
megvaltozasa. Vizsgdlni kivantuk a szérum homocystein szintet és az ACE gén
polimorfizmusat. Tanulmanyoztuk, hogy ebben az életkorban kimutathatéak-e mar
szubklinikus célszerv-kdrosodasok (bal kamrai izomtomeg index, arteria carotis intima-media
vastagsag), illetve transcranialis Doppler segitségével elemeztik az agyi erek

vasoreaktivitasat.

Az eseti mérések altal felallitott hypertonia diagndzist 24-6rds vérnyomads-
monitorozas segitségével pontositottuk: igazolt hypertonias és fehérkdpeny hypertonids
csoportot képezve. El6szor az igazolt hypertonidsok és a normotonidsok kozotti eltéréseket
vizsgaltuk, majd a serdiil6kori fehérkopeny hypertonias fiatalok adatait elemeztiik. Valaszt

kerestiink arra a kérdésre, hogy a serdiil6kori fehérkdpeny hypertonia fizioldgids vagy kéros
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allapotnak tekinthet6-e, vagyis eredményeik inkdbb a normotonids, vagy a manifeszt

hypertonidsokéhoz hasonlitanak-e, esetleg kimutathatéak-e szubklinikus célszerv-

karosodasok.

Munkank soran az alabbi konkrét célkitlizéseket fogalmaztuk meg:

1.

© o N O

10.
11.

12.

13.

14.

Debrecen varos 15-18 éves fiataljaindl a nemzetkozi ajanlasnak megfeleld, sz(ir6 jellegi
vérnyomasmérés kivitelezése. Szlir6vizsgalati adatlap segitségével epidemiolégiai adatok
nyerése.

A serdiil6k vérnyomdsat potencialisan befolyasold tényezék (nem, életkor, testmagassag,
testtdmeg, csaladi anamnézis, sziiletési suly, élvezeti szerek, életmadd) vizsgdlata.

A normalis és kéros vérnyomas percentilis értékek meghatdrozdsa az életkorra, nemre és
testmagassdagra bontott alcsoportokban.

Eredményeink és az amerikai ajanldsban szerepl6 adatok Osszevetése, az esetleges
kilonbségek magyarazata.

Az emelkedett systolés és/vagy diastolés vérnyomdsu fiatalok ismételt
vérnyomasmérése, a serdilékori hypertonia prevalencidjanak meghatarozasa.

A hypertonidsok tovabbi vizsgdlata: az aethiopathogenesis tisztdzasa.

A hypertonias fiatalok epidemioldgiai jellemzése.

A nitrogén-monoxid, a homocystein szint és az ACE gén polimorfizmus vizsgélata.

A célszerv-kdrosoddasok: bal kamrai izomtomeg index, arteria carotis intima-media
vastagsag és cerebrovascularis reaktivitas vizsgalata.

A nemek kozotti kiilonbség vizsgalata serdiilGkori hypertonia esetén.

A hypertonia diagndzisanak meger@sitése ambulans vérnyomds-monitorozassal, a
manifeszt hypertoniasok tovabbi vizsgalata.

A manifeszt hypertoniasok nitrogén-monoxid és endothelin-1 szintjének a
tanulmanyozasa, kapcsolatuk a cerebrovascularis reaktivitassal.

A fehérkopeny hypertonias serdil6k laboratériumi jellemzéinek (vércukor, vérzsir,
nitrogén-monoxid, homocystein) vizsgalata.

A fehérkopeny hypertonidsok esetleges célszerv-karosoddsainak (bal kamrai izomtomeg
index, arteria carotis intima-media vastagsag) és cerebrovascularis reaktivitdsanak a

vizsgalata.
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IIl. A VIZSGALT SZEMELYEK ES MODSZEREK

I1l.1. A VIZSGALAT FAZISAI

a. A vizsgdlat megtervezése, a sziikséges engedélyek beszerzése, a kozépiskoldsok, a szlil6k
és a pedagogusok tajékoztatasa a vizsgalat céljarol.

b. A vizsgalok kiképzése és a ,,pilot study” kivitelezése.

C. Debrecen kozépiskolds fiataljainak populacié-alapu szlir6vizsgalata soran egy adatlap
kitoltése mellett 3 alkalommal vérnyomasmérés, illetve testtomeg- és testmagassag
mérés.

d. Az adatok szamitdgépes rogzitése és feldolgozdsa, a tovabbvizsgalanddk korének
meghatdrozasa.

e. Az emelkedett eseti vérnyomasu fiatalok tovabbi vérnyomasmérése. A hypertonids
fiatalok kivalasztdsa, a hypertonia prevalencidjanak meghatarozasa.

f. A hypertonidsok tovabbi vizsgalatai, a cardiovascularis rizikd status felmérése,
szov6dmények, célszerv-kdrosoddasok vizsgalata (vér- és vizeletvizsgalat, EKG, hasi
ultrahang, arteria carotis és transcranialis Doppler vizsgalat, transthoracalis
echokardiografia, szemészeti vizsgalat). Fenti vizsgalatok elvégzése egy normotonias
kontroll csoportnal. A hypertonia diagndzisanak megerGsitése céljabdl 24  6ras
vérnyomas-monitorozas elvégzése.

l1l.1.1. A vizsgalat 1. fazisa

A vizsgalatra a Debreceni Orvostudomanyi Egyetem (jelenleg Debreceni Egyetem

Orvos és Egészségtudomanyi Centrum) Kutatdsetikai Bizottsag engedélyével kerilt sor.

Polgarmesteri engedély birtokaban vizsgdlatunkat ,Debrecen Hypertension Study”

(roviditett név: DHS) elnevezés alatt végeztik.

A Debrecen Megyei Jogu Varos Polgarmesteri Hivatal Oktatdsi Irodajanak elvi
tdmogatasat élvezve, irdsban értesitettiik, majd személyesen felkerestiik valamennyi
debreceni kozépiskola igazgatojat, tdajékoztatva Gket a vizsgdlat céljardl, kérve
egylttmUkodésiket. A vizsgalatot megel6z6en a kozépiskolas fiatalok irasos tajékoztatét
kaptak a célkitlizésekrél és a lebonyolitasrél. Egyben kértiik a fiatalok és szileik
beleegyezését a vizsgalat elvégzéséhez és adataiknak - a személyiségi jogok betartasa

melletti - statisztikai feldolgozasdhoz. Tébb nap allt rendelkezésre, hogy a kézépiskolasok a
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tdjékoztatét attanulmanyozzak, és azt sziileikkel megbeszéljék. A vizsgalatra a beleegyez6

nyilatkozat alairasa utan kerilt sor.

111.1.2. A vizsgalat 2. fazisa

A vizsgalat lebonyolitasaban segédkezd szigorl6 orvosokat kiképeztik a
vérnyomasmeérés, a testtomeg és testmagassag mérés helyes technikajara. A szlirévizsgalati
adatlap kitoltése soran felmeril6 kérdésekre adandé valaszokat egységes szempontrendszer

alapjan hatdroztuk meg.

A tényleges vizsgalatot megel6z6en a tervezett populacié 2%-andl (n=227 f6) , pilot
study”-t végeztliink. A protokoll végleges kialakitdsdra az itt szerzett tapasztalatok és
eredmények birtokdban keriilt sor. A , pilot study” sz(ir6vizsgdlati adatlapjan kérdés szerepelt
a kabitoszer fogyasztasrdl, illetve lanyokndl a fogamzasgdtld tabletta haszndlatardl. Ezen
kérdéseket, a megbizhatatlan vdlaszadds miatt (szdmtalan lehlzds, mddositas) a végsé
kérddiven nem szerepeltettilk. Néhany tovabbi kérdésnél aprobb mddositasokat hajtottunk

végre.

111.1.3. A vizsgalat 3. fazisa

A vizsgdlatot valamennyi, az adott id6pontban debreceni k6zépiskolaba jaré fiatalnal
elvégeztiik, akik egyluttm(kodési szandékukrdl biztositottak. A varos mind a 26
kdzépiskoldjaban, az adott id6pontban hidanyzékon kiviil, 6sszesen 10.359 fiatal vett részt a
vizsgdlatban, mig 22 f6 utasitotta el a részvételt. Az adatlap kitoltést és vérnyomasmérést
10.213 f6nél (98,6%) sikeriilt teljes mértékben elvégezniink. A felmérés idején 19 f6 (0,002%)
részesilt korabban diagnosztizdlt hypertonia miatt kezelésben, akik adatait a tovabbi
értékelésnél (a prevalencia kérdését leszamitva) nem vettiik figyelembe. A késGbbiekben a

tovabbi 10.194 f6 adatait dolgoztuk fel.

A vizsgalatokat Debrecen kozépiskoldainak osztalytermeiben végeztik. A
vérnyomasmeéréseket illetve a testsuly- és testmagassagméréseket a vizsgalatra kiképzett
szigorld orvosok végezték szakorvosi felligyelet mellett. A vizsgdlok a személyi adatokat
tartalmazé dokumentumot és a sz(ir6vizsgalati adatlapot egymastdl elkiilonitetten, 24 6ran

belil a feldolgozas helyére juttattak.
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111.1.4. A vizsgalat 4. fazisa

Az adatok rogzitését Access for Windows program segitségével, un. ,cross-check”
technikdval végeztiik. Ez biztositotta az adatbevitel hibainak elkeriilését. A statisztikai
elemzések, a tovabbvizsgdlanddk korének meghatdrozasa az SPSS programcsalad Windows

8.0-3s verzidjaval késziilt.

l11.1.5. A vizsgalat 5. fazisa

Azon fiataloknal, akiknek az egymast kovet6en mért harom vérnyomasérték systolés
és/vagy diastolés értékének atlaga meghaladta az életkorra, a nemre és a testmagassagra
bontott alcsoport 90 percentilis értékét - a nemzetkozi ajanlasoknak megfelel6en - két
tovabbi id6épontban ismételt vérnyomdsméréseket tartottunk szikségesnek, melyeket
szintén a kozépiskoldkban végeztiik, a 3. fazisban alkalmazott technikdval és személyzettel. A
serdlil6kori hypertonia diagndzisdnak feldllitdsdhoz a korra, nemre és testmagassagra
bontott alcsoport 95 percentilis systolés és diastolés vérnyomasanak ismerete szlikséges.
Azokat a fiatalokat tekintettiik hypertonidsnak, akiknél, a kontroll vizsgalatokat is figyelembe
véve, az Osszesen 3x3 vérnyomasmérés datlaga meghaladta az alcsoport 95 percentilis
értékét.
lll.1.6. A vizsgalat 6. fazisa

A hypertoniasok atvizsgaldsara a Debreceni Egyetem Orvos és Egészségtudomanyi
Centrum (DEOEC) Kutatasetikai Bizottsaganak ismételt engedélye, valamint a vizsgalatban
résztvevlik ismételt, irdsos beleegyez6 nyilatkozata birtokaban keriilt sor. A 216 f6b6l 131
fiatal jelent meg Klinikdnkon, akik koziil 128 f6 egyezett bele irdsban (a fiatal kiskorusaga

esetén a szil6) a tovabbi vizsgalatok elvégzésébe.

A hypertonidsok (és a normotonias kontrollok) tovabbi vizsgalata a DEOEC I. sz.
Belgydgydszati Klinika Regiondlis Hypertonia Centrum koordinaldsaval, a tarsklinikdk
segitségével tortént. Az I. sz. Belklinikdan anamnézis felvétel, fizikalis vizsgalat, vérvétel (rutin
laboratdriumi vizsgdlat mellett nitrogén-monoxid, endothelin-1, homocystein szint
meghatdrozas és ACE gén polimorfizmus vizsgalat), vizeletvizsgalat, EKG készitése valamint
24 6rds vérnyomas-monitorozds tortént. Az arteria carotis ultrahang vizsgalatat és a
transcranialis Dopplert a Neuroldgia Klinikan, az echokardiografiat a Kardioldgia Klinikan, a
szemfenék vizsgdlatdt a Szemészeti Klinikan, mig a hasi ultrahang vizsgalatot a Radioldgiai

Klinikdn végezték. A vizsgalatokat intézetenként 1-2, az adott vizsgdld mddszerben jartas
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szakorvos végezte. Az eredmények értékelése és a tovabbi teend6k meghatdrozdsa szintén

az l. sz. Belklinika Hypertonia Centrumdban tortént.

A normotonias kontrollcsoport kivalasztasa azon - vizsgalatunkban részt vett - fiatalok
kozul tortént, akik systolés és diastolés vérnyomasa is kisebb volt, mint a nemre, életkorra és
testmagassdagra bontott alcsoport 90 percentilis értéke. Kozlillik random médon valasztottuk
ki a nem és az életkor szerinti kontroll csoportokat irdsos belegyezést kdvetéen. A normalis
vérnyomasu kontroll csoportnal — a 24 6rds vérnyomds-monitorozast leszamitva —

valamennyi fenti vizsgdlatot elvégeztik.

I11.2. SZURGVIZSGALATI ADATLAP

A szlrGvizsgalati adatlap két, egymastél perforacidval elvdlaszthatd részbdl Allt: a
személyi adatokat tartalmazd rész és a beleegyez6 nyilatkozat (1. dbra), illetve a tényleges
adatlap (2. dbra). A két dokumentumot a késébbiekben kiilon-kilon rogzitettiik és taroltuk.
A személyiségi jogok és az adatvédelem tiszteletben tartasat igy tudtuk garantalni. Az
adatlapok el6zetes szamozdsa tette lehet6vé a problémds esetek egyértelm(
visszakeresését. A szlirGvizsgalati adatlapon egyszer( eldontendd kérdések szerepeltek,
alternativ valaszok felkindlasaval: az életkor, a nem, a csalddi anamnézis (hypertonia,
szivizom infarctus, cukorbetegség), a szocialis koriilmények, a taplalkozasi szokasok, a so-
fogyasztas, a stresszhelyzetek, a szokdsok és szenvedélyek (dohanyzas, alkoholfogyasztds), a
kordbban észlelt vérnyomadsértékek, az el6z6 betegségek és a jelen panaszok
vonatkozasdban. Egészségi allapotukat egy szubjektiv becsléskalan (0-10 kozott)
véleményezték, ahol a O jelentette a legrosszabb és a 10 a legkedvez6bb megitélést. Az
adatlapok kitoltését a vizsgdlt személyek maguk végezték, a kiképzett vizsgaldk sziikség
esetén ebben segédkeztek. Azokat a kérdéseket, melyek megvdlaszoldsaban a fiatalok
szileiktél segitséget kaphattak (csaladi anamnézis, korabbi vérnyomdasérték, sziletési suly) a
pacienstajékoztatd hatoldalan is feltiintettlk, igy az ezekre adott valasz pontossaga a szul6i

segitség igénybevételével névelhetd volt.
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1.abra: Az adatlap személyi adatokat és beleegyez6 nyilatkozatot tartalmazo része.

Kod
SZEMELY | ADATOK
s
2.LAKEIM | 1L | L s ses s ses s ses s s sss s s ses s e
£ T [~ (o ] [ U SRS N 7 {0 7 1 -1 |V SRR
5. SZUletési id0 ..vvnnnmsnmmmnnnnnnnnmasimmmsmmss s e

Alulirott hozzajarulok a vizsgalatok (adatlap kitoltés, vérnyomasmérés) elvégzéséhez
és személyiségi jogaim figyelembevétele mellett (név nélkil) az adatok statisztikai
feldolgozasahoz.

Debrecen, Aldiras:
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2. abra: A szlir6vizsgalati adatlap

Kéd
SZUROVIZSGALATI ADATLAP
6. Eletkor .................. év 7.Nem Ofia Olany 8. Testmagassag ........... cm 9. Testsuly ................. kg
10-15. Kinek van a csalddodban magasvérnyomas- Osenkinek Oanya O apa
betegsége? (tobb vélasz is lehetséges) Ctestvér [ nagyszulé 0 nem tudom
16-21. Kinek volt a csaladodban szivinfarktusa? [ senkinek O anya O apa
(tobb valasz is lehetséges) [ testvér [ nagysziilé COOnem tudom
22-27. Kinek van a csalddodban cukor- [ senkinek O anya O apa
betegsége? (t6bb vélasz is lehetséges) [ testvér [ nagyszulé COnem tudom
28-33. Kinél fordul elé csalddodban elhizas? [ senkinek Oanya O apa
(tdbb valasz is lehetséges) [ testvér Onagysziilé [0 nem tudom
34. Hany lakészobas lakéasban éltek? (karikdzd be) 1 23 45 6 > szoba O nem tudom
35. Hanyan éltek egyiitt a lakasban? (karikazd be) 123 456 7 8 >8 fé O nem tudom
36. Edesanyad legmagasabb iskolai végzettsége? 2 <8 altaldnas C1 5 Aalonos £ kitzepiskola
[ féiskola [ egyetem O nem tudom
37. Edesapad legmagasabb iskolai végzettsége? D<§.altalanos e S0 pisale
[ féiskola Cegyetem 0 nem tudom
38-43. Fogyasztasz-e rendszeresen ...? [ reggelit Otizérait O ebédet
(amelyiket igen, jelold meg) [0 uzsonnat [ vacsorat
44, Az elr'nult héten fogyasztottal-e gyiimolcsot, Oegyszer Hi#:4-comr O csgknem T -
zoldséget? sem minden nap
45, Az. elmult héten fogyasztottil-e tejterméket, Cegyszer O 2-3-szor O cs':aknem O ki diidai
sajtokat? sem minden nap
46. Az eIm”uIt héten fogyasztottal-e szalonnat, Oegyszer 0 2:8.sz6 O cs?knem G remtadion
tepertét? sem minden nap
47. Az elmult héten fogyasztottél-e hust? L egyszer O 2-3-szor H csgknem O nem tudom
sem minden nap
O semmilyet [ baromfi O sertés
48. Elsé ilyen hisféleséget f ?
8. Elsésorban milyen husféleséget fogyasztasz Clmarha et tadom
49. A fent leirt elmult heti taplalkozasod :
atlagosnak tekinthet6-e? Cligen Cirem Elneemificon
50. Meg szoktad-e sézni az elkészitett ételt? O soha O ritkan O rendszeresen | Onem tudom
= 5 : 2 [0 atlagosnal ; [ atlagosnal
?
51. Hogyan itéled meg s6 fogyasztasodat? kevesebb [Oétlagos t5bb [0 nem tudom
52. Fesziiltnek érzed-e magad? O soha O ritkan O rendszeresen [ nem tudom
53. Okoz-e nehézséget az elalvas? [ soha O ritkdn O rendszeresen O nem tudom
54. Felébredsz-e éjszakanként? [ soha [ ritkan [ rendszeresen [0 nem tudom
55. Szabadidédben sportolsz-e? O nem [ alkalmanként O rendszeresen

56. Mennyi idé6t toltesz naponta atlagosan
TV nézéssel és videdzassal?

[0 nem nézek TV-

O>36éra

t O<1éra
O nem tudom

[ 1-3 6ra

57. Dohanyzol-e?

O nem
[0 11-20 szal/nap
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58. Alkoholt fogyasztasz-e?

59. Szokott-e a fejed fajni?

60. Hol szokott fajni a fejed?

dc_646_12

61. Mértek-e korabban nalad magas vérnyomast?
62. Ha igen, részesiiltél-e kivizsgalasban?
63. Ha igen, részesiiltél-e gyégyszeres kezelésben?

64. Ha igen, milyen gyogyszert szedtél ill. szedsz és mikor?

[0 egyéltalan nem

[ rendszeresen

O soha

[0 hetente tébbszor
CInem szokott fajni
O halantéktajon

65-66. Mennyi volt a valaha mért legmagasabb vérnyomasod?

67-68. Mennyi volt az utoljara mért vérnyomasod?

69. Gyogyszert szedsz-e jelenleg rendszeresen?

70. Ha igen, akkor milyen gydgyszert szedsz?

71. Koraszilott voltal?

72. Milyen sullyal sziilettél?

73. Hogyan itéled meg az egészségi allapotodat?
(Jelold meg az egyenesen azt az értéket, amelyik a

legjobban jellemzi az egészségi allapotodat!)

NAGYON ROSSZ

Oalkalmanként
ritkan

(innepeken)

O nem tudom

[ havonta
maximum egyszer

[ tarkétajon
[ féloldali jellegti

O nem Oigen

O nem Oigen

O nem Oigen

.................................... Hgmm

.................................... Hgmm

O nem Oigen

[ vérnyomas 5
csikkentd Oegyéb..............

O nem O igen

............................................ gramm

7 8

[ szinte allanddan

[ alkalmanként
gyakran
(hétvégeken)

[0 havonta tébbszér

O nem tudom
[0 homloktéjon
O nem tudom

[0 nem tudom
0 nem tudom
O nem tudom

[0 nem tudom

O nem tudom

O nem tudom

[0 nem tudom

[0 nem tudom

O nem tudom

10

NAGYON JO

(a satirozott részt nem kell kitélteni) [ XX (a satirozott részt nem kell kitélteni)

74. Csipéméret | cm 75. Derékméret = | cm
76. RRsl ............. Hgmm 77.RRd1 .............. Hgmm 78 P1 il /min

Vérnyomdsértékek 79. RRS2 ............. Hgmm 80.RRd2............. Hgmm BLP2 /min
82. RRs3 .............. Hgmm 83.RRd3 .............. Hgmm L /min

85. Avérnyomasmér6kodja || 86.Avizsgdlokédja |

87-89. Avizsgalatidépontia | [T T (1) W ora
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I11.3. A VERNYOMASMERES TECHNIKAJA, A MERT ERTEKEK INTERPRETALASA

A vérnyomdasmeéréseket a kdzépiskoldsok osztalytermeiben, 8-13 éra kozott, azonos
korilmények kozott végeztiik. A nemzetkozileg elfogadott irdnyelvek (12, 14, 24) szerint a
fiatalok a vizsgadlatot megel6z6en egy oraval nem dohanyozhattak, illetve nem
fogyaszthattak koffein tartalmu italt. Tiz perc nyugalmat kévetGen, Gl6 testhelyzetben, a
jobb felkaron 5-5 perc kiulonbséggel, 3 alkalommal toértént vérnyomasmérés, melyek

szamtani atlagat tekintettik az aktualis vérnyomasnak.

A méréseket validalt (71, 72, 73), a British Society of Hypertension (BHS) és az
American Association for the Advancement of Medical Instrumentation (AAMI) altal is
alkalmazhaténak nyilvanitott (28, 29), oszcillometrias elven mikédé OMRON M4 (OMRON
Healthcare GmbH, Hamburg, Germany) automata, digitalis vérnyomasmérdékkel végeztik. A
gordilékeny lebonyolitas érdekében 6sszesen 12 vérnyomdasmérét hasznaltunk. A tényleges
mérések el6tt minden egyes alkalommal Osszehasonlitd méréseket végeztiink higanyos
manométerrel. A vérnyomdasmérdket idészakosan ujrakalibraltattuk. A vérnyomdsmérés
soran a vizsgalt személy karkorfogatanak megfelel6en gyerek, normadl vagy obes mandzsettat
alkalmaztunk. Az aktudlisan haszndlt vérnyomdsmérSé mandzsetta szélességének meg kellett
haladnia a fiatal felkarjdnak kozepén mért keriilet 40%-at (34, 74). Hatdresetben a nagyobb
mandzsettat alkalmaztuk. A vérnyomadsértékeket és a pulzusszamot, illetve a vizsgdld
személyét, a vérnyomasmérd kédjat és a vizsgalati id6pontot a szlrévizsgalati adatlapon

rogzitettik.

Az életkor, a nem és a testmagassag alapjan az altalunk vizsgalt populaciét 32
alcsoportra bontottuk az alabb leirt szempontok szerint. Az életkor szerinti kategériak
feldllitdsahoz a vizsgalat ideje és a sziiletési id6 kiilonbségébdl képezve 4 csoportot hoztunk
létre: 15 évesek (14,5 év — 15,49 év kozott), 16 évesek (15,5 év — 16,49 év kozott), 17 évesek
(16,5 év — 17,49 év kozott) és 18 évesek (>17,5 év). A két nemet (fiu, lany) is figyelembe véve
8 csoportot alakitottunk ki. Minden egyes alcsoportnal vizsgaltuk a testmagassag
megoszlasat, és megallapitottuk a testmagassag 25, 50 és 75 percentilis értékeit. igy a nem
és az életkor szerint bontott, dsszesen 8 csoport mindegyikében - az érvényben levd
nemzetkozi ajanlasnak (12, 14, 24) megfeleléen - négy alcsoportot hoztunk létre a
testmagassag kvartilisei alapjan (<25 percentilis, 25-49 percentilis, 50-74 percentilis és

nagyobb vagy egyenld, mint 75 percentilis).

25



dc_646_12

Ezt kovetSen az egyes alcsoportok nomogramjait készitettiik el, kiilénos tekintettel a
90 és a 95 percentilis értékre. A nemzetkozi ajanlds alapjan ismételt vérnyomasmérés
azoknal a fiataloknal szukséges, akiknek systolés és/vagy diastolés vérnyomads értéke
meghaladja a korra, nemre és testmagassagra bontott alcsoport 90 percentilis értékét (12,

14, 24).

I1.4. LABORATORIUMI VIZSGALATOK
A vérvételeket a reggeli drakban, éhgyomorra végeztiik vacutainer vételi technikaval

(Beckton & Dickinson).

a. A rutin laboratériumi paraméterek meghatdrozasa (natrium, kdlium, vércukor,
urea, kreatinin, hudgysav, koleszterin, triglicerid, HDL- és LDL-koleszterin) a klinikai kémiai
gyakorlatban alkalmazott, validalt automatdkkal tortént. Minden serdiilénél vizeletvizsgalat
is tortént. A vizsgdlatok a DEOEC Klinikai Biokémiai és Molekuldris Patholdgiai Intézetében
torténtek, hitelesitett, standardizalt modszerekkel.

b. A hatastanilag aktiv nitrogén monoxid (NO) mérése az altalunk rendelkezésre 3llé
maddszerekkel nem volt lehetséges. Munkank soran az irodalomban széles kérben elfogadott
plazmanitrogén-monoxid (NO,= NO, + NOs) szintet mértiik, melyet kdzvetlenil a vérvételt
kovet6en hatdroztunk meg a Green és munkatdrsai dltal javasolt médszerrel (75), a
munkacsoportunk laboratériuma altal végzett és korabban mar ismertetett modositasokkal
(76). Ennek soradn a fehérjéket a plazmaban el6zetesen 100 ul 35 %-os szulfoszalicilsavval
precipitdlva, majd Eppendorf centrifugdval centrifugdlva (10 min, 10000 g), 0,4 ml
fehérjementes plazmat helyeztiink egy kadmium granulumokat tartalmazé kémcsébe. Ebben
a kozegben az NO3; - NO, redukcié megtortént, majd ebbdl az oldatbdl 0,3 ml-t kevertlink
o0ssze 0,3 ml Griess reagenssel (1 rész 0,1 %-os naftil-etilén-diamid és 1 rész 1 %-os
szulfanilamid) és 20 percen at 60 C°-os vizfirdGben inkubdltuk. A mintdk abszorpcidjat
spektrofotométerrel (Hewlett Packard 8453, USA), 546 nm-en hataroztuk meg. A plazma NO,
értékeket pmol/l-ben fejeztiik ki. Megemlitend8, hogy az igy mért NO,-ben a taplalékkal
bevitt nitrat (pld. nagy mennyiségli pacolt hus fogyasztasa) kismértékben megjelenhet. Az
NO, meghatarozdsat az eseti mérések alapjan hypertonids és a normotonias kontroll

személyeknél végeztiik el.
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c. A plazma endothelin-1 (ET-1) koncentraciéjanak mérésére szolgalé mintdkat a
vérvételt kdvetéen -702C-on taroltuk a feldolgozasig. Az ET-1 koncentrdcié meghatdrozasara
a Biomedica (Biomedica Group, Vienna, Austria) altal elGallitott és kereskedelmi
forgalomban kaphatd kit-et alkalmaztuk. Az értékeket fmol/ml-ben fejeztiik ki. Az ET-1
meghatdrozasra az ABPM-mel igazolt hypertoniasok és a normotonias csoport esetén volt
lehetdségiink.

d. A homocystein szint meghatarozasa enzim-kolorimetrids assay-vel tortént, ami az
enzimatikus reakcié soran felszabaduld hidrogénszulfid kromogén szubsztratjdanak mérésén
alapul.

e. Az ACE gén polimorfizmus meghatarozasa: A Huang és munkatdrsai altal korabban
részletesen leirt mddszert alkalmaztuk (77). E mddszer Iényege a DNS rapid extractidja a PCR

vizsgalat el6tt, melyet natrium-dodecil-szulfat poliakrilamid gél elektroforézis kovet.

111.5. ULTRAHANGOS DIAGNOSZTIKAl MODSZEREK

Az arteria carotis communis intima-media meghatdrozasat és a transcranialis Doppler
vizsgdlatokat minden esetben ugyanaz a tapasztalt neuroszonoldgus végezte, aki nem volt
tudatdban annak, hogy az altala vizsgdlt fiatal hypertonids vagy normotonids. A
transthoracalis echokardiografiat 3 kolléga végezte; 6k sem ismerték az adott fiatal
vérnyomasértékeit.

a. Transthoracalis echokardiografia: A szivultrahang vizsgdlatot mind a hypertonias,
mind a normotonias fiatalok esetén az Acuson Sequoia (USA) késziilék 3,5 MHz-es
transducerével végeztiik. Transthoracalis M-mdd és bidimensionalis echokardiografia
tortént. Megmértik a bal pitvar atmérgGjét, a bal kamra vég-systolés és vég-diastolés
atmérgjét, a septum és a hatsd fal atmérdit, és az értékeket milliméterben fejeztiik ki. A bal
kamra tdmegét a Devereux altal javasolt mdédon (58) az aldbbi képlet alapjan szamitottuk, és
grammban fejeztiik ki: 0,8 x [1,04 x (intraventricularis septum + bal kamrai vég-diastolés
atmérd + bal kamrai vég-diastolés hatso fali étmérd)® - (bal kamrai vég-diastolés atmérs)’]+
0,6. A bal kamrai izomtomeg indexet (LVMI) kezdetben — a feln6ttkorban jelenleg is
standard modszerként alkalmazott Uton - a bal kamra izomtomeg testfelszinre tortént
korrekciéjaval szamoltuk (g/m2). A késGbbiekben napvilagot latott kézlemény értelmében,

serdiil6korban a LVMI jobb kozelitéssel hatarozhaté meg, ha a bal kamrai izomtomeget a
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méterben kifejezett testmagassag 2,7-ik hatvanyaval elosztjuk (78, 79). A fehérkdpeny
hypertonids fiatalok elemzésénél mar ezt a mddszert alkalmaztuk.

b. Az intima-media vastagsag mérése: Az intima-media vastagsag (IMT) mérését az
arteria carotis communisban, 7 MHz-es linearis ultrahangszonddval végeztik (Hewlett-
Packard Sonos 2000, USA). A vizsgdlt személy a fejét a szondapoziciéval ellentétes iranyba
forditotta, igy az ultrahang szondat a m. sternocleidomastoideus mogé helyezve felkerestiik
a carotisok bifurcatiojat. A méréseket az arteria carotis communisban, a bifurcatiétél 2 cm-re
proximalisan végeztiik. Az intima-media vastagsdg meghatarozasahoz a képet rogzitettik. A
nemzetkozi irodalomban javasoltaknak megfelel6en az IMT-t dgy definidltuk, mint a lumen-
intima hatdrvonal és a media-adventitia hatarvonal kozotti tavolsagot. A késziilék e
hatarvonalak kijel6lését kdvetéen szazad milliméter pontossaggal hatarozta meg az IMT
értékét. A méréseket minden érben haromszor, a szondatél tavolabb esé érfalon, vég-
diastoléban végeztiik. A mért értékeket atlagoltuk és a statisztikai feldolgozas soran az
atlagértékeket vettik figyelembe.

c. Transcranialis Doppler vizsgalatok: A mérésekhez DWL- Multidop T (Uberlingen,
Németorszag) késziléket hasznaltunk. A 2 MHz-es ultrahangos transducert a temporalis
csontra helyeztiik, és azon a ponton fixaltuk, ahol a legmegfelel6bb akusztikus ablak allt
rendelkezésre. Az arteria cerebri media aramldsi sebesség értékeit 50 mm-es mélységben
regisztraltuk. A késziilék a mérés soran a sebesség systolés, diastolés és atlag értékének
kovetésére alkalmas. E paramétereket rogziti és lehetfséget biztosit az off-line analizisre.

d. A cerebrovascularis reaktivitas vizsgalata: Két reaktivitasi ingert alkalmaztunk: a
hyperventillatiot és a l|égzésvisszatartast. Transcranialis Doppler vizsgalatot végeztiink
akaratlagos hyperventillatio (HV) alatt. Ennek soran a vizsgalt személyt megkértiik, hogy 25-
28/perc kdzotti frekvencidval végezzen szapora, mély belégzéseket egy percen keresztiil. Ot
perc nyugalmi periddust kovetéen (melynek célja a l|égzés stabilizdlédasa volt) a
légzésvisszatartds (BH = breath holding) megkezdése el6tt részletesen elmagyaraztuk a
betegnek a vizsgalat menetét: "Kérem, vegyen normalisan leveg6t, majd ,,most” felszdlitasra
tartsa vissza 30 masodpercig, addig az idépontig, mig azt mondom: jé, ezt kévetben Ujra
lélegezhet." Azokban az esetekben, ahol a kooperacié nem volt tokéletes és a beteg
hamarabb elkezdett Ujra lélegezni, mint 30 mdsodperc, a vizsgdlatot Ugy ismételtik meg,

hogy a légzésvisszatartds soran 5 masodpercenként informaltuk a beteget a még hatralévé
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id6érél. lly modon az ismételt vizsgdlattal valamennyi esetben értékelhet§ transcranialis
Doppler regisztratumokhoz jutottunk.

