Valasz Prof. Dr. Pal Dénes biralatara

Tisztelt Professzor Ur, nagyon koszéndém, hogy elvallalta akadémiai doktori dolgozatom
biralatat. Ertékelése igen részletes, mind a format, mind a tartalmat illetéen. Ez igen
megtiszteld a magasvérnyomds betegség nemzetkozileg elismert szakértéjétdl, akinek
publikacidi alapmiinek tekinthetdek az altalam is vizsgalt témakban Magyarorszagon.

Kiilon koszondm a kritikai megjegyzéseit a format illetden, amelyekkel teljesen egyetértek. (2.,
3.,4.,21.,30., 31. pontok)

Attérve a tartalmi kérdésekre, amelyekre a biralatban 1év6 sorrendjiik és logikai kapcsolatuk
alapjan szeretnék valaszolni:

1.

A fenti tagolas természetesen lehetséges, azonban - a biralé véleménye szerint - az
eredmények és a megbeszélés egyiittes targyalasa neheziti az olvasé dolgat annak az
elkiilonitésében, hogy a megallapitasok, kovetkeztetések, gondolatmenetek mennyire a
jelolt sajat eredményeib6l és mennyire az irodalmi adatokbél kovetkeznek.

A dolgozat tobb mint husz év vizsgalatait oleli fel, ezért az eredmények €s a megbeszélés
egylittes volta, a vizsgalt kérdések jelenlegi tudoméanyos helyzetét kivanta bemutatni, ezért
dontottem az alkalmazott felépités mellett. A megbeszelés dontd részben a szerzok véleményét,
az akkori megallapitasait tiikkrozi, csak ott keriilt tovabbi irodalmi adat beépitésre, ahol az a
dolgozat jobb érthetdségét javitotta.

S.

A 4. oldal egyik mondata pontositast, magyarazatot igényel: ,,Az endotél-fiiggetlen
vazodilatacié szignifikansan kisebb a sovany és az elhizott csoportokban a kontrollhoz
képest, ellentétben a talsulyos betegeknél tapasztaltakkal.”

A mondat helyesen : ,,Az endotél-fliggetlen vazodilatacio szignifikdnsan kisebb a sovany és az
elhizott hipertenziv csoportokban a kontrollhoz képest, ellentétben a tilsulyos betegeknél
tapasztaltakkal.”

6.

A vese- és a hugyutak velesziiletett betegségei (CAKUT) a leggyakoribb sziiletéskor észlelt
fejlodési rendellenesség. Sajat vizsgalatunk alapjan a magyar populacioban eléfordulasa
4% koriil van.” Biralé szamara meglepéen magas ez az arany a magyar populaciora
vonatkoztatva. Hogy viszonyulnak ezen adatok a nemzetkozi eredményekhez?

A legfrissebb nemzetk6zi adatok alapjan az igazolt klinikailag is szignifikdns CAKUT
prevalenciaja 4-60/10.000, a minta méretétdl, az alkalmazott diagnosztikus modszertdl és az
etnikai hovatartozastdl fiiggéen. (Hays T. JAMA Netw. Open. 2022 1;5(9):€2231626) A
dolgozatban emlitett 4 %-os el6fordulas az altalunk végzett 4. posztnatalis napon végzett



ultrahang vizsgalat eredmény. (ESPN absztrakt Pediatric Nephrology 2006) A vizsgalat célja
annak bizonyitasa volt, hogy a sziiletés utan a vese és a hugyutak fejlodése, valtozasa, érése
tovabb folytatodik. A kdzvetlen a sziiletés utan végzett sziirés kérdéseket vet fel, hiszen az
ismételt vizsgalatok a gondozést igényld esetek szdmanak jelentds csokkenését mutattak. A 2
éves ¢letkorban fennall6 CAKUT eldforduldsa hazankban is a nemzetkozi adatokkal azonos
tartomanyban van.

7.

33. oldalon azt irja: ,,a 3-18 éves korosztalyban az életkor és a nemek fiiggvényében és a
magyar populaciora jellemzo reprezentativ mintaban”. Néhany sorral lentebb ,,Szolnok
varos és kornyékének”, a ,,részvevok 53,82% fin”. A Szolnok és kornyékén szerzett
tapasztalatok mennyire tekinthetok reprezentativnak Magyarorszagra? Valdban ilyen
jelentos eltérés észlelheto hazank serdiiloit illetéen a nemek vonatkozasaban?

