Vialaszok Dr. med. habil T6ér6csik Daniel egyetemi docens, MTA doktora

részére

Tisztelt Tanar Ur!

Ezuton szeretném kifejezni Gszinte tiszteletemet és halamat azért, hogy elvallalta akadémiai doktori
értekezésem biralatat. Részletes kérdéseibdl érezhetd volt, hogy a dolgozatot nemcsak értékeloként,
hanem a bemutatott megfigyelések irant érdekl6dé kutatoként is olvasta. Kilon készonom ezt a
figyelmet, valamint az értekezés tudomanyos eredményeirél ¢és klinikai jelent6ségérdl

megfogalmazott elismeré véleményét.

A kérdéseire készilve tobb alkalommal is visszatértem a vizsgalataink kezdetén felmertlt
dilemmakhoz. Az azéta 6sszegyult tapasztalatok és az tjabb szakirodalmi eredmények birtokaban
tanulsagos volt ujragondolni, mire adtak valaszt kutatdsaink, és hol maradt még bizonytalansag.
Kilonosen hasznosnak éreztem azokat a felvetéseit, amelyek a klinikai megfigyelések mogotti
biolégiai magyarazatokra és az Gsszefiiggések értelmezésére iranyultak. Ezek megvalaszolasa arra is
késztetett, hogy vilagosabban kulonitsem el azt, amit adataink igazolnak, attdl, amit egyelére csak

lehetséges magyarazatként fogalmazhatunk meg.

Sokat jelent szamomra, hogy a biralat végén a munka folytatasanak lehetéségeire is rakérdezett. A
szakmai ajanlasok, az orszagos adatgydjtés és a hosszu tava kévetés kapcsan megfogalmazott
javaslatai arra Gsztonoznek, hogy az értekezést ne pusztin az eddigi kutatdsok Osszegzésének

tekintsem, hanem a tovabbi feladatokat is pontosabban kijel6ljem.



Ko6sz6n6m, hogy értekezésemet nyilvanos vitara javasolta, és sikeres védés esetén tdmogatja az
MTA doktora cim odaitélését. Az alabbi valaszokban igyekeztem kérdéseit azzal a gondossaggal

megvalaszolni, amellyel On a munkamat megtisztelte.

”

1. Birdloi kérdés: A 15. oldalon a 6. dbra hany hetes magzat birének sziovettani képe? A feltiinden sok sejtmag

milyen sejteke lebetnek?

Mindenekel6tt szeretnék koszonet mondani Dr. Németh Istvin Baldzs Tanar Urnak, amiért a
szovettani képeket a rendelkezésemre bocsatotta. Tézisemben szerettem volna bemutatni a magzati

bér és az érett, jszulott bér kozotti alapvets kiulonbségeket.

A kérdéses szovettani képen az alabbi jellegzetességek lathatéak: az epidermis mar tobbrétegd, a
basalis sejtréteg jol elkiilonil, a periderma jelen van, valédi stratum corneum viszont még nem
alakult ki. A dermoepidermalis junctio lapos, a dermis éretlen, laza, myxoid (kocsonyas) szerkezetd,
kevés és rendezetlen kollagénrosttal, ugyanakkor igen sejtdds, nagyszamu fibroblastot tartalmaz.
Adnexumok a latétérben nem azonosithatéak. Mindezek alapjan a magzat kora a 13-16.

gesztacios hétnek, azaz a korai masodik trimeszternek felel meg.

Megjegyzendd, hogy az interfollicularis keratinizacié, tehat a funkcionalis szaruréteg kialakulasa
csak a 24. gesztacios hét kortl indul meg (a follicularis keratinizacié ennél korabban, a 14-16. hét
koril); ez az idépont figyelemre méltd modon kozel esik az extrauterin életképesség empirikus also
hatardhoz, ami jol érzékelteti, milyen éretlen bérbarrierrel keriilnek a legkisebb koraszilottek a

neonatalis intenziv ellatisba.

A feltinden nagyszamu, surdn elhelyezkedd sejtmag két sejtcsoporthoz tartozik. A laza, myxoid
dermisben a sejtmagok tulnyomo része éretlen mesenchymalis sejtekhez és fibroblastokhoz
tartozik, amelyek ebben a szakaszban a hialuronsavban gazdag extracellularis matrix és a

kollagénvaz felépitését végzik. Az epidermisben a sejtmagok a proliferalé, még a terminalis



differenciacié kezdeti szakaszaban 1évé éretlen basalis és spinosus keratinocytakhoz tartoznak,

kozottuk tobb mitotikus alakkal.

A magzati és az érett bor magsirisége kozotti kilonbség az epidermisben a  terminalis
differenciaciéval magyarazhato: a magzati epidermis rétegei szinte teljes vastagsagukban sejtmagot
tartalmazé keratinocytakbdl allnak, mig az érett bérben a kornifikacié soran kialakuld, sejtmag
nélkili stratum corneum jelentésen csokkenti a nuklearis denzitast. A dermisben szintén csékken

a magsuriség, mikézben a rostos matrix fokozatosan atveszi a sejtes elemek helyét.

2. Birdloi kérdés: A 17. oldalon a szerzd irja, hogy a specidlis dsszetételd, fizioldgids lipideket tartalmazs,
illetve vernixc-szerdi barrier kendesok alkalmazdsa még nem terjedt el a neonatoldgiai klinikai gyakorlatban — ez
hazai vagy nemzetkozi adat? Mennyire ismert a fizioldgidas lipidisszetétel, és ennek alapjan elfészitheti-e a

[fizdoldgidsan relevans készitmény?

A megallapitas nemzetk6zi és hazai adatokra egyarant tamaszkodik, és a rendelkezésre allo
szakirodalom alapjan jelenleg is helytallo: a fiziologias lipidosszetételd, illetve vernix-szerd

barrierpotld készitmények alkalmazasa nem terjedt el a neonatoldgiai klinikai gyakorlatban.
A stratum corneum fiziologias lipidosszetétele

A bér barrierlipidjeinek Osszetétele jol ismert. A stratum corneum intercellularis lipidmatrixa harom
f6 komponensbdl all: ceramidok (45-50 tomegszazalék), koleszterin (kb. 25%) és szabad zsirsavak
(10-15%); ezek megkozelitleg ekvimolaris aranyban vannak jelen, mellettiik kis mennyiségben
koleszterin-szulfat és koleszterin-észterek talalhatéak. A lipidek a szemcsés réteg keratinocytainak
lamellaris testjeiben szintetizalédnak, majd exocytosissal keriilnek az intercellularis térbe, ahol

lamellaris kettésrétegekké rendezédnek.

Mindharom komponens jelenléte szitkséges a barrier helyreallitasahoz. Man és munkatirsai kisérletei

igazoltak, hogy a harom lipidkomponens ekvimolaris keveréke normalis titem@ bartierregeneraciot



tesz lehetévé, barmelyik komponens legfeljebb haromszoros aranyu tdlsilya pedig gyorsitja a
regeneraciot; ezzel szemben az egy- vagy kétkomponensi, hianyos keverékek késleltetik a barrier
helyreallasat. A készitmény lipidkomponenseinek optimalis aranya az indikaciétdl figg: atopias
dermatitisben a ceramid-dominans, idéskori és fénykarosodott bérén a koleszterin-dominans,
Gjszulott béron viszont a zsirsav-dominans 6sszetétel javasolt. Az Elias-munkacsoport allaspontja
szerint a hatashoz a harom fizioldgias lipid egyiittes, legalabb 5%-0s végkoncentracidja szikséges,

atopias dermatitisben 3:1:1 molaranyban.

A 3:1:1 aranyt, ceramid-dominans barrieremulzié receptkoteles készitményként elérhetd
(EpiCeram®), amely az Egyesiilt Allamokban 510(k) eljarasban, orvostechnikai eszkozként (skin
barrier emulsion) kapott engedélyt 2006 4prilisaban. Osszlipidtartalma 5 témegszazalék, ebbdl 3%

ceramid, zsirsavkomponense konjugalt linolsav.
Elkészithet6-e fiziologiasan relevans készitmény?