A provokacios teszt, a légzés-visszatartas / hyperventillatio soran megvaltozik az arteria
cerebri media vérataramlasanak a sebessége. A valtozds mértékének a kifejezésére a
cerebrovascularis reaktivitas (CVR) fogalmat alkalmaztuk.

CVR = (ACMVieszt - ACMVyyugaimi) / ACMVpyygaimi X 100

Az ACMV ygaimi: az arteria cerebri mediaban nyugalomban észlelt atlagos vérataramlasi
sebesség. Az ACMV,es,i: az arteria cerebri medidban légzés-visszatartast / hyperventillatiot
kovet6en észlelt atlagos vératdramlasi sebesség. A CVR-t a nyugalmi értékhez viszonyitott %-

os valtozas formajaban dolgoztuk fel.

111.6. 24 ORAS AMBULANS VERNYOMAS-MONITOROZAS

Az ambuldans vérnyomds-monitorozasokat ABPM-04 (Meditech Ltd. Budapest,
Hungary) oszcillometrias elven mikodd késziilékekkel végeztiik, mely rendelkezett a British
Hypertension Society (80) és az amerikai Association for the Advancement Medical
Instrumentation (81) validalasaval is. A készlilékeket reggel 8-9 éra kozott helyeztiik fel, majd
24 6ra mulva tavolitottuk el. A monitorozds megkezdése el6tt az ABPM eredményeit
higanyos vérnyomdasmérGvel hasonlitottuk 6ssze. Nappal (6-22 éra kozott) 15 percenkénti,
(22-6 6ra kozott) 30 perces mérési gyakorisagot valasztottunk. A nappali atlag kiszamitasanal
a 10 és 20 ora kozotti, az éjszakaindl az éjfél és 5 dra kozotti méréseket vettiik figyelembe.

A serdul6k ambuldns vérnyomas-monitorozdsa soran észlelt normalis és kdros
vérnyomas nemzetkozi referenciaértékeit (82) az 1.a. illetve az 1.b. tablazat tartalmazza,

mely értékek a Magyar Hypertonia Tarsasdg ajanlasdban is megtaldlhatok (34).

1.a. tablazat: A serdiils filk ABPM nemzetkozi referenciaértékei (Hgmm).

FIUK 24 6ras BP Nappali BP (8-20 6ra) | Ejszakai BP (0-6 6ra)
Magassag (cm) 50 pc 95 pc 50 pc 95 pc 50 pc 95 pc
150 109/66 124/78 115/73 129/85 99/66 113/67
160 112/66 126/78 118/73 132/85 102/56 116/67
170 115/67 128/77 121/73 135/85 104/56 119/67
180 120/67 130/77 124/73 137/85 107/56 122/67

BP: az ABPM-mel mért vérnyomasértékek atlaga
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1.b. tablazat: A serdiil6 lanyok ABPM nemzetkozi referenciaértékei (Hgmm).

LANYOK 24 6ras BP Nappali BP (8-20 é6ra) | Ejszakai BP (0-6 6ra)
Magassag (cm) 50 pc 95 pc 50 pc 95 pc 50 pc 95 pc

150 110/66 115/73 122/76 129/84 99/55 112/66

160 111/66 116/73 124/76 131/84 100/55 113/66

170 112/66 118/74 124/76 131/83 101/55 113/66

180 113/66 120/74 124/76 131/84 103/55 114/66

BP: az ABPM-mel mért vérnyomasértékek atlaga

Vizsgalatunkban meghatdroztuk a 24 o6ras, a nappali és az éjszakai systolés és

diastolés vérnyomasatlagokat, melyet a nemzetkozi referenciaértékekhez viszonyitottunk

(82). Annak érdekében, hogy elkeriljik azt, hogy igen kis, klinikailag elhanyagolhatd

vérnyomaskiilonbség alapjan hypertoniat véleményezziink vagy vessiink el, 3 csoportot

allitottunk fel.

1. lgazolt hypertonia: legalabb egy vérnyomds paraméter atlaga (nappali systolés,

nappali diastolés, éjszakai systolés, éjszakai diastolés) tobb mint 2 Hgmm-rel

meghaladta az ajanlds adott személyre vonatkoztatott 95 percentilis értékét.

2. Hatarérték-hypertonia: az 1. pont nem teljesiilt, de legaldbb egy vérnyomas

paraméter atlaga az ajanlas 95 percentiliséhez képest + 2 Hgmm volt.

3. Valddi fehérkopeny-hypertonia (emelkedett eseti vérnyomasérték mellett normalis
ABPM eredmény): valamennyi vizsgalt paraméter atlaga az ajanlds 95 percentilis

értékénél legalabb 2 Hgmm-rel alacsonyabb volt.

A 2. és a 3. csoport fiataljai nem igazoltdk egyértelmlien az eseti mérések altal

véleményezett hypertoniat. A két csoport (hatarérték-hypertonia és valodi fehérkopeny-

hypertonia) egyéneit 0sszevontuk és a késGbbiekben adataikat kézdsen dolgoztuk fel,

fehérkdpeny hypertonia (WCH = white coat hypertension) megnevezés alatt.

Munkank soran az ABPM aldbbi szarmaztatott paramétereit hasznaltuk fel:

- Diurnalis index (%): az éjszakai vérnyomascsokkenés mértéke
- Hypertonias id6index (%): az emelkedett vérnyomdasu periédus mértéke

- Hyperbarias impact (Hgmm x h): a nyomasterhelés mértéke
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111.7. A VIZSGALAT FOLYAMATABRAJA

3. abra: A Debrecen Hypertension Study folyamatabraja

A teljes populdcio
n=10381

Elutasitotta a részvételt
n=22

A szlir6vizsgalaton részt vett populacid
n=10359

Hidnyos adatok
n=146

A vizsgalt populacié
(teljes kor(i adatok)
n=10213

Kordbbrdl ismert
hypertonia
n=19

A végs6 minta
n=10194

KIZARHATO-E A HYPERTONIA?
1 alkalom — 3 mérés ‘
A systolés és a diastolés RR< 90 pc IGEN
az életkor, a nem és a testmagassag n=8580
alapjan bontott alcsoportban

NEM
n=1614
Tovébbi vérnyomasmérések ‘
szlikségesek NEM
n=153
IGEN
n=1461
IGAZOLHATO-E HYPERTONIA?
3 alkalom - 3x3 mérés ‘
A systolés és a diastolés RR>95 pc
az életkor, a nem és a testmagassag NEM
alapjan bontott alcsoportban n=1245
IGEN
n=216
A részletes kivizsgdldson megjelent, ‘
beleegyezett a tovabbi vizsgalatba NEM
n= 88
IGEN
n=128
Primer hypertonia Secundaer hypertonia
n=120 n=8
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A végs6 minta 10.194 pdciense kozil az egy alkalommal elvégzett 3 vérnyomasmérés
alapjan 8.580 esetben sem a systolés, sem a diastolés vérnyomds nem haladta meg az
életkorra, a nemre és a testmagassagra bontott alcsoport 90 percentilis értékét, igy naluk -
az aktudlis ajanlas figyelembevételével (12, 14, 24) - biztos normotonidt véleményeztink. A
tovabbi 1.614 fiatal systolés és/vagy diastolés vérnyomdasa meghaladta azt. Koziluk 1.461 6
jelent meg az ismételt vérnyomads ellen6rzésen, 153 fiatal - ismételt megkeresésiink ellenére
- tavol maradt. Az 6sszesen 3 alkalommal elvégzett 3x3 vérnyomasmérés alapjan 216 fiatal
vérnyomasa haladta meg a korra, a nemre és a testmagassdgra bontott alcsoport 95

percentilis értékét, vagyis naluk volt feldllithaté a magasvérnyomas-betegség diagndzisa.

A nemzetkozi ajanlds figyelembevételével (12, 14, 24) az ismételt eseti
vérnyomasmeérések alapjan hypertoniasnak mingsitett 216 fiatal kozil 131 f6 jelent meg a
tovabbi vizsgdlaton, akik koziul azokba 128 f6 egyezett bele. A hypertonia
aethiopathogenesisét vizsgalva 120 esetben primer, 8 alkalommal szekunder format

véleményeztiink.

111.8. A HYPERTONIAS ES A KONTROLLCSOPORT TOVABBI VIZSGALATAINAK ELEMSZAMAI
A 120 primer hypertonias fiatal kivizsgalasa soran eredményeiket 60 fés, random
maddon kivalasztott normotonias csoporttal hasonlitottuk 6ssze. Az egyes alvizsgalatokban

nyert esetszamot az 3. tablazat részletezi.

2. tablazat: Az egyes vizsgalatokban részt vett fiatalok szama.

Hypertonias | Normotonias
Hypertoniasok kivizsgalasa 120 60
Antropometria, laborvizsgalat, LVMI, IMT, szemészet 120 59
ACE gén polimorfizmus 120 58
Cerebrovascularis reaktivitas 113 58
Nemek szerinti megoszIlas (fiu / lany) 64 56 30 30
Nemek szerinti megoszlas (fiu / lany) feldolgozasa 58 56 30 30
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A kés6bbiekben az eseti mérésekkel magasvérnyomas-betegnek mindsitett 120
fiatalnadl 24-6rds vérnyomds-monitorozdst végeztiink a hypertonia diagndzisdnak

megerdsitése vagy a fehérkdpeny hypertonia diagnosztizalasa céljabdl (4. tablazat).

3. tablazat: Az egyes vizsgalatokban részt vett - ABPM-mel is vizsgalt - fiatalok szama.

Normotonia Fehérk6pe.ny Igazolt _
hypertonia hypertonia

ABPM-mel tovabbvizsgaltak 47 73
Kontrollcsoport 60
Hypertonias és kontroll vizsgalata

Labor, LVMI, IMT, NO,, ET-1 58 67

TCD, CVR 45 61
Fehérkopeny hypertonia vizsgalata 59 47 73

111.9. STATISZTIKAI MODSZEREK

A 10.194 fiatal statisztikai elemzése az SPSS programcsaldd Windows 8.0-3s
verzidjaval készilt. A leird statisztikai mddszerek kozil a minta jellemzésére az atlag és a
szoras értékeket hasznaltuk, illetve a diszkrét valtozok esetén szazalékos megoszlast adtunk
meg. Az elemz6 eljardsokhoz szlikséges normalis eloszlas vizsgalatat vizualis megtekintéssel
(hisztogram), illetve egymintas Kolgomorov-Smirnov prébdval végeztik. Az 6sszehasonlitd
elemzéseket normalis eloszlasu folytonos valtozék esetén t-prdbdval és ismételt méréses
variancia-analizissel (ANOVA teszt), diszkrét valtozok esetén Chi® probaval végeztik. A
folytonos valtozok Osszefliggését el6zetes normalitas vizsgalat utan Pearson korrelacids
koefficiens meghatarozasaval, illetve linearis regressziés modell segitségével allapitottuk
meg. A vérnyomast befolyasold tényez6k meghatarozasa tobbszords regresszids analizissel
készlilt. Egyirdnyu hipotézisek esetében egyoldali, minden mas esetben kétoldali
szignifikancia prébat végeztink. A kirivd esetek azonositdsahoz standardizalt rezidualisokat
hasznaltunk. Kirivénak tekintettlink egy esetet, ha annak standardizalt rezidualisa
meghaladta a +1,96 értéket (95%-os konfidencia intervallum). Regresszids analizisek
esetében a regresszidos modellt a kirivd esetek eltdvolitasaval is validaltuk. A normotonids
kontrollcsoport kivalasztdsa véletlenszer(i mintavétellel tortént. Az elemzésekhez el6re

megallapitott szignifikancia szintet 5%-ban hataroztuk meg.
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A hypertonias és a normotonids kontrollcsoport célszerv-szévédményeinek
tanulmanyozdsa soran Statistica for Windows (Statsoft, Tulsa, USA) programot hasznaltunk
az adatelemzéshez. Minden paraméterre atlagértéket és standard deviatidt szamoltunk,
majd normalitasvizsgdlattal (Shapiro-Wilk teszt vizudlis megtekintéssel kiegészitve)
megallapitottuk, hogy a vizsgdlt paraméter normadlis eloszlast kdvet, vagy nem normalis
eloszldsrél van sz6. A normal eloszlast mutatd paraméterek esetében t-prébat, mig a nem
normal eloszlasi paraméterek esetén Kruskal-Wallis-prébat alkalmaztunk. A non-
parametrikus adatok 6sszehasonlitdsara Chi’ prébat alkalmaztunk. A carotis intima-media
vastagsag illetve bal kamrai izomtomeg index és a tovabbi paraméterek kozotti osszefliggést
linearis regresszid segitségével vagy Spearman-korreldciéval vizsgdltuk, ahogy az a
megvaldsulasi probak eredményébdl adddott. A tobbszérds Osszehasonlitasok esetében
egytényez6s ANOVA tesztet hasznaltunk, Bonferroni korrekcié mellett. A szignifikancia

szintet minden esetben 5%-ban hataroztuk meg.
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IV. EREDMENYEK
IV.1. A SERDULOK VERNYOMASANAK EPIDEMIOLOGIAI JELLEMZOI
IV.1.1. A fiatalok epidemiologiai jellemzéi

A debreceni kozépiskolasok epidemioldgiai jellemzdit az 4. tablazat foglalja 6ssze. A
nemek megoszlasa hasonld volt: 5.163 fiu (50,6%) és 5.031 lany (49,4%) adatait dolgoztuk
fel. Az atlagéletkor 16,6+1,0 évnek adddott, a két nem életkora koz6tt nem volt kiilonbség. A
fiuk 10 cm-rel magasabbak és 10 kg-mal sulyosabbak voltak, testtomeg indextk 1 kg/m*tel
haladta meg a lanyokét. Huszonot kg/m? feletti BMI a fiatalok 7,7%-aban fordult el8, mig a
teljes populdcié 1,7%-anak testtémeg-indexe a 30 kg/m’-et is meghaladta. A csaladi

anamnézisben anya esetén 10,8%-ban, mig az apanal 11,7%-ban volt ismert hypertonia.

4. tablazat: A Debrecen Hypertension Study-ban részt vett fiatalok epidemioldgiai jellemzéi.

A vizsgalt valtozo Osszes Fia Lany p (fia vs. lany)

Esetszdm 10.194 5.163 5.031 -

Eletkor (év) 16,6+1,0 16,64+1,1 16,5+1,0 0,345
Testmagassag (cm) 171,7+8,8 176,9+7,8 166,316,1 <0,001
Testtomeg (kg) 61,6+11,7 66,91t11,9 56,218,6 <0,001
BMI (kg/m2) 20,8+3,0 21,3+3,2 20,3+2,8 <0,001
Anyai hypertonia (%) 10,8 9,0 12,6 <0,001
Apai hypertonia (%) 11,7 10,7 12,7 <0,001
Dohanyzas (%) 19,7 21,7 17,6 <0,001
Alkoholfogyasztds (%) 12,2 15,6 8,7 <0,001
Rendszeres sport (%) 31,9 41,0 22,6 <0,001
Rendszeres fesziiltség (%) 11,2 7,4 15,2 <0,001
Sok s6-fogyasztas (%) 15,1 16,3 14,0 0,001
Alacsony sziletési suly (%) 6,7 6,4 7,1 0,063
Egészségi allapot 7,7%1,6 8,0+1,4 7,3+1,6 <0,001

A vizsgdlat idGpontjdaban minden 06t6dik debreceni kozépiskolds rendszeresen
dohanyzott, a fiuk 21,7%-0s aranyaval szemben ez lanyoknal 17,6%. Négyszazotvenkét f6 11-
20 szal, mig 74 f6 tobb mint 20 szal cigarettat szivott naponta, a fiatalok tovabbi 17,3%-a
alkalomszer(i dohdnyzasrél szamolt be. Heti rendszerességgel fogyasztott szeszes italt a

debreceni serdiil6k 12,2%-a, akik kozé kozel kétszer annyi fid (15,6%), mint lany (8,7%)
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tartozott. Rendszeres szabadid6s sportolds csak alig minden harmadik serdilére volt
jellemz6, a fiuk sportoldsi szokasai kedvez6bbek voltak. A fiatalok 11,2%-a rendszeresen
feszliltnek érezte magdt, mely tébb mint kétszer volt gyakoribb a lanyok esetében. A
debreceni kozépiskoldsok 15,1%-a rendszeresen megsdzta az elkészitett ételt; a fiuk
esetében az asztali s6 haszndlatanak ardanya még ennél is magasabb volt. Alacsony szlletési
suly (<2500 gramm) a fiatalok 6,7%-andl fordult el6. Az egészségi allapot 1-10-ig terjed6
skalan vald onértékelése soran a filk jobb allapotot véleményeztek, mint a lanyok; a teljes

populdciéra vonatkozé atlagos érték 7,65-nak adddott.

IV.1.2. A harom egymast kovet6 vérnyomasmérés eredménye

A 10 perc nyugalmat koévetéen mért systolés és diastolés vérnyomas a teljes
populacidban a harom (5 perc kulonbséggel elvégzett) mérés sordn csokkent (4. dbra). Az
elsd és a harmadik vérnyomasérték kozotti atlagos csokkenés: 4/2,5 Hgmm volt. A kiilonbség
ismételt méréses variancia-analizis alapjan mind a systolés (F=413,51; p<0,001), mind a
diastolés (F=180,98; p<0,001) értéknél magasan szignifikdns volt. Az egymast kovet6
vérnyomas eredmények vonatkozasaban statisztikai kiilonbséget a fiuk és a lanyok adatait
kiilon elemezve is észleltiink. A pulzusszamok esetén klinikai jelent6séggel nem bird
statisztikai kulonbséget (P1=81,5%15,5/min, P,=80,9+15/min, P3=80,8+14,5/min; F=15,57;
p<0,01) talaltunk.

4. dbra: A harom egymast kovet6 vérnyomdasmérés eredménye.

RR (Hgmm) RR (Hgmm)
130 - 130 -
120 A * ok ¥ 120 -
*** 5 <0,001
110 A 1 J 110 -
100 A 100 -
90 A 90 -
80 80 -
k% ¥
70 - 70 J_
60 - 60 - .|. J.
119,2 116,5 115,2 69,9 68,3 67,4
50 50
Systolés RR Diastolés RR
[ 1.mérés [ 2.mérés  [] 3. mérés
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A tovabbiakban az egymast kovetden elvégzett 3 vérnyomdsmérés szamtani atlagat
tekintettik az aktualis vérnyomasnak, mely a teljes vizsgalati populdcié esetén

116,9+14,2/68,5+8,9 Hgmm volt.

IV.1.3. A vérnyomast befolyasolo tényezdk
IV.1.3.a. Nem

A fidk systolés vérnyomasatlaga jelent6sen, 11 Hgmm-rel meghaladta a lanyok
tenzidjat (122,5+13,5 Hgmm vs. 111,2+12,5 Hgmm; t=43,7, p<0,001). A diastolés vérnyomas
esetén a kiilonbség 2 Hgmm volt (69,648,9 Hgmm vs. 67,4+8,9 Hgmm; t=12,3, p<0,001). A
lanyok pulzusszama atlagosan 1,5/min-mal volt magasabb (81,8+12,3/min vs 80,4+12,8/min;

t=-5,8, p<0,001) (5. abra).

5. abra: A fidk és a lanyok atlagos vérnyomasértékei.

RR (Hgmm)
130 1+ Kk k
[ fiu *%% 5 <0,001
110 A I

100 4
90 -

80 - %%k

70 4 [7
l [

122,4 111,2 69,4 67,4

60 -

50

Systolés RR Diastolés RR

IV.1.3.b. Eletkor, testmagassag, testtomeg

A két nem kozotti vérnyomaskilonbség ismeretében az életkor, a testmagassag, a
testtdmeg és a BMI, illetve a systolés és diastolés vérnyomas kozotti 6sszefliggést vizsgaltuk.
Szignifikans pozitiv dsszefliggést észleltiink valamennyi vizsgalt paraméter és a vérnyomas
kozott. Mindegyik valtozd a systolés vérnyomadssal mutatott erGsebb Osszefliggést. Nemek

szerinti bontasban is elvégezve az 0sszehasonlitast, az 6sszes paraméternél a fidk esetében
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észleltlink szorosabb korrelaciot. Az altalunk vizsgdlt tényez6k és a pulzusszam kozott nem

volt dsszefliggés (5. tablazat).

5. tablazat: A vérnyomas és a pulzus, illetve az életkor, a testmagassag, a testtomeg és a BMI

kozotti korrelacid vizsgalata.

A vizsgalt valtozé Eletkor Testmagassag Testtomeg BMI
RR systolés 0,059 0,326 0,420 0,312
RR diastolés 0,056 0,145 0,286 0,269
Pulzusszam -0,046 -0,056 -0,030 0,000

Az eredmények a Pearson féle koefficiens r értékét jel6lik. Valamennyi korrelacidvizsgalatnal a
systolés és a diastolés vérnyomads esetén p<0,01, mig a pulzus esetén p>0,05.

A vérnyomas a legszorosabb osszefliggést a testtomeggel mutatta. A testmagassag és
a systolés vérnyomas kozott is egyértelm( pozitiv korreldcié allt fenn (r=0,326), a diastolés
vérnyomas esetén az Osszefliggés kevésbé volt szoros (r=0,145). A BMI és a vérnyomas
kozott is szignifikans, pozitiv korrelaciét talaltunk (r=0,312). A teljes populdciét elemezve, a
15-18 évesek kozott az életkor a vérnyomassal gyengén korreladlt. Nem szerinti bontdsban
megvizsgalva az életkor és a vérnyomas Osszefliggését, a fiuk esetén mérsékelt 6sszefliggés
igazolodott (r=0,104), mig a lanyokndl - ebben az életkori csoportban - az életkor
novekedésével a vérnyomas nem valtozott (r=-0,021).

Osszehasonlitottuk a normalis testtémeg-index( (BMI<25 kg/mz) és az emelkedett
BMI-jii (>25 kg/m?) 786 fiatal vérnyomdsat. Az utdbbi csoport tenzidja 11,8/6,6 Hgmm-rel

haladta meg a kontroll csoportét (6. abra).
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6. abra: A vérnyomas normalis és emelkedett BMI esetén.

RR (Hgmm) * KK
4 2
130 - [C] normél BMI (<25 kg/m?)
[[] testsuly tobblet (BMI >25 kg/m?)
120 A
110 4 l *%% 0,001
100 A
90 4
% % %k
80 4 —\
70 4 l
60 4 l
115,9 127,7 68,0 74,5
50
Systolés RR Diastolés RR

IV.1.3.c. Csaladi anamnézis

Az egyik szil6 hypertonidja esetén - a negativ csalddi anamnézis( fiatalok
vérnyomasaval 6sszehasonlitva - klinikai jelent6séggel nem bird statisztikai kiilonbséget
észleltiink, mig a pulzusszamban eltérés nem mutatkozott. Az anya magasvérnyomas-
betegsége esetén a serdilld fiatal diastolés vérnyomasa szignifikdnsan magasabb volt. A
systolés vérnyomas esetén is hasonlé tendencia volt megfigyelhetd, de a kiilonbség nem érte
el a szignifikancia hatarat (6.A. tablazat). A hypertonias apak serdilé gyermekeinek mind a
systolés, mind a diastolés vérnyomasa szignifikansan meghaladta a normotonias apak

leszarmazottainak tenzidjat (6.B. tablazat).

6.A. tablazat: Vérnyomasértékek anyai hypertonia esetén.

A vizsgalt valtozo Anyai hypertonia Anyai hypertonia nincs p
RR systolés (Hgmm) 117,7+14,8 116,9+14,1 0,063
RR diastolés (Hgmm) 69,419,1 68,4+8,9 0,001
Pulzus (1/min) 81,0+12,6 81,4+12,5 0,287
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6.B. tablazat: Vérnyomasértékek apai hypertonia esetén.

A vizsgalt valtozé Apai hypertonia Apai hypertonia nincs P
RR systolés (Hgmm) 118,1+14,1 116,8+14,1 0,002
RR diastolés (Hgmm) 69,419,2 68,418,9 <0,001
Pulzus (1/min) 81,0+£12,6 81,6+12,9 0,147

Azon 137 fiatalnal, akiknél mindkét sziil6 magasvérnyomas-betegségben szenvedett,
mind a systolés, mind a diastolés vérnyomads szignifikdnsan meghaladta azon fiatalok

vérnyomasat, akik szileinél nem fordult el6 hypertonia (119,3+12,4/69,948,4 Hgmm vs.

116,7+12,8/68,2+7,9 HgMM); Psystole<0,05 illetve paiastole <0,01) (7. dbra)

7. abra: Vérnyomasértékek mindkét szilé hypertoniaja esetén.

RR (Hgmm)
130 4

120 A

110 A

100 A

90 A

80 1

70 A

60 -
116,7

50

Systolés RR

[[] kontroll csoport

[l mindkét sziil6 hypertonias

*

p<0,05

** 5<0,01

* %

=

l

68,2

Diastolés RR

IV.1.3.d. Sziiletési suly

Az alacsony sziiletési

0sszehasonlitottuk a normalis testsullyal szuletettek tenzidjaval. Az eredményeket a 8. dbran

mutatjuk be.

sulyd (<2500 gramm) fiatalok (n=674) vérnyomasat
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8. abra: Alacsony sziiletési sulyu fiatalok vérnyomasa.

RR (Hgmm)
130 -

-~ [] normal sziiletési suly

[ alacsony sziiletési suly

120 A

110 A
a0 § ** 100,02
90 -

80 A

70 A

l

116,8 68,2

60

50

Systolés RR Diastolés RR

Mindkét csoport vérnyomasa normadlis tartomanyban volt, de a normalis sziletési
sulydak vérnyomadasahoz képest az alacsony szlletési sulyd fiatalok systolés vérnyomadsa
szignifikdnsan, 2 Hgmm-rel magasabb volt (116,9+14,1 Hgmm vs. 118,7+15,0 Hgmm;
p=0,02). A diastolés vérnyomas a két csoportban nem kilonbozott (68,2+9,4 Hgmm vs.

68,5+8,9). A két csoport pulzusszama is megegyezett (80,5+12,8/min vs. 81,1+12,6/min).

IV.1.3.e. Elvezeti szerek, életméd, taplalkozasi szokasok

A rendszeresen dohdnyzd és nem dohanyzd, illetve alkoholt heti rendszerességgel
fogyaszté és nem fogyasztd fiatalok vérnyomasa kozott - sem a systolés, sem a diastolés
érték vonatkozasaban - nem észleltiink szignifikans kiilonbséget. A rendszeresen sportolék
és nem sportoldk nyugalmi vérnyomdsa is megegyezett. A so-fogyasztds mértéke és a
rendszeres feszliltségérzés alapjan tortént csoportbontds sordn sem észleltiink statisztikai

kiilonbséget a vérnyomasértékek kozott.
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IV.1.3.f. A vérnyomast befolyasolé faktorok hatasanak vizsgalata t6bbsz6ros regresszios
modell segitségével

Tobbszoros regresszidés modell segitségével vizsgdltuk a kiilénbozé valtozék hatasat a
vérnyomasra. Kilonallé modellt készitettlink a systolés és a diastolés vérnyomasértékek
megbecslésére. A béta-értéket (az adott faktor relativ silya a fluggé valtozd
befolydsolasaban) vizsgdlva lathatd, hogy a systolés vérnyomast illetéen a nem és a BMI
sulya kiemelkedik, a tobbi valtozé lényegesen kisebb szerepet tolt be. A B érték arrdl ad
felvilagositast, hogy a fliggetlen valtozd egységnyi valtozasa milyen hatassal van a fliggé
valtozd nagysdagara. A filk és a lanyok kozotti kilonbség 10,4 Hgmm. A testtomeg-index 1
kg/m?-es névekedése 1,17 Hgmm-rel emeli a systolés vérnyomast, mig hypertonids apa
esetén 1,6 Hgmm-rel magasabb systolés érték észlelhets. A diastolés vérnyomds esetén a
BMI a legnagyobb befolydssal biré faktor (béta = 0,25). A nem, bar szignifikdns médon
befolyasolta a diastolés vérnyomast, relativ sulya lényegesen kisebb volt, mint a systolés
érték esetén (béta = -0,09). A fizikai aktivitas, a s6-fogyasztas, az alacsony sziiletési suly és a
gyakori stresszhelyzet sem a systolés, sem a diastolés vérnyomasértéket nem befolydsolta

szamottevden (7. tablazat).

7. tablazat: A vérnyomast befolyasold tényezbk: tobbszoros regresszids modell.

A vizsgalt valtozok Systolés RR Diastolés RR
B B p B B p

BMI 1,17 0,25 <0,001 0,75 0,25 <0,001
Nem -10,41 -0,36 <0,001 -1,65 -0,09 <0,001
Eletkor 0,43 0,03 0,001 0,35 0,04 0,001
Hypertonias anya 1,09 0,02 0,008 0,66 0,02 0,02
Hypertonias apa 1,59 0,04 <0,001 0,92 0,03 0,007
So6-fogyasztds 0,22 0,008 0,33 0,29 0,01 0,06
Fizikai aktivitas -0,33 -0,015 0,11 -0,44 -0,03 0,002
Dohanyzas -1,02 -0,07 <0,001 -0,52 -0,05 <0,001
Alkoholfogyasztds -0,70 -0,04 0,001 -0,46 -0,03 0,002
Alacsony szlletési suly 0,17 0,004 0,59 -0,32 -0,01 0,14
Rendszeres fesziiltség 0,03 0,003 0,69 -0,01 -0,001 0,85

(Az eredmények a kirivd kivondsa utani allapotot tikrozik.)
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Az altalunk vizsgdlt valtozok osszessége a systolés vérnyomast 28,2%-ban (9. abra),
mig a diastolés értéket 18,1%-ban (10. abra) hatarozta meg. A debreceni serdil6k systolés
vérnyomasat legnagyobb mértékben a nem, mig csokkend sorrendben a BMI, az apa és az

anya hypertoniaja, a dohdnyzas, az alkoholfogyasztas és az életkor befolydsolta.

9. abra: A systolés vérnyomast befolydsold tényezdk.

relativ suly (%)
30 -
26,4 oBMmI
25 + O nem
O életkor
20 A
Oapja HT
15 4 M anyja HT
@ testmozgas
10 4 9,7
O sofogyasztas
5,2
5 41 36 27 O korasziilott
1,9 4 1
B dohanyzas
0 1
-0,8
1,8 O alkohol
-5
10. abra: A diastolés vérnyomadst befolyasold tényezdk.
relativ suly (%)
40 -
37,3 OBMI
35
Onem
20 7 @ életkor
26,1
25 A OapjaHT
20 4 B anyja HT
15 - M testmozgas
10 4 Oséfogyasztas
- 43 O korasziil6tt
B dohanyzas
0 |
O alkohol
-5 d

43



dc_646_12

IV.2. A 15-18 EVESEK VERNYOMASERTEKEI, A HYPERTONIA PREVALENCIAJA
IV.2.1. A normalis és koros vérnyomasértékek Debrecenben

A tovabbiakban az egymdst kdvetGen elvégzett 3 vérnyomasmérés szamtani atlagat
tekintettik az aktudlis vérnyomasnak. A jelenleg érvényben lev6é nemzetkozi ajanlds
értelmében az életkor és a nem mellett a testmagassdg is befolydsolja a serdil6kori
vérnyomast (12, 13), ezért els6 |épésként a nem és az életkor alapjan létrehozott 2x4
alcsoportban a testmagassag percentilis értékeit hataroztuk meg, melyet a 8. tablazat mutat

be.

8. tablazat: A testmagassag percentilis értékei a kiilénb6z6 nem( és életkoru csoportokban,

centiméterben kifejezve.

, A testmagassag percentilise
Nem Eletkor N
25 50 75 920 95
15 854 169 175 180 185 187
; 16 1623 171 176 182 185 188
FIUK
17 1538 173 178 183 187 190
18 1024 174 179 183 187 191
15 825 162 165 170 174 176
) 16 1652 162 166 170 174 176
LANYOK
17 1654 163 167 170 175 176
18 791 163 167 170 175 177

Az életkor és a nem szerint bontott csoportok kiilonb6z6 magassag percentilis
értékeinek megismerését kovetGen - a testmagassag kvartilisei alapjan - 32 alcsoport
egyértelmld meghatarozasara nyilt lehet6ség. Valamennyi alcsoportban megvizsgaltuk a
systolés és a diastolés vérnyomds megoszlasat. Az alcsoportok (életkor, nem és

testmagassag) 50, 90 és 95 percentilis vérnyomasértékeit az 9.A.-B. tablazat mutatja be.
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9.A. tablazat: A debreceni serdil6 fiuk 50, 90 és 95 percentilis vérnyomasértékei életkorra és

testmagassag percentilisre bontott alcsoportokban.

