
Opponensi vélemény

Dr. Szab ő Zo|tán ,,Sürgősségi ellátást igénylő szívritmuszavarok elektro.

kardiográfiás előrejelzése és a vegetatív Ídegrendszer aritmogenezisében

betöltött szerepének vizsgálata nagy kardiovaszkuláris kockázatú betegcso.

portokban'o c. MTA doktori értekezéséről

A megküldött magyar nyelvű MTA doktori értekezés 2I4 számozott oldalból

á1l: Címo1da}, Elősző,Tafialomjegyzék, Rövidítések jegyzéke (1-10. oldai), Be-

vezetés (11-1 2. oldal),Előzmények (Pitvarfibrilláció, Kamrai szívritmuszavarok

és hirtelen szívha|ál, Vesebetegség és aritmogenezis, Autonom idegrendszeri

diszfunkció és aritmogenezis kapcsolata (13-73. oldal), CéIkitúzések (72-75,

oldal), A klinikaivizsgáIatok részletes bemutatása (76-119. oldal), MegbeszéIés

(I2O-|28. oldal), Új megállapítások (I29-I31. oldal), Klinikai a|kalmazhatőság

(I32. oldal), majd a Köszönetnyilvánítás' Saját közlemények jegyzéke',

Szcientometriai adatok (133-147. o|dal), végül Irodalomjegyzék (148-214. o1-

dal).

Az értekezés a\ap1ául szolgáló tudományos közlemények, absztraktok száma

e|so szerzoként 13 (impakt faktora: 3,g3),többedszerzőként 60 (ezeknél összesí-

tett impakt faktor 79,I), Hirsch index 9' g index 15'

A benyújtott MTA Doktori Értekezés teljes mértékben, mindenben megfe|el az

MTA Doktori Értekezésekkel szemben támasztoÍt alaki és formai követelmé-

nyeknek.

Az MTA Doktori Értekezés témája a sürgősségi eI\atást igénylő pitvari és kam-

rai szívritmvszaYarok elektrokardiográfiás elóreje|zése és avegetatív idegrend-

szer aritmogenezisben betöltött szerepének tanulmányozása volt nagy kardio.

v aszku\ári s ko ckázatú ves ebete gekben.



A pitvarfibrillációra és kamrai tachyaritmiára való hajlamot elektrokardiográfiás

módszerekkel vizs gáIta, emellett számos echokardiográfiás paramétert is tanul-

mányozott önkontrollos, cross-over vizsgáIati elrendezésben hemodialízis és a

modernebb, újabb vesepótló kezelés, a hemodiafiltráció kapcsán. A klinikai

vizsgáIatokba végstádiumú veseelégtelenségben szenvedő 30 beteg (18 ffi' 12

nő, átLagéletkor: 61 év) lett bevonva, akik felváltva legalább 3 hónapos kezelés

után hemodialízisben, illetve hemodiafiltrációban részesültek. A vesepótló keze-

lések előtt, majd 15, 30, 240 perc múlva, ezután a kezelést követő 2 &a eltelté-

vel 12 elvezetéses standard E'KG felvételek készültek. Ugyanezen időpontokban

vérmintavételek történtek (elektrolitek' vesefunkció), ilIetve 24 órás Holter-

monitoros megfigyelésre is sor került. A kezelések előtt, illetve a kezelést köve-

tő 2 őra múlva echovizsgálat, No, ADMA vérszint analízis is történt'

Azértekezés I3-4|. oldalán szép összefoglalót teszközzé apitvarfibrilláció epi-

demiológiájárőI, kóroki tényezóiről, diagnosztíkájáről és kezelési lehetőségeiről'

később áttekinti a vesebetegség és a pitvarfibrilláció kapcsolatát is.

Az értekezés 42.64. oldalán jó áttekintést ad a kamrai ritmuszavarok és a hirte-

len szívhalál kapcsolatáról, a QT szakasz megnyúlás jelentőségéró|, a vesebe-

tegség és a kardiovaszkuláris rizikó összefi.iggéseiről.

A klinikai vizsgá|atokkal kapcsolatban a következő kérdések merülnek fel:

(1) Bár a 35, oldalon említi a stroke-rizikó megállapításá'ra szolgáIó

CHA2DS2VASC score-t, a magas kardiovaszkuláris rizikőju 30 vesebetegnél

nem lettek megadva a számértékek. Számos betegnek lehetett 2 vagy afeletti

score-értéke.