Elméletileg igen, a gyakorlatban azonban szamos szempontot figyelembe kell venni.

e A human stratum corneumban ma mar a hosszi szénlancu szfingoidbazisok és a
zs{rsavkomponens kombinacio6ja alapjan 20 szabad ceramidosztalyt, valamint 6t, fehérjéhez
kovalensen kotott osztalyt azonositottak, Osszesen tobb szaz egyedi molekulatipussal; a
korabbi CER1-CER12 szamozast a Motta-féle betinomenklatira valtotta fel. A ceramidok
szerkezeti és funkcionalis szerepe osztalyonként kilonb6z6, ezért nem elegendd, ha egy
készitmény altalanossagban ,,ceramidot” tartalmaz: a ceramidprofil megvalasztasa
kulcsfontossagu.

e A topikalisan alkalmazott fiziolégias lipidek nem egyszerd okkluzids hatast fejtenek ki,
hanem bejutnak a keratinocytdkba, beépiilnek a lamellaris testekbe, majd onnan az

intercellularis térbe szekretalbdnak, tehat aktivan részt vesznek a bartier Gjjaépitésében.



e A ceramidok és a hosszu szénlancu zsirsavak stabil emulzidba torténé formulalasa galénikai
kihfvas; az emulziétipus, illetve a liposzomas vagy nanokapszulazott hordozorendszer
megvalasztasa dont6 a hatékonysag szempontjabol.

e Neonatologiai alkalmazasra a zsirsav-dominans arany tnik megfelel6bbnek, és ennek
biolégiai alapja is van: az Gjsziilott- és csecsembbor stratum corneuma a felnéttéhez képest
kevesebb ceramidot és szabad zsirsavat tartalmaz, kilondésen linolsavban szegény, ami
hozzajarul a magasabb transzepidermalis vizveszteséghez. Az Elias-munkacsoport indikacios
rendszere ezért az Gjszulottbér apolasara és a pelenkadermatitis kezelésére kifejezetten a
zsirsav-dominans Osszetételt jeloli meg optimalisként, nem polaris lipid hozzaadasaval. Ezt
azonban koraszilottek korében végzett klinikai vizsgalat még nem igazolta.

e A stratum corneum lipidGsszetétele emellett egyénenként, testtajanként és életkor szerint is

valtozik, ami megneheziti egy altalanosan alkalmazhaté ,,fiziol6gias™ arany meghatarozasat.

A kereskedelmi forgalomban 1évé dermokozmetikai készitmények, a ,barrier-repair” tipust
termékek tobbségének Osszetétele eltér a fiziologias lipidprofiltél, mind a lipidkomponensek

koncentraciéjat, mind egymashoz viszonyitott aranyat tekintve.
A vernix caseosa

A vernix caseosa a magzati epidermis és a faggyumirigyek altal termelt fiziologias, viszkozus
biofilm, amely a terhesség utolso trimeszterétdl fedi a magzat bérét. Osszetétele 80,5% viz, 10,3%
lipid és 9,1% fehérje; a viz nagy része a nem lamellaris lipidmatrixba agyazott, hidratalt

corneocytakban tarolédik, és ez a szerkezet adja a vernix jellegzetes, plasztikus allomanyat.

A vernix lipidjei két forrasbol szarmaznak: a faggyamirigyek nem polaris lipidjeibdl (szkvalén, viasz-
és szterolészterek, trigliceridek), amelyek a teljes lipidfrakciéban dominalnak, valamint a fejl6d6
epidermis bartierlipidjeibdl. A bartierlipid-alfrakcioban a koleszterin képviseli a legnagyobb aranyt

(52,8%), ezt koévetik a szabad zsirsavak (27,7%) és a ceramidok (20,1%) — tehat a vernix

barrietlipidjei koleszterin-dominansak, szemben a felnétt, ceramid-dominans stratum corneummal.



A vernix ceramidmintdzata minéségi és mennyiségi szempontbdl is hasonlit a magzati epidermis
23-25. gesztacios héten jellemzé ceramidmintazatahoz, a sziletés utani epidermisétél azonban
jelent6sen eltér; a vernix ilyen értelemben az éretlen epidermalis barrier homolég potlojanak

tekinthetd.

A vernix funkcidi Osszetettek: csokkenti a transzepidermalis vizveszteséget, részt vesz a
folyadékhaztartas és a termoregulacié szabalyozasiaban, timogatja az epidermis érését és az

antimikrobialis védekezést, valamint szerepet jatszik a sztilési lubrikacidban és a sebgyogyulasban.

Neonatologiai kévetkeztetések

Az elérhet6 szakirodalmi adatok, a nemzetkézi iranyelvek és a forgalomban 1év6 dermokozmetikai
készitmények Osszetételének attekintése alapjan a fiziologias lipidosszetételd készitményekkel
végzett barrierpotlas koncepcidja tudomanyosan megalapozott, neonatologiai — kiléndsen
korasztlottkori — alkalmazasa azonban jelenleg nem tekinthet6 standardizalt, rutinszer(i klinikai
gyakorlatnak. A hozzaférheté gyartéi dokumentaciok attekintése alapjan nem talaltunk olyan,
Magyarorszagon forgalmazott dermokozmetikumot, amelynek a fiziologias 3:1:1 lipidaranya és a
szitkséges lipidkoncentracidja dokumentalt lenne. A valéban fizioldgias lipidpotlasra fejlesztett
készitmények — példaul az EpiCeram, a TriCeram, a Ceradan, az Atopalm MLE vagy az Oryza —
egyike sem része a magyarorszagi neonatologiai intézményi vagy gyogyszertari gyakorlatnak. A
koraszilottek esetében kiilonésen fontos hangsulyozni, hogy a gyartéi ,,ujszilottkortol

alkalmazhat6” megjel6lés nem egyenértékd a koraszilott indikacidval.

Az Gjszilottkori alkalmazasra vonatkozé adatok is korlatozottak. Lowe és munkatdrsai nyilt, 1. fazisu
vizsgalataban tiz, 0—4 hetes, allergias csaladi anamnézist, érett ujszilott részestlt hat héten at napi
egy alkalommal EpiCeram-kezelésben; az els6dleges végpont a compliance és a mellékhatasok
meghatarozasa volt, a készitmény révid tavu toleralhatésaga kedvezének bizonyult. A vizsgalat
azonban kis esetszamu volt, egészséges, érett Ujszilottek bevonasaval zajlott, ezért eredményei nem

altalanosithatok a koraszulottekre.



A nemzetk6zi ajanldsok szintén ovatossagot indokolnak. A WHO 2022-es, koraszilott és kis
sziletési sulyu ujszilottek ellatasardl szolo ajanlasa kizardlag topikalis olajok alkalmazasara ad
feltételes ajanlast. Az alkalmazast k6z6s dontéshozatalhoz kéti, és tovabbi kutatasokat szorgalmaz;
a krémek és kendcesok rutinszer alkalmazasira nem fogalmaz meg ajanlast. A Cochrane-
metaanalizis alacsony evidencia szintd adatai alapjan az emolliensek profilaktikus alkalmazasa
valészintleg nem vagy alig befolyasolja az invaziv infekciok és a mortalitas kockazatat. A magas
jovedelmd orszagokban végzett korabbi elemzések emellett a nosocomialis, tdlnyomorészt
koagulaz-negativ Staphylococcus okozta fertézések prevalenciajanak emelkedését irtak le emolliens-
kezelés mellett, ezért tObb neonatoldgiai iranyelv a rutinszeri emolliens-hasznalat keriilését

javasolja, kiilénosen extrém koraszilottek esetében.