FIUK SYSTOLES RR (Hgmm) \ DIASTOLES RR (Hgmm)
K RR A testmagassag percentilise
or
pc. | 25 50 75 90 95 25 50 75 90 95

50 | 121 121 122 122 122 68 69 69 69 69
15 | 90 | 134 138 140 140 141 78 81 80 82 83
95 | 139 142 143 145 145 83 83 84 86 86

50 | 121 120 123 125 125 68 68 69 70 70
16 | 90 | 136 139 139 140 141 80 81 82 83 83
95 | 142 145 146 145 146 85 86 87 87 87

50 | 121 121 122 123 123 68 68 69 70 70
17 | 90 | 138 139 141 142 142 80 80 81 82 82
95 | 144 144 146 146 147 85 84 85 85 86

50 | 123 125 123 123 124 69 71 71 72 71
18 | 90 | 139 140 140 142 142 82 83 85 86 84
95 | 144 144 145 146 146 85 86 86 86 87

(Roviditések: pc. = percentilis; RR = vérnyomas)

9.B. tadblazat: A debreceni serdiilé lanyok 50, 90 és 95 percentilis vérnyomasértékei életkorra

és testmagassag percentilisre bontott alcsoportokban.

LANYOK SYSTOLES RR (Hgmm) \ DIASTOLES RR (Hgmm)

Kor RR A testmagassag percentilise
pc. | 25 50 75 90 95 25 50 75 90 95
50 | 110 | 111 111 113 113 65 66 67 68 67

15 | 90 | 125 | 127 127 128 128 78 79 79 81 81
95 | 131 | 131 131 133 133 81 83 83 84 84
50 | 110 | 111 111 113 112 66 67 67 67 67

16 | 90 | 126 | 127 128 128 129 77 80 80 80 80
95 | 130 | 133 133 134 135 81 82 84 84 84
50 | 111 | 111 111 110 110 66 67 67 67 67

17 | 90 | 126 | 127 129 129 130 80 79 81 81 81
95 | 132 | 132 134 134 135 83 84 83 83 83
50 | 111 | 111 112 113 113 67 67 67 67 67

18 | 90 | 126 | 127 128 128 129 79 79 80 81 81
95 | 133 | 133 134 135 135 83 83 84 84 85

(Roviditések: pc.= percentilis; RR = vérnyomas)
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IV.2.2. Debreceni és amerikai 15-17 éves serdiil6k vérnyomasanak osszehasonlitasa

A nemzetkozi ajanldsban (12, 21) 17 éves korig szerepelnek adatok, ezért
Osszehasonlitasra a 15, a 16 és a 17 éves csoportnal volt lehet&ség.

Az azonos testmagassag percentilisti 15-17 éves debreceni fiuk és lanyok, illetve a
nemzetkozi ajanlasban szerepl6k 90 és 95 percentilis vérnyomasértékeit hasonlitottuk dssze.
Tekintettel arra, hogy a debreceni és az amerikai serdiil6k csoportbontdasa azonos
testmagassag percentilisek (és nem azonos testmagassadg értékek) alapjan tortént, ezért
direkt statisztikai ©Osszehasonlitdst nem lehetett végezni. Az egymdsnak megfelel6
alcsoportok 90 és 95 percentilis vérnyomasanak kilonbségét (debreceni — amerikai) a 10.A.

és a 10.B. tablazat mutatja be.

10.A. tablazat: A debreceni (DHS) és az amerikai referencia adatok (US) kozotti kiilonbség a

fiuk kilénb6z6 alcsoportjaiban, Hgmm-ben kifejezve.

FIUK Systolés kiilénbség (DHS - US) Diastolés kiillonbség (DHS - US)

Kor RR A testmagassag percentilisei

pc. 25 50 75 90 95 25 50 75 90 95

90 9 11 11 9 10 0 2 0 2 2
o 95 10 11 10 11 10 -2 0 0 1 0

90 8 9 7 7 7 0 0 0 -1 0
o 95 10 11 10 8 8 1 1 1 0 0

90 7 6 7 6 6 -2 -3 -3 -3 -3
17

95 9 8 8 6 7 -1 -3 -3 -3 -3

10.B. tablazat: A debreceni (DHS) és az amerikai referencia adatok (US) kozotti kiilonbség a

lanyok kiilonb6z6 alcsoportjaiban, Hgmm-ben kifejezve.

LANYOK Systolés kiillonbség (DHS - US) Diastolés kiilonbség (DHS - US)
A testmagassag percentilisei
Kor RR
pc. 25 50 75 90 95 25 50 75 90 95
90 3 3 2 2 1 -1 0 -1 0 -1
15
95 5 3 2 3 2 -2 0 -1 -1 -2
90 3 2 1 2 -2 0 -1 -2 -2
16
95 3 5 3 3 3 -2 -2 -1 -2 -2
90 2 2 3 1 2 1 -1 0 -1 -1
17
95 5 3 4 3 3 2 0 -2 -3 -3
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A debreceni serdiilé fiuk systolés vérnyomdsa 6-11 Hgmm-rel meghaladta az észak-
amerikai értékeket. A magyar lanyok systolés vérnyomdsa szintén magasabbnak bizonyult,
de a kulonbség kisebb volt (1-5 Hgmm). A diastolés vérnyomds sem a fiikndl, sem a
lanyokndl nem kiilonbozott Iényegesen az amerikai ajanlas értékeit6l. A 17 éves fiuk és

lanyok esetében az amerikai eredményeknél alacsonyabb értékeket mértiink.

IV.2.3. A kiilonbség lehetséges magyarazata: testmagassag, testtémeg

A debreceni kozépiskolasok testmagassdgdnak és testtomegének 90 percentilis
értékeit 6sszehasonlitottuk a hasonld amerikai populdcié adataival. Az eredményeket a 11.
tablazat mutatja be. Ez tartalmazza a két populdcié adatai kozotti kiilonbséget () is. A
magyar fiuk magasabbak voltak: a kiilonbség a 15 évesek kozott 7 cm volt, mely az életkor
novekedésével csokkent. A fiuk testtomegét illetéen a legnagyobb kilénbség szintén a 15
éves fiuknal allt fent, a debreceni serdil6k 6 kg-mal nehezebbek voltak. A 16 éves fiuk
testtbmege kozott nem volt kilonbség, mig a 17 éves korosztalyban az amerikaiak
bizonyultak kissé sulyosabbnak. A magyar lanyok testmagassaganak 90 percentilis értéke 4-5
cm-rel meghaladta az amerikaiakét, mig testtomegiik 90 percentilise 3-6-kg-mal alacsonyabb

volt.

11. tablazat: A debreceni kozépiskolasok (DHS) és az amerikai serdilék (US)
testmagassdganak és testtomegének Osszehasonlitasa. (A = a magyar és az amerikai érték

kozotti kiilonbség)

FIOK LANYOK
Kor Valtozé
DHS us A DHS us A
Testmagassag 90 pc. (cm) 185 178 +7 174 169 +5
" Testtomeg 90 pc. (kg) 80 74 +6 67 70 -3
Testmagassag 90 pc. (cm) 185 182 +3 174 170 +4
o Testtdmeg 90 pc. (kg) 80 80 0 67 72 -5
Testmagassag 90 pc. (cm) 187 184 +3 175 170 +4
o Testtomeg 90 pc. (kg) 82 84 -2 67 73 -6
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IV.2.4. A serdiil6kori hypertonia prevalencidgjanak meghatarozasa

A 3 egymadst kovet6 vérnyomdsmérés alapjan a 10.194 f6bél 8.580 olyan fiatalt
(84,16%) taldltunk, akiknek sem a systolés, sem a diastolés vérnyomasa nem haladta meg az
altalunk meghatarozott referenciaérték korra, nemre és testmagassagra bontott
alcsoportjainak 90 percentilis értékét, igy 6k biztonsaggal normotonidsnak tekinthet6k. A
tovabbi 1.614 serdiild systolés és/vagy diastolés vérnyomasa meghaladta az adott alcsoport
90 percentilis értékét, igy ndluk két tovabbi id6pontban 3-3 ismételt vérnyomasmérést
terveztlink. Az ismételt méréseken 1.461 fiatal vett részt. Kozilik osszesen 9 (3x3)
vérnyomasmeérés alapjan 1.245 fénél nem igazoldédott hypertonia, vagyis sem a systolés, sem
a diastolés vérnyomasatlag nem érte el az adott alcsoport 95 percentilis értékét. A vizsgalt
populdcidban 216 esetben (2,12%) a systolés és/vagy a diastolés vérnyomas meghaladta az
adott alcsoport 95 percentilis értékét, igy ezen fiataloknal feldllithaté volt a
magasvérnyomas-betegség diagnodzisa.

A hypertonia prevalencidjanak meghatarozasanal két tovabbi tényezbvel is
szamoltunk. A kontroll vérnyomdsmérések soran 1.614 serdilé helyett csak 1.461
vizsgalatara (90,5%) volt lehet6ség. Amennyiben feltételezziik, hogy az ellen6rzé méréseken
meg nem jelent 153 fiatal k6z6tt is hasonld a hypertonia gyakorisdga, mint a kontroll
vizsgdlaton részt vettek esetén (14,9%), akkor ez 23 tovabbi hypertonids fiatalt jelent.
Masrészt, mivel a vizsgalat kezdetén a hypertonia miatt kezelésben részesilt 19 fiatalt a
tovabbi elemzésbdl kivontuk, ezért - az 6 figyelembevételiikkel - az 6sszesen vizsgalt 10.213
f6b6l 258 esetében allt fenn magasvérnyomas-betegség, mely 2,53%-os (2530/100000)

prevalenciat jelent.

IV.3. A HYPERTONIAS SERDULOK JELLEMZOI
IV.3.1. Epidemioldgiai jellemzdk

Az ismételt eseti mérések alapjan hypertoniasok (n=216) adatait valamennyi
normotonias fiatal (n=9.825) jellemzGivel 6sszehasonlitva megallapithatd, hogy a debreceni
hypertonids fiatalokra is - hasonlé testmagassag mellett (172,6+8,5 vs. 171,7+8,8 cm;
p=0,09) - jelentGsen nagyobb testtomeg (71,3+16,8 vs. 61,4+11,5 kg; p<0,001) és magasabb
BMI (23,8+4,7 vs. 20,7+2,9 kg/mz; p<0,001) jellemzd. A hypertonids fiatalok csalddjaban
el6forduld hypertonia gyakorisdga mind az apa (18,2 vs. 11,6%; p=0,003), mind az anya (14,4

vs. 10,7%; p=0,04) esetén magasabb. Vizsgdlatunkban a fiatalok altal véleményezett
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egészségi allapot nem kiilonbozott a két csoportban (7,66+1,55 vs. 7,65+1,56; p=0,99), a

hypertonidsok nem voltak panaszosabbak, mint normotonids tarsaik.

IV.3.2. Aethiopathogenesis

A szlir6vizsgdlat soran diagnosztizalt 216 hypertonids kozll - el6zetes értesitésiinket
kdvetben - szakrendeléslinkdon 131 6 (60,6%) jelent meg. Harom fiatal (1,3%) nem egyezett
bele a vizsgdlatokba, igy 128 f6 (59,3%) tovabbi vizsgalatat végeztik. A hypertonia
aethiopathogenesisét keresve 8 fénél (6,25%) sikerllt a magasvérnyomas-betegség
szekunder eredetét igazolni. Harom fiatalndl a hypertonia hatterében renoparenchymads
okot véleményeztiink (két esetben chronicus glomeronephritis, egy esetben egyik oldali
zsugorvese). Két fiatalndl renovascularis hypertonia igazolddott: egyik esetben arteria renalis
szlkiletet okozé fibromuscularis dysplasia, a masik esetben tobbszords arteria renalis, sz(ik
szajadékokkal. Harom kozépiskolds lanyndl a fogamzasgatld szedését feltételeztiik a
hypertonia okaként. A tovabbi 120 esetben (93,75%) specialis kivaltd okot nem észleltiink,

igy ezen fiatalokndl primer hypertoniat véleményeztiink (12. tablazat).

12. tablazat: A hypertonia aethiopathogenesise a debreceni 15-18 éves fiataloknal.

A hypertonia formdja Esetszam %
Primer hypertonia 120 93,75
Secundaer hypertonia 8 6,25
Renoparenchymads eredet 3 2,34
Renovascularis eredet 2 1,57
Oralis anticoncipiens szedése 3 2,34

IV.3.3. A hypertoniasok és a normotoniasok dsszehasonlitasa

A primer hypertonias fiatalokat 6sszehasonlitottuk egy biztosan normotonias kontroll
csoporttal (60 f6), akik kivalasztdsa véletlenszerld mintavétellel azon fiatalok kozill tortént,
akik systolés és diastolés vérnyomasatlaga nem érte el a korra, nemre és testmagassagra
bontott alcsoport 90 percentilis értékét. A két csoport jellemzéit a 13. tablazat mutatja be,

mely a 120 primer hypertoniads és 59 normotonias kontroll adatait tartalmazza.
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13. tablazat: A hypertonidsok és a normotonias kontroll csoport jellemzéi.

A vizsgalt valtozo Normotonia Hypertonia P
Esetszam 59 120 -
Nem (fid / lany) 30/29 64 /56 0,756
Eletkor (év) 15,8+0,7 16,4+1,1 <0,001
BMI (kg/m’) 20,2+2,7 22,7+4,0 <0,001
Natrium (mmol/I) 144,2+2,0 147,242,3 <0,001
Kalium (mmol/I) 4,610,4 4,610,66 0,492
Glukoz (mmol/l) 4,7+0,6 5,2+0,4 <0,001
Urea (mmol/I) 4,3+1,1 4,7+1,1 0,057
Kreatinin (umol/1) 72,5+9,7 86,0+12,8 <0,001
Hugysav (mmol/) 257,0+80,9 254,4+78,8 0,839
Koleszterin (mmol/I) 3,940,6 4,3+0,8 0,004
HDL-koleszterin (mmol/l) 1,8+0,7 1,5+0,3 0,097
LDL-koleszterin (mmol/I) 2,1+0,5 2,4+0,7 0,007
Triglicerid (mmol/1) 0,9+0,7 1,0+0,6 0,339
Systolés RR(3) (Hgmm) 115,0+10,1 142,3+11,6 <0,001
Diastolés RR(3) (Hgmm) 66,8+9,0 82,519,4 <0,001
Egészségi allapot 7,9+1,2 7,5+1,6 0,116

A nemek megoszlasa hasonld volt. Az életkor vonatkozdsaban klinikai jelent6séggel
nem biré statisztikai kiilonbséget észleltlink: a kontroll csoport tagjai 6 hdnappal fiatalabbak
voltak. A hypertoniasok BMlI-je 2,5 kg/mz—tel meghaladta a kontroll csoportét. A szérum
natrium-, valamint a kreatinin-érték szignifikdnsan magasabb volt a hypertoniasoknal, mig a
kdlium szint nem kiilonb6zott. Az éhomi vércukor, az 6ssz-koleszterin szint és az LDL-frakcié
Osszehasonlitdsa soran is egyértelm(ien magasabb értékeket észleltiink a hypertonidsok
esetén, bdar az 4atlagos érték mindkét csoportban a normadlis tartomanyba esett. A
rendelésliinkdn megjelent, tovabb vizsgalt hypertonids fiatalok egészségi allapotukat
azonosnak itélték meg, mint normotonias tarsaik.

A hypertonidsok 25%-anak (30 &) testtdmeg indexe 25 kg/m? feletti volt, mig talsuly
(BMI>25 kg/m?) a normotoniasok kdzott csak 3 f6nél (5,1%) fordult elS. A magasvérnyomas-
betegségben szenveddk 17,5%-anal (21 f6) észleltink emelkedett (>6,0 mmol/l) éhomi
vércukorszintet, mig ez a kontroll csoportnal mindossze egy esetben fordult el6 (1,7%).
Hasonld kilonbséget észleltiink a lipidek vizsgalata soran: a hypertonidasok 14,2%-anadl, a

normotoniasok 3,8%-anal mértiink emelkedett 6ssz-koleszterin (>5,2 mmol/l) szintet. Magas
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LDL-szintet (>3,4 mmol/l) a hypertonids csoport 10%-aban észleltiink, mig a kontroll

csoportnal ilyen érték nem fordult el6. Valamennyi 06sszehasonlitds magas szinten

szignifikdns kilonbséget (p<0,001) mutatott (11. abra).

11. dbra: A cardiovascularis rizikéfaktorok serdiil6kori hypertonia esetén.

Hypertonia
25%

A tulsuly gyakorisaga (BMI>25/kg/m?)

OO

Normotonia

5,1%

Emelkedett éhomi vércukor (>6 mmol/l)

OC

Normotonia
1,7%

Hypertonia
17,5%

Hypertonia
14,2%

Magas 6ssz-koleszterin szint (>5,2 mol/l)

OC

Normotonia

3,8%

Magas LDL-koleszterin szint (>3,4 mmol/l)

OC

Normotonia
0%

Hypertonia
10%

IV.3.4. A pathomechanizmusban potencialisan szerepet jatszé tényezd6k

IV.3.4.a. Nitrogén-monoxid szint

Az endothel dysfunctio egyik f6 jellemz6 paraméterének a vizsgalata soran a

normotonidasokhoz képest a hypertonidsokndl alacsonyabb NO, szintet észleltiink (38,8+7,9

umol/l vs 27,1+14,0 umol/l;

megfigyelhetd (12. abra).

p<0,001). A
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12. abra. A nitrogén-monoxid szint vizsgdlata.

NO, (umol/l) NO, (umol/1)
50 50

e [ w| | I

30 A 30 - -I'
20 4 20 -
10 - 10 -
p=0,008 p<0,01 p=0,001
0 -~ . I 0 . . z
Osszes vizsgalt Fiu Lany

[ kontroll (n=59)
] hypertonias (n=120)

IV.3.4.b. Szérum homocystein szint
A normotonids kontroll csoporthoz képest serdil6kori hypertonia esetén magasabb
szérum homocystein szintet észleltink (9,8+3,1 umol/l vs 11,9+6,8 umol/I, p=0,038) (13.

abra).

13. dbra: A szérum homocystein szint vizsgalata.

Homocystein (umol/l)
16

14 A

12 A
10 A “V

[ kontroll (n=59)
[ hypertonias (n=120)
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IV.3.4.c. ACE gén polimorfizmus

Az angiotensin-konvertalé-enzim gén polimorfizmusanak vizsgdlatara 120
hypertonids és 58 egészséges serdiil6 esetén volt lehetdséglink. Az egyes ACE genotipusok
megoszlasat a 14. tablazatban részleteztiik. A Chi-négyzet teszttel Osszehasonlitva a
hypertonids és a kontroll csoportot, egyik genotipus esetén sem taldltunk szignifikans

kilonbséget.

14. tablazat: Az ACE gén alléljeinek megoszlasa serdilékben.

Normotonia Hypertonia p
Esetszdm 58 120 -
DD (%) 25,8 23,3 0,77
ID (%) 43,2 47,5 0,73
(%) 21 29,2 0,85

IV.3.5. Célszerv-karosodasok
IV.3.5.a. Retinopathia, microalbuminuria

Szemészeti szakvizsgalat soran 14 fiatalnal (a tovabb vizsgalt primer hypertonidsok
11,7%-a) véleményeztek I. stddiumu retinopathiat. A normotonias kontroll csoportnal ilyen
eltérés nem fordult el6. A vizelet microalbumin vizsgalata sordn a primer hypertonids
csoport 34 fiataljdnal (28,3%), mig a kontroll csoportban 6 fénél (10,2%) észleltiink 20
mg/liter értéket meghaladd albuminiritést (p<0,001). Az albumint Urit6 hypertonidasoknal
tovabbi két alkalommal ismételve a vizsgdlatot, konzekvens albuminuriat 12 esetben (10%)

észleltink.

IV.3.5.b. Bal kamrai izomtémeg index (LVMI)

A transthoracalis echokardiografia eredményét a 15. tablazat mutatja be. A
normotoniasok bal pitvari atmérGjét meghaladta a hypertoniasoké (p=0,021). A bal kamra
vég-systolés és vég-diastolés atmérdi kozott a két csoportban nem észleltliink kiilonbséget. A
normotoniasok septum és hatséfal vastagsagat szignifikdnsan meghaladta a

hypertonidsoknal észlelt eredmény (p=0,002 illetve p=0,008).
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15. tablazat: Az echokardiografia eredményei.

A vizsgalt valtozo Normotonia Hypertonia p
Bal pitvar (mm) 32,1+3,8 33,8+4,7 0,021
Bal kamra systole (mm) 29,6+4,4 29,1+4,6 0,49
Bal kamra diastole (mm) 47,0+5,0 48,4+5,5 0,101
Septum (mm) 9,3+1,4 10,3%+2,0 0,002
Hatso fal (mm) 9,5+1,4 10,24+2,0 0,008

A hypertonidsok kozott bal kamra hypertrophidra utald, 12 mm-t meghaladé

septumot és hatso falat 10, illetve 8,3%-ban, mig a kontroll csoportban egyetlen fiatalnal

sem észleltink.

A magasvérnyomas-betegségben
szamitott bal kamrai izomtomege és a bal kamra izomtémeg indexe (LVMI) is jelentGsen
meghaladta a kontroll csoportét (103,2+30,6 g/m2 vs 91,1+ 25,2 g/mz; p=0,008). Nem

szerinti csoportositast kovetben a fiuknal észleltlink szignifikdns kilonbséget (14. dbra).

14. abra: A bal kamrai izomtomeg index.
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IV.3.5.c. Az arteria carotis intima-media vastagsaga és befolyasol6 tényezGi

A 120 hypertonids fiatalnal és az 59 normotonias kontrollndl meghataroztuk az
arteria carotis intima-media vastagsagat: a hypertonids fiatalok IMT-je szignifikdnsan
magasabb volt (0,55+0,11 vs. 0,48+0,08; p<0,001). A kiilonbség nemek szerinti bontast

kdvetéen, mind a fiiknal, mind a lanyoknal megfigyelhetd volt (15. abra).

15. dbra: Az arteria carotis intima-media vastagsaga.

IMT (mm) IMT (mm)
0,6 0,6
0,55 T 0,55 T
0,5 T 0,5 T T
0,45 - 0,45
0,4 0,4 -
0,35 0,35 4
p<0,001 l p<0,01 | l p<0,001 ]
| oo | I |
Osszes vizsgalt Fia Lany

[ kontroll (n=59)
O] hypertonias (n=120)

Annak tisztazdsdra, hogy a carotis intima-media vastagsagat befolydsoljak-e a
vérnyomastdl fliggetlen egyéb tényez6k és rizikdfaktorok, regresszios analizis segitségével
elemeztik a 179 f6 (120 hypertonids és 59 kontroll) adatait (16. tablazat, 1. oszlop). A
rizikéfaktorok hatasat a carotis IMT-re a hypertonias és a kontroll csoportban kilon-kilon is
megvizsgdltuk (16. tablazat, 2-3. oszlop). Az Osszes vizsgdlt fiatal esetében az IMT az
életkorral és a testtomeg indexszel korreldlt. Szignifikans pozitiv korrelaciét észleltliink a
triglicerid és az IMT kozott az Osszes vizsgalt és a kontroll csoport esetén, de nem talaltunk
ilyen Osszefliggést a hypertonids csoportban. A tovabbi lipid paraméterek (6ssz-koleszterin,
HDL-koleszterin, LDL-koleszterin) és az IMT kozott nem talaltunk Osszefliggést. A normalis
vérnyomasu serdiléknél az IMT és a tobbi paraméter kozott szintén nem észleltlink
kapcsolatot. A hypertonias csoportban a vizsgdlt paraméterek nagy része szintén nem

korrelalt az IMT-vel, mind6ssze az életkor mutatott szignifikans 6sszefliggést.
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16. tablazat: Az intima-media vastagsag és a kilonb6z6 valtozok kozotti korrelacid vizsgdlata

regresszios analizissel.

Osszes vizsgalt Normotonias Hypertonias
A vizsgalt valtozé
r p r p r p

Eletkor 0,26 <0,001 0,12 0,35 0,19 0,04
Testmagassag (cm) 0,11 0,16 0,05 0,70 0,08 0,34
Testtdmeg (kg) 0,22 0,01 0,17 0,19 | 0,12 0,19
BMI (kg/m?) 0,19 0,015 0,03 0,76 | 0,13 0,16
Triglicerid (mmol/I) 0,15 0,04 0,36 0,02 0,06 0,48
Koleszterin (mmol/I) 0,06 0,37 0,14 0,27 0,04 0,63
HDL-koleszterin (mmol/I) 0,004 0,99 0,11 0,37 0,16 0,25
LDL-koleszterin (mmol/I) 0,07 0,35 0,02 0,82 0,009 0,92
Systolés RR (Hgmm) 0,33 <0,001 0,34 <0,01 | 0,07 0,46
Diastolés RR (Hgmm) 0,15 0,04 0,07 0,57 0,15 0,11
LVMI (g/m?) 0,18 0,018 0,04 0,73 | 0,18 0,05

A p érték a regresszids analizisb6l adddott.

Az Osszes vizsgalt fiatal IMT-je korreldlt az els6 harom vérnyomasmérés atlagos
systolés és diastolés értékével. A csoportokat kilon elemezve, csak a kontroll személyek
systolés vérnyomasa és az IMT k6zott észleltliink hasonld 6sszefliggést.

A teljes populacidé és a hypertoniads csoport bal kamrai izomtomeg indexe és az IMT
kozott is talaltunk laza, de szignifikans dsszefliggést. Amig az IMT és a LVMI hypertoniasoknal
enyhén, de szignifikansan, pozitivan korreldlt a vérnyomadssal (r=0,18, p=0,05), addig a
normotonias serdil6knél ilyen oOsszefliggést nem tudtunk kimutatni (16. tablazat). Az
echokardiografia egyéb paraméterei (bal pitvar, bal kamra vég-systole és vég-diastole,

septum, illetve hatso fal) és az IMT kozott szignifikdns korrelaciot nem észleltiink.

IV.3.5.e. Az arteria cerebri media vérataramlasi sebessége

Szaztizenharom hypertonias fiatalnal és 58 normotonias kontrollndl transcranialis
Doppler vizsgalat segitségével vizsgaltuk nyugalomban az arteria cerebri media vérataramlasi
sebességét. A systole soran mért érték a két csoport kozott nem kiilonbozott, az atlag és a

diastolés érték szignifikdansan magasabb volt a hypertonias fiatalok esetén (16. abra).
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16. abra: Az arteria cerebri media nyugalmi vérataramldsi sebessége.
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17. abra: Az arteria cerebri media vérataramlasi sebessége hyperventillatiot kdvetGen.
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Mind a hypertonidsok, mind a normotonidsok esetén az arteria cerebri media
vérataramlasi sebessége csokkent hyperventillatiot kovetéen, a nyugalomban észlelt
értékekhez képest. A szazalékos valtozdsokat mutatja a nyugalmi dramlasi sebességhez
képest a 17. tablazat. Mind a systole, mind a diastole soran észlelt, szazalékban kifejezett
sebesség valtozds kisebb mértékld volt a hypertonias fiatalok esetén, vagyis csokkent

cerebrovascularis reaktivitast észleltiink.

17. tablazat: Az arteria cerebri media vérataramlasi sebességének valtozasa hyperventillatio

hatasara.
Normotonia Hypertonia p
Esetszam 58 113 -
Systole (%) 25,9+12,5 21,0+19,0 <0,05
Atlag (%) 39,0+15,8 33,9+14,7 <0,05
Diastole (%) 45,5+15,2 40,4+18,1 <0,05

A nyugalmi vérataramlas helyredlldsa utan 30 mdsodperc légzésvisszatartast
kovetéen ismételten mértilk az arteria cerebri medidban észlelhet6 vérataramlasi
sebességeket. Mind a hypertonids csoportban, mind a normotonidsokban a vérataramlasi
sebesség novekedett a nyugalomban észlelthez képest. Ezen provokaciés teszt utan a

normotoniasok és a hypertonidsok vérataramlasi sebessége nem kilonbozott (18. tablazat).

18. tablazat: Az a. cerebri media vérataramldsi sebessége |égzésvisszatartasi teszt utan.

Normotonia Hypertonia o]
Esetszdm 58 113 -
Systole (%) 114,8+27,6 122,2423,7 NS
Atlag (%) 73,5+15,8 75,1+19,5 NS
Diastole (%) 53,1+16,0 52,0+16,4 NS

A légzésvisszatartasi teszt eredményeit (hypercapnia, mint vasodilatator stimulus)
értékelve megallapithatjuk, hogy a cerebrovascularis reaktivitds mértéke a hypertonids
fiatalok esetén az atlag és a diastolés érték vonatkozdsdban elmaradt a normotoniasoknal

észlelttdl, vagyis csokkent cerebrovascularis reaktivitast észleltlink (18. abra).
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18. abra: A cerebrovascularis reaktivitds valtozasa légzésvisszatartas hatasara.
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IV.3.5.e. Az ACE gén polimorfizmus és a célszerv-karosodasok kapcsolata

Korabban részleteztiik, hogy a hypertonids fiatalok intima-media vastagsaga és a
bal kamrai izomtémeg indexe meghaladja a hasonldé életkord normotoniasokét.
Megvizsgaltuk, hogy a kiilonb6z6 ACE gén polimorfizmusok esetén hogyan alakul az IMT és
az LVMI, vagyis a célszerv-karosodasok kialakulasaban — esetleg a vérnyomastdl fliggetlen
mechanizmus révén — igazolhaté-e valamelyik allél szerepe. Eredményeinket a 19. tablazat
részletezi. A hypertonias és a normotonids csoport kozotti IMT eltérés valamennyi genotipus
esetén észlelhetd. Ugyanakkor a bal kamrai izomtomeg index esetén a tendenciaszerd

eltérések nem bizonyultak szignifikdnsnak.
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19. tablazat: Az IMT és a LVMI a kiilonb6z6 ACE genotipusok esetén.

Normotonia Hypertonia p
Intima-media vastagsag (mm)
DD 0,46+0,09 0,5710,11 0,002
DI 0,48+0,07 0,5310,11 0,015
I 0,49+0,08 0,5510,10 0,015
Bal kamrai izomtomeg index (g/m2)
DD 90,4+25,3 106,7432,4 0,062
DI 89,5%+26,5 102,2+38,1 0,228
I 92,3+23,4 103,2+26,3 0,093

A kilonb6z6 ACE genotipusu serdiil6k intima-media vastagsagat és bal kamrai

izomtomeg indexét a 20. tablazatban hasonlitottuk 6ssze.

20. tablazat: Az IMT és a LVMI a kiilénb6z6 ACE genotipusu serdiil6é hypertoniasok esetén.

ACE genotipus

DD (n=28) DI (n=57) Il (n=35)
IMT (mm) 0,57+0,11 0,5410,11 0,56%0,1
LVMI (g/m?2) 107,6132,4 100,1432,7 104,8+24,5

A 3 genetikai alcsoport intima-media vastagsdgdanak illetve bal kamrai izomtémeg
indexének ANOVA teszt szerinti 0sszehasonlitasa egyik esetben sem mutatott szignifikans
kiilonbséget (IMT: DD vs. DI: p=0,25; DD vs. II: p=0,69, DI vs. Il: p=0,40 illetve LVMI: DD vs. DI:
p=0,55, DD vs. Il: p=0,62, DI vs. Il: p=0,88). A Bonferroni korrelacié alapjan a p értékek a
fentiek haromszorosai. A debreceni hypertonias serdiil6knél az ACE gén polimorfizmus
egyetlen allél kombindcidja sem volt meghatarozd tényezdje sem az IMT-nek, sem a LVMI-

nek.

IV.3.6. Nemek szerinti 6sszehasonlitas
IV.3.6.a. A hypertonidasok nem szerinti 6sszehasonlitasa
A szakrendelésilinkon vizsgalt 120 primer hypertonias serdilé epidemioldgiai adatait

nemek szerinti bontasban a 21. tablazatban foglaltuk dssze. A fiuk és a lanyok szama hasonlé
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volt. A fidk testmagassaga és testtomege szignifikansan meghaladta a lanyokét (mindkett6
p<0,001), a két csoport testtomeg indexe azonban nem kiilonb6z6tt. A hypertonias fiuk
egészségi allapotukat jobbnak itélték meg (p<0,001) és nagyobb aranyban sportoltak (p=

0,015). A tobbi paraméter esetén a két nem kozott nem észleltiink statisztikai kiilonbséget.

21. tablazat: A hypertonidsok epidemioldgiai jellemzG6i nem szerinti bontasban.