(2) Pitvar'fibrilláció egyik beteg kórtorténetében Sem Szerepelt. Voltak-e meg-

e\őző Holter-vizsgáLatok' amelyek asymptomatikus, látens nem-tartóS Vagy

tartós pitvarfibrillációra utaltak volna?



(3) Történtek.e utánkövetéses vizsgálatok, hogy a betegcsoportban tartós

pitvarfibrilláció mikor alakul ki?

(4) A hemodializáIás és a hemodiafiltráció összehasonlítása kapcsán vizsgáIták-

e a testhőmérséklet alakulását, és ha igen, volt-e különbség a két kezelési

mód okorta testhőmérséklet-változás kozott? Mint ismeretes, a

hypotherm iára v aIő haj lam QT megnyúlást okozhat.

(5) A krónikus veseelégtelen betegek kórlefolyásában gyakori a jelentős

anaemia kialakulása. Volt-e különbség az anaemia fokában a két kezelési

mód között a vesepótló kezelések előtt?

(6) Hemodialízis során a P hullám intervallum és a P diszperziő szignifikáns

mértékű megnyúlást mutattak. Mégis a Holter-monitoros megfigyelés kap-

csán a Szupraventrikuláris extraszisztolék számában szignifikáns különbség

nem volt a két vesepótló kezelés között, pitvarfibrillációs epiződ nem jelent-

kezett. Meg lehet-e áI\apítani egy bizonyos fokú P hullám intervallum, illet.

ve P hu|lám diszperzió növekedési küszöböt, fokoződást, amely elérése esej

tén a pitvarfibrilláció kialakul?

(7) Mivel magyarázható, hogy a QT intervallum és a QT diszperziő kiindulási

értékei hosszabbak voltak hemodiafiItráciő esetén, mint hemodialízis alkaI-

mából? (A K*, Mg**' Can* értékek azonosak voltak.) Itt is felmerül az akér-

dés, hogy az elektrokardiográÍiás paraméterek vonatkozásában (QT interval-

lum, QT diszperziő) ki lehet-e mutatni egy küszöbértéket, amelyen felül

krónikus vesebetegeken komplex kamrai ritmuszavarok beindulnak?

(8) A nagyon érdekes, szépen feldolgozott esetismertetésben az e\ején kimaradt,

hogy a beteg 2OI3-ig milyen anxiolitikus és antidepresszáns kezelésben ré-

szesült és milyen adagokban? Érdekes, hogy az említett gyógyszerck elha-

gyását. követő 1 évig a beteg tünet- és panaszmentes volt, rapid állapotrom-

lás nem következett be. Mivel magyatázhatő az ilyen hosszú látenciaidő, a

tünetek, panaszok ismételt megjelenéséig? A 24 órás Holter-monitorozás so-

rán érdekes lett volna figyelni, hogy a sinus tachycardiás roham hirtelen



vagy fokozatosan alakul ki, valamint a sinus.frekvencia napszaki ingadozása

megtartott-e? Érdemes lett volna egy 1 2 elvezetéses EKG-képet is kozzéten-

ni a roham alatti sinus tachycardiás epiződról. Felmerült-e a ritka sinus-

csomó reentry tachycardia, vagy a sinus-csomó közeli pitvari tachycardia a

sinus tachycardiás epiződok hátterében? Felmerült-e E'PS elvégzése ennek

tisilázására?

Az MTA Doktori Értekezés új megállapításai. eredményei szerintem a követke-

zők:

(1) Hemodiafiltráció során a P-hullám intervallum és a P diszperziő nem válto-

zott szignifikáns mértékben, míg hemodialízis esetén az elektrokardiogúftai

markerek szignifikáns mértékű megnyúlást mutattak. A P hullám interval-

lum és a P diszperziő, valamint a szérum nátrium és kálcium szintekvonat-

ko zás áb an s z i gn i fi kán s ko rre 1 ác i ót tap asrtakak.

(2) Hemodiafiltráció során jelentős bal pitvariharántátmérő-csökkenés mutatha-

tó ki.