A 2011. és 2022. évi KSH népszamlalasi (https://nepszamlalas2022.ksh.hu) adatai alapjan a
teljes népesség korében 2011-ben a 4-19 éves korosztalyban a fiuk aranya 16,9% mig a lanyoké
14,6 % volt. 2022-ben pedig ez az érték fitk esetében 16.8%, lanyoknal pedig 13,8% volt.
Ezeket a hivatalos adatokat figyelembe véve a fitk szama magasabb a teljes magyar lakossag
korében, ezért a vizsgalat ebbdl a szempontbdl reprezentativnak tarhato.

8.

A 34. oldalon jelzi, hogy a 2.1.2. vizsgalatban 8624 fiatal vizsgalata tortént meg. Késébb
irja, hogy az emelkedett vérnyomasértékek tovabb, pontosabb vizsgalata 24 oras
vérnyomas monitorizalas (ABPM) segitségével tortént. Ez nagyon pozitiv. A biralé nem
talalt adatot arra vonatkozoan, hogy hany fonél, a fenti populacié hany szazalékanal
végezték el az ABPM-t?

16.

39. oldal: ,,Kutatasunk egyediilallo a tekintetben is, hogy a hipertonia diagnozisat nem
csupan az altalinos gyakorlat szerint elvégzett 3 egymast kovetd vérnyomasmérés
alapjan... hanem ... magaban foglalta az ABPM-t is.” Az ajanlas értelmében a diagnozis
felallitasahoz nem csak egy idépontban, hanem legalabb 3 Kkiilonb6zo idépontban
elvégzett 3-3 mérés sziikséges. Az ABPM nagyon fontos vizsgalat, de sajnos az
esetszamokrol nem talalt a biralo.

E két kérdésre az alabbi valaszt adom:

A vizsgalati protokoll kdvetkezd volt: Azoknal a gyermekeknél/serdiiloknél, akiknél a korra és
nemre vonatkoztatott, 90 percentilisnél magasabb szisztolés és/vagy diasztolés vérnyomast
mértlink, a helyszinen 10 perces idokozokkel megismételtiik a mérést még kétszer. Ha a
helyszinen tortént 3-szori mérés kapcsan felmertiilt az emelkedett (95>RR>90 percentilis) vagy
magas (RR>95 percentilis) vérnyomds gyanuja, akkor javasoltuk, hogy az érintett paciens
vérnyomasat iskolaorvosa, haziorvosa ellendrizze. Ha az iskolaorvos, haziorvos ismételten
magasabb vérnyomast mért, a pacienst magasvérnyomas-betegség iranyaban torténd részletes
kivizsgalas céljabol gyermekkardiologiai jarobeteg szakrendelésre iranyitotta.



A vizsgalat eredményei: Az elsd, helyszini vérnyomasmérést kovetden 1594 (18,5%) esetben
javasoltuk az ismételt mérést a hazi- és/ vagy iskolaorvosok szamara, 6k 693 esetben (43,5%)
kiildték a pacienseket kivizsgélasra, koziilik 177-nek (25,5%) volt emelkedett, mig 353-nak
(50,9%) magas a vérnyomasa az ABPM alapjan. Miutan a részletes kivizsgalast kovetden
25,5% volt az emelkedett és 50,9%-a magas vérnyomasu paciensek aranya, ebbdl arra
kovetkeztethetliink, hogy kb. 23% volt az un. ,fehérkopeny” hipertonia el6fordulasi
gyakorisdga. Tehat a kezdeti 3 alkalommal végzett vérnyomasmérés utdn magasnak gondolt
1594 t6bol végiil 693 {6t kiildtek vissza a haziorvosok ABPM-re. Ezzel a ,,plusz korrel”, tobb
mint felére csokkent a kezdetben betegnek gondolt esetek szama. Lathatd, hogy az otthoni
kornyezet, a nyugodt koriilmények és a mar jol megismert vizsgald személyzet és vizsgalati
technika 6nmagaban milyen jol megszlirte a populdciot és segitett abban, hogy kifejezetten
indokolt esetben torténjen meg a 24-6ras vérnyomasméres, mely bizonyos fokban kellemetlen
a gyermeknek (nehezen alszanak, folyamatos odafigyelést igényel). Azoknal eseteknél, ahol
tovabbra is fennallt a hypertonia gyanuja ott 177-nek volt emelkedett (25,54 %), és 353 fonek
volt magasvérnyomasa (50,9 %).