A vizsgalt valtozd Osszes Fid Lany p (fid vs. lany)
Esetszam 120 64 56 -
Eletkor (év) 16,4+1,1 16,5+1,1 16,4+1,0 0,592
Testmagassag (cm) 172,818,7 178,017,3 166,9+6,1 <0,001
Testtomeg (kg) 68,7+15,3 73,1+14,7 63,5+14,5 <0,001
BMI (kg/m2) 22,8+4,0 23,0£3,8 22,7+4,3 0,693
Anyja hypertonias (%) 14,2 15,6 12,5 0,794
Apja hypertonias (%) 15,0 14,0 16,1 0,802
Dohényzés (%) 10,0 7,8 12,5 0,544
Alkoholfogyasztas (%) 3,3 3,1 3,6 0,897
Rendszeres sportolas (%) 29,2 39,1 17,9 0,015
Rendszeres feszlltség (%) 5,8 3,1 8,9 0,254
Sok sofogyasztas (%) 12,5 15,6 8,9 0,407
Alacsony sziletési suly (%) 5,8 6,4 7,1 0,447
Egészségi allapot 7,5+1,6 8,0+1,4 7,3%11,6 <0,001

A primer hypertonidban szenvedd debreceni kozépiskolasok laboratoriumi
eredményeit és vérnyomdsatlagat a 22. tdblazat mutatja be. A fidk urea-, kreatinin- és
hugysav értéke szignifikansan meghaladta a lanyokét, mig a teljes koleszterin szint, illetve
ezen bellil mind a HDL-, mind az LDL-frakcid értéke a lanyoknal volt magasabb. Valamennyi
laboratdriumi paraméter atlaga a normalis tartomanyban volt. A 3x3 vérnyomdasmérés atlaga
a két nem kozott 14/1 Hgmme-rel tért el, mely kilonbség csak a systolés érték esetén volt

szignifikans.
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22. tablazat: A hypertonidsok laboratériumi eredményei és vérnyomas atlagai nem szerinti

bontasban.

A vizsgalt valtoz6 Osszes Fia Lany p (fia vs. lany)
Natrium (mmol/l) 147,2+2,3 147,3+2,0 147,2+2,6 0,777
Kalium (mmol/I) 4,6+0,6 4,6+0,7 4,7+0,3 0,364
Glikéz (mmol/l) 5,5+1,3 5,6+0,6 5,5+1,7 0,802
Urea (mmol/l) 4,8+1,1 5,2+1,0 4,2+1,0 <0,001
Kreatinin (umol/I) 87,2+13,5 94,3+11,5 79,2+10,8 <0,001
Hugysav (mmol/I) 254,4+78,8 295,1+69,6 207,9461,3 <0,001
Koleszterin (mmol/I) 4,3+0,8 4,1+0,8 4,6+0,8 0,002
HDL-koleszterin (mmol/I) 1,5+0,3 1,3+0,3 1,610,3 <0,001
LDL-koleszterin (mmol/I) 2,4+0,7 2,2+0,7 2,5+0,7 0,017
Triglicerid (mmol/I) 1,0+0,6 1,1+0,6 1,0+0,5 0,382
Systolés RR(9) (Hgmm) 141,9+10,1 148,317,7 134,5+7,0 <0,001
Diastolés RR(9) (Hgmm) 83,316,2 83,616,9 82,915,3 0,563

A hypertonias serdlilé fiuk és lanyok esetén a célszerv-karosodas vizsgalata soran
nyert eredményeinket és a nitrogén monoxid szinteket a 23. tablazatban foglaltuk 6ssze. A
két nem kozott szignifikdns kilonbség észlelheté a bal kamrai izomtomeg index
vonatkozasdban (p<0,001), mig az intima-media vastagsag és a nitrogén-monoxid szint

statisztikailag nem kulénbozik.

23. tablazat: A hypertonias serdiil6k célszerv-karosodasai és NO, szintje nem szerinti

bontdsban.
A vizsgalt valtozé Fiu Lany p
Bal kamrai izomtémeg index (g/m2’7) 45,7 +12,2 37,2+10,8 <0,001
Intima-media vastagsag (cm) 0,056 + 0,01 0,054 + 0,01 0,54
Nitrogén-monoxid (umol/I) 33,4+23,4 27,1+14,0 0,08
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IV.3.6.b. Nemek szerinti kiilénbség a hypertoniasok és a normotoniasok kézo6tt

Otvenhat, magasvérnyomdas-betegségben szenvedd serdild lany adatait
hasonlitottuk 6ssze a normotonids lanyok kozil véletlenszerlen kivalasztott 30 fiatal
eredményével. Az antropometriai adatok és a vérnyomasértékek datlagait illetve a

laboreredményeket a 24. tablazat mutatja.

24. tablazat: Hypertonias és normotonias lanyok jellemzGi.

A vizsgalt valtozo Normotonia Hypertonia p
Esetszam (n) 30 56 -
Eletkor (év) 15,8+0,8 16,4+0,8 <0,01
Testmagassag (cm) 165,6 + 5,7 166,6 + 6,5 0,49
Testtomeg (kg) 55,1+6,9 65,8 +15,7 <0,001
Testtémeg index (kg/mz) 19,7+2,3 23,743 <0,001
Systolés vérnyomas (Hgmm) 110,7 £ 8,7 133,8 £ 8,0 <0,001
Diastolés vérnyomas (Hgmm) 64,7+7,2 83,3+4,9 <0,001
Glukdz (mmol/1) 4,6+0,5 55+1,7 <0,001
Urea (mmol/I) 3,8+1,0 4,2+1,0 0,08
Kreatinin (umol/1) 65,4+5,8 79,0 £10,7 <0,001
Triglicerid (mmol/l) 0,8+0,6 0,9+0,5 0,17
Koleszterin (mmol/I) 4,0+0,6 4,6+0,7 <0,001
HDL- koleszterin (mmol/I) 1,3+0,3 1,5+0,3 0,31
LDL- koleszterin (mmol/1) 2,1+0,5 2,5+0,6 <0,001

A hypertonias lanyok testtémege 10,7 kg-mal meghaladta normotonias tarsaikét, mig
a két csoport testmagassaga nem kiilonb6zo6tt. A hypertonias lanyok BMI-je is jelentsen, 4,0
kg/mz—tel magasabb volt. A hypertonids lanyok mind systolés, mind diastolés eseti
vérnyomasa szamottevéen meghaladta a normotonidsokét. A két csoport jol elkiilonilt, a
kilonbség 23/18 Hgmm volt. A magasvérnyomas-betegségben szenvedd lanyok esetén a
metabolikus paraméterek kedvezGtlenebbiil alakultak. Mind az éhomi vércukor, mind az
0ssz- és LDL-koleszterin magasabb volt ebben a csoportban (24. tablazat).

A plazma nitrogén-monoxid koncentracié a hypertonias lanyoknal szignifikansan

csOkkent a normotoniads kontrollokhoz képest (38,4+7,9 umol/l vs. 27,1+14,0 pmol/l;
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p<0,001) (19. dbra). Az egészséges, normotonias lanyokhoz képest a hypertonids lanyoknal a
célszerv-karosoddsok tovabbi vizsgalata soran a a bal kamrai izomtémeg index hasonld volt
(1,4x10+3,6x10” vs 1,4x10+4,57x10; p=0,8) (14. abra), ugyanakkor a hypertoniasoknal
nagyobb intima-media vastagsagot észleltiink (0,046+0,01 vs. 0,054+0,01; p<0,001) (15.

abra).

19. abra: Lanyok nitrogén-monoxid szintjének vizsgalata.

NO, (umol/l)

45 - *kok

40 -

35 - J

30 -

s \
20 *** 1<0,001

15 A

10 -

Normotonia Hypertonia

Otvennyolc hypertonias serdiilé fit adatait vetettiik 6sszes 30 normotonias fiatal fiu
eredményével. Az antropometriai adatokat, a vérnyomasértékek atlagait, a
laboreredményeket, a célszerv-karosodasokra utalé eltéréseket a 25. tablazat mutatja. A
hypertonids fiuk testtdmege szignifikdnsan meghaladta a normotonias tarsaikét (p<0,001). A
testmagassagban nem volt kiilonbség, ugyanakkor a BMI szintén szamottev6en meghaladta
a normotonidsokét (p<0,001). A vérnyomas datlagok alapjan a két csoport nagymértékben
elkulondlt, a hypertonias fidk eseti vérnyomasa 31/14 Hgmm-rel haladta meg a normotonias
csoportét. A hypertonias fidk éhomi vércukor szintje magasabb volt, mint a normotonids
kontrollcsoporté (p<0,01). Szemben a lanyoknal észleltekkel, a lipid paraméterekben nem
volt kiilonbség a két csoport kozott. A bal kamrai izomtomeg index és az arteria carotisok
intima-media vastagsaga tekintetében is szignifikdns eltérés volt a magasvérnyomas-

betegségben szenvedd fiuknal a normotonids kontrollhoz képest.
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25. tablazat: Hypertonias és normotonias fiuk jellemzéi.

A vizsgalt valtozé Normotonia Hypertonia P
Esetszam (n) 30 58 -
Eletkor (év) 15,7+0,5 16,5+1,2 <0,01
Testmagassag (cm) 175,7+5,6 179,4 £ 6,7 0,49
Testtomeg (kg) 68,3+12,5 76,3+14,8 <0,001
Testtdmeg index (kg/m”) 20,7+2,9 22,9+3,9 <0,001
Systolés vérnyomas (Hgmm) 117,7+9,8 148,1+5,9 <0,001
Diastolés vérnyomas (Hgmm) 69,2+12,4 82,9+6,5 <0,001
Glukéz (mmol/1) 49+0,5 5,6+0,6 <0,001
Urea (mmol/I) 48+1,0 52+1,0 0,08
Kreatinin (umol/I) 79,5+7,6 94,0+ 11,9 <0,001
Triglicerid (mmol/I) 1,05+0,8 1,05+0,6 0,7
Koleszterin (mmol/I) 3,8+0,7 3,9+0,7 0,26
HDL- koleszterin (mmol/l) 1,3+0,3 1,3+0,3 0,49
LDL- koleszterin (mmol/1) 2,1+0,6 2,2+0,7 0,31
Bal kamrai izomtomeg index (g/m*”) 1,4x10" + 4,7x10” 1,8x10" + 5,4x10” 0,01
Intima-media vastagsag (cm) 0,049 + 0,01 0,056 + 0,01 0,008

A hypertonias fidkndl a vasodilatatidban szerepet jatszdé nitrogén-monoxid szint

csokkent (39,3+7,4 umol/I vs. 33,4+23,4 umol/l; p< 0,01) (21. abra).

21. abra: Fiuk nitrogén-monoxid szintjének vizsgalata.

NO, (umol/I)
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IV.4. A SERDULOKORI HYPERTONIA DIAGNOZISANAK MEGEROSITESE ABPM-MEL
A hypertonia diagndzisdnak megerGsitésére 24 6ras ambulans vérnyomas-
monitorozast végeztiink. Eredményeinket a serdilékori ambulans vérnyomds-monitorozas
nemzetkozi ajanldsaban szerepld 95 percentilis értékekhez viszonyitva elemeztiik (76).
A vérnyomasértékeket (24 dras, nappali és éjszakai vérnyomasatlag) a 26. tablazat, a
szarmaztatott paramétereket a 27. tablazat mutatja be. A fiik 24 6ras, illetve nappali és
éjszakai systolés vérnyomasatlagai - hasonléan az eseti vérnyomasmérés eredményeihez -

jelentésen magasabbak voltak, mig a diastolés vérnyomas a két nem kozott Iényegesen sem

a 24 6ras, sem a nappali, illetve éjszakai 6rakban nem kilonbozott.

26. tablazat: Primer hypertonias serdiil6k vérnyomas-monitorozdsanak eredményei.

A vizsgalt valtozé Osszes Fia Lany p (fia-lany)

Esetszam 120 64 56 -

24 6ras systolés atlag (Hgmm) 128,849,7 132,4+8,5 124,749,3 <0,001
24 6ras diastolés atlag (Hgmm) 69,9+6,6 68,9+6,6 71,1+6,3 0,073
Nappali systolés atlag (Hgmm) 135,149,9 138,9+8,7 130,749,5 <0,001
Nappali diastolés atlag (Hgmm) 75,617,1 74,617,3 76,7+6,6 0,112
Ejszakai systolés atlag (Hgmm) 116,4+11,1 119,8+9,7 112,5+11,4 <0,001
Ejszakai diastolés atlag (Hgmm) 58,717,4 57,8%7,0 59,7+7,8 0,182

A vérnyomads napszaki ingadozasa mindkét nem esetén megtartott volt, a systolés
diurnalis index meghaladta a 10%-ot, az éjszakai diastolés vérnyomas csékkenése tobb mint
20% volt. A diurnalis index értéke a két nemben megegyezett. A hypertonias id6index (az
emelkedett vérnyomdsu periddus mértéke) és a hyperbarids impact (a nyomasterhelés
mértéke) valamennyi esetben (24 6rds, nappali, éjszakai) egyértelmlien emelkedett volt a
systolés érték vonatkozasaban, mig a diastolés értéknél kozel normalisnak bizonyult. A fidk
systolés hypertonias idGindexe és hyperbarids impactja jelent6sen meghaladta a lanyokét. A

diastolés vérnyomads vizsgalt paraméterei a két nemben nem kiilonboztek (27. tablazat).
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27. tablazat: A vérnyomas-monitorozas szarmaztatott paraméterei.

A vizsgalt valtozo Osszes Fid Lany p (fia-lany)
Esetszdm 120 64 56 -
Systolés diurnalis index (%) 13,046,0 13,045,6 13,146,5 0,906
Diastolés diurnalis index (%) 21,2+8,1 21,5+8,1 20,9+6,8 0,694
24 6rés, systolés HTI (%) 35,1+23,9 44,2+21,4 24,7+22,4 <0,001
24 6rés, diastolés HTI (%) 8,619,0 7,948,3 9,619,7 0,326
24 6rés, systolés HBI (Hgmmxh) 107,0+102,9 | 139,61+104,6 69,7+87,9 <0,001
24 6rés, diastolés HBI (Hgmmxh) 15,4+19,0 14,5+19,0 16,5+19,1 0,571
Nappali, systolés HTI (%) 33,9+24,6 42,3+23,6 24,4122,2 <0,001
Nappali, diastolés HTI (%) 11,4412,0 10,8+11,6 12,2412,4 0,522
Nappali, systolés HBI (Hgmmxh) 105,6+106,1 137,6%£112,5 69,1+85,6 <0,001
Nappali, diastolés HBI (Hgmmxh) 21,3+26,7 20,8+27,8 21,9+25,5 0,813
Ejszakai, systolés HTI (%) 37,8+29,7 46,1+26,5 27,9130,6 0,006
Ejszakai, diastolés HTI (%) 3,317,8 2,044,5 4,9+10,3 0,385
Ejszakai, systolés HBI (Hgmmxh) 109,1+123,8 | 136,1+122,8 77,1+118,3 0,008
Ejszakai, diastolés HBI (Hgmmxh) 4,5+13,6 2,145,2 7,3+19,0 0,037

Roviditések: HTI = hypertonias idGindex; HBI = hyperbarias impact

ABPM eredményeinket az aktualis ajanlds alapjan (76), a mddszerek fejezetben

részletezettek szerint értékeltik. Az ismételt eseti vérnyomdsmérések alapjan
hypertonidsnak véleményezettek 60,8%-aban (73 f6 — 45 fiu, 28 lany) sikeriilt egyértelmUen
megerdsitenliink a magasvérnyomads-betegség diagndzisat, melyet igazolt vagy manifeszt
hypertoniaként definidltunk. Tovabbi 16,7% esetén (20 f6 — 11 fia, 9 lany) hatdrérték-
hypertoniat észleltiink. A konzekvensen emelkedett eseti vérnyomasu fiatalok 22,5%-aban
(27 f6 — 8 fiu, 19 lany) az ABPM vizsgdlat normalis eredményt mutatott, ndluk valddi
fehérképeny hypertonia allt fenn. A lanyok felénél sikeriilt egyértelmden alatdamasztani a
hypertonia diagndzisat, 16%-ban hatarérték hypertoniat igazoltunk, mig minden harmadik
lany esetében valédi fehérkdpeny-hypertonidt véleményeztiink (21. abra). A tovabbi
vizsgdlatokban a ,hatarérték hypertonias” és a ,valédi fehérkopeny hypertonias” csoportot

Osszevontan ,fehérkdpeny hypertonids” megnevezés alatt elemeztiik.
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21. abra: Az eseti mérések alapjan diagnosztizalt hypertonia igazoldsa ABPM-mel.

Osszes vizsgalt: n=120

fidk: n=64
60%
lanyok: n=56
ABPM Vélemény Vizsgalati csoport
[:I Normotonia Valdédi fehérkopeny hypertonia
Fehérképeny hypertonia
|:| Magas normalis vérnyomas | Hatdrérték hypertonia
[ | Hypertonia Igazolt hypertonia Igazolt hypertonia

A debreceni 15-18 éves korosztalyban az izolalt systolés hypertonia gyakorisaga volt a
legnagyobb. Az ABPM-mel igazolt hypertonids serdiil6k 61,6%-dban (45 f6) izolalt systolés
hypertonia all fent, mig az esetek egyharmadaban (25 f6) igazoltunk systolo-diastolés
magasvérnyomas-betegséget. Izoldlt diastolés hypertonia minddssze 3 f6nél volt. Mig a
fidknal az izolalt systolés hypertonia kézel haromszor gyakoribb volt, mint a systolo-diastolés
magasvérnyomas-betegség, addig lanyoknal a két csoport el6forduldsi gyakorisaga

megegyezett (28. tablazat).

28. tablazat: A hypertonia jellege ABPM-mel igazolt magasvérnyomads-betegség esetén.

Az ABPM eredménye Osszes Fid Lany
Esetszdm 73 45 28
n % n % n %
Izolalt systolés hypertonia 45 61,6 32 71,1 13 46,4
Systolo-diastolés hypertonia 25 34,3 12 26,7 13 46,4
Izolalt diastolés hypertonia 3 4,1 1 2,2 2 7,2
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IV.5. AZ ABPM ALAPJAN IGAZOLT HYPERTONIASOK TOVABBI VIZSGALATA
IV.5.1. Klinikai, laboratériumi jellemzék

Az ABPM-mel megerdsitett 73 hypertonias (igazolt vagy manifeszt hypertonia)
fiatal tovdbbi vizsgdlata sordan 67 esetében allt rendelkezésre valamennyi adat.
Eredményeiket a 60 vizsgdlt egészséges kozlil azon 58 fiatal adataival vetettlik 6ssze, akiknél
valamennyi vizsgalat elvégzésére szintén lehet&séglink nyilt. A legfontosabb klinikai és

laboratériumi jellemz6ket a 29. tablazatban foglaltuk 6ssze.

29. tablazat: A vizsgdlt személyek legfontosabb klinikai, laboratériumi jellemzé6i.

Normotonia Igazolt hypertonia p
Esetszam 58 67 -
Nem (lany/fid) 29/29 28/39 NS
Eletkor (év) 16,8 £ 0,7 16,5+1,1 0,12
Testmagassag (cm) 170,7+7,6 174,5+8,9 0,01
Testtomeg (kg) 62,0+12,2 74,8 £ 16,9 < 0,001
Testtdmeg index (kg/m?) 20,2+2,6 23,4+4,4 <0,001
Systolés vérnyomas (Hgmm) 115,1+10,1 143,8 £ 10,7 <0,001
Diastolés vérnyomas (Hgmm) 66,6 + 8,9 82,816,2 < 0,001
Artérias kozépnyomas (Hgmm) 82,8+8,2 103,0+6,2 <0,001
Glikoz (mmol/l) 4,7+0,6 56+1,5 < 0,001
Koleszterin (mmol/I) 3,9+0,6 43+0,9 0,01
Triglicerid (mmol/I) 0,9+0,7 1,1+0,7 0,22
HDL-koleszterin (mmol/I) 1,4+0,4 1,4+0,3 0,39
LDL-koleszterin (mmol/I) 2,1+0,5 2,4+0,7 0,01

A hypertonias és a normotonias fiatalok atlagos életkora, illetve a két csoportban a
nemek megoszldsa kozott nem volt szignifikans kiilonbség. A magasvérnyomas-betegségben
szenveddk testmagassaga 4 cm-rel, testtomege 13 kg-mal, és ennek megfelel6en a
testtdmeg-index is tobb mint 3 kg/mz—rel meghaladta a kontrollcsoportét. A hypertonidsok
vérnyomasa 29/16 Hgmm-rel volt magasabb a normotonidsokéndl, az artérias
kozépnyomasok kiilonbsége 20 Hgmm volt.

A rizikdfaktorok elemzése soran megallapitottuk, hogy a hypertonidsok esetén a

éhomi vércukor szint szignifikdnsan magasabb volt (p<0,001), bar mindkét csoport atlagos

69



dc_646_12

értéke a normal tartomanyba esett. Hasonld kilénbséget taladltunk a lipid paraméterek
vizsgalata soran is: az 6ssz-koleszterin és az LDL-koleszterin szint szignifikdnsan magasabb
volt a serdil6kori magasvérnyomas-betegség esetén (mindkét esetben p<0,01). A HDL-
koleszterin és a triglicerid vonatkozasaban a két csoport kdzott szamottevd kilonbséget nem

észleltunk.

IV.5.2. Nitrogén-monoxid, endothelin-1 és kapcsolatuk a vérnyomassal

Az ABPM-mel igazolt hypertonidsokndl és a normotonias kontrolloknal
meghatdroztuk az endothel funkcié szempontjabdl alapvetd jelent6ségl nitrogén-monoxid
és endothelin-1 szinteket.

A hypertonias fiatalok nitrogén monoxid szintje alacsonyabb volt, mint a normalis
vérnyomasu kontrollcsoport hasonlé értéke (27,7+13,7 pumol/ml vs. 35,8+7,0 pumol/ml;
p<0,05). A kildonbség nemek szerinti bontdsban is észlelhetd (fiuk: p<0,05; ldnyok: p<0,01).
(22. abra).

22. abra: Az ABPM-mel igazolt hypertonias serdiil6k és a normotonids fiatalok nitrogén

monoxid szintje.

NO, (pmol/ml)
50 -
* p<0,05 . .

40 A * ** p<0,01

30 A

20 A

10 A

0 T T
Osszes vizsgalt Fiu Lany

[C] kontroll (n=58)
[T hypertonias (n=67)
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Az ABPM-mel igazolt magasvérnyomas-betegségben szenvedd serdil6k szérum
endothelin-1 szintje szignifikdnsan meghaladta a normotonidsokét (3,1+3,9 vs. 1,1+1,1;
p<0,01). A fiuk alcsoportjat kiilon elemezve hasonld kilonbséget észleltiink (p<0,01), mig a

lanyok vonatkozasaban nem taldltunk statisztikailag kimutathaté eltérést (23. abra).

23. abra: Az ABPM-mel igazolt hypertonids és a normotonias fiatalok endothelin-1 szintje.

Endothelin-1 (fmol/ml)
B i
* %k
- IL ** n<0,01 I
3 N.S
2 A
1 4
0 - T T T
Osszes vizsgalt Fiu Lany
[[] kontroll (n=58)
[C] hypertonias (n=67)

A vizsgdlt populdcid egészében (hypertonidas + normotonids serdildk)
megyvizsgaltuk, hogy van-e Osszefliggés a plazma NO, és ET-1 koncentracidi kozott. A két
paraméter kozott szignifikans negativ korreldciot észleltiink. Amennyiben magasabb volt az
adott fiatal plazma ET-1 koncentracidja, akkor alacsonyabb NO, szint tarsult hozza (r= -0,29;

p=0,003). Az 6sszefliggést a 24. abran mutatjuk be.
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24. abra: A plazma endothelin-1 és nitrogén-monoxid koncentrdcidja kozotti 6sszefliggés.

60
55 d

.. [ ]
50 =

o o
45

e o , L4

»%

40 ! € .° o r=-0,29; p=0,003

Nitrogén monoxid (umol/Il)

0 2 4 6 8 10 12 14 16
Endothelin-1 (fmol/l)

Az adatok tovdbbi elemzése sordn arra kerestik a vdlaszt, hogy kimutathatd-e
Osszefliggés a plazma NO, és ET-1 koncentrdcidja illetve a vérnyomasértékek kozott. A
systolés vérnyomasérték és a NO, valamint az ET-1 kozotti korrelaciokat a 25. és a 26. abra
szemlélteti. A diastolés és az artérias kozépnyomads illetve az endothel funkciét jellemzé
paraméterek kozotti kapcsolatot a 30. tablazatban mutatjuk be.

25. abra: A nitrogén-monoxid szint és a systolés vérnyomads kozotti osszefliggés.

170 - r=-0,25; p= 0,004
160 A
150 A
140 -

130 A

Systolés RR (Hgmm)

120 A

110 A

100

60

Nitrogén monoxid (umol/I)
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26. abra: Az endothelin-1 szint és a systolés vérnyomas kozotti 6sszefliggés.

170 - r=0,32, p=0,0007

>

160 A

150 A

140 -

130 A

Systolés RR (Hgmm)

120 -

110 44

100

0 5 10 15
Endothelin-1 (fmol/ml)

30. tablazat: A plazma NO, és ET-1 koncentracidi és a diastolés vérnyomas illetve az artérids

kozépnyomas kozotti 6sszefliggés.

NOXx Endothelin-1
Diastolés vérnyomas r=-0,22, p=0,01 r=0,18, p=0,06
Artérias kozépnyomas r=-0,25, p=0,004 r=0,24, p=0,01

A plazma NO, koncentracidja és a vérnyomasértékek kozott szignifikdns negativ
korrelacié all fenn: minél alacsonyabb az NO, szint, anndl magasabb a vérnyomasérték. Ezzel
szemben a plazma ET-1 koncentrdcidja és a vérnyomds kozott pozitiv 6sszefliggést sikerlilt
megfigyelhet6. A systolés vérnyomasérték mind a NO,, mind az ET-1 esetén szorosabb

korrelaciét mutatott, mint a diastolés tenzio.

IV.5.3. Célszerv-karosodasok vizsgalata
A célszerv-karosodasok vizsgalata soran - hasonléan ahhoz, mint amit korabban a
120 eseti mérés alapjan hypertonias és a normotonids kontrollcsoport 6sszevetése sordn

tapasztaltunk és kordbban részleteztiink - a 67 manifeszt hypertonids bal kamrai izomtomeg
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indexe és az arteria carotis felett mért intima-media vastagsdga meghaladta a normalis

vérnyomasu fiataloknal észlelt értékeket (31. tablazat).

31. tablazat: A célszerv-kdrosodasok és a hypertonia kapcsolata.

Normotonia Hypertonia o]
Esetszam 58 67 -
Bal kamrai izomtémeg index (g/m?) 91,1+ 25,2 107,0+32,4 <0,001
Intima-media vastagsag (cm) 0,048 £ 0,01 0,054 £ 0,01 <0,001

IV.5.3.a. Bal kamrai izomtémeg index, intima-media vastagsag és befolyasolo tényezGi

A hypertonia leggyakoribb célszerv-kdrosoddsai koziil kiemelked§ jelent6séggel bir a
bal kamra hypertrophia jellemzdje, a bal kamrai izomtémeg index és az arteria carotis
communis felett mért intima-media vastagsag. Regresszids analizis segitségével elemeztiik,
hogy a serdil6k antropometriai jellemzdi, vérnyomasértékei, anyagcsere paraméterei milyen

hatdssal vannak a célszerv-kdrosoddsokra. Eredményeinket a 32. tablazatban mutatjuk be.

32. tablazat: Az intima-media vastagsag és a bal kamrai izomtomeg index illetve a klinikai

jellemzdk és a laboratdriumi paraméterek kdzotti 0sszefliggés.

Paraméter LVmI IMT
Eletkor (év) r=0,11, p=0,1 r=0,06, p=0,46
Testmagassag (cm) r=0,30, p=0,005 r=0,18, p=0,03

Testtomeg (kg)

r=0,17, p=0,04

r=0,24, p=0,006

BMI (kg/m?)

r=0,15, p=0,19

r=0,18, p=0,04

Systolés vérnyomas (Hgmm)

r=0,39, p<0,001

r=0,26, p=0,002

Diastolés vérnyomas (Hgmm)

r=0,15, p=0,09

r=0,12, p=0,16

Artérias kbzépnyomads (Hgmm)

r=0,24, p=0,006

r=0,24, p=0,005

Glukdz (mmol/l) r=0,03, p=0,73 r=0,04, p=0,65
Koleszterin (mmol/I) r=0,1, p=0,23 r=0,04, p=0,62
Triglicerid (mmol/I) r=0,09, p=0,27 r=0,11, p=0,18
HDL-koleszterin (mmol/I) r=0,20, p=0,02 r=0,14, p=0,11
LDL-koleszterin (mmol/I) r=0,06, p=0,48 r=0,03, p=0,70

A tdblazatban a regresszids analizis r és p értékei lathatok.
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A 15-18 éves fiatalok vizsgalata soran a serdil6 aktualis életkora nem befolyasolta
a LVMI-et és az IMT-t. Az antropometriai paraméterek kozil mind a testmagassag, mind a
testtdmeg szignifikdns szerepet jatszott a LVMI és az IMT meghatadrozasaban. Erdekes
modon a testmagassag a LVMI (r=0,30, p=0,005), a testtomeg az IMT (r=0,24, p=0,006)
szempontjabol bizonyult jelent6sebb tényezének. Mindkét Aaltalunk vizsgalt célszerv-
karosodasra jellemzd paraméter a systolés vérnyomasértékkel mutatta a legszorosabb
korrelaciét (LVMI: r=0,39, p<0,001; IMT: r=0,26, p=0,002). Bar a diastolés
vérnyomasértékekkel nem mutatott Osszefliggést, az artérias kézépnyomas mind a bal
kamrai izomtomeg indexben (r=0,24, p=0,006), mind az intima-media vastagsagban (r=0,24,
p=0,005) szignifikdns szerepet jatszott. Az anyagcsere paramétereinek elemzése soran sem
az éhomi szérum glikdz, sem a kiilonboz6 lipid paraméterek nem mutattak kapcsolatot az
LVMI és az IMT értékeivel.

Kilon elemeztik, hogy az endothel diszfunkcié kialakuldsaban jelentds szerepet
betolté tényez6k (NO, és ET-1) jatszanak-e szerepet a fent emlitett célszerv-karosodasok

(LVMI és IMT) kialakulasaban (33. tablazat).

33. tablazat: A nitrogén monoxid (NO,) és az endothelin-1 (ET-1) valamint a bal kamrai

izomtomeg index (LVMI) és az intima-media vastagsag (IMT) kozotti 6sszefliggés vizsgalata.

Paraméter LVMI IMT
NO, r=0,05, p=0,55 r=0,11, p=0,20
ET-1 r=0,08, p=0,37 r=0,26, p=0,006

A tablazatban a regresszids analizis r és p értékei lathatok.

Eredményeink kozll kiemelendd, hogy a szérum endothelin szint és az a. carotis
communis intima-media vastagsaga kozott szignifikdns pozitiv korrelacio észlelhetd. Ilyen
kapcsolatot a LVMI esetén kimutatni nem sikerilt. Ugyancsak nem észleltiink statisztikailag
szamottevé kapcsolatot az NO, és a fent emlitett célszerv-karosodasokra jellemzé

paraméterek kdzott.

IV.5.3.b. Arteria cerebri media vérataramlasi sebessége
A normotonids kontroll csoport és az ABPM-mel igazolt hypertonidsok nyugalmi, a.

cerebri media vérataramlasi atlagsebességének vizsgalatat kovetben a provokacios tesztekre
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(légzésvisszatartds, hyperventillatio) bekovetkezé vérataramlasi sebességeket elemeztiik.
Eredményeinket a 27. abran mutatjuk be. Transcranialis Doppler segitségével az arteria
cerebri medidban mért nyugalmi dramlasi sebesség a hypertonids fiatalokon meghaladta a
normotoniasoknal észlelt értéket (74,5+22,4 vs. 62,9+15,7; p<0,001). Lathatd, hogy
hypercapnia (légzésvisszatartdsos teszt) hatdsara mind a hypertonids, mind a normotonids
csoportban novekedett az aramlasi sebesség (79,2+24,7 vs. 73,6+21,3; p=0,06), mig a
hyperventillatio kapcsan kialakulé hypocapnia mindkét csoportban az a. cerebri media

aramlasi sebességének csokkenését eredményezte (50,4+19,9 vs. 37,2+9,6; p<0,001).

27. adbra Az arteria cerebri medidban észlelt dramlasi atlagsebesség nyugalomban,

légzésvisszatartas, valamint hyperventillatio utan.
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IV.5.3.c. Endothelidlis faktorok és a cerebralis vérataramlas kozotti kapcsolat

A hypertonids és a normotonids serdil6k NO, és ET-1 koncentracidit illetve a
transcranialis Doppler segitségével észlelt arteria cerebri media nyugalmi vérataramlasi
sebességét hasonlitottuk dssze. A plazma NO, szintje és az arteria cerebri media nyugalmi
aramlasi sebessége kozott szignifikans negativ korreldciot észleltlink (r=-0,24; p<0,001) (28.
abra). Ugyanakkor a szérum ET-1 szint a nyugalmi cerebralis dramldsi sebességgel

szignifikdns pozitiv korreldciét mutatott (r=0,27, p=0,004) (29. dbra).