Mindezek alapjan a vernix caseosa ¢és az Uujszulottkori stratum corneum lipidprofilja a
szakirodalomban részletesen leirt és viszonylag pontosan ismert, igy technikailag elkészitheté az azt
kozelito, ,,vernix-szerd” barrierkészitmény. A dolgozat megallapitasa (,,még nem terjedt el”) arra
utal, hogy bar a tudomanyos alap adott, széles korben hasznalt, validalt, kereskedelmi forgalomban
1év6 termék a neonatoldgiai gyakorlatban egyel6re nincs — ez tehat elsésorban a termékfejlesztés
¢s a klinikai alkalmazas terén fennallé hianyossag, nem pedig ismerethiany. Koraszilottek esetében
az ilyen készitmények alkalmazasa jelenleg csak egyedi mérlegelés alapjan, neonatoloégus és
bérgybgyasz szakorvos bevonasaval, megfelel6 indikacié esetén, az infekcidkontroll és a

készitmény biztonsagi szempontjainak figyelembevételével indokolhato.
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NICU-t kerestek meg egy 28 kérdésbdl allo kérdéivvel; 305 valasz érkezett (37%-o0s
valaszadasi arany), a valaszadé kézpontok kozil 241 latott el <1000 g-os korasztlotteket.
Egyes tertleteken (pl. kézfertStlenités, ragtapasz alatti bérvédelem) a kézpontok gyakorlata
nagymértékben egyezett, mas teriileteken (pl. rutin mikrobiologiai tenyésztés, emolliens
kezelés) jelentds eltérések mutatkoztak.

o Siegfried EC, Shah PY: Skin care practices in the neonatal nursery: a clinical survey. ] Perinatol.
1999;19(1):31-39. A személyes és telefonos interju soran kérdoéivvel végzett felmérés négy
amerikai allamban, 12 koérhaz 15 Gjszilott-osztalyan (I, IL., III. progresszivitasi szint)
szintén jelentSs eltéréseket talalt a bérapolasi gyakorlatban (fiirdetés, koldokesonk kezelés,
emolliens kezelés, pelenkazas és pelenkadermatitis kezelése, antiszeptikumok hasznalata, a

transzepidermalis vizvesztés csOkkentésére iranyuld beavatkozasok).

Ausztralia és Uj-Zéland

e Mishra U, Jani P, Maheshwari R et al.: Skzncare practices in extremely premature infants: A survey
of tertiary neonatal intensive care units from Australia and New Zealand. | Paediatr Child Health.
2021;57(10):1627-1633. A 32 tercier NIC kozil 30 valaszolt (93%); minden centrum
beszamolt bérsérulések el6fordulasardl (pl. ragtapasz okozta sériilés, pelenkadermatitis,
nyomasi fekély). Egyes bérapolasi gyakorlatok (chlorhexidin vizes oldatanak alkalmazasa a
bérfertStlenités soran) kapcsan nagy volt a konszenzus, azonban szamos ponton jelentés

eltérések mutatkoztak a tercier NIC-ek gyakorlataban.

India

e Garegrat RA, Banait N, Pareek P, Gupta R, Suryawanshi P: National Survey of Routine Bathing
and Antisepsis Practices in Neonatal Intensive Care Units of India. ] Neonatol. 2021;35(4):209—
213. A kifejezetten furdetési és bérfert6tlenitési eljarasokat vizsgald indiai orszagos online

kérdéives felmérés jelentSs eltéréseket tart fel a bérapolasi gyakorlatban.



Nemzetkozi/multicentrikus felmérés

e Jani P, Mishra U, Buchmayer J, Maheshwari R, D'Cruz D, Walker K, et al. Globa/
variation in skin injuries and skincare practices in extremely preterm infants. World ] Pediatr.
2023;19(2):139-157. Vilagszerte 848 NICU-t6l érkezett valasz (Furdpa, Azsia, Fszak-
Amerika, Afrika, Dél-Amerika, C)ceénia); regionalis és jovedelmi kategoriak szerinti
bontasban mutattak be a bdérapolasi gyakorlatban és a bérsérilések el6fordulasaban
mutatkozo eltéréseket, ez a felmérés azonban elsésorban a iatrogén bérsériilések tipusaira
tokuszalt. A boérsérilések el6fordulasa (leggyakoribb a pelenkadermatitis, 39%, és a
ragtapasz-hasznalathoz kothetd sérilés, 38%) és a bérapolasi gyakorlatok (helyi iranyelv
megléte, boérallapot felmérésének gyakorisaga) kozotti  Osszefliggést  logisztikus
regresszioval vizsgalta. Kimutattak, hogy a helyi iranyelv megléte és a legalabb négyoranként

torténd borallapot-felmérés szignifikansan csokkentette a sériilések esélyét.

Egyesiilt Kiralysag

- Dhamodaran M., Firth C., Webber M. A., Clarke P. (2021) Bathing babies: current practices in UK
neonatal intensive care units. — Archives of Disease in Childhood Fetal and Neonatal Edition,
106(2):227, A norwichi (Norfolk and Norwich University Hospitals) munkacsoport 2019
novembere és 2020 februarja kozott telefonos felmérést végzett az Egyestlt Kiralysag valamennyi
(60) tercier szint NICU-jaban, a vezetd vagy felel6s apolondket kérdezve az adott osztaly firdetési

és bortisztitasi iranyelveirdl egy erre kidolgozott kérd6iv segitségével.

Kanada

McCord H., Fieldhouse E., El-Naggar W. (2019). Current practices of antiseptic use in Canadian neonatal
intensive care units. — American Journal of Perinatology, 36(2):141-147. A Dalhousie Egyetem altal

tzemeltetett OPINIO online felmérérendszer segitségével kérdSivet kiildtek 124 kanadai II. és I11.



progresszivitasi szintd NICU részére (102 valasz, 82,2%-os valaszadasi arany). A felmérés a
bérfertétleniték (alkoholos vagy alkoholmentes klorhexidin-glitkonat készitmények, povidon-jéd,
izopropil-alkohol) tényleges hasznalatat, a jelentett mellékhatasokat (b6régés, borsériilés), a helyi
iranyelvek meglétét és az egészségligyi dolgozok elégedettségét vizsgalta - nem terjedt ki a
tiurdetésre vagy mas bérapolasi gyakorlatra. A valaszadé centrumok fele nem rendelkezett egységes

bérfertStlenitési iranyelvvel.

Németorszag (2)

Biermann CD, Kribs A, Roth B, Tantcheva-Poor 1. Use and cutaneons side effects of skin antiseptics
in extremely low birth weight infants — a retrospective survey of the German NICUs. Klin Padiatr.
2016;228(4):208-212. A Kolni Egyetemi Gyermekklinika Neonatoldgiai és Gyermekintenziv
Osztalyanak, valamint a Bérgyogyaszati Klinikdjanak munkacsoportja retrospektiv, anonim
kérdbives felmérést végzett a németorszagi tercier NICU-k korében. A 166 megkeresett
centrumbdl 64 valaszolt, ami 39%-os valaszadasi aranynak felelt meg. A felmérés kifejezetten az
extrém kis sziletési sulya koraszilottek bérfertStlenitésére hasznalt helyi antiszeptikumokat,
elsésorban az oktenidintartalmu készitményeket, valamint azok bérre gyakorolt mellékhatasait

vizsgalta.

Marissen J, Thoma R, Hartel C. Current skin care practices in very low birth weight infants in German

Neonatal Intensive Care Units — results from a cross-sectional survey. Mol Cell Pediatr. 2026;13(1):23

Ez a legfrissebb, 2025 majusaban végzett keresztmetszeti, webalapu felmérés. 70 német I1I. szintd
NICU-t és 10 kivalasztott europai centrumot kerestek fel a vizsgalat soran (73,8%-o0s valaszadasi
arany, 48 német és 8 europai kézpont valaszolt). A 20 kérdésbdl allo kérdbiv a bérsérilések
kockazatanak felmérését, a bSrapolasi gyakorlatot, a firdetést és a bérfertStlenitést, valamint a
tapasztalt nehézségeket vizsgalta az alacsony sulyu korasziilottek korében, és a német gyakorlatot

mas eurdpai centrumokéval is Gsszevetette. Az eredmények szerint a német centrumok mindossze



14,6%-a alkalmaz a bdérsérulések kockazatit felmérs skalat, és csak 16,7%-uk rendelkezik
standardizalt bérapolasi protokollal. A vizsgalat igen fontos konkluzidja az volt, hogy a német és a
tobbi vizsgalat eurépai NICU bérapolasi gyakorlata szignifikansan kilénbézik egymastdl, a

centrumok nem hasznalnak egységes iranyelveket.