9.

Szintén a 34. oldalon irja: ,,Magasvérnyomas-betegnek tekintettiik azokat az egyéneket,
akiknek az atlagos szisztolés és/vagy diasztolés vérnyomasa a korra, nemre és testhosszra
vonatkoztatott 95 percentilis feletti volt és ennek hatterében szekunder ok nem allt.”
Biralo véleménye szerint ezen allitis nem a hipertoniara, hanem annak a primer
formajara vonatkozik.

Igen, valéban a magasvérnyomds betegség definicioja a vizsgalatban a primer hipertoniara
vonatkozott.

10.

A 35. oldalon irja: ,,... a vizsgalatot .... 2007 és 2018 kozott minden tanévelején...” ,,A
vérnyomast és a pulzusértéket validalt vérnyomasmérovel mértiik, az iskolai sziirés napi
gyakorlatanak, a nemzetkozi (ESC/ESH) és a MHT protokolljainak megfeleléen.”
Valosziniileg itt eliras torténhetett, mert a hivatkozott ESC/ESH ajanlas 2018-ban, mig a
hivatkozott hazai ajanlas 2011-ben jelent meg.

A két hivatkozott ajanlas megjelenési id6pontja valoban késdbbi, mint a vizsgalat elinduldsdnak
id6pontja. Az eredeti vizsgalati protokollban leirtak azonban teljesen egybeesnek a két iranyelv
ajanlasaival. A megfogalmazas itt korrekcioéra szorul.

11.

A 36. oldalon irja: ,,A vérnyomasmérést minden idopontban, egyszer végeztiik el.” Az
egyszeri mérésbol levonhato kovetkeztetések mértékét nem gondolja-e limitaltnak?

A diagnosztikus célbdl végzett vérnyomasmérést gyermekkorban a nemzetkozileg elfogadott
protokollok szerint valoban 3 alkalommal kell elvégezni. Nagy kohorszokban végzett €s



publikalt vizsgélatok esetén praktikus szempontokbol az 1 alkalommal végzett
vérnyomasmérés elfogadhatd, bar ez bizonyos mértéki hiba lehetdéségét hordozhatja magaban
¢s ott, ahol az eltér a normalistdl ismétlése javasolt.

12.

A 38. oldal masodik tablazataban két tulsullyal, illetve elhizassal foglalkozo vizsgalatban
is (HELENA és IDEFICS) a hazai adatok kedvezébbek (pontosabban kevésbé
kedvezditlenek), mint az eurdpai adatok. Ezen oldalon a szoveges magyarazataban is jelzi,
hogy hazankban a tulsuly prevalenciaja a 7-14 éves korosztalyban csokkent, a normal
testsulyuak aranya szignifikansan emelkedett. Mivel magyarazza ezen adatokat, hisz
felnottkorban hazank europai viszonylatban elsé (legkedvezétlenebb) helyen all a tdlsuly
és elhizas vonatkozasaban?

Vizsgalatunkban a 7-14 évesek kozott a talsuly prevalencidja csokkent (5%), a normal nétt, az
elhizott nem valtozott. Ennek hatterében elsdsorban szdmos, a gyermekkori elhizas
csokkentése érdekében hozott népegészségiigyi intézkedések allhatnak. 2011-ben az un. chips
ado, 2012-ben az iskolakban a mindennapos testnevelés bevezetése, 2014-ben pedig a
kozétkeztetésrol szo16 rendelet ( 37/2014. EMMI) modositdsa tortént. A mésik ok a vizsgalatok
mintavételi kiilonbségében kereshetd. Antal és munkatéarsai vizsgalata a 2005/2006 tanévben
tortént, mig a mi vizsgéalatunkat 2015 és 2017 kozott, az intézkedéseket kovetden végeztiik.

13.

A 38. oldalon azt irja: ,,a p-érték megkozeliti a szignifikancia szintet”, ez a biralo
megitélése szerint nem jelent kiilonbséget. Hasonl6 megallapitas tobb helyen is észlelhet6.