76



dc_646_12

28. abra. Az arteria cerebri medidban mért dramlasi sebesség és a plazma NO, koncentracioi

kozotti 6sszefliggés.
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29. abra. Az arteria cerebri mediaban mért nyugalmi dramldsi sebesség és a plazma ET-1

koncentracidi kozotti 6sszefliggés.
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IV.6. A SERDULOKORI FEHERKOPENY HYPERTONIA JELENTOSEGE
IV.6.1. Az ABPM eredményei

Mint ahogy korabban részleteztiik a 120, eseti mérések alapjan hypertonias fiatalnal
24 6rds vérnyomas-monitorozas alapjan elkilonitettiik a manifeszt valamint a fehérkdpeny
hypertonidt (mely utdbbi csoport a hatarérték hypertoniasok és a valddi fehérképeny
hypertonidsok egyiittesét jelentette). A fiatalok 61%-andl (73 f6) az ambulans vérnyomads-
monitorozas megerdsitette az eseti mérések eredményét, mig 39%-ban (47 f6) fehérkdpeny
hypertonidt igazoltunk. Az ABPM-mel igazolt serdiil6kori hypertonia fiuknal volt gyakoribb
(44 fiy, 29 lany), mig a fehérkoépeny hypertonia lanyokndl fordult el6 tobb esetben (28 lany,
19 fiu).

A két csoport kozott az ABPM eredményei alapjan szignifikans kiilonbséget
észleltiink: a manifeszt hypertoniasok systolés vérnyomadsa (mind a 24 6rds, mind a nappali,
mind az éjszakai érték) 5-6 Hgmm-rel meghaladta a fehérkdpeny hypertoniasokét (p<0,01).
Ugyanakkor a két csoport kozott a 24 érds, a nappali és az éjszakai diastolés vérnyomasatlag
nem kiilonbozott. A két csoport pulzusszamai is megegyeztek (34.A., B. és C. tablazat). A
mért értékekhez hasonldan a szdrmaztatott paraméterek is hasonlé kiilonbséget mutattak. A
systolés vérnyomasban mind a hypertonids id6index, mind a hyperbarids impact
vonatkozasdban szignifikans kiilonbséget észleltiink, mig a diastolés vérnyomas hasonld

paraméterei megegyeztek.

34.A. tablazat: Az eseti mérések alapjan hypertonias fiatalok tovabbi csoportositasa az

ABPM adatok alapjan: 24-6rds eredmények.

osag | ey [ W T,
Systolés vérnyomas (Hgmm) 125,2+9,3 130,8 £9,5 <0,01
Diastolés vérnyomas (Hgmm) 69,1+6,9 70,2+6,4 0,37
Szivfrekvencia (1/min) 78,7 £ 10,9 78,5+9,4 0,94
Systolés HI (%) 27,1+20,1 39,9+25,1 <0,01
Diastolés HI (%) 8,319,9 8,6+84 0,87
Systolés HBI (Hgmm x 6ra) 69,6 + 70,9 129,6 +114,9 <0,001
Diastolés HBI (Hgmm x 6ra) 15,9+ 20,4 14,7 + 18,1 0,73
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34.B. tablazat: Az eseti mérések alapjan hypertonias fiatalok tovabbi csoportositasa az

ABPM adatok alapjan: nappali eredmények.

Nappali stlag Fehérképe'ny Manifesz't b
hypertonia hypertonia
Systolés vérnyomas (Hgmm) 131,3+9,1 137,2+10,0 <0,001
Diastolés vérnyomas (Hgmm) 74,4+7,4 76,1+6,8 0,22
Szivfrekvencia (1/min) 86,8+ 13,2 86,6 +9,6 0,93
Systolés HI (%) 25,6 £ 20,6 39,1+25,6 <0,01
Diastolés HI (%) 10,8+ 14,1 11,5+ 10,5 0,77
Systolés HBI (Hgmm x dra) 69,9+ 74,9 128,2+117,3 <0,001
Diastolés HBI (Hgmm x 6ra) 21,5 +28,7 20,7+ 25,4 0,87

adatok alapjan: nappali eredmények.

34.C. tablazat: Az eseti mérések alapjan hypertonids fiatalok tovabbi csoportositdsa az ABPM

iy | weerey | e T
Systolés vérnyomas (Hgmm) 112,3+9,8 118,7+11,1 < 0,001
Diastolés vérnyomas (Hgmm) 58,1+7,9 58,8+7,1 0,65
Szivfrekvencia (1/min) 62,7+7,8 63,1+10,4 0,83
Systolés HI (%) 27,1+251 43,8 +31,0 <0,01
Diastolés HI (%) 2,79+6,3 3,6+8,7 0,56
Systolés HBI (Hgmm x 6ra) 60,6 £73,4 138,1 + 140,2 < 0,001
Diastolés HBI (Hgmm x 6ra) 45+17,1 4,4 +10,8 0,94

IV.6.2. Rizikofaktorok és a pathomechanizmusban szerepet jatszé tényez6k
IV.6.2.a. Antropometriai jellemz6k

A tovabbiakban a 47 fehérkdpeny hypertonias (19 fia és 28 lany) és a 73 manifeszt
hypertonids serdulé (44 fia, 29 lany) eredményeit a kordbban is bemutatott 59 fds
normotonias kontroll csoportéval (30 fia, 29 lany) hasonlitottuk 6ssze. A harom csoport
atlagos életkora hasonlé volt (15,8+0,6 év vs. 16,3+1,1 év vs. 16,5+1,0 év; p=NS). A
fehérkopeny hypertonidsok BMlI-je (21,8i3,25kg/m2) meghaladta a normotonidsokét
(20,2%2,7 kg/mz; p=0,009), de alacsonyabb volt, mint az igazolt hypertonidsoknal észlelt
érték (23,4t4,2 kg/m? p=0,032). A hypertonidsok BMI-je is szignifikdinsan meghaladta a
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normotoniasokét (p<0,001). A fehérkdpeny hypertonia és igazolt hypertonia esetén a tulsuly,

illetve az elhizds joval gyakoribb volt (35. tablazat).

35. tablazat: A tovabb vizsgalt fiatalok epidemioldgiai jellemzéi.

t-teszt
Normotonia Fehérkbpe'ny Igazolt' pl p2 03
hypertonia | hypertonia
NT WCH HYP '\\/lvTc\ﬁ NT vs HTN WSSP"S
n 59 47 73
Fia / lany arany 30/29 19/28 44/29 <0,001 <0,001 <0,001
Eletkor (év) 15,8+0,6 163+1,1 16,5+1,0 NS NS NS
Magassag (cm) 169,0+9,2 | 170,5+9,9 174,2 + 8,3 0,4219 0,0009 0,0291
Testtomeg (kg) 58,3+11,5 | 64,1+13,8 71,6 £15,5 0,0201 <0,0001 0,0080
BMI (kg/m?2) 20,2+2,7 21,8+3,5 23,4142 0,0091 <0,0001 0,0320
BMI<25 55(93,2%) | 40(85,1%) | 50 (68,5%)
BMI 25-30 3(5,1%) 6(12,8%) 17 (23,3%)
BMI>30 1(1,7%) 1(2,1%) 6 (8,2%)

IV.6.2.b. Eseti vérnyomads-, vércukor- és vérzsir-értékek

Az ismételt rendelGi systolés és diastolés vérnyomasok atlaga mindkét hypertonias
csoportban jelentésen meghaladta a kontrollcsoportét. A kés6bbiekben —az ABPM alapjan —
a fehérkopeny és az igazolt hypertoniasok vérnyomasa kozott az ismételt eseti mérések
soran 6,5 Hgmm systolés vérnyomads kilonbséget észleltlink, mely kiilonbség szignifikans volt
(138,3+11,4 Hgmm vs. 144,8+11,1 Hgmm; p=0,002). A fehérkopeny és az igazolt
hypertonidsok eseti diastolés vérnyomdasatlaga megegyezett (82,5+11,0 Hgmm vs. 82,4+8,3
Hgmm; p=NS).

A fehérkopeny hypertoniasok éhomi vércukorszintje (5,4+0,7 mmol/l) meghaladta a
normotoniasokét (4,7+0,7 mmol/l) és a manifeszt hypertonidsokéhoz hasonlitott (5,6%1,5
mmol/I). Hasonlé kilénbséget észleltink az 6ssz-koleszterin és az LDL-koleszterin vizsgalata
soran is: a fehérkopeny hypertonidsoknal észlelt érték (6ssz-kol: 4,3+0,7 mmol/l, LDL-kol:
2,4+0,6 mmol/l) megegyezett az igazolt hypertonidsoknal észleltekkel (6ssz-kol: 4,2+0,8
mmol/l, LDL-kol: 2,4+0,7 mmol/l), és egyértelm(ien meghaladta a normotonias

kontrollcsoport hasonld értékeit (6ssz-kol: 3,9+0,6 mmol/l, LDL-kol: 2,1+0,5 mmol/l). A
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harom csoport kozott a HDL-koleszterin és a triglicerid szintek vonatkozasaban nem

észleltlink kiilonbséget (36. tablazat).

36. tablazat: Serdil6kori fehérkdpeny hypertoniasok eseti vérnyomas-, vércukor- és vérzsir-
értékei.

Normotonia Fehérképeny Igazolt

hypertonia hypertonia

Esetszdm 59 47 73

Eseti systolés RR atlag (Hgmm) 114,910 138,3+11,4 144,8+11,1
Eseti diastolés RR atlag (Hgmm) 66,8+8,9 82,5+11,0 82,4+8,3
Ehomi vércukor (mmol/I) 4,7+0,7 5,4+0,7 5,6+1,5
Ossz-koleszterin (mmol/l) 3,9+0,6 4,3+0,7 4,2+0,8
HDL-koleszterin (mmol/I) 1,5+0,2 1,5+0,2 1,4+0,3
LDL-koleszterin (mmol/I) 2,1+0,5 2,4+0,6 2,4+0,7
Triglicerid (mmol/I) 0,9+0,6 0,9+0,5 1,1+0,7

IV.6.2.c. A nitrogén-monoxid szint

A normotonias serdulék nitrogén-monoxid szintjéhez (38,8+7,9 umol/l) képest mind
WCH (30,6+11,0 umol/l), mind ABPM-mel igazolt hypertonia esetén (28,7+22,4 umol/l)
szignifikdnsan alacsonyabb értékeket észleltliink (mindkét esetben p<0,001). A manifeszt és
fehérkopeny hypertonidsok NO, szintje kozott statisztikailag értékelhet6 kiilonbség nem

mutatkozott (30. abra).

81



dc_646_12

30. abra: Normotonidsok, fehérkdpeny és manifeszt hypertonidsok NOx szintje.
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1V.6.2.d. Szérum homocystein szint és kapcsolata az IMT-vel és LVMI-vel

A normotonias serdil6k szérum homocystein szintjéhez (9,8%43,1 umol/l) képest mind
fehérkopeny hypertonia (11,616,8 umol/l), mind manifeszt hypertonia (12,1+7,0 pumol/l)
esetén magasabb értékeket észleltiink (NT vs WCH: p= 0,02; NT vs HYP: p=0,04). Az utébbi

két csoport kozott nem taldltunk eltérést a homocystein szintek vonatkozasaban (31. abra).

31. abra: Normotonias, fehérkopeny és manifeszt hypertonids serdiil6k homocystein szintje.
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A hypertonids fiatalok szérum homocystein szintje és az arteria carotis intima-media
vastagsaga kozott szignifikans pozitiv korreldciét észleltiink (r=0,43, p<0,01), mig a
normotoniasoknal csak laza, tendenciaszintli, nem szignifikdns 0sszefliggést talaltunk (r=0,2;
p=0,06). A manifeszt és fehérkdpeny hypertonidsok homocystein szintje és carotis intima-
media vastagsdga kozotti kapcsolatot mutatja a 32. abra. A fehérkdpeny hypertoniasok
esetén a szérum homocystein szint és az arteria carotis intima-media vastagsag kozotti

korrelaciés koefficiens 0,56 (p<0,001), mig manifeszt hypertonia esetén 0,36 (p=0,015).

32. abra. A hypertonias fiatalok szérum homocystein szintje és a carotis intima-media

vastagsaga kozotti 6sszefliggés.
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A hypertoniasok szérum homocystein szintje és bal kamrai izomtémeg indexe kozott
nem észleltiink korrelaciot. A fehérkopeny hypertonids és a manifeszt hypertonias csoportot

kiilon elemezve is hasonlé eredményre jutottunk.

IV.6.3. Célszerv-karosodasok
IV.6.3.a. Bal kamrai izomtomeg index

A bal kamrai izomtémeg index vizsgdlata sordn a normotoniasokéhoz hasonlitottak
a fehérkopeny hypertonias fiatalok eredményei, a két csoport nem kiilonbdzott

szignifikdnsan egymastdl (35,5+10,3 g/m*’ vs 37,7+11,2 g/m*’). Ugyanakkor az ABPM-mel
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igazolt hypertonidsok szivizomtdmeg indexe (44,2+14,1 g/m*’) szignifikinsan meghaladta

mind a normotonids, mind a fehérkdopeny hypertonias csoport eredményét (p<0,001 illetve

p<0,05) (33. abra).

33. abra: Normotonias, fehérkopeny hypertonias és manifeszt hypertonias serdilék bal

kamrai izomtomeg indexe.
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IV.6.3.b. Carotis intima-media vastagsag

Az arteria carotis intima-media vastagsdg mérése sordn a normalis vérnyomasu
fiatalokhoz képest (0,048+0,008 cm) nagyobb vastagsdgot észleltlink fehérkdpeny
hypertonias fiatalok esetén (0,056+0,01 cm), mely eltérés szignifikdnsnak bizonyult (p<0,01).
A manifeszt hypertoniasok intima-media vastagsaga is meghaladta a normotonias kontroll
csoportét (0,054+0,001 cm vs. 0,048+0,008 cm; p<0,01). A fehérkopeny és a manifeszt
hypertonidsok  kozott nem  észleltiink szignifikdns  kulonbséget (0,056+0,001cm

vs.0,054+0,001cm) (34. abra).

84



dc_646_12

34. abra: A normotonias, a fehérkopeny hypertonids és a manifeszt hypertonids serdiilék

intima-media vastagsaga.
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IV.6.3.c. Az a. cerebri media vérataramlasi sebessége és a cerebrovascularis reaktivitas

A normotonias fiatalok nyugalmi vérataramlasi sebességéhez (64,4+4,8 cm/s) képest a
fehérkopeny hypertoniasoké szignifikansan kilénbo6zott (70,2+5,3 cm/s; p<0,001). Manifeszt
hypertonia esetén még magasabb nyugalmi sebességet észleltiink (77,3+4,4 cm/s; mindkét
csoporthoz képest p<0,001) (35. abra).

Harminc  masodperc  légzés-visszatartast  kovet6en  valamennyi  csoportban
megnovekedett a vérdtaramlds sebessége. Ezen provokacids tesztet kdvetGen is az ABPM-
mel igazolt hypertonidsok esetén detektdaltuk a legnagyobb sebességet (84,6+5,4 cm/s), mely
szignifikdnsan meghaladta mind a fehérkdpeny hypertonias (73,9+6,9 cm/s; p<0,001), mind a
kontroll csoportét (72,3+6,6 cm/s; p<0,001). A fehérképeny hypertonias és a normotonias
csoport provokacios tesztet kovetd arteria cerebri medidban mért vérataramlasi sebessége

nem kilonbo6zott (p=0,22) (35. dbra).
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35. abra. Az arteria cerebri medidban észlelt vérataramldsi sebességek normotonia,

fehérkopeny és manifeszt hypertonia esetén.
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A cerebrovascularis reaktivitas a vérataramlas valtozas szazalékos formaban torténdé
kifejezése, mely fontos paraméter az erek alkalmazkodd képessége szempontjabdl. Az
egészséges, normotonias fiatalok CVR-a 12,1+2,2% volt. Mind fehérképeny, mind manifeszt
hypertonidban besz(ikilt valaszt, csokkent cerebrovascularis reaktivitast észleltiink (5,3+3,1
% illetve 9,5+2,6%). Az egészséges kontrollhoz képest a kilonbség mindkét esetben
szignifikdns volt (p<0,001). Meglepé moddon a legkisebb cerebrovascularis reaktivitdst
fehérkopeny hypertonia esetén észleltiik, mely érték alacsonyabb volt, mint a manifeszt

hypertonidsoknal detektalt (p<0,001) (36. abra).
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36. abra. A légzés visszatartds kapcsdn észlelt cerebrovascularis reaktivitds normotonia,

fehérkopeny és manifeszt hypertonia esetén.
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V. MEGBESZELES

A feln6ttkori magasvérnyomas-betegséggel kapcsolatosan a XX. szdzad masodik
felében szdmos adat valt ismertté. Tobb tizezer pdciens illetve beteg bevonasaval elvégzett
mérfoldké vizsgalatok bizonyitottak prevalencidjat, igazoltak, hogy a hypertonia az egyik
legnagyobb jelent6ségl népegészségligyi probléma. JAl ismert a vérnyomds és a sziv- és
érrendszeri események kozotti szoros kapcsolat, melyet mar normalis vérnyomdsérték
esetén is megfigyeltek. Bizonyitott, hogy a vérnyomas tovabbi nodvekedésével a
cardiovascularis események gyakorisaga drdmaian megemelkedett. Egyértelmden
meghatdroztdk a hypertonia definicidjat: az a vérnyomadsérték, mikor a kezelésbél szarmazé
elényok meghaladjak a kezelés elmaraddsa esetén varhaté szovédmények okozta
karosodasokat. Feln6ttkorban a normalis és a kéros vérnyomdsérték kozotti hatdr életkortal,
nemtdl és rassztél fliggetlen. Tisztazott, hogy magasvérnyomds-betegség jelenlétében a sziv
és érrendszeri rizikéfaktorok gyakorisaga lényegesen nagyobb, a célszerv-kdrosoddsok és a
tarsbetegségek is nagyobb szamban fordulnak eld. Szintén bizonyitott, hogy a hypertonia
hatékony kezelése esetén szamottevéen csokkenthet6 a cardiovascularis torténések szama,
mérsékelhet6 a célszerv-karosoddsok progresszidja.

Serdiil6kori hypertoniaval kapcsolatosan — kiilonosen vizsgalatunk megtervezésének
idejében — lényegesen kevesebb informacid allt rendelkezésre. A feln6tteknél észlelttel
szemben nem torténtek mérfoldké vizsgdlatok, Gnmagdban a normalis és a koros vérnyomas
meghatdrozasanak kérdése is élénk vita targya volt. Nem alltak, nem allhattak rendelkezésre
kemény végpontu vizsgdlatok és az intermedier végpontok vonatkozdsaban is csak elenyészé
mennyiségl adat volt ismert. Az els6 gyermek- illetve serdil6kori hypertonidval foglalkozé
nemzetkozi ajanlds csak 1977-ben latott napvildgot (83). A masodik, 1987-ban megjelent
vezérfonal a serdiil6k vérnyomasanak értékelésekor felhivja a figyelmet a két nem kozotti
kiilonbségre és az életkor el6rehaladtaval — az egészségesekben is megfigyelheté —
emelkedS vérnyomdsra (24). Eletkor és nem szerinti csoportositds alapjan javasolta a
normalis és kdros értékek meghatarozasat és a csecsemd- gyermekkorhoz hasonldan
percentilis gorbék felallitasat ajanlotta. Az 1996-ban megjelent ajanlas hangsulyozta a
serdiil6korra kilondsen jellemz6 novekedés és maturacié kérdését, ezért a
vérnyomasértékek értékelésénél a testmagassag figyelembevételét tartotta szikségesnek
(24). Munkank megtervezésekor ez volt a mértékadd vezérfonal, mely a serdil6kori

referenciaértékek meghatarozasa soran csak egyesilt allamokbeli adatokra hagyatkozott.
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Vizsgalatunk idején a 15-18 éves korosztdly vonatkozasaban hazai illetve kozép-eurépai
vérnyomas referencia értékek nem alltak rendelkezésre, ugyanakkor felmerilt, hogy a
genetikai, a foldrajzi és egyéb kilonbségek miatt a tavoli teriiletek adatai nem feltétlenil
adaptalhatdak a debreceni fiatalokra.

Fontos kérdés, hogy a serdiil6kori hypertonia és a serdil6 hypertonidsok jellemz&i
mennyire hasonlitanak vagy térnek el a feln6ttkorban észleltekt6l. Az utébbi évtizedek
adatai alapjan egyértelm( bizonyitdst nyert, hogy a serdiil6kori magasvérnyomas-
betegségben szenvedd fiatalok nagy valdszinliséggel felnéttkorban is hypertonidsok lesznek.
Kérdéses ugyanakkor, hogy a serdiil6korban alkalmazott epidemiolégiai definicio (atlag + 2
SD, tehdat 95 percentilis feletti érték) mennyire vethet6 6ssze a felnGttkori mesterséges
hatarértékkel (altaldaban 140/90 Hgmm). Hasonldan a feln6ttkorra vonatkozé ajanlasokhoz,
serdiil6korban is, a hypertonia észlelésekor a rizikdfaktorok felmérése, az esetleges
szubklinikus  célszerv-karosodasok és tarsbetegségek feltdrasa nélkilozhetetlen.
Serdil6korban  kevesebb  vizsgdlat foglalkozott a cardiovascularis rizikdfaktorok
halmozddasaval, de az utdbbi években endémia-szerlien terjed6 obesitas és a vérnyomas
kozotti kapcsolat bizonyitottnak tekinthets. Ugyanakkor a vérnyomas illetve a szénhidrat- és
a zsiranyagcsere kozotti kapcsolat serdil6korban nem volt egyértelm(ien igazolt. Nem alltak
rendelkezésre egyértelm( adatok, hogy az emelkedett vérnyomas kialakuldasdban milyen
tényez6k jatszanak szerepet, vagy — ha esetleg nem is toltenek be oki szerepet — milyen
faktorok eltérései észlelhet6k parhuzamosan. Vizsgdlatunk megtervezésekor szamos kérdés
vart tisztdzdsra a célszerv-karosodasok vonatkozasaban is. Ismert, hogy a serdil6kori
hypertonia déntéen primer eredet(i és gyakran pozitiv csaldadi anamnézis, testtomeg tobblet
valamint mérsékelten emelkedett vérnyomasértékek jellemzik. Nem volt kell6en tisztazott,
hogy a relative révid ideje fennadll, altalaban mérsékelten emelkedett vérnyomas esetén
észlelhet6ek-e mar szubklinikus célszerv-karosodasok, észlelhets-e kiillonbség a normotonias
kontrollcsoporthoz képest. A legkevesebb informacid serdil6korban a fehérkopeny
hypertonidval volt kapcsolatos, melynek felnGttkorban a jelent6sége, mind prognosztikai
mind terdpias szempontbdl kiemelked6. Vizsgalatunk kezdetekor csak elvétve taldltunk
irodalmi adatot annak vonatkozasdban, hogy a serdiil6kori fehérkdpeny hypertonia
mennyire tekinthet6 normadlis vagy kéros dllapotnak és a feln6ttkori fehérkopeny
hypertonidban észlelt eltérések megfigyelhet6k-e mar ebben az életkorban. Nem volt

egyértelmd az sem, hogy ezen fiatalok jellemzGi elsGsorban a normotonids kontrollokéhoz
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vagy esetleg a valddi hypertonidsokéhoz hasonlitanak-e. Fenti kérdések vonatkozdsaban az
irodalom attekintését kovetéen sem taldltunk kell6 szamu adatot, kiléndsen nagyobb
esetszamu vagy populacid alapu vizsgalatot, igy ezen hiany potlasa céljabdl terveztiik meg és
végeztik el munkdankat.

Az epidemioldgiai kérdések (normadlis és koros vérnyomasértékek megallapitasa, a
vérnyomast befolydsold tényez6k vizsgalata, a prevalencia meghatdrozasa) megvalaszolasa
jol megtervezett, relative kis elemszdmu, random mddon kivalasztott fiatal vizsgalata révén
is j6 megkozelitéssel lehetséges lett volna. Ebben az esetben a serdil6kori hypertonia
részletesebb tanulmanyozdsa és a szubklinikus célszerv-kdrosoddsok vizsgalata — a
hypertonidsok alacsony esetszdma miatt — nem lett volna lehetséges. Mivel munkank soran e
kérdéseket is szem el6tt kivantuk tartani, ezért dontottink a populacié-alapu
keresztmetszeti tanulmany mellett. A tanulmany révén az adott id6pontban valamennyi 15-
18 éves debreceni hypertonids felismerésére lehet6ség nyilott, mely az aktualis kivizsgalason
tul lehet6séget teremtett a gondozasra, kovetésre, a nem-gyogyszeres és a kés6bbiekben

szlikség esetén a gyogyszeres kezelés bevezetésére.

V.1. A SERDULOK VERNYOMASANAK EPIDEMIOLOGIAI JELLEMZOI
V.1.1. Epidemiolodgiai jellemz6k

Vizsgdlatunkban valamennyi debreceni koézépiskolasra kiterjed§ szlirGvizsgalatot
végeztink a magasvérnyomas-betegség szempontjabdl. Mindezek mellett egy sz(ir6vizsgalati
adatlap segitségével informdaciét nyertiink a vérnyomadas alakuldsdban szerepet jatszé
tényez6krdél, és szamos cardiovascularis rizikofaktorra iranyuld kérdést is vizsgaltunk.

A tobb mint 10.000 debreceni kozépiskolds adatlapjainak értékelése soran
szembet(nd volt a hypertonia és a cardiovascularis megbetegedések rizikdfaktorainak magas
prevalencidja. Eredményeink (minden 6todik 15-18 éves rendszeresen dohanyzik, minden
nyolcadik fiatal heti rendszerességgel fogyaszt szeszes italt) jelent6sen tulmutatnak a
vérnyomasérték esetleges befolydsoldasan és sulyos népegészségiigyi jelentéséggel birnak.
Adataink még annak fényében is elkeseritéek, hogy ausztrdl szerz6k még a magyarorszaginal
is kedvezétlenebb eredményekrdl szamoltak be (84). Az alkohol és a vérnyomads kozotti
pozitiv 6sszefliggést szamos populdcié-alapu vizsgalat bizonyitotta (85). Bar a dohanyzas és a
hypertonia kozott nincs direkt 6sszefliggés, jelentésen fokozza a hypertonia cardio- és

cerebrovascularis kovetkezményeit. Az utdbbi években egyértelm( igazolast nyert, hogy -
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serdil6korban is - a testsulytobblet oki szerepet jatszik a magasabb vérnyomas
kialakuldsaban. Sajndlatos mddon az altalunk vizsgdlt fiatalok kozott is nagy szamban
észleltlink tulsulyt illetve elhizast, mely legalabbis részben az inaktiv életmoddal kapcsolatos,
melyet azon eredménylink is aldtdmaszt, hogy minddssze minden harmadik fiatal sportol
rendszeresen a kozépiskolas évei alatt. Ismert, hogy az ételben-italban taladlhaté natrium
tobbszorose a napi szikségletnek és a magas sotartalmd tdpldlkozdshoz Iényegesen
gyakrabban tarsul hypertonia (5). Ennek ellenére minden hetedik serdilé fiatalra jellemzé az
asztali sé rendszeres hasznalata. A rendszeresen sportolék alacsony szdma, valamint az
allandéan feszilt fiatalok magas gyakorisdga tovdbb ronthatja az amdugy is kedvezétlen
helyzetet.

A serdil6kori  magasvérnyomds-betegség felismerése  szempontjdbdl a
szlrdvizsgalatok azért is kiemelt jelentOségliek, mert - hasonldan a feln6ttkorban
észleltekhez - altalaban ebben az életkorban sem okoz panaszt vagy tiinetet a konzekvensen
emelkedett vérnyomds, melyet azon eredményiink is aldtdmaszt, hogy a hypertonids

serdiil6k egészségi allapotukat jénak, a normotonidsokhoz hasonlénak véleményezték.

V.1.2. A vérnyomas valtozasa harom egymast koveté mérés soran

A szlr6vizsgalati adatlap kitoltése mellett az ajanlasoknak megfeleléen (12, 14, 24)
harom egymast kovet6 vérnyomdasmérést végeztiink, melyek szamtani atlagabdl hataroztuk
meg az aktualis tenzidt. Az ismételt vérnyomdsmérések sordn a tenzié csokken, részben a
megszokds, a szorongds csokkenése, részben a ,regression to the mean” jelenség miatt,
mivel a vérnyomas standard nyugalmi koriilmények kozott is valtozik. Kordbbi vizsgalok (85)
az elsé és a harmadik systolés mérési eredmény kozott szignifikans - 2,5-4 Hgmm -
csokkenést észleltek, mig a diastolés érték valtozasa nem volt szignifikans. Eredményeinkben
a harom mérés sordn a systolés vérnyomas szintén 4 Hgmme-rel csdkkent. Vizsgalatunkban,
az irodalmi adatokkal ellentétben a diastolés vérnyomds érték is szignifikdnsan
mérsékl6dott: az 1. és a 3. mérés kozotti kiilonbség 2,5 Hgmm volt. A fidk és a lanyok adatait
kiilon elemezve ugyanezt az eredményt kaptuk a vérnyomdsvaltozas tendenciaja és mértéke,
illetve a szignifikancia vonatkozdsaban. Erdekes mddon az egymast kovetd
vérnyomasmeérések soran észlelt pulzus - szemben a szdmottevéen csokkend systolés és
diastolés vérnyomassal - csak kis mértékben valtozott. Ez a megfigyelés megkérddjelezi azt a

lehetséges magyarazatot, hogy a vérnyomds csOkkenése csak a stresszhelyzet
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mérséklédésében keresendd, hiszen ekkor a pulzusszam hasonlé csokkenése is varhato lett

volna.

V.1.3. A vérnyomast befolyasold tényezdk

Mar az 1987-ben megjelent serdulGkori ajanlas (32) jelezte, hogy ebben az életkori
csoportban a fiuk és a lanyok vérnyomadsa kozott szamottevé eltérés észlelhetd, az 1996-os
ajanlas (24) a referenciaértékeit nem szerinti bontdsban kozoélte. Az egymastdl tavoli foldrajzi
terlileteken a filk és a lanyok vérnyomasa kozott jelent8s eltérés észlelhetS. A jelenleg
érvényben |évg, egyesilt allamokbeli adatokra tdmaszkodd ajanlas (24) a két nem kozott 5/2
Hgmm-es kiilonbséget észlelt, a filk tensidjat magasabbnak tartva, mig a legujabb vizsgdlat
spanyol fiatalokndl tapasztalt 7/2 Hgmm-es kulonbséget (86). Debrecen véros
kozépiskoldsaindl a két nem vérnyomasa kozott nagyobb mértékl eltérést észleltiink: a fiuk
systolés vérnyomdsa 11 Hgmm-rel, mig a diastolés érték 2 Hgmm-rel haladta meg a lanyokét.
Vizsgalatunk fiataljainal a két nem kozotti kiulonbség a diastolés érték vonatkozasaban
megegyezett a metaanalizis eredményeivel, a systolés érték esetén az eltérés azonban
szamottevéen nagyobb volt. Eredményeinkhez hasonlé kilonbséget észleltek a systolés
érték vonatkozasaban izraeli fiatalok vizsgalata soran (11/6 Hgmm), mig ausztral szerz6k (84)
a két nem kozott ennél is nagyobb, 14 Hgmme-es kilonbséget irtak le. Belga vizsgaldk a fiuk
esetében 3 Hgmme-rel magasabb systolés érték mellett nem taldltak kilonbséget a két nem
diastolés vérnyomdsaban (87). Indidban sem a systolés, sem a diastolés vérnyomast illetéen
nem volt kiilénbség a két nem kozott (88). Erdekes mddon Szaud-Arabidban (89) és
Nigéridban (90) a serdil6 lanyok systolés és diastolés vérnyomasa is magasabbnak bizonyult
a fitkéhoz képest, 5/2 illetve 1/10 Hgmme-rel.