Osszefoglalas

A szakirodalomban néhany nagyobb volument, orszagos vagy tobb orszagra kiterjedé felmérés all
rendelkezésre, amelyek tobbsége a I1I. progresszivitasi szintd NIC-ek bérapolasi gyakorlatat, vagy
annak egy-két elemét vizsgalja. A felmérések szinte kivétel nélkil arra utalnak, hogy a fejlett észak-
amerikai és europai orszagok neonatalis intenziv centrumai is meglehetésen tavol allnak az egységes
bérapolasi gyakorlat és iranyelvek alkalmazasatol. A felmérések tobbsége arra a kévetkeztetésre jut,
hogy igen fontos az egységes bérapolasi gyakorlat bevezetése, amely jelent6sen csokkenthetné a

bérsérilések gyakorisagat f6leg az alacsony, nagyon alacsony sulya korasziilottek kérében.

1999 6ta egy igen jelentds elSrelépést ugyanakkor célszeri megemliteni: az AWHONN
(Association of Women's Health, Obstetric and Neonatal Nurses) a NANN-nal (National
Association of Neonatal Nurses) egyiittmiikddésben egységes, bizonyitékalapu ujsziilott
bérapolasi iranyelvet dolgozott ki, amelyet 51 amerikai Gjsziilott osztalyon validaltak (1.
kiadas, 2001), majd 2007-ben és 2013-ban feliilvizsgaltak, 2018-ban pedig megjelent a
negyedik kiadasa. Az iranyelvet tobb orszag (Kina, Fiilop-szigetek, India, Ausztralia,

Oroszorszag, Malajzia, Indonézia) is adaptalta elviekben.

4. Birdloi kérdés: Szintén a 20. oldalon olvasom, hogy Magyarorszagon a korasziilések aranya 8-10% kiriil

mo0g — ismert-e olyan hazai program, mely ennek a csokkentését aktivan kitiizte volna célnl?



Onalls, egységes nemzeti korasziilés-megelézési program Magyarorszigon jelenleg nem 4ll
rendelkezésre. A prevencios tevékenység négy, egymast részben kiegészité tertileten valdsul meg:
jogszabalyok, szakmai iranyelvek, fejlesztési programok, valamint civil és tudomanyos
kezdeményezések keretében. Ezek azonban érdemben nem csokkentették a korasziilési aranyt
populaciés szinten — mikézben a koraszilottek talélési mutatéi dramai javulast mutattak. A
koraszilés (a WHO definicidja szerint a 37. gesztacios hét el6tti sziletés) gyakorisaga hazankban
kortlbelil 8-8,5%; nemzetkdzi 6sszehasonlité adatok szerint 2020-ban 8,1% volt. Az alacsony

sziletési sulyu, vagyis 2500 g alatti Gjszilottek aranya 7—8% kozott alakul.

A hazai prevencids intézményrendszer négy szintje:

Jogszabailyi szint

Jogszabalyi szinten a 26/2014. (IV. 8.) EMMI rendelet ifja el6 a védéndk szamira a
varandésgondozas keretében végzett minimal intervenciot, amely elsésorban a dohanyzasrél valé
leszokast segit6, valamint az egészséges taplalkozasra és a fizikai aktivitasra iranyul6 tandcsadast

foglalja magaban.

Szakmai irdnyelvi szint

Az el6bbi rendelkezést egésziti ki a fenyegeté koraszilés diagnézisarol, megel6zésérdl és
kezelésérdl szolo, 2020-ban és 2023-ban kiadott EMMI szakmai iranyelv. Az iranyelv hangsilyozza
a prekoncepcionalis gondozas jelentSségét, és rogziti a cervixhosszmérésen alapulé kockazatsziirés
protokolljat, valamint a magas kockazatu terhességek esetén alkalmazandé progeszteronkezelés és

szteroidprofilaxis indikaciobit.

Fejlesztési programok



Az EFOP-1.8.0 projekt keretében 6nall6é koraszilés-prevenciés modszertani kézikonyv késziilt,
amely a korasziilés, a magzati retardacié és a fejlédési rendellenességek kialakulasaban szerepet
jatszo rizikofaktorok csékkentésének lehetSségeit rendszerezi, és amelynek alkalmazasat pilot
jelleggel a gyakorlatban is tesztelték. Az EFOP-1.2.10-16 palyazati konstrukcié révén regionalis

mentorhazhaldzat jott 1étre a korasziil6tt gyermeket nevel6 csaladok tdimogatasara.

Civil és tudominyos kezdeményezések

A Melletted a helyem Egyesiilet cselekvési tervében kifejezetten szerepel a koraszilés megel6zése,
a csecsemdhalalozas 4 ezrelék ala csokkentése, az anyatejes taplalas népszerisitése és a folyamatos

szul61 jelenlét biztositasa a perinatalis intenziv centrumokban.

Tudomanyos oldalrél a Semmelweis Egyetem Sziilészeti és Nogyogyaszati Klinikajanak a Scentific
Reports ¢. folybiratban 2023-ban kozolt vizsgalata igazolta, hogy a rendszeres hiivelyi kenetvétellel
végzett, koros huvelyflorara iranyuld sziirés a korasziilés kockazatat atlagosan 29%-kal, az 1000 g
alatti sztletési sulyu koraszilottek korében akar 67%-kal mérsékelheti. Ez az eredmény
hozzajarulhat egy jovébeli, evidenciaalapd — orszagos szdrési program tudomanyos

megalapozasahoz.

Szeretném megemliteni, hogy érintett édesanyaként magam is elkételezett vagyok az tgyben: a
Korabban Erkeztem Alapitvany alapité tagja és kuratériumi elndke voltam, a Melletted a helyem

Egyestlet alapité tagja, valamint a Korasziilottekért Orszagos Egyestilet tiszteletbeli tagja vagyok.

A felsorolt intézkedések ellenére a hazai korasziilési arany az elmalt évtizedekben nem mutatott
érdemi csokkenést. Ez arra enged kovetkeztetni, hogy a tulnyomoérészt életmod-tanacsadasra és
szekunder prevenciéra épulé stratégia 6nmagaban nem elegendd a korasziilés populacids szintt
gyakorisaganak csokkentésére. Ezért indokolt lenne az evidenciaalapt, primer prevencids célu

szirési protokollok szisztematikus, orszagos szintd bevezetése.



A csecsem6bhaland6sag — mint a legérzékenyebb demografiai indikatorok egyike — 1990 és 2017
kozott kozel negyedére, 14,8%o0-161 3,5%o-re csokkent, majd 3,0—3,8%o kozott stabilizalodott; 2024-

ben ugyanakkor 3,8%o-re emelkedett. (KSH STADAT).

E javulas f6 mozgatorugoja az ellatas szervezeti és technologiai fejlédése volt. Az 1975-ben tiz
perinatalis intenziv centrummal (PIC) létrehozott halézat mara 32 centrumra bévilt. Egy kvazi-
kisérleti moédszertannal végzett hazai egészség-kozgazdasagi elemzés igazolta, hogy a PIC-
infrastruktaraval rendelkez6 telepiilésen torténé sziilés az 1500 g alatti sziletési sulyu ujsziilottek
korai neonatalis mortalitasat 15,3, az elsé életévben bekovetkezé haldlozasat 14,4 szazalékponttal
csokkenti, ami ebben a stlycsoportban ezer élvesziletésre vetitve mintegy 150 tovabbi tulélét jelent
— a maradando egészségkarosodasok gyakorisaganak novekedése nélkil. (Hajdu T., Kertesi G., Kézdi

G., Szabi-Morvai A.: KRTK-KTI mithelytannimany, 2020)

A nemzetkozi 6sszehasonlitas alapjan azonban tovabbi javulasra van sziikség. A hét europai orszag
bevonasaval végzett EuroHOPE-vizsgalat korrigalt adatai szerint az extrém kissulyu és koraszilott
csecsemok elsé életévben mért halalozasi aranya Magyarorszagon 19,9% volt, szemben a 9,5%-0s
skocial, valamint a 10,6—12,1%-os svéd, finn és norvég értékekkel (Mortality and Length of Stay of 1 ery
Low Birth Weight and 1 ery Preterm Infants: A EuroHOPE Study. PLOS ONE). Fontos azonban
megjegyezni, hogy a vizsgalat a 2000-es évek végi kohorszok adataira éptl, ezért a jelenlegi helyzetet

csak korlatozottan tukrozi.