(3) Hemodiafiltráció során a QT intervallum és QT diszperziő nem módosult,

azonban hemodialízis kapcsán mindkét elektrokardiográfi ás param éter szig-

nifikáns megnyúlást mutatott, a kamrai extraszisztolék is szignifikánsan

gyakrabban jelentkeúek. Hemodiafiltráció során a kálcium és a QT interval-

lum között negatív koneláció, hemodialízis alkalmából a szérum nátrium

szint és a QT intervallum között pozitív korreláció volt kimutathatő.

() Az E,KG-n a T csúcs-vég távolság és az aritmogenitási index szignifikáns

megnyúlása csupán hemodialízis során volt kimutathatő.

(5) A hemodiafiltrációval végzett vesepótló kezelés a szív aritmia-hajlama

szempontj ábőI biztonságosabb beavatkozás, mint a hemodialízis, mind pit-

vari. mind kamrai szinten.



(6) A hemodiafiltráció abal kamrai diasztolés funkcióra előnyös hatást fejt ki. A

bal kamrai tömegindex és a repolarizáciős EKG marakerek között mindkét

vesepótló kezelés során egyaránt pozítív konelációt mutattak ki. A No és

ADMA szérum koncentrációja mindkét vesepótló modalitás során csökkent'

A mitrális áramlási paraméterek (A és E/A), illetve az No szérumszint kö-

zött csak hemodiafi \tr áciő során j elentkezett szi gni fi káns konel ác i ó.

(7) Kimutatták, hogy mindkét vesepótló kezelés kapcsán abal kamrai szisztolés

dysfunkció és a kamrai extraszíszto|e számkozött összefiiggés mutatható ki.

osszefog1alás

Dr' Szabő Zo\tán MTA Doktori Értekezésének a témája sürgősségi ellátást

igénylő szívritmuszavarok elektrokardiográfiás előrejelzése és avegetatív ideg-

rendszer aritmogenezisben betöltött szerepének vizsgáIata nagy kardiovaszkulá-

ris kockázatú betegcsoportokban.

Avá|asztott klinikai iéma fontos, időszerű, aktuális klinikai probléma vizsgáIa-

táva| foglalkozik, amely a végstádiumú vesebetegek ezreit érinti. Az alkaImazott

módszerek a korszerű elektrokardiográfiai markerek és a korszerű

echokardiográfiás paraméterek világszerte elfogadott és alkalmazott noninvazív

vizsgáIati metodikák a szív pitvari és kamrai aritmiahajlam, valamint a szív

szisztolés és diasztolés funkciójának a pontos megítélésére, elemzésére. A pon-

tosan elsajátított és alkalmazott módszerek mellett az értekezésben nyomon kö-

vethető a pontos klinikai megfigyelések, elemzések, összeÍiiggések keresésének

mindennapos gyakorlata is. Ezek segítségével mélyrehatóan tudta e|emezni a

hemodialízis és a korszerűbb hemodiafiltráci ő okozta elektrokardiográfiás mar-

kerek és az echokardiográfiás paraméterek változásait. Az így nyert kísérletes

eredményeket, klinikai megfigyeléseket gondos irodalmi elemzéssel, kellő kriti-

kával heIyezte el a vesepótló kezelésekkel kapcsolatos aritmia-kutatás klinikai

tárházában. Felhívta a figyelmet, hogy a modern hemodiafiItráciő a szív aritmia-

hajlama szempontjából kevéssé kockázatos a hemodialízishez hasonlítva. Kitű-



nik a jeiolt kiemelkedő experimentális jártassága, problémamegoldó képessége,

irodalmi tájékozottsága, az eredményekből levonható következtetések mérték-

tartő, pontos levezetése. Az értekezésben találhatő ábrák, táblázatok pontosak,

megfelelőek, kellően alátámasztják az új eredményeket. Az irodaLmi hivatkozá.

sok kellően áttekintik az értekezés témájával kapcsolatos irodalmat'

Tisáelt MTA Doktori Bizottság!

Mindezek alapján dr. Szabó Zo\tánjelölt MTA Doktori Értekezését' téziseit el-

fogadásra ajánlom, javaslom a, Értekezés nyilvános vitára tuzését, illetve a je-

löltnek az}t/IA Doktora cím odaítélését.
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