A serdul6kori hypertonia hatterében a testtomeg-tobblet koroki szerepe kiemelkedd
jelent6ségl (12, 14, 91, 92). Sajat vizsgalatunkban - azonos testmagassag mellett - a
magasvérnyomas-betegségben szenvedbk testtomege és BMI-je szignifikansan magasabb
volt, mely kilénbség nemek szerinti bontasban, a fidk és a lanyok adatait kiilon elemezve is
megfigyelhet6. A hypertonids csoportban a normotonias kontroll csoporthoz képest
gyakrabban fordult el6 testsulytobblet vagy elhizds. Masrészt az emelkedett BMI-ji fiatalok
vérnyomasa jelent6sen, 12/7 Hgmm-rel magasabb volt. Az irodalmi adatokhoz hasonldan
(18, 84, 92) szignifikans, pozitiv korrelaciot észleltlink a vérnyomas illetve a testtomeg, a

testmagassag és a BMI kozott. Valamennyi vizsgalt paraméter a systolés vérnyomdssal
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mutatott szorosabb Osszefliggést. Az indiai epidemioldgiai vizsgalat alapjan a tulsulyosak
3,5%-a, a normalis testsulyuak 0,2%-a hypertonias (93). Nyolc epidemiolégiai vizsgalat
metaanalizise alapjan — érdekes mddon - az alacsonyabb testtomeg index( fiatalokndl az
afrikai rasszhoz tartozék vérnyomasa magasabb és tobb kozottiik a hypertonids, mig a
legmagasabb BMI tartomdnyban a kaukazusiak kozott volt tobb magasvérnyomas-
betegségben szenved6 (94). A vérnyomast befolydsold tényezék kozil a testtomeg index,
azon belll is a testtomeg jelent&ségét tartjak a legnagyobbnak (21). A testtdmeg és a tenzid
Osszefliggése oki természetl, az elhizds jelent6s mértékben felel6s az emelkedett
vérnyomasért, a hypertonidsok kozott lényegesen tobb az elhizott (95). A folyamat
pathofiziolégidja nem teljesen tisztazott, de annyi bizonyos, hogy szamos tényezé jatszik
benne szerepet. Kiemelked6 a szimpatikus idegrendszer fokozott aktivitdsa. Bizonyitott, hogy
mind serdil6kori hypertonia, mind serdiilGkori obesitas, de kiilondsen a kett§ egylittes
fennalldsa esetén magasabb a pulzusszdm, magasabb a katekolamin szint és fokozott a
vérnyomas variabilitdsa (96). Masrészt a testtomeg tobblet esetén észlelhet6 inzulin
rezisztencia is befolydsold tényez6 lehet. Pozitiv korrelacio all fenn a nyugalmi vérnyomas és
a plazma inzulin szint kozoétt, mely kapcsolat nem feltétlen oki jellegli. Ugyanakkor
bizonyitott, hogy az obesitas az inzulin szint emelkedését, a testsulycsokkentés annak a
mérséklését eredményezi. Mindezek mellett a vascularis struktura és funkcié valtozasa is
szamottevd szerepet tolthet be. Serdil6kori obesitasban az emelkedett vérnyomdasérték
mellett a tovabbi cardiovascularis rizikéfaktorok halmozéddasaval is szamolnunk kell (96).

A vérnyomds az életkor novekedésével pdarhuzamosan né, melynek mértéke
serdil6korban évente 1,5 Hgmm a systolés és 1 Hgmm a diastolés vérnyomas esetén (97). Az
Egyesiilt Allamok adataira tdmaszkodd 1996-0s ajanlas (12, 24) a fiuk systolés vérnyomasat
illetéen kifejezettebb, évi 2-3 Hgmm-es novekedést észlelt. Foldrajzi terilettél fliggetlendl
valamennyi epidemioldgiai vizsgalat [Belgium (87), India (88), Nigéria (90)] az életkorral
parhuzamos vérnyomas-emelkedésrél szamolt be. A két paraméter kozott szignifikans
pozitiv linearis 6sszefliggést mutattak ki, melynek korrelacids koefficiens értéke a systolés
értéknél 0,66 (fiuk) és 0,58 (lanyok), mig a diastolés értéknél 0,53 (fiuk) és 0,45 (lanyok) (84).
Az irodalmi adatokkal szemben sajat vizsgalatunkban, a teljes vizsgdlt populacid esetén -
ebben a rovid életperiédusban - az életkor és a systolés illetve a diastolés vérnyomas kozott
csak igen laza korrelaciét észleltlink. A két nem adatait kilon elemezve azt tapasztaltuk, hogy

a 15-18 éves lanyok vérnyomadsat az életkor nem befolydsolja, mig fiuk esetén a vérnyomas
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és az életkor kozott mérsékelt korrelaciéd all fenn. Eredménylink felveti az akceleracio
lehetdségét: a serdiilés, ezen beliil is a vérnyomas emelkedése - kiilonosen lanyok esetén -
korabbi életkorra tolddik.

A legtobb vizsgalat adatai szerint hypertonias szll6k gyermekeiben a felnéttkori
magasvérnyomas-betegség gyakrabban fordul el6. Verma eredményei alapjan a serdilkori
primer hypertonidasok 86%-anak pozitiv volt a csalddi anamnézise (95). Anand és mtsai az
atlagos 0,2%-o0s hypertonia prevalencidval szemben pozitiv csaladi anamnézis esetén 5,9%-
ban észleltek magasvérnyomas-betegséget (93). Vizsgdlatunkban - bar kisebb kiilonbséggel -
de szintén gyakrabban észleltiink magasvérnyomds-betegséget a serdil6knél a sziil6(k)
hypertonidja esetén. A csaladi anamnézis fontossagat hangsulyozva, anya és gyermeke
kozott szorosabb korrelacidt észleltek, mint az apa és a gyermek kozott (98). Az anya
hypertonidja esetén szignifikdnsan magasabb a serdiilé utdd systolés és diastolés
vérnyomasértéke is (99). Az egyik szUl6 pozitiv anamnézise esetén mi is észleltlink hasonld
kiilonbséget, azonban ez a debreceni fiatalokndl az apa vonatkozdsdban volt kifejezettebb.
Amennyiben mindkét szil6 hypertonias, a magasvérnyomas-betegség kialakuldsanak rizikdja
tobbszoros: Mo és mtsai vizsgalata alapjan a negativ csalddi anamnézisi fiatalok 1,3 %-a,
mig az egyik szlil6 magasvérnyomas-betegsége esetén 2,4%-a volt hypertonias. Mindkét
szil6 emelkedett tenzidja esetén a serdil6k 11,7%-anak volt hypertonidja (100). Sajat
vizsgdlatunkban azon fiatalok vérnyomdsa, akik mindkét sziil6je magasvérnyomas-
betegségben szenvedett, szignifikdinsan magasabb volt, mint a kontroll csoporté.

Irodalmi adatok alapjan az alacsony sziiletési suly is szerepet jatszhat a serdil6
nagyobb eséllyel kialakuld hypertoniajaban (101). Brenner és mtsai megallapitottak, hogy az
alacsony sziiletési sullyal jaré alacsonyabb nephron szam és a hypertonia rizikdja kozott
forditott ardnyossdg van (102). A sziletési suly és a glomerulus szdm kozott erGsen
szignifikdns pozitiv korrelaciot figyeltek meg, és az alacsony glomerulus szam a hypertonia
kialakulasanak rizikéfaktora lehet (103). Szatmari és munkatarsai az alacsony sullyal sziletett
serdlil6k vizsgalata sordn relativ hypercortisonismust észleltek és a magasabb hypertonia
prevalencia hatterében a hypothalamus-hypophysis-mellékvesekéreg tengely eltérését
valdszinUsitették (104). Szintén hazai szerz6k negativ korrelaciét tapasztaltak az alacsony
szliletési suly és a vese natrium kivalasztasa kozott, feltételezve, hogy ez utdbbi — legalabbis
részben — oka lehet a magasabb vérnyomdsértéknek (105). Bizonyitottnak tekinthetd, hogy

alacsony sziiletési suly esetén a feln6ttkori hypertonia incidencidgja magasabb (106, 107,
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108). Sajat vizsgalatunkban az alacsony sziletési sulyd 15-18 éves fiatalok systolés
vérnyomasa atlagosan 2 Hgmme-rel magasabb volt, mig a diastolés érték nem kilonbozott.

A rendszeres testmozgas és a vérnyomds kozott erés negativ korrelacid all fenn,
illetve fizikai aktivitds hidnydban gyakoribb a hypertonia (84). Ismert tény, hogy a rossz
szocidlis helyzetben él6 felnSttek vérnyomasa magasabb. A serdiil6 korosztdly esetén is
tettek egyes vizsgaldk hasonlé megfigyeléseket (90), mig masoknak (109) ezt nem sikeriilt
megerdsiteni. A dohdnyzas és az alkoholfogyasztas populacié-szintl vérnyomast befolyasold
szerepe a 15-18 éves életkorban nem egyértelm(. Milligan és mtsai ausztral fiatalok
vizsgdlata soran a dohdnyzdk és az alkoholfogyaszték vérnyomdsat magasabbnak észlelték
(84), mely eredmény mind a dohanyzas (110), mind az alkoholfogyasztas (111)
vonatkozasaban az utdbbi években megerdsitést nyert. A debreceni kdzépiskolasok
vizsgdlata soran a fenti rizikofaktorok (testmozgds hianya, dohanyzds, alkoholfogyasztas,
rossz szocialis helyzet) jelenléte esetén a vérnyomads szignifikdansan nem kilénbozott,
melyben valdszinlleg a rovid expozicids idS is szerepet jatszhatott.

Az irodalmi adatok figyelembevételével vizsgdltuk, hogy a kilénb6z6 valtozék milyen
szerepet jatszanak az adott fiatal vérnyomadasaban. Tobbszorés regresszios modell
segitségével elemeztiilk a vérnyomadst befolyasold tényez6ket. Tobb vizsgdld véleményével
(84, 92, 109) egyezben a testtomeg index szerepének kiemelt jelent6ségét hangsulyozzuk:
modellinkben a diastolés vérnyomast legnagyobb mértékben befolyasold, a systolés érték
esetén a masodik legjelent&sebb tényezd a testtomeg-index volt. Kiemelt fontossagu még —
els6sorban a systolés érték vonatkozasaban — a nem szerepe. Sajat populdciénkban az
életkor, illetve az anya és az apa magasvérnyomas-betegsége csak kis mértékben
befolyasolta az adott fiatal vérnyomadsat, mig az alacsony szliletési suly esetén ilyen hatast
nem tapasztaltunk. Ugyancsak nem észleltlink korrelaciét a sportolds, a séfogyasztas
mértéke, a dohanyzas illetve alkoholfogyasztds és a vérnyomas kozott, melynek oka minden
bizonnyal a rovid expozicidés id6ben kereshet6. Az altalunk vizsgalt tényezbk segitségével a
systolés vérnyomads érték 28%-ban, a diastolés vérnyomas 18%-ban volt magyarazhaté. Ez az
altalunk nem vizsgalt, egyéb tényezlk (egyéb kornyezeti tényezbk, genetikai faktorok)

fontossagara hivja fel a figyelmet.
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V.2. A 15-18 EVES SERDULOK VERNYOMASERTEKEI, A HYPERTONIA PREVALENCIAJA
V.2.1. A debreceni serdiil6k vérnyomasértékei; 6sszehasonlitas az amerikai adatokkal

A debreceni hypertonia tanulmany (Debrecen Hypertension Study) az elsé Kozép-
Kelet Eurépaban elvégzett, populdcid alapu, nagy esetszamu, 15-18 éves fiatal vérnyomdsat
vizsgald munka, mely lehet8séget biztositott a hazai serdiil6kori normalis és koéros
vérnyomasértékek meghatarozasara. Szintén ez az els6é olyan vizsgalat, amely az amerikai
ajanlas eredményeivel direkt Osszehasonlitast végzett, kiemelve a foldrajzilag hasonld
terliletek 6sszehasonlitasanak fontossagat a normalis vérnyomasértékek meghatdrozdsaban.
Egyéb hazai és kozép-eurdpai adatok hianyaban eredményeink referencia adatokként
szolgdlhatnak.

A 15-18 éves fiatalok atlagos vérnyomasértéke jelent6s foldrajzi és etnikai
kiilonbséget mutat. A nemzetkozi ajanlasban (12, 24) szerepl6, 1976-1991 ko6z6tti vizsgalatok
metaanalizisei ebben az életkorban az egyesiilt allamokbeli fiatalok atlagos vérnyomdsat
113/68 Hgmm-nek irtak le. A magyar 15-18 éves fiatalok systolés vérnyomdsa atlagosan 4
Hgmm-rel magasabb volt, a diastolés érték gyakorlatilag nem kiilonb6z6tt. Din-Dzietham és
munkatdrsai tdbb nagy esetszdmu amerikai vizsgalat eredményeit hasonlitottdk 6ssze nem,
kor és rassz szerinti standardizalast kovet6en (112). Az 1988 és 1994 kozott meért
vérnyomasértékekhez viszonyitottak az 1999 és 2002 kozotti adatokat, és a systolés érték
1,3 Hgmme-rel, a diastolés érték 8,4 Hgmm-rel tortén6 emelkedését, a magas-normalis
vérnyomas 2,3%-0s, a hypertonia 1%-0s novekedését észlelték a 8-17 éves korosztalyban
(113). Az egyetlen kelet-eurdpai vizsgdlat soran lengyel szerz6k az atlagos vérnyomdst
125/73 Hgmm-nek észlelték (113), melynél a vizsgalt populaciénk vérnyomasa jelent8sen -
8/5 Hgmme-rel - alacsonyabb volt. Nemek szerinti bontdsban vizsgidlva a debreceni
kozépiskoldsok és az ajanlasban szerepl6 fiatalok k6zott észlelt vérnyomaskiilonbséget, a fiak
atlagos tenzidja 6/1 Hgmm-rel, mig a lanyok vérnyomasa 2/0 Hgmm-rel haladta meg a
referencia értékeket (24). A legjelentGsebb kiilonbséget a 15 éves fiuk systolés értékénél
észleltik (9-11 Hgmm), mely kilonbség az életkor névekedésével csokkent.

A kilonbség okat keresve Osszehasonlitottuk a magyar és az amerikai serdlilék
antropometriai adatait, melynek soran szdmottevd eltéréseket észleltlink. A debreceni 15
éves fiuk testmagassaganak és testtomegének 90 percentilis értéke 6 kg-mal és 7 cm-rel
meghaladta az amerikai adatokat, mely az életkor névekedésével csokkent. A genetikai és

kornyezeti kiilonbségek mellett ldnyok esetén is kilonbséget észleltlink: a magyar lanyok 4-5
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cm-rel magasabbak és 3-6 kg-mal konnyebbek voltak. A két populacié kdzotti testmagassag
és testtomeg kilonbség - mivel mindkét tényezé befolydsolja a vérnyomast - legalabbis
részben - magyarazhatja a hazai és az amerikai vérnyomasadatok kozotti kilonbséget. A
magyar és az amerikai fiatalok kozott az életkor, a nem és a testmagassag altal bontott
alcsoportok dsszehasonlitasara csak deskriptiv modon volt lehet6ség. Tekintettel arra, hogy
az életkor és a nem alapjan létrehozott alcsoportokat a testmagassag kvartilisei - és nem
konkrét magassag értékek - alapjan kellett tovabb bontani, az eltéré testmagassagu - de
azonos percentilisbe tartozo - csoportok statisztikai 6sszevetése nem lehetséges.

Az amerikai ajanlas adatai csak egy (az elsG) vérnyomasmérés eredményét
tartalmazzak (32), mig mi az aktudlis ajanlasnak megfelel6en 3 mérés szamtani atlagaval
szamoltunk (12, 14). A 3 mérés soran csokkend tendenciat észleltiink, az elsé és az utolsd
mérés kozotti kilonbség a systolés vérnyomasnal 4 Hgmm, a diastolés értéknél 2,5 Hgmm
volt. Ez azt jelenti, hogy ha az amerikai adatokkal csak az els6 mérési eredményiinket
hasonlitottuk volna 06ssze, akkor 2/1 Hgmm-rel magasabb értékek képezték volna az
Osszehasonlitas alapjat, azaz a systolés vérnyomasnal észlelt, egyébként is jelent&s
kiilonbség még kifejezettebb lett volna.

Erdekes médon, hasonléan az elsé6 US Task Force adatokhoz (83), a hypertonia
epidemioldgiai definicidja kovetkeztében a 17-18 éves magyar fidk normalis vérnyomas
értékei meghaladtak a feln6ttkori hypertonia klszobértékeit. A 2.000 serdilé adatait
feldolgozé kozép-eurdpai vizsgalatban a lengyel fiuk 95 percentilis értéke 152/88 Hgmm, a
lanyoké 145/88 Hgmm volt (113). Amint a kés6bbi ajanlasokban erre utalds tortént (24, 32),
a serdil6- és a felnGttkori kilonbségek elsimitdsa szlikségessé valt, mivel az idésebb
serdi(il6k vérnyomadsat gyakran hasonlitjak dssze a felnSttek vérnyomasaval.

Az utdbbi két évtizedben tobb epidemioldgiai vizsgalat eredménye jelent meg,
azonban ezek nem hoztak jelent6s valtozast a serdil6kori vérnyomas normalis és kdros
értékeinek a vonatkozdsaban. 1999-ben tobb mint 10.000, 5-17 éves olasz fiatal
vérnyomasadatait kozolték, azonban az eredmények értékét metodoldgiai problémak
mérsékelték (114). Sajat vizsgdlatunkat kdvetéen egy amerikai és egy brit epidemioldgiai
tanulmany is napvilagot latott (115, 116). A legljabb norvég vizsgalatban a serdil6k 95
percentilis vérnyomadsértékei - a tulsulyos és a kovér fiatalok kizdrasat kovetben is - igen
magasnak bizonyultak, mely a vizsgdlat eredményeinek mas régidkra torténd adaptdlasat

megkérddijelezi (117). Fenti adatok ellenére jelenleg is az amerikai eredmények szamitanak
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els6sorban referenciaértékként (12, 24), ugyanakkor az aktualis eurdpai ajanlas (14)
hangsulyozza a foldrajzilag tavol esé teriiletek k6zotti vérnyomaskiilonbség jelentGségét.
Amennyiben elfogadjuk, hogy a serdil6kori hypertonia diagndzisa epidemioldgiai,
akkor a foldrajzilag tavol es6 populaciok direkt 6sszehasonlitdsa részben a hypertonia téves
diagnosztizaldsat eredményezheti (filk systolés vérnyomasa), masrészt bizonyos esetekben a
hypertonidt nem ismerjik fel (lanyok diastolés vérnyomdsa). A hypertonia diagndzisanak
téves felallitdsa évtizedeken keresztili, értelmetlen - akdr gyégyszeres - kezeléshez vezethet,
mig a magasvérnyomas-betegség fel nem ismerése esetén a hypertonids fiatalok nem
részesilnek megfelel6 terapidban. A hypertonia korrekt diagnosztizaldsa érdekében, a
korilmények kozotti jelentés eltérés miatt minden orszdgban, vagy legaldbbis régidban
sziikséges a sajat normal értékek és vérnyomds megoszldsok meghatarozdsa. A 11-15 éves
fiatalok normalis és kdros vérnyomasértékeit a kdzelmultban szintén hazai szerzék, Turi és

munkatarsai kozolték (92).

V.2.2. A serdiil6kori hypertonia prevalencidja

A hypertonia diagndzisanak felallitasa - kiilonosen serdilékorban - nagy felelGsséggel
jaré feladat, hiszen minden bizonnyal tartds kezelésrél torténik dontés. A diagndzis
feldllitdsahoz ismételt mérések sziikségesek: legaldbb 3 kiilonb6z6 alkalommal elvégzett 3-3
mérés alapjan akkor véleményezhetd hypertonia, ha a vérnyomas systolés és/vagy diastolés
atlaga meghaladja a korra, nemre és testmagassdgra bontott alcsoport 95 percentilis
értékét.

A serdil6kori hypertonia el6fordulasi gyakorisaga a kiilénb6z6 tanulmanyokban
jelent6sen eltér, de prevalencidja az egységes kritériumrendszer szerint végzett vizsgalatok
alapjan 1-2 % (24, 96). Ugyanakkor a gorog (118), a torok (119) és az észt (120) vizsgalat
lényegesen nagyobb gyakorisdgrél szamolt be. A tavoli orszagok kozott észlelt jelentds
kiilonbség okai - legaldbbis részben - féldrajzi, etnikai okokkal magyarazhatdak. A féldrajzilag
hazadnkhoz legkdzelebb es6 lengyelorszagi vizsgalat 2.000 serdiil6 elemzését kbvetben 7 %-os
prevalenciat kozolt (113). A vérnyomds rutinszerl mérésével, a szlrévizsgalatok
elterjedésével szamos tliinetmentes, korabban fel nem ismert hypertonidsra derilt fény,
illetve egyértelm(ivé valt, hogy a mérsékelten emelkedett vérnyomas érték serdilékben

gyakoribb a kordbban valdszinlsitettnél. A kdzelmultban megjelent eurdpai ajanlas (34) a
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testtomeg tobblet gyakorisdgdnak rohamos noévekedésével tovabbi prevalencia
novekedéssel szamol.

Vizsgalatunkban - sajat populacionk referencia értékeinek meghatarozasat kévetéen -
2,53 %-os prevalenciat kaptunk, mely meghaladja ugyan az 1996-os ajanlasban emlitett
gyakorisagot, de nemzetkozi 6sszehasonlitdsban kdzéptajon helyezkedik el. Ez azt jelenti,
hogy minden negyvenedik 15-18 éves serdil6 hypertonids, tehat osztalyonként atlagosan 1-
1 f6 magasvérnyomds-betegségben szenved. Bar ez a szdm nem tul magas, az egyszer(,
olcsé és fajdalmatlan felismerés lehetdsége, illetve a hatékony terapia a serdil6kori

hypertonia korai diagndzisanak jelent6ségét tamasztja ala.

V.2.3. A hypertonia aethiopathogenesise

Serdiil6korban a leggyakoribb ok a primer eredet (121), de a felnGttkorinal
gyakrabban taldlkozunk szekunder formaval (12, 14, 34). Amennyiben a csalddi anamnézis a
hypertonia szempontjabdl pozitiv, a fiatalnak jelentds testsulytobblete van, illetve, ha
vérnyomasa csak kismértékben haladja meg a 95 percentilis értéket, akkor nagy
valdszinlséggel a hypertonia primer formajaval allunk szemben. Jelent6sen emelkedett
vérnyomasérték, negativ csaladi anamnézis, és normalis testsuly egylttes el6fordulasakor a
hypertonia szekunder eredetének valdszinlisége tobbszoros, és az ilyen iranyu kivizsgalds
feltétlen sziikséges. A leggyakoribb masodlagos ok ebben az életkorban a renalis eredet. A
magasvérnyomas-betegség hatterében gyakrabban taldlkozunk renoparenchymds, mint
renovascularis okkal (24, 32). Lanyoknal tisztazni kell a fogamzdasgatld gydgyszer szedését is,
mivel ezek jelent6ésen emelhetik a vérnyomast (34). Az egyéb szekunder okok
(pheochromocytoma, neuroblastoma, primer aldosteronismus, adrenalis hyperplasia)
lényegesen ritkabbak (12, 14).

A debreceni hypertonias serdiil6knél a feln6ttkorihoz hasonld, 6,25%-0s
prevalencidval igazoltuk a szekunder eredetet. A relative alacsony gyakorisdg magyarazatat
részben az adhatja, hogy a szekunder ok gyakran fenotipusbeli eltéréssel, egyéb
panaszokkal, tlinetekkel és jelentésen emelkedett vérnyomadssal jar, ezért felismerésére a
szlrdvizsgalatot megel6z6en jo eséllyel sor kerilhetett. Irodalmi adatokhoz hasonldéan a

secundaer hypertonias eseteink nagyobb részénél renalis eredet igazolddott.
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V.3. AZ ABPM JELENTOSEGE SERDULOKORBAN

Az utébbi két évtizedben jelent6s valtozas, fejlédés ment végbe az ambuldns
vérnyomasmonitorozds serdil6kori alkalmazdsaval kapcsolatban. A  diagnosztikus
lehetdséget els6 alkalommal az 1996-ban megjelent ajanlas emlitette (24). Hangsulyoztak,
hogy bizonyos adatok ismertek a normalis / kéros értékek vonatkozdsdban, de ezeket
Osszességében nem tartottdk elegendének egyértelml normal értékek feldllitasahoz.
Jelezték, hogy az ABPM egyre népszerlbb a feln6ttkori hypertonidban, azonban a
serdil6korban valé szélesebb elterjedéshez tovabbi adatokat tartottak sziikségesnek.

A 2004-ben megjelent, serdilékori hypertonidval foglalkozé ajanlas szerint az eseti
vérnyomasmérés az ,arany-standard” (12). Hangsulyoztak, hogy fehérkdpeny hypertonia
gyanuja esetén a pontos diagnosztizalashoz sziikséges az ABPM, de rutinszer{ alkalmazasat
nem javasoltdk. ElsGsorban serdil6kori hypertonidval foglalkozd specialistdknak ajanlottak
haszndlatat, 0sszességében csak korlatozott jelent&séget tulajdonitottak neki. Ez az ajanlas is
az ismételt eseti vérnyomdsmérésekre helyezte a hangsulyt, és konzekvensen emelkedett
vérnyomasértékek észlelésekor sem kovetelte meg a 24 6ras ambuldns vérnyomas-
monitorozas végzését.

Az Eurépai Hypertonia Tdrsasdg 2009-ben megjelent ajanlasa (14) egyértelmien
jelezte, hogy a 24-6ras vérnyomds-monitorozas egyre fontosabbd valt mind a serdiilGkori
hypertonia diagnosztikdaja, mind a terapidja szempontjdbdl. ABPM segitségével a
serdiil6korban gyakori, stressz-indukdlta vérnyomas-emelkedések kiszlirhet6k, igy a
magasvérnyomas-betegség téves diagnosztizdlasa megel6zhet6. A fehérkdpeny hypertonia
pontos diagnosztikajan tul csak igy nyerhetiink adatokat a vérnyomas éjszakai valtozasairdl,
és az un. maszkirozott hypertoniardl (rendel6i normidlis, otthoni emelkedett értékek), illetve
klinikai vizsgalatok szempontjabdl is egyértelml a jelent6sége. Az elmult évtizedben az
ambuldns vérnyomas-monitorok oOrvendetes elterjedésével parhuzamosan a serdilé
korosztalyban is megalkottak a normadlis és a hypertonidra jellemz6 vérnyomasértékeket.
Ebben magyar szerz6k jovoltabdl hazai fiatalok adatai is szerepelnek (82). A serdilé fiatalok
ABPM eredményeit a nem és a testmagassag befolydsolja; ezzel szemben a 15-18 éves
korosztalyban az életkornak nincs szamottevé hatasa az ABPM normal értékeire. A vizsgdlat
kivitelezése egyszer(: Reusz és mtsai arrél szamoltak be, hogy gyerekek és serdiil6k az

ABPM-et kivaldan toleraltak (39).
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A 2000-es évek elején végzett munkdnk soran - bar az aktudlis ajanldas még nem
kovetelte meg - fontosnak tartottuk a 24-6rds vérnyomds-monitorozast az ismételt eseti
mérések alapjan hypertonidsnak véleményezett fiataloknal. A vizsgdlatunk célja a diagndzis
pontosabb feldllitdsa volt, azaz annak az eldontése, hogy az ABPM megerdsiti-e az eseti
mérések eredményét, vagy nem: vagyis az ABPM-mel igazolt hypertonia illetve a
fehérkopeny hypertonia elkilonitése. Kilon elemeztiik a nappali systolés, a nappali diastolés
illetve az éjszakai systolés és éjszakai diastolés értékeket, melyeket a nemre és
testmagassagra bontott referencia tartomany 95 percentilis értékeivel vetettiink dssze (82).
Annak érdekében, hogy ne a klinikai jelentGséggel nem bird, néhany tized higany
milliméteres kilonbség alapjan dontsiink, csak azokat tekintettiik ABPM altal igazolt, vagy
mas széval manifeszt hypertoniasnak, akiknek a nappali vagy éjszakai systolés vagy diastolés
vérnyomas atlagai kozil legaldbb egy, legaldbb 2 Hgmm-rel meghaladta a referencia érték 95
percentilisét. Abban az esetben, ha a 4 fenti atlaga kozil egyik esetben sem 4llt ez fenn, de
legaldbb az egyik érték a referenciatartomany 95 percentilis értékéhez kozelitett (2 Hgmm),
akkor hatdrérték hypertoniat véleményeztiink. Abban az esetben, ha egyik vérnyomasatlag
sem érte el a referencia tartomany 95 percentilis értéke minusz 2 Hgmm-t, akkor valddi
fehérkopeny hypertonidat véleményeztiink. A késébbiekben a két utdbbi csoportot -
tekintettel az azonos klinikai teend6kre - Osszevontuk és egységesen fehérkdpeny
hypertonia elnevezést alkalmaztunk. Vizsgalatunkat kovetéen jelent meg a német
munkacsoport ABPM értékekre vonatkozd mddositott ajanlasa, mely pontositott, un.
normalizalt értékeket tartalmazott (122). Egy kézelmultban megjelent kozel 800, 19 évnél
fiatalabb serdil6 ABPM-a soran nyert értékét akkor tekintették kérosnak, ha az meghaladta
az adott alcsoport 95 percentilis vérnyomas értékét, vagy ha a hypertonids id6index elérte a
30%-ot (123).

Az eseti mérések és a kivizsgalas alapjan primer hypertonidsnak véleményezett 120
serdiilénél elvégzett ABPM 61%-ban (fiuk esetén 70%, lanyok esetén 50%) erGsitette meg
egyértelmlen az eseti mérések eredményét. Valédi fehérkopeny hypertoniat (teljesen
normalis ABPM eredmény) a fiuk 13%-anal, mig a lanyok 34%-andl észleltiink. A serdll&k
17%-anal (fidk: 17%, lanyok: 16%) az ABPM atlagos értékei az un. sziirke zondba estek (95
percentilis £+ 2 Hgmm), ezért naluk an. hatdrérték hypertoniat véleményeztiink. Fentiek
alapjan fehérkopeny hypertoniat (a valédi fehérképeny hypertonia és a hatarérték

hypertonia egylittese) 6sszesen 39%-ban diagnosztizaltunk. Eredményiink bar illeszkedik a
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kl6nb6z6 eurdpai tanulmanyok soran észleltekhez (1-41%) (14), magasnak tekintendd. Egy
kanadai gyerekeket és serdiil6ket vizsgdldé tanulmdny az eseti mérések alapjan
hypertonidsnak véleményezett 183 fiatal kozil 29,5%-ban igazolt fehérképeny hypertoniat
(123), mig Japanban 47%-os prevalenciat észleltek (124). Horvat serdiilék vizsgalatakor 21%,
lengyelek esetén 32,6% volt a fehérkopeny-hypertonia prevalencidja (125, 126).

A fehérkopeny hypertonia lanyoknal gyakrabban fordult el6: az ismételt eseti
mérések alapjan hypertonidsnak tekintett filk 30%-andl, a lanyok 50%-anal észleltik. Az
irodalom attekintése alapjan a serdil6kori fehérkdépeny hypertonia vonatkozasdban a két
nem kozotti direkt 6sszehasonlitdst nem talaltunk. A nemzetkozi irodalmi adatok alapjan
feln6tt n6k esetén magasabb a fehérkdpeny hypertonia prevalencidja (127, 128). Den Hond
és mtsai is n6k esetén észleltek szignifikdnsan nagyobb fehérkdpeny hatdst (a rendeldi
értékek és az ABPM kiilonbsége). Munkdjuk soran a kilonbség a systolés vérnyomas
vonatkozasaban néknél 11 Hgmm, férfiakndl 7 Hgmm, a diastolés érték esetén 8 Hgmm,
illetve 5 Hgmm volt. Tobbszords regresszios analizis segitségével igazoltadk, hogy a n6i nem a
fehérkopeny hypertonia 6ndllé fliggetlen rizikofaktora (128). Myers és mtsai szamottevd
fehérkopeny hatast a n6k 80%-aban, a férfiak 55%-aban, mig fehérkopeny hypertoniat a nék
47%-4ban, a férfiak 12%-aban észleltek (129). Dolan és mtsai kdzel 6.000 paciens ABPM-je
alapjan a feln6ttkori fehérkopeny hypertonia prevalencidjat néknél 16,8%-nak, férfiaknal
13,7%-nak észlelték (130).

Vizsgalatunkban a manifeszt hypertonidsok systolés vérnyomas atlaga mind a
nappali, mind az éjszakai 6rakban - hasonléan az eseti mérések eredményéhez -
szignifikdnsan meghaladta a fehérkopeny hypertonidsokét és a szarmaztatott paraméterek
(hypertonids idGindex, hyperbarids impact) is hasonlé kilonbséget mutattak. Ugyanakkor a
manifeszt és a fehérkdpeny hypertoniasok diastolés vérnyomasatlagai és azok szarmaztatott
paraméterei nem kilonboztek egymastdl. A hypertonids fiatalok napszaki vérnyomas
ingadozasdra a megtartott diurnalis index volt jellemz6, mely a magasvérnyomas-betegség
primer eredetét tamasztja al3, és a sulyos célszerv-kdrosodasok hianyara utal. A fehérkopeny
hypertonia kialakuldasdban a szimpatikus tulsuly jelentésége megkérdGjelezhetetlennek tlinik

(131), ezért meglep6 szamunkra, hogy a két csoport szivfrekvencidja nem kilonbozott.

A serdil6kori hypertonia jellemz6en izolalt systolés hypertonia. Szemben az
idéskorban gyakran észlelhet6 izolalt systolés hypertonidval, ahol a hattérben el6rehaladott

atherosclerosis, a megnovekedett periférias ellenallas 4ll, fiatalkorban gyakran a

102



dc_646_12

Iokettérfogat és/vagy a szivfrekvencia emelkedése okozza a magasvérnyomas-betegséget. A
manifeszt hypertonias csoport 62%-aban észleltiink izoldlt systolés hypertoniat. Systolo-
diastolés hypertonia 34%-ban, mig izoldlt diastolés hypertonia mindossze 4%-ban fordult eld.
A manifeszt hypertonias fiatalok kozel kétharmadaban tehat normalis volt a diastolés
vérnyomas, igy nem meglepd, hogy nem kilondl el a fehérkdpeny hypertonias fiatalok —
szintén normdlis — diastolés értékétdl.