Evidenciaalapu intervenciok az Gjsziilottkori halalozas tovabbi cs6kkentésére

A szisztematikus attekintések Osszegzé elemzése szerint az Gjszilottkori haldlozas mérséklésének
leghatékonyabb eszkozei j6l korilhatarolhatéak. Az antenatalis kortikoszteroid-terapia a neonatalis
mortalitast 31%-kal csokkenti, a szintetikus surfactant-pétlas placebéhoz képest 27%-kal, a bér-
b6r kontaktuson alapulé kenguru-moédszer pedig 33%-kal — az elsé élethéten inditva ez a hatas

51%-ra emelkedik. A klorhexidines koldokcsonk-apolas 23%-os halalozascsokkenéssel tarsul


https://www.ksh.hu/stadat_files/nep/hu/nep0058.html

(Interventions to Improve Neonatal Health and Later Survival: An Overview of Systematic Reviews.
EBioMedicine/ The Lancet). A kenguru-médszer hatasat a 2023-as Cochrane-metaanalizis is
megerdsiti 31 vizsgalat Osszesen 15 559 csecsemdre vonatkozé adatai alapjan (Kangaroo mother care

Sfor preterm or low birth weight infants. Cochrane, 2023).

Kiemelendd, hogy e beavatkozasok koziil a leghatékonyabbak egyben a legalacsonyabb koltségliek
kozé tartoznak: a kenguru-moédszer és a higiénés kéldokapolas 1ényegében technolédgiai befektetés

nélkil, elsésorban szervezési valtoztatisokkal és szemléletviltissal bevezethetd.

Osszegezve elmondhatjuk, hogy mig a korasziilés prevalencidja Magyarorsziagon érdemben nem
csokkent, a korasziilott-ellatas fejlédése — kilonésen a PIC-halézat kiépiilése — a talélési mutatok
dramai javulasahoz vezetett, ami a hazai perinatalis medicina egyik legjelent6sebb eredményének
tekinthet6. A prevencié tertiletén azonban a kérdésben jelzett hianyossag tovabbra is fennall: egy

célzott, orszagos koraszilés-megel6zési program kidolgozasa tovabbra is el6ttink allé feladat.

5. Birdloi kérdés: A klinikai abrikon, abol nincs feltiintetve a forrds, azg minden esetben sajit kép?

A tézisben szereplé valamennyi kép sajat beteganyaghbdl szarmazik, jelentSs része sajat készitésa
foté. A tézis zaroképe a Kisfiamrol késziilt, a szegedi Neonatalis Intenziv Centrumbdl térténd

hazaengedését megel6z6 napon.

6. Birdloi kérdés: A 35. oldalon irja a szer3d, hogy munkacsoportunk kordbban nagyszabdisi s3irovizsgdlati
programot végzett 14-18 éves serdiild- és fiatal felnott korosgtaly korében. A vizsgdlat soran 1320 didk részletes
borgydgydszati szdirésére keriilt sor, amely alapjan kirvonalazddott, hogy feltehetden a kék fény kezelés is potencidlis
rizikdfaktor lebet. Hogy lett az 1320 didk bevilasztva, milyen modon lebetett adatot nyerni arra vonatkozoan,

hogy ki részesiilt kiziiliik kék feny kezelésben?



2002 szeptembere és 2003 majusa kozott nagyszabasa szdrévizsgalatot végeztunk két szegedi
kozépiskolaban, a Radnéti Miklos Kisérleti Gimnaziumban, valamint az akkori SZTE Sagvari
Endre Gyakorlé Gimnaziumban. Valamennyi gimnaziumi tanulé bérgyodgyaszati szakvizsgalatat
elvégeztilk, az anyajegyek kialakulasaban potencialisan szerepl6é konstitucionalis és kornyezeti
tényezOket standardizalt kérdéivvel vizsgaltuk. A kérdéiv a korasziilottségre, az ujsziiléttkori
sargasagra és a kékfény kezelésre vonatkozé kérdéseket is tartalmazott. 1320 didk bérgyogyaszati
szakvizsgalatara kertlt sor, kéztlik 905 £6 hozta vissza a kitoltott kérd6iveket. A diakok hazavitték
a kérdéiveket, amelyek kitoltésére a sziil6ket kértitk meg. Az Gjszilottkori anamnézisre vonatkozo
kérdéseknél megkértik a sziil6ket, hogy ellendrizzék az adatokat a gyermek korhazi vagy klinikai
zarojelentése, és egészségligyl kiskonyve alapjan. Az ujszilottkori el6zményekre vonatkozo
kérdésekre 747 didk esetében kaptunk valaszt, ezért a kékfény-kezeléssel kapcsolatos elemzést
els6ként ebben a csoportban végeztik el. A kékfény kezelésben részestlt didkok korében 25,2%, a
kékfény kezelésben nem részestlt didkok korében 19,1% volt a dysplasticus anyajegyek
prevalencidja. Els6é eredményeink a Pediatrics cimi tudomanyos folyodiratban, rovid kozlemény

formajaban jelentek meg.

7. Birdloi kérdés: A 37. oldalon a célkitiizésekben szerepel, hogy a 11, progresszivitdsi sgintit NIC-ekben
Qyjtitték az adatokat — ha nem tercier s3inti RiZpontot néxnénk, ott esetleg mds adatokat kapnink ag, iatrogén

borelvaltozdsokra vonatkozdan?

Vizsgalatunk soran {6 célkitzésiink az volt, hogy felmérjiikk az SZTE Gyermekgyogyaszati Klinika
és Gyermekegészségtgyi Centrum III. progresszivitasi szintG NIC-ében ellatott djszilottek
korében el6forduld bérgyogyaszati korképek prevalenciajat, kiemelt hangsulyt fektetve a iatrogén

bérsériilések el6fordulasi gyakorisaganak meghatarozasara.

A magyar egészségligyi szabalyozas (60/2003. ESZCSM rendelet és az azt modositd késébbi

rendeletek) a neonatolégiai ellataist harom progresszivitasi szintbe sorolja, alapvetéen a



koraszulottség foka, az igényelt intenziv terapia szintje, valamint az ellatohely technikai

telszereltsége és személyi feltételel szerint.

I. szint — Neonatoldgiai osztaly (''rooming-in"")

Az évente 1000-nél kevesebb sziilést ellatd szilészeti osztalyok mellett kotelezéen miikodo
ujszulott-osztaly. Kizardlag a 37. terhességi hét utan, per vias naturales vagy csaszarmetszéssel
szilletett, egészséges Ujsziilotteket lathatja el — a 37. terhességi hét el6tt sziiletett korasziilotteket
nem fogadhat. Az osztaly a szokasos szilészeti ujszilottellatast biztositja; az anya és gyermeke

jellemz6en 2—3 nap utan egyiitt tavozhat.

II. szint — Intenziv Neonatologiai Osztaly (NIC II.)

Az évente 1000-nél tobb szilést ellatd, II. progresszivitasi szintG sziilészeti osztalyok mellett
mikodik, folyamatos, 24 6ras neonatologiai tgyelettel. A 33. betoltott gesztacios hétnél érettebb
koraszulottek elsédleges ellatasat végzi (a jelenlegi gyakorlatban jellemzéen a 34-36. héten
szilletettek tartoznak ide). Rendelkezik 1égzéstamogatasi lehet6séggel, de tartds gépi 1élegeztetést
nem végezhet. Ha tartés gépi lélegeztetésre van szitkség, a beteget specialis mentével I11. szintd

PIC-be kell szallitani.