A korrekt 6sszehasonlitas érdekében adatainkat a kordbban k6zolt eredményekhez hasonldéan
csoportositottuk (3—9 évesek, 7-14 évesek). Minimadlis csOkkenés figyelhetd meg, mind a
tulstlyos, mind az elhizott csoportban a legkisebbek (3-9 év) korében, ahol a p-érték
megkozeliti a szignifikancia szintet. Valdban szerencsésebb lett volna a p érték megadasa annak
értekelése nélkiil. Elismerjiik, hogy a 0.058-as p-érték alig haladja meg a hagyoményos 0.05-
0s szignifikancia kiiszobot. Ugyanakkor ugy véljiik, hogy ez a megallapitds nem vezethet a
megfigyelt hatasok vagy Osszefiiggések teljes elutasitdsdhoz. A mi esetiinkben, a p = 0.058-as
értek azt jelenti, hogy csupéan 5.8% esélylink van arra, hogy az altalunk megfigyelt hatas csupan
a véletlen mintavételezés miive. Eszre kell vegyiik, hogy az 5% (p = 0.050) és az 5.8% (p =
0.058) kozott a kiillonbség meglehetdsen kicsi.

A 0.05-0s szintet mint konvencionalis hatart Ronald A. Fisher javasolta, aki az 1920-as években
vezetd szerepet jatszott a modern statisztikai hipotézisvizsgalat megalapozasadban. A 0.05-0s
érték népszeriisége részben annak koszonhetd, hogy Fisher munkéja jelentds hatast gyakorolt a
statisztikai modszerek fejlddésére, ¢és a kutatokozosségek iddvel elfogadtdk ezt a
konvencionalis hatarértéket. Sajnos azonban, leginkdbb az ¢lettudomanyok teriiletén egy
abszolut, binaris hatarként fogalmazodott meg a kutatok korében — pedig ettél a 0.05-0s
kiiszobérték kitalaloja is Ova intett. A modern statisztikai gyakorlatban egyre inkabb
hangsulyozza a p-értékek kontextusfiiggd értelmezését, és arra 0sztonzi a tudosokat, hogy ne



tdmaszkodjanak kizardlag a p-értékek automatikus alkalmazésira a tudomanyos
kovetkeztetések levonasakor.

14.

39. oldalon az alabbi pontatlansagok korrekciora szorulnak: valamennyi stilycsoportban
emelkedett a testsuly... Késébb: ,,A testsuly, a BMI és a szisztolés vérnyomas
szignifikinsan magasabb volt a talsulyos és elhizott fiakban és lanyokban...” Fenti
mondatbdl csak a szisztolés vérnyomas és a tualsaly oOsszefiiggése hordoz érdemi
informaciot.

Igen, valéban a mondat pontositasra szorul ilyen médon.
15.

A 39. oldalon definialja: ,,... emelkedett vérnyomas (90-95 percentil életkor, nem és
testmagassag alapjan)”. Néhany sorral késobb jelzi: ,,Az emelkedett vérnyomas aranya
0,6% volt a normal sulyu, 17,3% a tilsulyos, 7,2% az elhizott fiuk kozott”. Ugyanakkor
meglep6é modon a lanyoknal ,,ez az érték 0,1% a normalis sulyu lanyok kozott, mig a
tulsulyos és az elhizott lanyok kozott ilyet nem talaltunk”. Hogyan lehetséges, hogy a 90-
95 percentilis vérnyomas intervallumba szinte senki nem tartozott a lanyok koziil? Mivel
magyarazza ezt a jelenséget?

17.

A fiuk magasabb, a lanyok alacsonyabb vérnyomasat keringés é€lettani kiilonbségekkel,
nagyobb testmagassaggal, testsillyal, ,,intenziv anabolikushatassal” magyarazza. Nem
gondolja, hogy a lanyok / holgyek alacsonyabb vérnyomasaban a hormonalis kiilonbségek
is szerepet jatszhatnak, hisz a két nem kozotti kiilonbség menopauzaban kiegyenlitédik,
mig utana a noknél gyakoribb a magasvérnyomas-betegség?