Munkdnk is alatdmasztja azt az utdbbi id6ben egyre szélesebb korben elterjedt
allaspontot, hogy az ABPM-nek az atvizsgalds részének kell lennie, konzekvensen emelkedett

eseti vérnyomasértékek esetén rutinszerd alkalmazasa javasolt (132).

V.4. RIZIKOFAKTOROK ES A PATHOMECHANIZMUSBAN SZEREPET JATSZO TENYEZOK

Mig serdil6korban a testtomeg-tobblet és a vérnyomds kozotti kapcsolat bizonyitott,
kevesebb adat all rendelkezésre annak vonatkozasdban, hogy a hypertonids serdiil6knél
észlelhet6ek-e eltérések a szénhidrat- és a zsiranyagcsere vonatkozasdban. A debreceni
hypertonids fiatalok esetén szignifikdnsan magasabb éhomi vércukorszintet, 6ssz-koleszterin
és LDL-koleszterin szintet észleltiink a normotoniasokhoz képest, mely a két csoport nemek
szerinti bontdsat kovetben is észlelhetd volt. Kérosan emelkedett éhomi vércukor szint és
lipid abnormalitas nagysagrendileg gyakrabban fordult el6 a hypertonias fiatalokndl, mig a
normotoniasok kozott csak elvétve észleltlink. Hazai adatok alapjan az elhizottak mind&ssze
14%-anak nem volt egyéb rizikéfaktora a kontroll 79%-aval szemben. Az elhizottak 9%-anal -
az obesitas mellett - 4 sziv- és érrendszeri rizikdfaktor (hypertonia, dyslipidaemia, csdkkent
glikdéz tolerancia, hyperinsulinaemia) fordult el6, a normalis testsulydaknal ilyen méret(
rizikéhalmozéddast nem észleltek (133). Szintén magyarorszagi vizsgalat eredménye, hogy
fiatalkori (45 év alatti) coronaria betegség szempontjabdl pozitiv csaladi anamnézis(i fiatalok
rizikofaktorainak (testsulytobblet, hypertonia, magas éhomi vércukor, emelkedett lipid szint)
halmozédasa mar gyermekkorban észlelhets (134). Ujabb megkodzelités szerint a serdiilékori
primer hypertonia gyakorlatilag egy szindroma, melyhez magasabb cardiovascularis rizikd
tarsul és a magas vérnyomadsérték csak a tiinetegyittes egyik jele (33). Ezért a hypertonia
diagndzisanak felallitdsakor - a rizikofaktorok halmozédasa miatt - a komplex
cardiovascularis status felmérése serdiil6korban is elengedhetetlen.

A serdul6kori fehérkdpeny hypertonia vonatkozdsaban vizsgalatunk megtervezésének

idején nagyon kevés adat allt rendelkezésre. Egy tébb mint 25.000 feln6tt adatait 6sszegz6
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metaanalizis - a normotonidsokhoz viszonyitva - a fehérkopeny hypertonidsok
cardiovascularis rizikdjat 1,17-szeresnek észlelte (130). FelnGttek esetén tobb vizsgalat
magasabb koleszterin-, triglicerid-, gliikdz-, inzulin- és homocystein szintet, valamint fokozott
vizelet albuminiritést és alacsonyabb HDL értéket észlelt (135-138). Vizsgdlatunkban a
fehérkopeny hypertonidsoknal is emelkedett vércukor és vérzsir-szinteket észleltlink, vagyis

eredményeik az igazolt hypertoniasokéhoz hasonlitott.

V.4.1. Nitrogén-monoxid — endothelin

Az endothel funkcid épsége szempontjabdl — szdmos tényezé mellett — a nitrogén-
monoxid — endothelin egyensuly kiemelked6 jelentdségl. A nitrogén-monoxid elsésorban a
konduktancia és a rezisztencia erek nyugalmi ténusat hatarozza meg (139). Az L-arginin az
NO-szintetdz szubsztratja, jelenlétében az NO termelés fokozédik (140). Ugyanakkor szdmos
korallapotban, tobbek kozott hypertonidban az aszimmetrikus dimetylarginin (ADMA)
szaporodik fel, amelyet az NO-szintetdz nem tud felhasznalni az NO termel6dés el6segitésére
(141). Hypertonidban az erek fokozott , shear stress”-e miatt az endothel fliggé vasodilatatio
zavart szenved (142). A megndvekedett endothelin-1 szint az ér simaizom sejt fokozott
fehérje szintézise révén érfal hypertrophiat és fokozott vasoconstrictiot eredményez (143).

Feln6tt hypertonias betegek esetén szamtalan irodalmi adat all rendelkezésre a
plazma NOx és az ET-1 kering6 vérszintjére vonatkozdan: a legtdbb vizsgalat az NO szint
csokkenését irta le (144, 145). A kering6 ET-1 szint emelkedését nem minden vizsgalatban
tudtak igazolni, és tobb esetben csak enyhe novekedést tapasztaltak (146). Jelenleg egyre
tobb adat tdmasztja ald, hogy a hypertonia (147) mellett szamtalan egyéb kérallapotban -
egyebek kozott hypercholesterinaemidban (148), diabetes mellitus-ban (149) is - indokolt
endothel dysfunctiérél, mint az ereket karositd, kézos kérélettani folyamat altal okozott
szindrémardl beszélni. Endothel dysfunctio nem csak a fenti betegségekben, hanem az
életkor el6rehaladtaval (150) és kronikus dohdnyzas (151) esetén is kimutathaté. Valamennyi
esetben a relaxacio zavara miatt a vasoconstrictor hatasu endothelin keril el6térbe, amely a
kés6bbiekben az erek morfolégiai elvdltozdsat is eredményezi. Az irodalmat attekintve nem
talaltunk adatot arra vonatkozdan, hogy a serdiilGkori primer hypertonia kialakuldasaban és
fenntartasaban milyen szerepiik van a fenti tényez6knek.

Irodalmi adatokhoz hasonléan (152) sajat munkankban a serdiilGkori hypertonids

fiataloknal alacsonyabb NOx értéket észleltiink a normotoniasokhoz képest, mely kilonbség
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a filkat és a lanyokat kilon vizsgalva is megmutatkozott. A fehérkopeny hypertonidsok NOx
szintje a manifeszt hypertoniasokéhoz hasonlitott. Ezen utdbbi csoport endothelin-1 szintje
meghaladta a kontrollcsoportét. Az endothel funkciot befolydsold tényezdk vizsgdlata sordn
mind a plazma NOx szint csokkenését, mind a kering6 ET-1 emelkedését is megfigyeltik. A
két faktornak az érténus szabdlyozasaban kifejtett balanszirozé hatasara utal az, hogy
forditott Osszefliggést észleltlink a NOx és az ET-1 koncentracidi kozott, mely a feln6ttkori
hypertonids betegeken végzett mérések eredményeivel 0Osszecseng (53, 146). Az
NO/endothelin egyensuly felboruldsanak a hypertonia létrejottében betoltott kulcsszerepét
igazolja az az észlelésiink is, hogy az NOx plazmaszintje negativ, mig az ET-1 plazmaszintje
pozitiv korreldcidt mutatott a vérnyomadssal, kiiléndsen a systolés értékkel.

A felnGSttkorban végzett vizsgdlatok eredményeivel ellentétben (153) a serdilé
hypertonidsokon nem tudtunk dsszefliggést igazolni a bal kamrai izomtémeg index és az ET-1
szint kozott, melynek egyértelml magyarazatat nem tudjuk. Vélhetéen a feln6ttekben
régebben fenndllé hypertonia mar olyan mértékd LVMI és ET-1 novekedést okoz, amely
igazolédott, hogy emelked6 plazmaszintje és az intima-media vastagsdg kozott szoros
Osszefliggés van, mely megfelel a kordbbi klinikai vizsgalatok eredményeinek (52). A serdilé
populaciéban az NOx nem volt meghatdrozé tényezbje sem a bal kamrai izomtomeg
indexnek, sem az intima-media vastagsagnak. Ez a tény azzal magyardzhatd, hogy az NOx
dontben az egészséges személyek bazdlis érténusdanak meghatarozasaban jatszik szerepet.
Hypertonidas betegeken az NOx csOkkent termel6dése mellett az egyidejlleg fokozdédd
endothelin aktivitas figyelheté meg, igy az NOx mdsodlagos szerepl6vé valhat (154). Ennek
megfelel6en azt talaltuk, hogy az NOx egészséges személyekben forditottan volt ardnyos az
intima-media vastagsaggal, mig ilyen 0Osszefliggés a hypertonias serdil6kben nem volt
megfigyelhetd.

A vizsgdlatok alapjan egyértelml, hogy mar serdilSkori hypertonia esetén
kimutathatd az atheroscleroticus folyamat elsé |épése, az endothel dysfunctio (155). A
folyamat el6rehaladtaval fokozddik az érfali merevség, melyet a pulzushulldm terjedési
sebesség (PWV) jellemez. Bizonyitott, hogy a PWV egyik legfontosabb meghatarozd
tényezéje serdil6korban is a vérnyomas (156). A nem megfelel6en kezelt magasvérnyomas-

betegség szamottevé szerepet tolt be a folyamat sulyosabbad valasaban (157).
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V.4.2. Homocystein

A szérum homocystein (HCy) szint 6nallé cardiovascularis rizikofaktor (158), a
magasabb homocystein szint fokozza az érelmeszesedés progresszidjat. Smulders
feln6tteknél végzett vizsgdlatok metaanalizise alapjan megallapitotta, hogy a szérum
homocystein szint 3 umol/l-es emelkedése 11%-kal emelte az ischaemias szivbetegség és
19%-kal a stroke incidencidjat (159). Egy masik vizsgalatban a bizonyitottan
coronariasclerosisban szenved6k szérum homocystein szintjét kvartilisekbe osztottak. A
legalsé kvartilishez képest a tovabbi kvartilisekben a mortalitds kockazata 1,9, majd 2,8
illetve a legmagasabb kvartilis esetén 4,5-szeresére nétt (160). A nagyszdmu betegen

elvégzett MESA (Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis) és az NHANES-3 (National Health and

Nutrition Examination Survey 3) vizsgalatok elemzése sordn - a hagyomanyos
rizik6faktorokkal torténd korrekciot kovetéen - az dtlagos HCy szint felettieknél

szignifikdnsan magasabb cardiovascularis rizikét észleltek; a coronaria események 2,2-szeres,
a haldlozas 2,6-szeres novekedését figyelték meg (161). Ismert a hyperhomocysteinaemia, a
hypertonia valamint az obesitas korrelacidja is (162, 163). Vizsgalatunkat megel6z6en a
serd(il6k szérum homocystein szintjét kevésbé vizsgdltdk. Minddssze néhany tanulmany
foglalkozott a 18 éven aluliak homocystein szintjével, melyekben a feln6tteknél alacsonyabb,
de az életkorral emelkedé szinteket mértek (164, 165). Tonstad és munkatarsai a fiatalok
emelkedett szérum HCy szintje és a férfi rokonok korai cardiovascularis halalozasa kdzott
talaltak Osszefliggést (166). Munkdnkban a debreceni hypertonias serdil6k homocystein
szintje szignifikdnsan meghaladta a normotonidsokét. A folyamat pathomechanizmusa nem
teljes mértékben tisztazott, de a potencialis mechanizmusok mind karositjdk az NO /
endothelin-1 és kovetkezményesen a vasodilatatio / vasoconstrictio egyensulyat, fokozzak az
érrendszer kéros remodellingjét, felgyorsitva az atherosclerosis folyamatat (55).

Korabbi vizsgalatok alapjan ismert a feln6tt fehérkdpeny hypertoniasok magasabb
szérum HCy szintje (146, 167), serdiil6knél hasonlé adat munkankat megel6z6en nem latott
napvilagot. Vizsgalatunkban - hasonléan a nitrogén-monoxid szintnél észleltekhez — a
fehérkopeny hypertonids fiatalok szérum homocystein szintje is meghaladta a
normotoniasoknal észlelt értéket és a manifeszt hypertoniasokéhoz hasonlitott. Ezen
adatunk is azt tamasztja ald, hogy a serdiil6kori fehérkdpeny hypertonia nem artalmatlan
jelenség. Elképzelhet6, hogy - hasonléan a feln6ttkorban észlelthez — a fehérkdpeny

hypertonias fiatalok egy részénél a kés6bbiekben manifeszt hypertonia alakul ki.
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Korabban feln6tteknél a szérum homocystein szintet a carotis intima-media vastagsag
flggetlen rizikéfaktoranak talaltak (168), mig mas vizsgalatok ezt a megfigyelést nem tudtak
igazolni (169). Egy 1.111 f&s, 27-77 éves ausztrdl populdcioét tanulmanyozé vizsgalat szintén
pozitiv kapcsolatot igazolt a szérum homocystein szint és a carotis IMT kozott. Osztrak
szerz6k 18-22 éves nl6k szlr6 vizsgalata soran pozitiv 0sszefliggést tapasztaltak a szérum
homocystein és az IMT kozott (170). A serdil6k esetén egyértelm( pozitiv korrelaciot
bizonyitottunk a szérum homocystein szint és az IMT kozott. Az altalunk vizsgalt
populdcidhoz leginkdbb a Litwin és munkatarsai altal tanulmanyozott hasonlithatd,
amelyben a szérum HCy szintet az arteria femoralis vonatkozdsdban észlelték prediktivnek
(171). Az altalunk vizsgalt hypertonids serdil6k szdma jelent6sen meghaladta a lengyel
vizsgalatban résztvevikét, igy elképzelhet6, hogy emiatt észleltlink kifejezettebb kapcsolatot
a HCy és az arteria carotis IMT kozott.

Korabban dallatkisérletes modellben magas HCy szint esetén karosodott NOx
medialt, aramlds indukalt vasodilatatiot észleltek (172). Vizsgdlatunkban az NOx és a
homocystein kozott direkt kapcsolatot nem tudtunk kimutatni, melynek magyarazatdul
szolgdlhat, hogy a HCy a methionin anyagcsere koztes terméke, amely az ér endotheliumot
szamos Uton keresztlil befolydsolhatja, és a megvaltozott NOS aktivitds csak az egyik
lehetséges mechanizmus (173).

Serdilékoén végzett vizsgalatunk megerGsiti a korabban feln6tteknél bizonyitott
szérum homocystein és hypertonia kozotti korreldciot. Masrészt serd(il6kon azt is sikerilt
igazolnunk, hogy nem csak a manifeszt, hanem a fehérképeny hypertonidsoknadl is magasabb
a szérum HCy szint. Korabban csak feln6tt fehérkopeny hypertoniasok esetén allt
rendelkezésre hasonld adat. Az a tény, hogy nem mutathaté ki kiilonbség a serdilé
fehérkopeny és a manifeszt hypertoniasok szérum homocystein szintje kozo6tt, felvetheti,
hogy az emelkedett szérum homocystein serdil6kori hypertonidban akar onalléan is

fokozhatja a cardiovascularis rizikot.

V.4.3. ACE gén polimorfizmus

Az ACE gén deletio/insertio polimorfizmusarédl a korabbi vizsgalatok soran
megallapitast nyert, hogy az ACE kering6 és szoveti aktivitasat befolydsolja (174). Populacio
alapu vizsgdlatok bizonyitottdk, hogy az ACE gén DD alléljének jelenléte férfiak esetén a

hypertonia fliggetlen rizikdfaktora (175, 176), mig masok ezt nem tudtak igazolni (177).
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A kilonboz6 genotipusok gyakorisagdnak megoszlasa hypertonias betegekben etnikai
és foldrajzi tényez6ktdl is fligg. A mi populdcidnk genotipus-megoszldsa nagyjabol megfelelt
az Olaszorszagban és Ausztralidban megfigyelt ardnyoknak, és hatarozottan kilénbozott az
Azsidban észlelt adatoktdl, ahol a DD tipus igen ritka (178). Vizsgalatunk soran a hypertonidas
serdil6kben nem tudtunk Osszefliggést kimutatni az ACE genotipus és a hypertonia
gyakorisaga kozott. A kontroll, egészséges serdiil6knél is meghatdroztuk a genotipusok %-os
megoszlasat, az eredmények megegyeztek a primer hypertonidban szenveddk genotipus
megoszlasaval. A serdil6k korében végzett tovabbi, ACE gén polymorfismussal kapcsolatos
vizsgalatok is hasonld eredményt mutattak (179).

Az ACE gén polimofizmus és a bal kamra hypertrophia kozotti oki kapcsolat jelenleg
még vita targya. Pontremoli adatai szerint az ACE gén D allélje a célszerv-kdrosoddsok
kialakulasanak fliggetlen rizikofaktora (58), bar e kérdés vonatkozasaban ellentmondd
adatok is napvilagot lattak (180). Sajat vizsgalati populdciénkban nem taldltunk eltérést a
kiilonb6z6 ACE genotipussal jellemezhet6 csoportok bal kamrai izomtomeg index értékei
kozott. Felvet6dik a kérdés, hogy csak a rovid ideje fenndllé hypertonia miatt még nem jott
Iétre pregndns bal kamra hypertrophia, vagy valéban nincs 0sszefliggés kozte és az ACE gén
polimorfizmus kozott. A rendelkezésre allé adatok alapjan erre a kérdésre jelenleg nem
tudunk egyértelmden valaszolni.

A kozelmultban Jeng és munkatdrsai Osszefliggést észleltek az intima-media
megvastagodds mértéke és az ACE genotipusok kozott: azt taldltdk, hogy magasabb IMT
értékek fordulnak el6 DD, mint Il genotipus esetén (178), mig masok nem taldltak ilyen
irdnyu osszefliggést (181). Finn szerz6k - bar a DD genotipus esetén magas ACE aktivitast
igazoltak - nem észleltek kapcsolatot az ACE polimorfizmus és a bal kamrai izomtomeg kdzott
(182). Sajat vizsgalatainkban nem taldltunk osszefliggést az ACE genotipus és az IMT
sulyossagi foka kozott. Meg kell jegyezniink, hogy a fenti vizsgdlokhoz képest a mi
populaciénk joéval alacsonyabb esetszamot tartalmazott, amely komoly korlatként
értékelhets. Egy retrospektiv ,,power analizis” segitségével megadllapithatd, hogy az IMT
szignifikans kiilonbségeinek kimutatdsahoz szlikséges Osszehasonlitas soran a DI és a DD
csoport esetén 247, a DD és Il csoportnal 1521, mig a DI és Il csoport O0sszevetéséhez 499
személy vizsgalata lett volna sziikséges. A serdul8kori hypertonia prevalencidjat 2%-nak
feltételezve, a legnagyobb esetszamu csoportot figyelembe véve legalabb 76.050 serdiil6t

kellett volna bevonnunk vizsgalatunkba ahhoz, hogy az ACE genotipus és az IMT kapcsolatat
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elég erds statisztikai feltételek kozott tudjuk vizsgalni. A 230.000 lakosu Debrecen - adott
id6pontban - valamennyi kdzépiskoldsa részt vett a vizsgalatban, azonban a teljes populacio
l[étszama ,,csak” 10.359 volt.

Az esetszam mellett a kilonb6z6ségek magyardzatdhoz egyéb szempontokat is
figyelembe kell venni, melyek kozil talan a legfontosabb a vizsgdlt személyek életkora. A mi
esetlinkben az 4tlagéletkor 16,4 év volt, mig a Jeng munkacsoportja altal végzett
vizsgalatban ez 55-58 év kozott valtozott (178). Korabbi tanulmanyokbdl tudjuk, hogy az
életkor az IMT egyik meghatarozo, fliggetlen rizikofaktora (178, 183), azaz az életkor
el6rehaladtaval az IMT né. Mindezek mellett szdmos egyéb meghatarozd tényezlt -
hypercholesterinaemia, hypertrigliceridaemia, glilkdz koncentrdcié - is figyelembe kell venni
az IMT értékelésénél (178, 183). A vizsgdlt fiataloknal az egyéb cardiovascularis
rizikéfaktorok relative alacsony szdmban és enyhe formdban fordultak eld, igy az intima-
media vastagsdg novekedéséért szinte kizarélag a hypertonia volt felel6ssé tehet6.
Valészinl, hogy Jeng idésebb populaciéjaban nagyobb lehetett a tovabbi rizikéfaktorok
(lipid-abnormalitasok, szénhidrdt anyagcserezavar) ardnya. A kilonbségek harmadik
magyardzata az a kordbban ko6zolt megfigyelés lehet, hogy az IMT és az ACE gén
polimorfizmus k&z6tt alacsony cardiovascularis rizikoju betegek esetén nincs Osszefliggés

(184).

V.5. SZUBKLINIKUS CELSZERV-KAROSODASOK VIZSGALATA

A tartésan emelkedett vérnyomads a célszerveken (sziv, agyi erek, vese, szemfenéki
erek) maradandé kdrosodast okoz. A célszerv-kdrosoddsok mértékét a hypertonia fennallasi
ideje és az emelkedett vérnyomas mértéke is befolydsolja. Annak ellenére, hogy a 15-18 éves
fiatalokndl nagy valdszinliséggel nem tul régdta és relative enyhe formaban all fenn a
magasvérnyomas-betegség, mar kimutathatdéak a szubklinikus célszerv-karosodas jelei.
Serdll6korban a hypertonidsok célszerv-kdrosoddsait meghatarozé egyértelmd adatok,
referencia értékek vizsgalatunk kezdetekor nem dlltak rendelkezésre, ugyanakkor a

feln6ttkori koros értékek nem voltak mérvadoak.

V.5.1. Retinopathia
Bar a serdilSkori célszerv-karosodasok prevalencidja alacsony, irodalmi adatok

alapjan a retina artéridinak eltérése relative gyakran észlelhet6 (12, 29). Munkank soran a
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vizsgalt primer hypertonias fiatalok 12%-andl észleltliink retinopathias szévédményt, mely
minden esetben . stadiumunak felelt meg. Foster - eredményeinkhez hasonlé - 8,6%-0s
gyakorisagot jelzett (185). Ugyanakkor mas szerz6k a gyermek- és serdiilé hypertonidsok
felénél detektaltak retina eltérést (186), illetve a vérnyomas és a retina erek atmérgje kozott
negativ korreldciét észleltek (187). Egy serdiil6kon végzett, kozelmultban megjelent, nagy
esetszamu vizsgalat magas vérnyomasérték esetén a retina microvasculaturdjanak kéros
eltérését észlelte a fundus digitalis elemzése soran (188). Az altalunk észlelt és a kordabban
emlitett 50% (186) kozotti jelentés kilonbség oka minden bizonnyal az, hogy a
szlrdvizsgalatunk soran felismert, altaldban enyhe primer hypertonidval szemben a
gondozott, gyakran secundaer hypertonias egyéneken nagyobb szamban és sulyosabb

formdaban mutathato ki a célszerv-karosodas.

V.5.2. Microalbuminuria

A vese, mint célszerv kdrosoddsara utalhat a microalbuminuria (MAU), illetve
sulyosabb esetben a szérum urea, kreatinin és hugysav érték kéros névekedése. Gyakran az
urea- és a kreatinin érték normalis, és a veseérintettség jele csak az emelkedett vizelet
microalbumin és szérum hugysav szint (12, 14). Feln6ttkorban a MAU a hypertonia altal
okozott vesekdrosodas mértékére jellemz6 paraméter, masrészt 6nallé cardiovascularis
rizikéfaktor. A serdilékori microalbuminuria pontos jelent6sége kevésbé tisztazott, az
azonban bizonyos, hogy gyakrabban észlelhet6 hypertonia esetén, illetve a vérnyomas és a
MAU kozott pozitiv korrelacié all fenn (189). A vizelet microalbumin vizsgdlata sordn a
primer hypertonids csoportban - szemben a normotonidasokkal - haromszor gyakrabban
észleltiink albumindritést. A vizsgalatot két alkalommal megismételve minden tizedik
hypertonids fiatalnal konzekvens microalbuminuriat talaltunk. Egy kézelmultban megjelent
vizsgalat serdil6kori valddi hypertonia esetén 20%-os microalbuminuria gyakorisagot észlelt,

mig fehérkdpeny hypertonidban egyetlen alkalommal sem fordult el6 (190).

V.5.3. Bal kamrai izomtémeg index

A hypertonia altal okozott célszerv-karosoddasok kozil - serdiilékorban is - a bal kamra
hypertrophiaval kapcsolatosan all rendelkezésre a legtobb adat. A sziv ultrahang vizsgalata
soran a megnovekedett bal kamrai izomtomeg, illetve a septum és a hatso fal

megvastagoddsa 0nallé cardiovascularis rizikéfaktor. A kordbbi serdil6kon végzett
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vizsgalatokban a bal kamrai izomtémeg index (LVMI) meghatdrozasa soran — a feln6ttekhez
hasonldéan — a Devereux képlet alapjan szamolt balkamrai izomtomeget (LVM) a testfelszinre
korrigaltak. Ujabb adatok szerint serdiilék esetén pontosabb eredményt kapunk, ha az LVM
értéket a testmagassag 2,7. hatvanyaval standardizaljuk (78, 79).

Stauboli és munkatarsai 5-18 év kozotti prehypertonids és magasvérnyomas-
betegségben szenvedd fiatalok esetén bal kamra hypertrophiat és nagyobb bal kamrai
izomtomeg indexet (LVMI) észleltek (191). Bar a referencia adatok kis szamu mintan
alapulnak, azonban a serdiilékori hypertonidsok 14-42%-andl mutathaté ki megndvekedett
bal kamrai izomtomeg (192, 193). A debreceni hypertonias fiatalok bal pitvar mérete, illetve
bal kamrai septum és hatsé fal vastagsaga egyértelmlien meghaladta a kontroll csoport
hasonlé paramétereit, mely nem szerinti bontdsban is megfigyelheté volt. A primer
hypertonias fiatalok kozel 10%-anal a septum és/vagy a hatsé fal vastagsaga koros
tartomanyba esett, a normotonids kontrollcsoportban ilyen eltérést nem észleltiink. A
hypertonids fiatalok bal kamrai izomtomeg indexe meghaladta a normotonias csoportnal
észlelt értéket. Irodalmi adatok alapjan ismert, hogy egészséges, normotonias filk bal kamrai
izomtomeg indexe meghaladja a lanyokét (194). Sajat vizsgdlatunkban a normotonidsok
Osszevetése soran nem taldltunk szignifikdns kilonbséget a két nem LVMI-e kozott.
Ugyanakkor a hypertonias fiidk bal kamrai izomtémeg indexe meghaladta a hypertonids
lanyokét. Szemben irodalmi adatokkal (47), a debreceni fehérkdpeny hypertonias fiatalok
bal kamrai izomtomeg indexe a normotonias fiatalokéhoz hasonlitott és szignifikansan
alacsonyabb volt, mint a manifeszt hypertoniasoknal észlelt érték. Feln6ttkori hypertonia
esetén a LVMI emelkedett, mely pozitiv korrelaciot mutat a carotis IMT-vel (195).
Serdil6kori hypertonia esetén korabban ilyen adatot nem kozoltek. Vizsgdlatunkban, a
felnStteknél tett korabbi megfigyelésekhez hasonldan, a hypertonias betegeknél az LVMI és
az IMT kozott laza, de szignifikans pozitiv korrelaciot észleltiink. Regresszids analizis
segitségével elemeztik, hogy a LVMI kialakuldsara milyen hatdssal birnak a fiatalok
antropometriai jellemzGi, vérnyomasértékei, anyagcsere paraméterei. Vizsgalataink soran
azt tapasztaltuk, hogy serdiil6korban a testtémeg és a systolés vérnyomas az LVMI két
legfontosabb rizikofaktora. A feln6ttkorban észlelttél eltéréen serdiil6kori hypertonia esetén
a lipid paraméterek nem jatszottak meghatdrozé szerepet a fokozott LVMI kialakulasaban

(196, 197). Az eredmény - legaldbbis részben - a két életkori csoport kozotti kilonbségekkel,
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a hypercholesterinaemia és a hypertrigliceridaemia eltéré expozicios idejével, a fiatalok

ritkdbb elhizdsdval, gyakoribb sportolasaval magyardzhato.

V.5.4. Arteria carotis intima-media vastagsag

A feln6tt hypertoniasoknal észlelt megndvekedett arteria carotis intima-media
vastagsag (IMT) a szubklinikus atherosclerosis markere, mely jelzi a cardiovascularis
események valodszinliségét (198). Megnovekedett carotis IMT esetén - nemre és korra
tortént korrigdlast kovetéen - a szivinfarktus rizikdja 1,4-3,2-szeres, a stroke rizikéja 2,3-3,5-
szeres, a teljes cardiovascularis rizikonovekedés 2,3-szeres (199). Lorenz metaanalizise tobb
mint 37.000 feln6tt adatat elemezte: atlagosan 5,5 éves kovetés soran a carotis intima-
media 0,1 mm-es vastagsag-novekedése a szivinfarktus kialakuldsanak gyakorisagat 10-15%-
kal, a stroke valdszinlségét 13-18%-kal novelte meg (200). Az atherosclerosissal 6sszefligg6
tarsbetegségek és célszerv-kdrosodasok is bizonyitottan korreldlnak a carotis intima-media
vastagsaggal: ismert az Osszefliggés a vesefunkcid-romldssal (201), diabetes mellitus-szal
(158), a szérum koleszterin-, LDL- és triglicerid szintekkel is (202).

Vizsgalatainkkal megaéllapitottuk, hogy magasvérnyomds-betegségben szenvedd
serdlil6k arteria carotis communis IMT-je a normotonids kontroll csoporthoz viszonyitva
szignifikdnsan nagyobb, mely kiilonbség a két nem kiilon elemzése soran is észlelhetd.
Eredményeink id6pontjdban mas, serdil6kon végzett hasonld vizsgdlat nem Allt
rendelkezésre. A felnGttkori adatokkal 6sszehasonlitva megallapithatd, hogy a serdil6kori
hypertonids betegek IMT atlagértékei kisebbek, mint a korabban koézélt hypertonids feln6tt
értékek (203, 204), csak a maximalis szélsé értékeink (0,78 mm) felelnek meg a feln6ttek
atlagos IMT értékének. Ennek hatterében tobb ok all. Egyrészt jol ismert, hogy az életkor az
IMT fuggetlen rizikotényez6je (203, 205), masrészt az egyéb rizikéfaktorok
(hypercholesterinaemia, diabetes, dohanyzas) gyakorisaga és sulyossaga is kulonbozik a
serdil6k és feln6ttek kozott (203, 205). A legfontosabb kilonbség ugyanakkor a
magasvérnyomas-betegség eltérd expozicids ideje. Kimutattdk, hogy a vérnyomas hosszu
ideig tartd oszcillacidi fokozzdk az arteria carotisok "wall shear stress"-ét, amely
masodlagosan gyorsitja az atheroscleroticus folyamatot (206), és ez a hatads hosszu tavon
nyilvanul meg (204). Az atherosclerosis el6rehaladdsaban az életkor az egyik legfontosabb
tényezG6: a fal-vastagsag életkor-fliggd novekedése az arteria carotis communison évente

koralbeltl 0,01 mm (207), mely hypertonia és/vagy dohanyzas esetén felgyorsul (208). A két
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csoport kozott az életkori kilonbség 6 hoénap volt, mely csak 0,005 mm kiilonbséget
magyarazhat a hypertonias és a kontroll csoport kézott. Ugyanakkor a két csoport kozotti
IMT kilénbség 0,06 mm volt, mely 12-szer nagyobb, mint az a két csoport életkora kdzotti
kilonbségbdl kovetkezne.

Szemben Raitakari tanulmanyaval (209), a hypertonias serdild fiuk és lanyok intima-
media vastagsdgdban nem tudtunk eltérést kimutatni a két nem kozott. Ennek oka részben a
hypertonia valészinlleg rovid fennallasi ideje, illetve megemlitends, hogy a debreceni
fiatalok mind systolés, mind diastolés vérnyomasa 10-10 Hgmm-mel magasabb volt, igy az
érfalakra kréonikusan haté nagyobb nyirder6 kovetkeztében egyéb hatasok s
érvényesilhettek. A serdiil6k intima-media vastagsaga szempontjabdl — hasonléan az LVMI-
nél észleltekhez - a testtomeg és a systolés vérnyomas bizonyult leginkabb rizikéfaktornak.
Hasonldan az LVMI-nél észleltekhez, a lipid paraméterek ebben az életkori csoportban az
IMT meghatdrozasaban sem toltottek be érdemi szerepet.