III. szint — Neonatalis Intenziv Centrum (INIC III.)

A legmagasabb progresszivitasi szintd ellatast nydjtd centrum térségi és orszagos feladatokat lat el.
Ellatja az in utero transzport keretében, még a sziilés el6tt athelyezett, magas kockazatd varandésok
ujszulottjeit, valamint fogadja a szakositott mentészolgalat altal mas intézményekbdl szallitott beteg

ujszilotteket.

Feladatai kozé tartozik:

e UGjszulGttek és korasziilottek tartds gépi lélegeztetése,



e specialis 1élegeztetési eljarasok alkalmazasa (pl. HFOV — nagyfrekvencias oszcillicios
1élegeztetés),

e surfactant-kezelés,

e az igen kis sziletési sulya (1500 g alatti), illetve extrém koraszilottek (a jelenlegi

magyarorszagi gyakorlatban 23-24. gesztacios héttol, kb. 500 g-tol) ellatasa.

Minimalis agyszama 12, és itt kell biztositani a legmagasabb szintl technikai és szakmai személyi

feltételeket.

A rendszer atjarhat6: a II1. szintd osztalyrol a beteg allapotanak javulasaval athelyezhet6 I1. szintd
osztalyra, amikor mar nem igényel olyan intenziv ellatast, amely csak a legmagasabb szinten
biztosithato, de allapota még nem teszi lehetévé a hazabocsatast. 2020-ban Magyarorszagon 20 II1.

és 12 11. szintG NIC mtkodott.

Osszefoglaléan elmondhatjuk tehat, hogy a III. progresszivitasi szinti NIC-ek latjdk el a
legsulyosabb allapotu, tartds intenziv terapiat igényld ajszilotteket, illetve az 1500 g alatti sziiletési
salya koraszilotteket is. A két szint kozotti alapveté hatarvonal a tartds gépi lélegeztetés és a
surfactant-kezelés biztositasanak lehetsége. Ennek megfeleléen a III. szintd NIC jelentésen
nagyobb orvosi és szakapoloi 1étszammal, specialis 1égzéstamogat6 eszkozparkkal és szélesebb

diagnosztikai hattérrel rendelkezik.

A III. progresszivitasi szintd NIC-ekben latjak el a legsulyosabb allapotd ujsztlétteket,
koraszilotteket, értelemszerden ezekben a centrumokban kertl sor a legtobb invaziv beavatkozasra
is. A sajat eredményeink (7.1.3. pont) szerint a iatrogén bérsériilések kialakulasat szignifikansan
befolyasolé tényez6k — INSURE-technika, surfactant-adas, mechanikai 1élegeztetés, umbilicalis
artérias katéter felhelyezése, dopamint vagy dobutamint igénylé keringéstamogatas, perzisztald

ductus arteriosus, tid6vérzés, intracranialis vérzés, bronchopulmonalis dysplasia — kivétel nélkiil



a legkritikusabb allapotd, legéretlenebb ujsziléttek allapotahoz vagy intenziv ellatasihoz

kapcsolédnak.

Az alacsonyabb (I-11.) progresszivitasi szintl osztalyokon ellatott ujsziilottek altalaban érettebbek,
allapotuk kevésbé kritikus, és lényegesen ritkdbban részestlnek a fent felsorolt invaziv
beavatkozasokban. Ezek alapjan feltételezhet6, hogy egy alacsonyabb progresszivitasi szinti
centrumban végzett felmérés a iatrogén bérsérilések alacsonyabb prevalencidjat és a sériléstipusok
eltéré megoszlasat mutatna: kevesebb eszk6zhoz kotott silyos sériilést és az egyszeribb, példaul
vénapunkciéhoz kapcsolodod elvaltozasok nagyobb relativ aranyat. Természetesen figyelembe kell
venni azt a tényt is, hogy az alacsonyabb progresszivitasi szintd kézpontokban szignifikansan
r6évidebb az apolasi id6 (fiiggetlen rizikofaktor). Sajat felméréstinkben bérgyogyaszok végezték az
ujszulottek vizsgalatat a III. szintG NIC-ben, igy a bérsériilések dokumentalasa feltehetéen
részletesebb volt, mint az alacsonyabb progresszivitasi szint osztalyokon, ahol a rutin ellatas soran

a felszinesebb elvaltozasok jelent6s részét nem dokumentaljak.

8. Birdloi kérdés: A 39. oldalon ismerteti a szerzd, hogy érdeklidésiik kizéppontiaban az MCTR varidnsok
és a HAL gén 1439V polimorfizmus dllt. Mi alapyan vdlasztottik ki et a két gént? Een két gén alapjin

mennyire lebet megfogalmazni kijelentést a genetikai faktorok s3erepére?

A génkivalasztas hipotézisvezérelt, un. ,,candidate gene" (jelolt gén) megkozelitésen alapult. Az
MCI1R gén variansai és a vOros hajszin, a fokozott fényérzékenység, valamint a szepl6hajlam kozotti
Osszefiggés a szakirodalomban jol dokumentalt; a HAL gén 1439V polimortfizmusanak pedig a
hisztidin — transz-UCA — (UV-B hatasara) cisz-UCA metabolikus Gtvonalon keresztil igazolt
szerepe van az UV-sugarzas altal kivaltott immunszuppresszioban, illetve — napégéssel tarsulva
— a nem-melanoma tipust bérdaganatok kialakulasaban. ,,E két gént az UV-érzékenységgel és a
pigmentacioval valé Gsszefiiggésitk alapjan  bioldgiai  szempontbdl megalapozott jeldltnek

tekintettitk a naevogenezis vizsgalatahoz.



Az eredmények (5.5.1.3. és 7.5.4. pont) értelmezése soran két szintet kell egyértelmien elkiloniteni.
Egyfel6l az MCIR gén polimorfizmusai (R151C/R160W, illetve az SNPG6/SNP7/SNP8
csoportositasok) szignifikans Gsszefliggést mutattak az ikrek bérszinével és bértipusaval (p=0,001—
0,023 tartomanyban), ami megerdsiti az MCIR pigmentacié szabalyozasaban betoltott, jol ismert
szerepét, és egyuttal validalja a genotipizalasi modszer relevanciajat; ezzel szemben a HAL 1439V
polimorfizmus nem mutatott Osszefiiggést a bortipussal. Masfeldl, a vizsgalat kézponti kérdését
illetéen — hogy e két gén modulalja-e a kékfény-kezelés és az anyajegyszam kozotti Osszefuiggést
— sem az MCIR, sem a HAL 1439V esetében nem igazoldédott kapcsolat. Ez az eredmény els6ként
tamasztja ala, hogy a kékfénynek az anyajegyképzodésre gyakorolt hatasa e két, jol karakterizalt gén

tekintetében fiiggetlen a genetikai hattértdl.

Az eredményekbdl csak korlatozottan vonhatok le altalanos kovetkeztetések a genetikai tényezdk
szerepére. A vizsgalat két kivalasztott gén célzott elemzésére korlatozodott, nem genomszintd
megkozelités volt, ezért a levonhaté kévetkeztetés szigoruan arra korlatozoédik, hogy e két konkrét
gén nem magyarazza és nem modositja a kékfény hatdsat — az eredmény nem zarja ki mas gének
vagy utvonalak kézremtkodését a naevogenezis folyamataban. S6t, az ikervizsgalat eredménye (az
anyajegyszam magasabb konkordanciidja monozigota, mint dizigbta ikrek kozott) kozvetetten
alatamasztja a genetikai tényez6k altalanos és jelentds szerepét; a naevogenezis genetikai hatterének

részletesebb feltarasahoz ezért szélesebb kord, genomszintl vizsgalati megkozelités sziikséges.

9. Birdlor kérdés: Az 52. oldalon az 1. diagram és a 62. oldalon az 5. nem siikséges, ahogyan a 89. dbra

semr a 203. oldalon.

Az 1. diagram a NIC-ben apolt Osszes Ujszilott (n=460), az 5. diagram pedig az iatrogén

bérsériiléssel rendelkez6 ujszilottek (n=83) nemek szerinti megoszlasat mutatja be — mindkettd



valéban egyszerd, kozel azonos fiu—lany aranyt szemléltet6 kérdiagram, amelynek 6nallé analitikai

értéke kotlatozott.