E két kérdésre az alabbi valaszt adom:

Serdiilékorban a hipertonia eléfordulasa gyors emelkedést mutat, prevalencidja fitk kozott
elérheti a 10-11%-ot. A szisztolés vernyomés emelkedese kifejezettebb, filkban mint
lanyokban, 18 éves korban a kilonbseg elerheti a 4-6 Hgmm-t. A szisztolés hipertonia
kialakulasanak aranya fitk és lanyok k6zott serdiilokorban 3-4:1. (Litwin Pediatr Nephrol. 2021
Apr;36(4):825-837) Vizsgalataink eredménye ezzel 6sszhangot mutat. A szexualis hormonok,
elsésorban az 6sztrogén kardioprotektiv hatasat szamos kdzlemény igazolta. Turner szindromas
lanyokban a fenotipus része a csikgonad, ami a nemi érés zavardhoz vezet. Ebben a
szindromaban kimutathato a korai koros érrendszeri eltérések megléte (korai vaszkularis
oregedés). (Blunden CE Pediatr Cardiol. 2021 42(3):481-491.)

18.
Tortént-e és ha igen hogyan a Fit-Teszt reprodukalhatésaganak a validalasa?

A Fit-teszt sziirés alatt hasznalt eszk6zok hivatalos validacioja és a vizsgalati eljaras oktatasa a
személyzet szamara a vizsgalat alatt folyamatosan megtortént. A vizsgalat kezdetekor kis



létszamll gyermeken teszteltiik a szlirdmodszert, ami megfelelt a klinikai validacio elsd
fazisanak. A masodik fazis formalisan tortént meg, hiszen egy populacié alapu sziirévizsgalatrol
van sz0, melyhez hasonl6 un ,, gold standart” vizsgalat nincs. A Fit-teszt mind a Wilson-Jungner
kritériumoknak, mind pedig WHO ide vonatkozé legutobbi ajanlasainak is megfelel.
(https://iris.who.int/bitstream/handle/10665/330810/Policy-brief-35-1997-8073-eng.pdf). A
harmadik fazis folyamatban van. A dolgozatomban bemutatott adatok teljes egészében
nyilvanosak és mindenki szdmdra hozzaférhetdek ¢és elemezhetdek. A tovabbi adatelemzéseket
a gépi tanulas modszer felhasznalasaval jelenleg végezziik. Professzor Ur kérdésére teljes
mértékben ezek lezarast kovetden adhato valasz.

19.

A 44. oldalon azt irja: ,,A10 perc pihenést kovetden az ajanlott pulzus 10%-kal
meghaladja a terhelés elétti értéket.” Célszerii lenne ezt az allitast irodalmi hivatkozassal
alatamasztani.

Baraldi ¢s munkatarsai (Pediatric Research 1991 29, 575-579) adatai alapjan a megnyugvasi
1d6 végére (10 perc) a pulzus nem tér vissza a normal terhelés el6tti szintre. Gyermekekben ez
atlagosan 2,6 — 7%-kal magasabb anndl. Ez fligg a terhelés intenzitasatol és az edzettségi foktol.
A teljes visszatérési 1d6 a normal terhelés el6tti pulzushoz a kardiovaszkularis rendszer
allapotarol adhat tdjékoztatdst. Gyermekekben ez a ,visszatérési” i1d0 szignifikdnsan
alacsonyabb, mint felndttekben. Az is tény, hogy a 8-18 éves korcsoport ebbdl a szempontbdl
sem tekinthetd homogénnek. A jelenlegi analizisek célja ezen adatok pontositasa.

20.

Mit tekint ,,elvart mértéki” vérnyomascsokkenésnek? Mivel magyarazza, hogy a 10 perc
»megnyugvast” kovetéen az ,,elvart mértékii” vérnyomascsokkenés 61%-ban kovetkezett
be, mig az ,,elvart mértékii” pulzusszam csokkenés csak a fiatalok 16,5%-anal?

Az elvart mértékli vérnyomas csokkenés a nemnek, testmagassagnak, életkornak megfelelé 90
percentil alatti érték. A magasabb értékek miatt kivizsgéalt didkok 57%-nal igazolodott
hipertdnia. A terhelés utan a pulzus és a vérnyomas visszatér a normalis, terhelés el6tti szintre
a szervezet oxigén igényének megfelelden. A visszatérés mértéke nagyban fiigg a vizsgalt
személy ¢letkoratol, fizikai fittségétdl és a terhelés mértékétdl. Tovabbi analizisek folynak
annak igazolasara, hogy a terhelés utan vérnyomas és pulzus visszatérési mintdzat milyen egyéb
faktorokkal mutat 6sszefiiggést.

22. Mivel magyarazza, hogy a 4. tablazatban a nem tilsilyos (’lean’) hipertoniasok
vérnyomasa magasabb volt, mint a tdlsilyos és az elhizott hipertonias fiataloké? Nem
lehet esetleg, hogy mégis valamilyen szekunder hipertoniajuk volt?