Puato és munkatdrsai nemcsak enyhe manifeszt, hanem 18-45 éves feln6tt
fehérkdpeny hypertonidsok carotis IMT-jét is nagyobbnak taldltdk, mint a normotonidsokét
(210). Serdiilékon végzett vizsgalatunkban a normotonids kontroll csoporthoz képest
megnovekedett IMT-t taldltunk fehérkopeny hypertonia esetén is, mely egyértelmien
bizonyitja ezen allapot kedvezGtlen hatasat. A serdiilGkori fehérkdpeny hypertonia esetén
észlelt IMT megegyezett a manifeszt hypertoniasoknal mért értékekkel, mely a fehérkdépeny
hypertonia fokozott arteriosclerosist generald hatdsat igazolja.

A fehérkopeny hypertonias serdiil6k bal kamrai izomtémeg indexe a normotonids
kontrollcsoporthoz, mig az a. carotis intima-media vastagsaga a hypertonidsokéhoz hasonlit.
Ez felveti annak a lehet6ségét, hogy a célszerv-kdrosoddsok nem egyszerre, hanem
szekvencialisan alakulnak ki. Eredményeink alapjan feltételezhet6, hogy a folyamat
szempontjabol az érkarosodds az elsédleges, melyet a bal kamrai kéros remodelling és
hypertrophia csak évekkel késébb kovet. Mindezeket figyelembe véve egyre valdszin(ibb,
hogy a célszerv-karosodas kialakuldsa mar a magasvérnyomas-betegség korai szakaszaban

elkezdddik, és fehérkdpeny-hypertonia esetén is megfigyelhet6.

V.5.5. Cerebrovascularis reaktivitas
Az agyi erek autoreguldcios mechanizmussal reagdlnak az emberi szervezet

vérnyomasanak valtozasara (211, 212). A normalis agyi mikodéshez elengedhetetlen a
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konstans vérataramlds, melyet - a leginkabb endothel altal irdnyitott - simaizom constrictio
illetve dilatatio szabalyoz. Az arteria cerebri medidban mért vérataramldsi sebesség az ér
tagassagatdl, valamint az adott érteriilethez tartozd rezisztencia arterioldk atmérgjétél flgg.
A rezisztencia-erek vasoconstrictiéja csokkenti, vasodilatatioja pedig noveli a cerebri
mediaban mérhetd vératdramlasi sebességet. Az irodalmi adatok alapjan egyértelmd, hogy a
hypertonia befolydsolja az agyi microvascularis funkciét, megvaltozik a vasdilatator és
vasoconstrictor kapacitas. Ez részben a cerebralis arteriolak csékkent endothelin-dependens
relaxaciéjaval (213), masrészt az agyi erek fokozott nyugalmi tédnusaval kapcsolatos (214).

A korabbi vizsgalatokat feln6tteken végezték, a serdiil6kori hemodinamikardl nem
allt rendelkezésre adat. Vizsgalatunkban az arteria cerebri medidban transcranialis
Dopplerrel (TCD) nyugalomban mérhetd daramldsi sebesség hypertonias serdiléknél nagyobb
volt, mint egészséges fiatalokndl. A fehérkdpeny hypertoniasok nyugalmi vératdramlasi
sebessége a két csoport kozott volt. A magasabb nyugalmi véradtdramldsi sebesség
els6sorban a hypertonidsok nagyereinek vasoconstrictioja, kisebb mértékben a kiserek, az
arterioldk vasodilatatidja - mely csokkenti a periférias érellendllast - kovetkeztében jon létre.
Az arteria cerebri medidban a normotonidsokon észlelt eredményeink hasonléak Brouwers
egészséges serdil6inek adataihoz (215). Néhdany feln6tt populdcidéban végzett vizsgdlat nem
észlelt kiilonbséget a cerebri media dramlasi sebességét illetGen a hypertoniasok és a
normotonidasok kozott (216), mig madsok szamottevs eltérésr6l szamoltak be (217). A
részletesebb elemzéssel megdllapithatd, hogy a kilonbség elsésorban a fiatalokon végzett
vizsgalatokban figyelhet6 meg. J6l ismert, hogy az életkor el6rehaladtaval az arteria cerebri
media nyugalmi vératdramlasi sebessége csokken, igy ez id6ésebb korban elfedheti a
hypertonidsok és a normotonidsok kozott fiatalabb korban megfigyelt kiilonbséget (218).

A cerebrovascularis reaktivitas a provokacids tesztek hatasara az a. cerebri media
vératdramlasaban bekovetkez6 szdzalékos valtozas. A CVR vizsgalatanak egyszerd, széles
korben elfogadott mddja a légzésvisszatartasos teszt, melynek alapja, hogy a vizsgalat alatt
emelkedik, illetve a hyperventillatios teszt, mikor is a vérben csokken a széndioxid szint. A
széndioxid agyi erekre kifejtett vazodilatdcios hatasa jol ismert jelenség, amit el6szor Kety és
Schmidt még 1948-ban irt le (219). A széndioxid 3altal kivaltott vazoreaktiv hatds
kemoregulacié utjan valdsul meg, mely a termel6d6 nitrogén-monoxidnak az erek
simaizmaira kifejtett vasodilatatiojat eredményezi. Kdrosodott endothel esetén romlik a

széndioxid altal kivaltott, azaz a kemoregulacié soran bekovetkezé vasodilatatio (220).
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Madsrészt a vazoregulacidban a valtozé nyomadsviszonyokhoz idomuld értagassag-valtozas
(mechano-reguldcid) is szerepet jatszik (221).

Maeda és munkatdrsai feln6tt hypertonidsokndl a |égzésvisszatartasos teszt
segitségével mért CVR-t a normotonidasokndl rosszabbnak taldltdk, mig hatarérték
hypertonidsoknal kevésbé markans vazodilatatio csokkenést észleltek (222). Egy lengyel
vizsgalatban kozépkoru hypertonids betegeknél hasonléan mérsékeltebb cerebrovascularis
reaktivitast észleltek (223). Szintén kdrosodott CVR-t észleltek feln6tteken olasz (224)
valamint magyar (225) szerz6k, légzésvisszatartasos, illetve acetazolamid segitségével
tortént vizsgalataik soran. A karosodott CVR a tlinetmentes hypertonidsok ischaemias
stroke-janak rizikéfaktora (226). A fehéradllomany kdrosodasat jelz6, periventricularis
elhelyezkedésli morfoldgiai elvdltozds, a leukoaraiosis esetén a vizsgalatok e laesiok
microvascularis eredetét igazoltak, amelyre a csokkent cerebrovascularis reaktivitas utalt.
(227). Pieinczak munkdja alapjan az is ismert, hogy a vérnyomascsokkenté kezelés a CVR
normalizdlédasat eredményezheti, tehat megfelel6en bedllitott antihypertensiv kezelés
mellett a folyamat korai fazisdban a microvascularis eltérés reverzibilis (70).

Az aramldsi sebesség légzésvisszatartds (hypercapnia) hatdsara fokozddik, mig
hyperventillatio (hypocapnia) esetén csdkken. Sajat, serdil6kon elvégzett vizsgdlatunkban
hasonlé valtozasokat észleltliink a provokacids tesztek hatdsara. Légzésvisszatartast kovetéen
mind a hypertonids, mind a normotonias csoportban fokozddott a vérataramlasi sebesség. A
cerebrovascularis reaktivitas, vagyis a vératdramlasban észlelt szazalékos valtozads a
normotonidas és a hypertonids csoport kozott szignifikans kilonbséget mutatott: a
magasvérnyomas-betegségben szenvedd fiatalok CVR-a csokkent volt a normotonidasokéhoz
képest. Erdekes mddon a fehérkdpeny hypertonidsokban volt a legkisebb a vérataramlasi
sebesség novekedése, a cerebrovascularis reaktivitds, mely elmaradt a manifeszt
hypertoniasoknadl észleltt6l. A hypertonids fiatalokban a normotonidsokhoz képest észlelt
csokkent CVR az arterioldk megvaltozott funkcidjara utal.

Feln6tt  hypertonidsok és  normotonidsok  cerebrovascularis  reaktivitasat
hyperventillatios teszttel vizsgalta Malatino, aki nem észlelt kilonbséget a két csoport CVR-e
kozott (228). Vizsgalatunkban a hyperventillatiot kovet6 hypocapnia esetén mind a
normotonias, mind a hypertonias fiatalok vérataramldsi sebessége csokkent. A CVR is
kiilonb6zott: a hypertoniasoknal kisebb mérték( reakciot észleltiink, mely eredmény szintén

az alkalmazkodasi képesség karosodasara utal. Megallapithatd, hogy mar a serdil6kori
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hypertonia korai, tinetmentes szakaszaban kimutathatd a cerebralis arterioldk megvaltozott
funkcidja, a csokkent cerebrovascularis aktivitdas. Megfigyelésiink — a légzésvisszatartas
melletti CO, emelkedést kovet6en a hypertonidsok cerebralis arterioldinak dilatatioja
csokkent, illetve a hyperventillatiot kovet6 hypocapnia utan a cerebralis arterioldk
vasoconstrictioja mérsékl6dott — patofizioldgiai jelent6ségl, és klinikai kovetkeztetések nem
vonhatok le bel8luk.

Az endotheliumhoz kotott faktorok meghatdrozd szerepet jatszanak a szervezet
értonusanak szabdlyozadsaban, igy az agyi érrendszerben is. Hypertonids betegeken a
nitrogén-monoxidrdl igazolddott, hogy az agyi erek ténusanak kémiai szabdlyozdsdban vesz
részt, ugyanakkor szerepe a nyomasfligg6 értdnus szabalyozasaban elhanyagolhato (229). A
vascularis endothelium altal termelt NO az agyi ereknek a hyper- és hypocapnidval szembeni
reakcidit (vasodilatatio illetve vasoconstrictio) befolyasolja (229): a CO,-reaktivitdsi gorbét
balra tolja. Ez lehet az egyik magyarazata annak, hogy hypertonias betegeken vazoaktiv
ingerek alkalmazdasat kovet6en csokkent reaktivitas mérhet6 (230). A kordbbi megfigyelések
sordn az is igazoldédott, hogy egészséges személyekben az NO rendszernek a
cerebrovascularis reaktivitasra kifejtett hatdsa életkorfiiggé (231). Vizsgalatunkig nem allt
rendelkezésre informacié arra vonatkozdan, hogy serdulSkori hypertonidban az NO/
endothelin egyensuly felbomlasa hogyan befolyasolja az agyi erek reaktivitasat. Hypertonias
serdiil6k arteria cerebri media nyugalmi vérataramlasi sebessége meghaladta a
normotoniasoknal észleltet, illetve magasabb ET-1 és alacsonyabb NOx szintet észleltliink. A
vératdramlasi sebesség és az ET-1 plazmaszintje kozott pozitiv, a vérdtaramldsi sebesség és
az NOx koncentracidja kozott negativ korrelaciot figyeltink meg. Figyelembe véve a
vérataramlasi sebesség és az endothelialis faktorok kozott észlelt korrelaciot, eredményeink
arra utalnak, hogy az altalunk vizsgdlt endothelialis faktorok dominans hatdsa a nagyobb
ereken (az a. cerebri media), nem pedig a rezisztencia arteriolak teriiletén valésul meg. Ez az
Osszefliggés az aramldsi sebesség és az NOx, valamint az ET-1 kozott vasoconstrictor
(hyperventillatio) és vasodilatator (légzésvisszatartas) tipusu vazoreaktivitas-ingerek esetén
is megmaradt. Figyelembe véve, hogy a hypo- és a hypercapnia az agyi rezisztencia-erek
szintjén valdsitja meg érosszehlzo vagy értagitd hatasat, ez a megfigyelésiink is — indirekt
uton - azt tdmasztja ald, hogy az NOx és az ET-1 hatdsa dominansan a nagyerek teriletén
érvényesil. A korabbi allatkisérletek (232) és human vizsgalatok (230, 231) is amellett

szélnak, hogy az agyi vazoreaktivitas csokkenésében az NO-rendszer egyensulyzavardnak
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szerepe lehet. Megfigyeléseinket tamogatd adat, hogy egészséges személyekben hyper- és
hypocapnia korilményei kozott az ET-1 koncentracio valtozatlan marad (233).

A korabbi 0Osszehasonlité vizsgalatok jé korreldcidot mutattak a transcranialis
Dopplerrel mért sebességek és a SPECT-tel, vagy a PET-tel mért véraramlas kozott (234), igy
a modszer az agyi vératdramlas vizsgalata kapcsan széles kdrben elfogadottd valt. Annak
ellenére, hogy a TCD vizsgdlat jol reprodukalhaté (235), fontos hangsulyozni a vizsgalat
korlatjait is: a TCD nem az agyi erek vérataramlasat, hanem az ereken bellil dramld
vOrosvértestek dramlasi sebességét méri. Masrészt a |égzésvisszatartdsos teszttel
kapcsolatos metodoldgiai korlatot is sziikséges megemliteni. Egyrészt nem mértiik a kilégzett
leveg6é CO, szintjét, masrészt a megfelel6 technikaju belégzés, valamint a vizsgalt személy
kooperacidja elengedhetetlen a jo vizsgdlati eredményhez. Annak érdekében, hogy a beteg
egylttmUkodési készségébll adodd korlatokat minél tokéletesebben kikiiszoboljik, a
vizsgalatokat sziikség szerint megismételtiik. A kevésbé kooperdld személyek esetén a
hatralevé id6 ismertetésével, illetve az id6mérének a beteg elé helyezésével lehetséges az
egyuttmikodési készség javitdsa. A hyperventillatios és a |égzésvisszatartdsos teszt az egyéb

vazoreaktivitds tesztekkel 6sszehasonlitva kielégit6 szenzitivitassal rendelkezik (236).

V.6. A SERDULOKORI HYPERTONIA KOMPLEXITASA

A serdiil6kori hypertoniasok vizsgalata soran elsésorban arra a kérdésre kerestiik a
valaszt, hogy a fiatalok ,csak” magasvérnyomas-betegségben szenvednek, vagy egyéb
eltérések is észlelhet6ek-e mar ndluk. Feln6ttkori hypertonia esetén jél ismert a
rizikéfaktorok, tarsbetegségek és célszerv-karosodasok halmozéddsa. Valaszt igyekeztiink
keresni arra a kérdésre, hogy a fiatal életkori csoportban a hypertonia betegség 6nalldan
fordul-e el8, vagy mar ebben az életkorban is esetleg egy sokkal 6sszetettebb folyamat, egy
komplex szindréoma részjelenségeként jelentkezik.

A serdil6kori hypertoniasok kozott joval gyakrabban fordult el§ testsulytobblet
illetve elhizas, valamint a szénhidrat- és zsiranyagcsere eltérések prevalenciaja is magasabb.
A 15-18 éves magasvérnyomas-betegségben szenved6knél mar kimutathatéak az endothel
dysfunctio jelei: alacsonyabb nitrogén-monoxid és magasabb endothelin-1 szint észlelhetd,
illetve a szérum homocystein szint - mely 6ndllé cardiovascularis rizikéfaktor - is magasabb
ebben az életkorban. A szubklinikus célszerv-kdrosoddsok tanulmanyozasa soran is

szamottevd kulonbségeket észleltiink serdilékorban, mikor a szlir6vizsgalattal diagnosztizalt
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hypertonia altaldban enyhe és fennallasi ideje — nagy valdszinliséggel — rovid: a hypertonias
fiatalok bal kamrai izomtomeg indexe és az arteria carotis intima-media vastagsaga
szignifikdnsan meghaladta a normotonidsokét. Az arteria cerebri medidban kiulonb6z6
provokdcidés tesztek hatdsara bekovetkez6 vérataramldsi sebesség vdltozdsa, a
cerebrovascularis reaktivitas is karosodott serdiil6kori hypertonia esetén. Fenti szubklinikus
célszerv-kdrosoddasok jelentds része nemcsak az ABPM-mel igazolt manifeszt hypertonidban,
hanem serdil6kori fehérkdpeny hypertonidban is kimutathatd, mely egyértelmlen kéros
allapotot jelez.

Tekintettel arra, hogy a 2,5%-os gyakorisdggal el6forduld serdiilGkori hypertonia
diagnosztizaldsara fajdalmatlan, egyszer(i és koltséghatékony mddon van lehetGség, a
szlrdvizsgalatok jelent6sége nagy. A diagndzis idGben torténd feldllitasanak fontossagat
hangsulyozza az a tény is, hogy mar ebben az életkorban is szdmos szubklinikus célszerv-

karosodas fennallasa valdszinUsithetd.

V.7. TEENDOK SERDULOKORI HYPERTONIA ESETEN
V.7.1. A serdiil6kori hypertonia diagnosztikus és terapids algoritmusa
A serdilSkori hypertonia - nemzetkdzi ajanlason alapuldé (12, 13) - Aaltalunk

madositott - diagnosztikus és terapids protokolljat a 4. dbra szemlélteti.
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4. abra: A serdiil6kori hypertonia diagnosztikajanak és terapidjanak javasolt algoritmusa.

Evenként sz(irés jelleggel vérnyomasmérés

v

(hdrom mérés atlaga az aktuélis tensio)

v

A systolés és a diastolés vérnyomas az
életkorra, a nemre és a testmagassagra
jellemzé érték 90 percentilise alatt van

A systolés és/vagy a diastolés vérnyomas
meghaladja az életkorra, a nemre és a
testmagassagra jellemzd érték 90 percentilisét

v

Vérnyomas ellenérzés 1 év mulva

-

v

v

Két kilénb6z6 alkalommal 3-3 Ujabb vérnyomasmeérés

\

A systolés és a diastolés
vérnyomas az életkorra, a
nemre és a testmagassagra
jellemzd 90 percentilis alatt van

v

A systolés és/vagy a diastolés
vérnyomads az életkorra, a nemre
és a testmagassagra jellemz6 90-

95 percentilis kozott van

A systolés és/vagy a diastolés
vérnyomds meghaladja az
életkorra, a nemre és a
testmagassagra, jellemzé érték 95

Vérnyoma3s ellen8rzés
1 év mulva

v

Nem gyogyszeres kezelés inditdsa
Vérnyomas ellendrzés 3 hdnap mulva

Az ABPM alapjan a vérnyomas
a nemre és a testmagassdagra
jellemz6 95 percentilis alatt

v

A nem gyodgyszeres kezelés folytatdsa
Vérnyomas ellendrzés
3 hénap mulva

/

v

Nem gyogyszeres kezelés inditdsa
24 6rds vérnyomds monitorozds

~a

Az ABPM alapjan a vérnyomas
a nemre és a testmagassdagra
jellemz6 95 percentilis felett

v

A nem gydgyszeres kezelés folytatasa
Kivizsgdlds: vér-és vizeletvizsgdlat,
szemészet, echokardiografia, hasi UH

' v

Nincs gyanu secundaer hypertoniara
- mérsékelten emelkedett tenzid

- hypertonia a csaladi anamnézisben
- testsulytobblet

Felmeril secundaer hypertonia
- jelent6sen emelkedett tenzid
- negativ csaladi anamnézis

- nincs testsulytobblet

v

Célzott kivizsgalas secundaer
hypertonia iranyaba

Ny

Secundaer hypertonia
nem igazolédott

Secundaer hypertonia
igazolédott

'

Nincs szignifikans diastolés
hypertonia, nincs célszerv-
karosodas, nincs az emelkedett
vérnyomadssal 6sszefiliggé panasz

A 4

Van szignifikans diastolés hypertonia,
vagy bizonyitott célszerv-karosodas,
vagy az emelkedett vérnyomassal
Osszefligg6 panasz

v

Nem-gyogyszeres kezelés,
vérnyomasellenérzés 3 honap miulva
onvérnyomas-mérés

v

Nem-gydgyszeres kezelés, gyogyszeres
kezelés inditasa, rendszeres gondozas,
onvérnyomas-mérés

Oki kezelés Oki kezelés
nem lehetséges lehetséges
¥ v

A kivalto ok megsziintetése sz.e.
gyogyszeres kezelés, rendszeres
gondozas, dnvérnyomas-mérés




dc_646_12

A debreceni serdilé fiatalok normdlis és kdéros vérnyomasértékeinek a
meghatdrozasat kovet6éen megallapitottuk a serdil6kori hypertonia prevalencidjat. A
rendel6i korilmények kozott ismételten kérosan magas vérnyomas értékek esetén fontos a
serdil6k tovdbbi ellen6rzése, a manifeszt és a fehérkdpeny hypertonidsok pontos
elkilonitése, mely az ismételt otthoni vérnyomasmérések mellett (237) 24 6rds ambulans
vérnyomas-monitorozas segitségével lehetséges (238, 239). A pontos diagndzis felallitasaval
elkeriilhetjik a fehérkdpeny hypertoniasok felesleges gydgyszeres kezelését, az azzal
kapcsolatos nemkivanatos hatasokat. Masrészt ABPM-mel igazolt hypertonia esetén vilagos
képet kapunk annak sulyossagardl, valamint a vérnyomasértékek napszaki ingadozdasarél.
Eredményeink ramutattak arra, hogy a serdiil6kori hypertonia nem kizarélag a vérnyomas
emelkedésével jard allapot, hanem egy olyan szindréma, ahol a rizikdfaktorok halmozédasa
mellett mar szubklinikus célszerv-karosodasok jelei is kimutathatdak. Fentiek, valamint a
serdil6kori és a feln6ttkori vérnyomas kozotti ismert szoros korreldcié miatt a serdilSkori
hypertonia id6ben torténd felismerése kiemelt jelentGségli feladat, melyre — tekintettel

annak panasz- és tiinetmentességére — szlir6vizsgalatok végzésével van lehetGség.

V.7.2. Teenddk serdiil6kori fehérképeny hypertonidban

A teend6k megegyeznek a serdilSkori valodi fehérképeny hypertonia (emelkedett
rendel6i eredmények mellett az ABPM normdlis adatokat mutat) és magas-normalis
vérnyomas (vagy mas szoval hatarérték hypertonia) esetén, mely utdbbi az életkorra, nemre
és testmagassagra bontott alcsoport 90-95 percentilis vérnyomdsértékeit jelenti. Fentiek
miatt — mint ahogy korabban is emlitettiik — a két csoportot dsszevontan fehérképeny
hypertonia elnevezés alatt targyaljuk.

A serdil6kori fehérkopeny hypertonia diagnézisanak a feldllitdsat kovetben is
szilkséges a cardiovascularis rizikd felmérése. A csaladi anamnézis korai, familidrisan
halmozédd cardio- és cerebrovascularis betegségekre derithet fényt. Fontos a dohanyzas és
tulzott alkoholfogyasztds felmérése. Ismert a fehérkopeny hypertonia illetve az elhizas, a
dyslipidaemia és a diabetes mellitus kozotti Osszefliggés, ezért ezek egyidejl sz(irése is
sziikséges. Tekintettel arra, hogy a serdiilGkorban észlelt fehérkdpeny hypertonia esetén is
kimutathatéak endothel karosodasra és szubklinikus célszerv-kdrosodasra utalé adatok,
ezért ezen fiatalok kivizsgaldsa, gondozasa kiemelt jelent6ségd. A serdil6kori fehérkdpeny

hypertonidsok cardiovascularis rizikdja a manifeszt hypertonidsokénal alacsonyabb, de a
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normotoniasokndl egyértelmlien magasabb, igy a feln6ttkorhoz hasonldéan szintén
atmenetnek tekinthetd az egészséges és a nyilvanvaldan koéros allapotok kozott.

Serdil6kori fehérkopeny hypertonidban nem-gydgyszeres terapia szlikséges, melynek
mind rovid-, mind hosszu-tava kedvezd hatasai egyértelmliek. A komplex életmddbeli
valtoztatdsok kozil kilén hangsulyozandd a testsulytobblet, az elhizds mérséklése (240),
mely nem csak a vérnyomas csdkkenését eredményezi, hanem ezen tulmutatdan is kedvezé
cardiovascularis rizikécsokkent6 hatassal bir (241). A rendszeres dinamikus testmozgas
bevezetése mellett fontos a soéfogyasztas csokkentése (242), a telitett zsirsavak helyett a
telitetlen zsirsavak preferalasa (243), a finomitott szénhidratok megszoritasa (244). A
serdil6kori fehérkdpeny hypertonia esetén a nemzetkdzi ajanldsok alapjan nem indokolt

gyogyszeres kezelés (245).

V.7.3. Teenddk serdiil6kori manifeszt hypertoniaban

A serdil6kori hypertonia diagndzisanak feldllitdsat, majd megerGsitését kdvetGen
szlikséges az aethiopathogenesis tisztazdsa. Secundaer hypertonia esetén - amennyiben
lehetséges - oki terapidra kell torekedni. Vizsgalatunkban a nyolc secundaer hypertonias
fiatal kozll harom esetben véleményeztik oralis anticoncipiens szedését a hypertonia
hatterében; naluk a fogamzasgdatld elhagydsat kovetGen a vérnyomds normalizdlédott. A
harom renoparenchymads hypertoniasnal, illetve az egyik renovascularis eredet(i esetnél
(egyoldali arteria renalis szajadék szlkiilet) a nem gydgyszeres kezelési lehetGségek mellett
kis adag ACE-gatldt adtunk, mig a fibromuscularis dysplasids esetet, a kétoldali érintettséget
is figyelembe véve, verapamil szarmazékkal kezeltiik.

Igazolt primer hypertonia esetén a fehérkdopeny hypertoniandl részletezettel
megegyezd nem-gyogyszeres kezelést kell inditani. A non-farmakolégiai kezelési lehet6ségek
kozil kiemelkedG a jelentGsége tulsuly esetén a testsuly csokkentésének, a fizikai aktivitas
fokozdasanak, illetve diétas mddositdsoknak. A sulyos hypertoniat leszamitva elsé 1épésként a
nem-gyogyszeres kezelést 6nmagaban kell alkalmazni (12, 14, 24). A vérnyomascsokkentd
gyogyszeres kezelés hagyomdanyos formait a sulyos hypertonidsok, illetve azok szamara kell
fenntartani, akiknél a non-farmakoldgiai kezelés ellenére a vérnyomas tartdsan emelkedett
marad. A gyodgyszeres kezelést a nem gydgyszeres terapia mellett sziikséges alkalmazni. A
serdlil6kori hypertonia gydgyszeres kezelésével altaldban 6-12 hdénapot is varhatunk. A

gyogyszeres kezelés azonnali inditasanak harmas indikacidja van: a./ szignifikans diastolés
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hypertonia, b./ bizonyitott célszerv-kdrosodas, c./ az emelkedett vérnyomadssal
Osszefliggésben levé panaszok és tiinetek (12, 14, 24).

Gyogyszeres kezelés alkalmazdsa esetén a cél a vérnyomds 95 percentilis ald
csokkentése. Serdil6kori hypertonidban a beteg compliance megtartasa érdekében minél
egyszer(ibb terdpias javaslattal kell elérni a célvérnyomdst. A vérnyomascsokkentd
kezelésnek a beteg anamnézisétél, a vérnyomas kiinduldsi értékétél, a valasz fokatdl és az
esetleges mellékhatasok megjelenésétdl fliggben individualizaltnak kell lennie. Korabban
béta-blokkolékat és diuretikumot javasoltak; ezeket a készitményeket vdaltozatlanul
hatékonynak tartjdk. Primer hypertonidban a fokozott sympathicus talsuly, a
tachycardisaldédasi hajlam, vagy mitralis prolapsus esetén az els6é vdlasztandd készitmény
altaldaban a béta-blokkold. Az utdbbi években az ACE-gdtlok (vagy angiotenzin receptor
blokkoldk) csoportja a felnGttkori vérnyomascsdkkentd kezelés els6dleges készitménye lett,
nemcsak a j6é vérnyomascsokkent6 hatds, hanem a célszervekre (sziv, periférias erek, vese)
kifejtett kedvezs effektus miatt. Gyakorlatilag csak a kétoldali arteria renalis szlkiilet okoz
ellenjavallatot a glomerulus filtraciéd sulyos csokkentése miatt. Az ACE-gatldk teratogén
hatdsa miatt a serdiil6 lanyok kezelése esetén fokozott koriiltekintés szlikséges.

Valamennyi primer hypertonias fiatalt nem-gydgyszeres terdpias javaslattal lattuk el.
A diagndzis felallitdsakor gydgyszeres kezelést csak célszerv-karosodas esetén, vagy
jelent6sen emelkedett tenzié esetén inditottunk: egy el6re készitett terapids algoritmus
alkalmazasa mellett 13 fiatalnal béta-blokkold, 10 esetben ACE-gatld kezelést alkalmaztunk.
A harom, illetve a hat havi kontrollt kbvetGen, amennyiben a nem-gyogyszeres kezelés
mellett nem normalizdlédott a vérnyomas, gydgyszeres terdpiat is inditottunk. A fél éves
ellen6rzést kovet6en Osszesen 51 fiatalnak javasoltunk vérnyomdscsokkent6 gyogyszert: 32
esetben béta-blokkolét, 17 esetben ACE-gatlét, mig 2 esetben a fenti két

vérnyomascsokkentd kombinaciojat alkalmaztuk.
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VI. UJ MEGALLAPITASOK

1. Kozép-Kelet Eurépaban els6ként végeztiink tobb mint 10.000 fiatalt érintd, populdcid

alapu szlirévizsgalatot a magasvérnyomas-betegség szempontjabdl a 15-18 éves serdilék
kozott. Meghataroztuk a régiora jellemz6, korra, nemre és testmagassagra bontott
alcsoportok normalis és kéros vérnyomasértékeit.

Eredményeinket dsszehasonlitottuk a jelenleg érvényben levd, az Egyesiilt Allamokban
készilt serdll6kori hypertonia ajanlassal. Felhivtuk a figyelmet a szamottevé
kilonbségekre, melynek lehetséges magyarazataval (eltéré testtomeg, testmagassag) is
szolgdltunk. Hangsulyoztuk, hogy minden foldrajzi régidnak szikséges a sajat
normalértékek megalkotdsa.

Epidemiolégiai adatokat gydjtottiink a cardiovascularis rizikotényez6k serdil6kori
prevalencidjarél és a vérnyomadssal valé kapcsolatardl, majd hazankban els6ként modellt
készitettlink a serdiil6kori vérnyomast befolyasold tényez6krél, melyek koziil a nem és a
testtdmeg-index szerepe bizonyult kiemelkedének.

A populacid alapu szlir6vizsgalat kapcsan - az emelkedett eseti vérnyomasu fiataloknal
ismételt méréseket végezve - Magyarorszagon els6ként hataroztuk meg a serdil6kori
hypertonia pont-prevalencidjat, mely a vizsgalat id6pontjaban 2,53% volt.

Az ismételt eseti mérésekkel hypertoniasnak véleményezett fiatalok esetén - hazdankban
els6ként - ambulans vérnyomas-monitorozassal pontositottuk a diagnozist:
elkilonitettik a valddi-, és a fehérkdpeny-hypertonidasokat (61% illetve 39%).
Eredményiink a pontos diagnézis érdekében az ABPM sziikségességét hangsulyozza.
Serdul6kori hypertoniaban endothel dysfunctiot észleltiink: a plazma nitrogén-monoxid
koncentracid csokkent, az endothelin-1 szint novekedett. A két faktor kozott -
nemzetkozi viszonylatban is els6ként - negativ korreldciot bizonyitottunk. A nitrogén-
monoxid és a vérnyomasértékek kozott negativ, az endothelin-1 és a vérnyomasértékek
kozott pozitiv Osszefliggést mutattunk ki. Els6ként igazoltuk, hogy a fehérkopeny
hypertonids serdlil6k nitrogén-monoxid szintje alacsonyabb, homocystein szintje
magasabb, mint a normotonidsoknal észlelt értékek.

Az ACE gén polimorfizmus és a serdiilSkori hypertonia kozott nem taldltunk dsszefliggést.
Ismereteink szerint els6ként elemeztilk az ACE gén polimorfizmus és a serdiilGkori

célszerv-karosodasok kapcsolatat: érdemi kiilénbséget nem tapasztaltunk.
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Nemzetkozi viszonylatban is els6ként igazoltuk a serdilSkori hypertonidsok
megnovekedett carotis intima-media vastagsagat; mindezek mellett nagyobb bal kamrai
izomtomeg indexet is észleltlink. Szintén els6ként bizonyitottuk, hogy a fehérkopeny
hypertonids serdiil6k intima-media vastagsaga meghaladja a normotonidsokét és
megegyezik a manifeszt hypertonidsokéval. A fehérkdpeny hypertonids serdil6k bal
kamrai izomtomeg indexe a normotoniasokéhoz hasonlitott.

A célszerv-kdrosoddasok kialakuldsdban (bal kamrai izomtémeg index, intima-media
vastagsag) potencidlisan szerepet jatszd tényez6k kozll a systolés vérnyomas és a
testtomeg szerepe volt a legkifejezettebb. Els6ként igazoltuk, hogy hypertonids
serdil6knél az endothelin-1 koncentracié és a homocystein szint illetve az intima-media
vastagsag kozott szignifikdns pozitiv korrelacié all fenn.

Nemzetkozi viszonylatban is els6ként allapitottuk meg, hogy a serdilékori hypertoniasok
agyi arterioldinak reaktivitdsa csdkkent a normotonias kontrollhoz képest. Szintén
els6ként kozoltliik, hogy a fehérkdpeny hypertonias serdil6k esetén is megfigyelhet a
cerebrovascularis reaktivitas kdrosodasa, azaz a célszervek kozott az agy arterioldi is

érintettek.
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