A 89. abra ugyanakkor eltéré tartalmu: ez a hagyomanyos, hazankban korabban hasznalt kékfény-
lampak emisszios spektrumat (370-600 nm, 450 nm-nél jelentkezé emisszids csucs, kb. 0,3% UVA-
tartalom, QE6500 spektrofotométerrel mérve) mutatja be — tehat technikai és modszertani
jelent6ségli abra, amely az alkalmazott fényforrasok spektralis jellemz6it dokumentalja, igy

kozvetlenil kapcsolddik a lampak spektralis killonbségeire vonatkozo tudomanyos érveléshez.

10. Birdloi kérdés: Az 54. oldalon a 4. diagram azt mutatia, hogy hany hetesen keriilt be az, jsziilott a NIC-
be? Kivanesi lennék, hogy vannak-e olyan birtiinetek, amelyek kigdrilag csak egy adott érettség utin voltak

lathatéak a boron?

A tézis 53. és 54. oldalan lathat6 3. és 4. diagram a vizsgalati periddus soran észlelt 460 Gjszulott
gesztacios kor szerinti megoszlasat mutatja be. Az Gjszilottek 40,6%-a a betoltott 36. gesztacios
hét utan, 29,5%-a 32-35. hét kozott, 19,7%-a a 28. és 31. hét kozott, 9,8%-a a 24-27. hét kozott, 2
gyermek pedig a betoltott 24. gesztacios hét el6tt latta meg a napvilagot. Az esetek tdlnyomo
tObbségében a sziletés napja megegyezett a NIC-be valé felvétel datumaval, azonban fontos
megjegyezni, hogy a Klinika III. progresszivitasi szintd Neonatalis Intenziv Centruma regionalis
kozpontként funkciondl, tehat azon Gjszilottek ellatasa is itt torténik, akik a kbrnyezé megyékben

szilettek, és példaul allapotuk rosszabbodasa miatt sziikségessé valik athelyezésik.

A tranziens, benignus ujszilottkori bérelvaltozasok prevalencidja igen alacsony volt az érett,
egészséges Ujszulott populacidhoz képest. A 460 Gjszulott kézil mindSssze 5 esetben taldltunk
erythaaema toxicum neonatorumot, egyéb 1éziét (sebaceus hyperplasia, milia, miliaria, neonatalis

cephalicus pustulosis) egyaltalan nem dokumentaltunk a beteganyagban.



11. Biriloi kérdés: A 63. oldalon bemutatisra keriil az iatrogén borsériilésekkel rendelfezd sijsziilottek

gesztdcids kor sgerinti megoszlasa. Az iatrogén borartalmak mennyivel a bekeriilés utdn jelentkeztee dtlagosan?

A 63. oldalon (5.1.4. fejezet) taldlhaté a 7. diagram, amely a iatrogén bérsériléssel rendelkezd
ujszulottek gesztacios kor szerinti megoszlasat mutatja (24-27 hét: 19,5%; 28-31 hét: 23,2%; 32—

35 hét: 19,5%; >35 hét: 37,8%0; n=83).

A iatrogén sériilésekkel kapcsolatban az alabbi adatokat rogzitettiik és elemeztik: nem, gesztacios

kor, sztletési suly, felvételi diagnodzis, tarsbetegségek, a sérilés leirasa és lokalizacidja, a

kialakulasaban szerepet jatszo tényez6k, az ellatas modja; azonban a sériilések keletkezésének idejét

nem jegyeztik fel.

Relevans Osszefuiggésként azt talaltuk, hogy a iatrogén borsériiléssel rendelkezé Gjszilottek atlagos
hospitalizacios ideje 32,18 nap volt, mig a sériiléssel nem rendelkezé Gjsztlotteké 18,29 nap (a két
év Osszesitett adatai alapjan, p=0,001). Az els6 év adatai alapjan a két csoportban ez az érték 34,
illetve 16 nap volt. A sérilések kialakulasat szignifikansan befolyasold tényezok kozott szerepelt
szamos, jellemzéen az ellatas korai szakaszaban alkalmazott intervencié (pl. umbilicalis artérias
katéter behelyezése, INSURE-technika, surfactant adasa), ami kézvetve arra utal, hogy a sériilések
jelentés része a korai ellatasi szakaszhoz kot6dik, ennek idébeli megoszlasat azonban nem

szamszerUsitettik.

A Biral6 felvetése jogos, azonban vizsgalatunkban nem régzitettik 6nallo, elemezhetd valtozoként
a sérilés megjelenésének idépontjat, vagyis a felvételtdl a sériilés kialakulasaig eltelt napok szamat;

csak a sériilés tényét és a teljes korhazi apolasi id6t dokumentaltuk.



12. Biriloi kérdés: A 84. oldalon sgerepel a megdllapitis, hogy a kiilonféle djsziilottkori birgydgydszati
manifes3taciok gyakrabban keriiltek leirdsra normal, hitvelyi s3iilés esetén. 3 alapyan tud-e érvet a hiivelyi s3iiléssel

szemben megfogalmazni?

A tézis 82. oldalan szerepel az alabbi alfejezet:

WAz dijsiilittkori borgydgydszati tiinetek és a s3iiletés midja kootti korreldcio

Altalanossagban elmondhaté, hogy a killonféle Gjsziilttkori bérgydgyaszati manifesztacidkat
gyakrabban dokumentaltuk normal, hivelyi sztlés esetén. A traumas, iatrogén eredetd, vagy
velesziletett bérsérilésekkel jaré allapotok (p<0,001), a haematoma, a petechia és a purpura
(»<0,001), a caput succedaneum (p<<0,001) lényegesen gyakrabban fordultak elé hiivelyi sziilés
esetén. A cutis marmorata (p=0,003) szignifikansan gyakrabban keriilt leirasra csaszarmetszéssel
befejezett sziilések esetén. A fogd és a vakuum hasznalata jelentGsen novelte a traumas bérléziok
(»<0,001), a haematoma, a purpura és a petechia (»p<0,001), valamint a caput succedaneum

(»=0,009) kialakuldsanak esélyét.”

Vizsgalatunk eredményei alapjan nem fogalmaznék meg érvet a htivelyi sziiléssel szemben. Bar a
traumas bérelvaltozasok, a haematoma, a petechia, a purpura és a caput succedaneum gyakrabban
fordultak el hivelyi szilést kovetSen, e megtigyelések jelentSségét az elvaltozasok jellege és
lefolyasa alapjan kell megitélnink. A bértiinetek nagyobb gyakorisiga 6nmagaban nem jelenti azt,

hogy a htivelyi sziilés kedvezbtlenebb lenne az Gjszilott szamara.

A szil6esatornan vald athaladas soran a magzat borét és lagyrészeit éré nyomas kovetkeztében
kialakulé caput succedaneum, valamint a kisebb felszines bevérzések tobbnyire atmeneti, spontan
rendez6dé elvaltozasok; kialakulasuk 6nmagaban nem jelent nagyobb kockazatot a maradando
karosodas kialakulasara. Ugyanakkor ezeket sem tekinthetjiik minden esetben jelentéktelen

jelenségnek: gondos vizsgalatuk sziikséges ahhoz, hogy elkiilonitsitk Sket a kezelést vagy szorosabb



megfigyelést igénylé sérilésektSl. Sajat felmérésiinkben a cutis marmorata csaszarmetszést
kovetéen volt gyakoribb, ami szintén azt mutatja, hogy az egyes bértiinetek el6fordulasa alapjan

nem lehet a sziilési modokat altalanossagban rangsorolni.