Az 0sszes beteg (sovany - nem sovany) esetében a protokoll altal meghatarozott masodlagos
magasvérnyomds a rendelkezésre all6 klinikai moddszerekkel kizérasra keriilt, ami a
vizsgalatban valo részvétel alapfeltétele volt. Bar megjegyzendd, hogy napjainkban mar
lényegesen érzékenyebb vizsgalataink vannak a masodlagos hipertonia diagnosztizaldsara mint
15 évvel ezelott.



23.

A 62. oldalon jelzi, hogy az oxidativ stressz biokémiai vizsgalatban a hipertoniasok kozott
37 fih és 15 lany, a normalis vérnyomasu kontroll csoportban 20 fia és 28 lany vett részt.
A nemek kozotti szamottevo kiilonbség befolyasolhatta-e az eredményt?

Filkban/férfiakban az oxidativ stressz mértéke nagyobb, mint nékben és egészen a
menopauzaig a kiilonbség fenn is marad. Serdiilékort6l lanyokban az oxidativ stressz mértéke,
ezzel egyltt oxidativ stressz markerek szintje is alacsonyabb, és az antioxidans védekez6
rendszer fokozottabb. A vizsgalt hipertonids csoport Osszetétele tikrozi az epidemioldgiai
adatokat. A vizsgalat 2003-ban tortént. Jelenlegi ismereteink alapjan az oxidativ stressz
vizsgalatakor a nemek kiegyensulyozott aranyara nagyobb figyelmet kell forditani.

24.

Szintén a 62. oldalon irja: ,,BMI alapjan mind a hipertonias, mind a kontrollcsoportot
normal (<25 kg/m) és tulsulyos (>25 kg/m) alcsoportra osztottuk.” A hatvanykitevo
elmaradasa nyilvan gépelési hiba. Néhany sorral lentebb azt irja: ... ,taplaltsagi
kategoriakat alakitottunk ki a statisztikaielemzés szempontjabol. BMI < 20 kg/m2-
normal, BMI = 20-25 kg/m2 — talsilyos (overweight), BMI > 30 kg/m2 — elhizott (obese).
Kérem pontosits a fenti ellentmondasosnak tiin6 informaciokat.

Az eredeti kozleménytdl eltéréen a dolgozatba hibasan keriiltek meghatdrozésra a csoportok.
Helyesen BMI alapjan torténd csoportbeosztas: sovany: BMI < 20 kg/m?, normél: 20 — 25
kg/m?, talstlyos: 20 — 25 kg/m?, kévér >30 kg/m?.

25.

Miért a fenti csoportbontast —,normal (<25 kg/m2) és talsilyos (>25 kg/m2) alcsoportra
osztottuk”- alkalmazta az atlagosan 14-15 éves fiatalok (szoras 2,5-5,1 év) esetén? Nem
lett volna szerencsésebb a nemzetkozi ajanlasban szerepld percentilis gorbék
alkalmazasanak a segitségével meghatarozni, hogy ki tekintheté6 normalis BMI-jiinek és
ki tulsulyosnak?

26.

63. oldalon a 3. vizsgalat kapcsan azt irja: ,,Az elhizas definicidja: testtomeg-index (BMI)
> 25 kg/m2”, mely a 64. oldalon szé szerint ismét szerepel. Helyes-e ez igy? Amennyiben
igen, akkor ezen ,,definicionak” irodalmihivatkozassal valo alatamasztasa sziikséges, hisz
a serdiiloknél percentilis gorbéket alkalmaznak és a felnétteknél sem a 25 kg/m2, hanem
a 30 kg/m2 feletti érték jelzi az elhizast.

E két kérdésre az alabbi valaszt adom:



A 25 kg/m? hatar meghuzasa valoban dnkényesnek tiinhet. Az egyéb klinikai adatok alapjan a
két kategoria felallitasat akkor igy lattuk célszeriinek, amellyel az alapcikket biralok is
egyetértettek. A serdiilés sebessége egyéni varidciokat mutat, ezért a 12 és 21 év kozotti
iddszaban igen jelentds kiilonbségek alakulhatnak ki, amelyet a tudoményos vizsgalatoknak le
kell kovetni, figyelembe véve a megfeleld statisztikai erdvel rendelkezd jol elhatarolhato
csoportok kialakitasat is.

A testtomegindex (BMI) és a percentilis gorbék, valamint a Z-score alkalmazésa serdiil6k
esetében tobb szempontbol is problémaés lehet. A serdiilékor gyors ndvekedési és fejlodési
1d6szak, ami jelentdsen befolyasolhatja a testosszetételt. A BMI nem tesz kiilonbséget a zsir- €s
izomtomeg kozott, igy egy fizikailag aktiv serdiild, akinek magasabb az izomtomege, magasabb
BMI-t kaphat, ami helyteleniil mindsitheti tilstlyosnak vagy elhizottnak. A pubertés jelentds
valtozasokat okozhat a testosszetételben és a zsir eloszlasaban, kiilondsen a lanyok esetében,
amely a normadlis folyamat része. A BMI alapjan talsulyosnak, vagy elhizottnak mindsitett
serdiil6k nem feltétleniil rendelkeznek emelkedett egészségi kockdzatokkal. A normalis BMI-
vel rendelkezé serdiillonek is lehet emelkedett testzsir szazaléka. Az altalunk végzett
vizsgélatokban nemcsak a BMI, hanem az egy¢b vizsgalati eredmények alapjan allitottuk fel a
vizsgalati csoportokat.(Widhalm Int J Obes. Relat. Metab Disord,. 2001 25(2):279-85. Kiess J
Pediatric Endocrinology Metab. 2001 14 Suppl 6:1431-40, Zapata Cardiovasc. Diabetol. 2023
4;22(1):240.)

27.

Primer vagy szekunder formanak tartja-e az ,,obezitas indukalta” hipertoniat? Esetleg a
ketté kozotti specialis tipusnak?

Véleményem ¢és a doktori disszertdcidban bemutatott adatok alapjan az elhizashoz tarsuld
magasvérnyomas nem képez homogén betegcsoportot gyermek- ¢€s serdiilokorban. A
nemzetkozi irodalom jelenleg is megosztott abban a kérdésben, hogy az obezitashoz tarsuld
hipertoénia primer vagy szekunder. Patogenezisét tekintve a primer és az elhizdshoz tarsulo
magasvérnyomads egyarant komplex neuro-immuno-metabolikus betegség, amelyet az artérias
vérnyomas emelkedése kisér. A két hipertonia forma szamos koz0s tulajdonsaggal rendelkezik,
beleértve a patogenezisét és a nem farmakologiai terapiara adott valaszt egyarant. Azonban az
is tény, hogy szdmos betegség elnevezéskor a primer, esszencidlis, idiopatids megnevezés arra
utal, hogy jelenleg még nem ismerjiik a betegség pontos patomechanizmusat. Napjainkban a
genetika rohamos fejlédésével, a genotipus - fenotipus vizsgélatok és a nagy adatbazisok (,,big
data”) bioinformatikai elemzése egyre tobb esetben deriti ki a betegség hatterében meghuzodé
koéros folyamatot. A filozofiai kérdés azonban az, ha ismerjiik a magasvérnyomas okat tovabbra
is nevezhetjiik-e azt primernek.

28.

A 74. oldalon azt irja, hogy az OBH (obez és hipertonias) csoportban mért plazma HDL-
koleszterin szignifikansan magasabb volt a sovany hipertoniasokhoz képest. Mivel
magyarazza az érdekes megfigyelést?



Eliras tortént. Korrekt médon: Az OBH csoportban mért plazma LDL koleszterin (p<0,01) és
triglicerid szintek (p<0,05) szignifikansan magasabbak voltak a sovany hipertonias (LH)
csoporthoz képest. Az HDL koleszterin értékekben nem volt kiilonbség a csoportok kdzott.

29.

A 83. oldalon endothelin-1 génnel kapcsolatos eredményeirél szamol be. Szignifikans
kilonbséget észlelt az 50 hipertdnias (G:73%, T:27%) és a 81 kontroll (G: 77%, T:23%)
kozott. Milyen statisztikai probat alkalmazott?

Az allél és genotipus frekvenciak 6sszehasonlitasa a betegcsoportok es a kontrollok kdzétt chi-
négyzet préba Yates korrekcidjaval tortént. A statisztikai analizishez GraphPad Prism4
software-t hasznaltunk.

Még egyszer megkdszonve Professzor Ur minden részletre kiterjedd biralatat.

Szeged, 2024 aprilis 26.
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