Fontos kilonbséget tenni a spontan hiivelyi sziilés és a mdszeres szilésbefejezés kozott is.
Vizsgalatunkban a fogd és a vakuum alkalmazasa a traumas bérelvaltozasok gyakoribb
el6fordulasaval tarsult. A két eszkéz alkalmazasahoz eltéré anyai és ujszilottkori sériilési
kockazatok tarsulnak: vakuum alkalmazasa mellett példaul gyakoribb a cephalhaematoma, mig
fogbhasznalat esetén nagyobb lehet az anyai gatsérilés kockazata (1erma és mtsai., 2021: Instruments
Jor assisted vaginal birth). Sajat adatainkbol azonban nem allapithaté meg, hogy az észlelt kiilonbség
mekkora része tulajdonithaté az eszkézhasznalatnak, és mekkora része az eszkéz alkalmazasat

szitkségessé tevo, példaul elhuzddo vagy nehezitett szilésnek.

A csaszarmetszés megitélésekor az anyai és az Gjszulottkori szovédményekkel egyarant szamolnunk
kell. Az anyanal sebinfekcid, endometritis, sebhaematoma, seroma vagy sebdehiscentia fordulhat
el6, a lehetséges sz6védmények kozé tartozik tovabba a jelent6s vérzés, a vénas thromboembolia
¢és az aneszteziologiai komplikacidk is; ritkdn a hugyhoélyag, az ureter vagy a bél sérilése is
bekoévetkezhet (Sung és Martingano, 2024: Cesarean Delivery). A mutét utani feléptlés rendszerint
hosszabb, a sebfajdalom elhtzédhat, a kialakul6 intraabdominalis adhaesiok pedig késGbb is
panaszt okozhatnak, illetve megnehezithetik az Gjabb hasi muatéteket (Roya/ College of Obstetricians and

Gynaecologists: Considering a caesarean birth).

A korabbi csaszarmetszésnek a kovetkezé varanddssag soran is lehet jelent6sége, mivel névekedhet
a placenta previa, a placenta accreta spectrum és az uterusruptura kockazata (Keag és mtsai, 2018:
Long-term risks and benefits associated with cesarean delivery for mother, baby, and subsequent pregnancies:
Systematic review and meta-analysis). Silyos, mas médon nem csillapithaté vérzés esetén ritkan

peripartum hysterectomiara is szitkség lehet, és az ismételt csaszarmetszések szamaval tovabb



emelkedik egyes szovodmények kockazata (Royal College of Obstetricians and Gynaecologists: Considering

a caesarean birth).

Az ujszilotteknél elsésorban a légzési adaptacidé zavarai érdemelnek figyelmet: a vajudas
megindulasa el6tt végzett csaszarmetszést kovetéen gyakrabban jelentkezhet tranzitorikus
tachypnoe ¢és respiracios distressz szindroma, amely oxigénterapiat vagy légzéstamogatast is
szitkségessé tehet (Tefera és mitsai, 2020: Elective Cesarean Section on Term Pregnancies Has a High Risk for
Neonatal Respiratory Morbidity in Developed Countries: A Systematic Review and Meta-Analysis).
Bérgyogyaszati szempontbodl azt is érdemes megemliteni, hogy a csaszarmetszés sem zarja ki a
szilletési sérilléseket: el6fordulhat a bér iatrogén metszési sériilése, ritkabban cephalhaematoma,

claviculafractura vagy periférias idegsérilés is (Sung és Martingano, 2024 Cesarean Delivery).

Ezeket a kockazatokat természetesen mindig a csaszarmetszést indokold korilményekkel egytitt
kell mérlegelni, hiszen megfelel6 sziilészeti indikaci6 esetén az anya és gyermeke szamara egyarant
biztonsagosabb, akar életment6 megoldas lehet a mitét. Az altalunk gyakrabban észlelt, tobbnyire
atmeneti bérelvaltozasok azonban 6nmagukban nem adnak okot a csaszarmetszés elényben

részesitésére.

Sajat eredményeink jelentéségét elsésorban az Gjsziilottvizsgalat szempontjabol latom. A sziilés
lefolyasanak és az alkalmazott beavatkozasoknak az ismerete segiti a bérelvaltozasok felismerését
és helyes értelmezését. Megfigyeléseink igy nem a huivelyi sziilés ellen szolgaltatnak érvet, hanem a
gondos ujszulottkori vizsgalat, kuléndsen a mdszeres szilésbefejezést kovets ellendrzés

fontossagat tamasztjak ala.

13. kérdés



Biriloi kérdés: A 87. oldalon a 8. tiblizatban érdeklidéssel olvastam, hogy a faggyimirigy hyperplazia
dssefiiggéshen volt az anyai hypertensidval. Lehet-e esetleg ennek a hdtterében, hogy mdr a hypertonia is egy
betegséghez; tarsult, mint példdanl az, inzulinrezisztencia/ diabetes, és igy valdjaban nincs dsszefiiggés a hypertonia és

a faggysimirigy hyperplazia kozort?

Valoban felmerilhet, hogy a hypertonias édesanyak gyermekeinél nem onmagaban a magas
vérnyomassal, hanem az ahhoz tarsulé diabetesszel vagy inzulinrezisztenciaval fuggott Gssze a
fageyamirigy-hyperplasia gyakoribb el6fordulasa. Eddigi elemzésiink ezt a lehetéséget nem zarja ki,

ezért a hypertonia 6nallé szerepének megitéléséhez tovabbi vizsgalatra lenne sziikség.

Sajat vizsgalatunkban a hypertonias anyak djsziilottjeinek 52,9%-andl, a nem hypertonias anyak
gyermekeinek  38,0%-anal  talaltunk  faggyumirigy-hyperplasiat.  Anyai  diabetes  vagy
inzulinrezisztencia mellett szintén gyakoribb volt az elvaltozas: 46,2%, szemben a diabetest vagy
inzulinrezisztenciat nem jelz6 anyak gyermekeinél észlelt 38,4%-kal. Mindkét anyai allapot mellett
gyakrabban figyeltik meg tehat a bértiinetet, de ezek az dsszehasonlitasok még nem mutatjak meg,

hogy a két Osszefiggés mennyiben figgetlen egymastol.

A hypertonia mellett diabetesben vagy inzulinrezisztenciaban is érintett 25 édesanya djszilottjei
kozul tiznél (40%) észleltiink faggyumirigy-hyperplasiat. Ebben az alcsoportban tehat nem talaltunk
a teljes hypertonias csoportban mért 52,9%-nal magasabb gyakorisagot. Ez a megfigyelés azonban
o6nmagaban nem cafolja a Biralo felvetését: mas kérdés, hogy a két betegség egytittes fennallasa
noveli-e az elvaltozas gyakorisagat, és mas az, hogy a tarsulé anyagcsere-betegség magyarazza-e a
hypertoniaval megfigyelt 6sszefliggést. A kis esetszam miatt raadasul néhany gyermek adata is

szamottevéen modosithatja ezt az aranyt.

A kapcsolatnak hormonalis magyarazata is felmerilhet. A faggyamirigyek androgénérzékenyek, az
androgének serkentik a sebocytak szaporodasat és lipidtermelését (Hoover és mtsai: Physiology,

Sebaceous Glands). Preeclampsiaban tobb vizsgalat emelkedett anyai tesztoszteronszintet irt le,



amelyhez hozzéajarulhat a placentaris aromataz mukodésének csékkenése, vagyis az androgének
Osztrogénekké torténd atalakulasanak mérséklédése (Kumar és mtsai, 2018: Androgens in maternal
vascular and placental function: implications for preeclampsia pathogenesis). Bz lehetséges Gsszeftiggésre utal
a preeclampsiahoz tarsul6 hormonalis valtozasok és a faggyumirigyek mikoédése kozott, de nem

altalanosithat6 az anyai hypertonia valamennyi formajara.

Az inzulin és az inzulinszerd novekedési faktor-1 (IGF-1) szintén részt vesz a faggyumirigyek
mikodésének szabalyozasaban, és serkentheti a sebocytak lipidtermelését (Insulin and the sebaceous
gland function, 2023). Igy felvethetd, hogy az anyai betegségekhez tarsulé hormonalis és anyagcsere-
valtozasok a megfigyelt Osszefliggések részben k6z0s hatterét képezhetik. Ebb6l azonban még nem
kovetkezik, hogy mindkét allapot 6nalléan néveli a magzat hormonalis expozicidjat, vagy hogy ezek
a mechanizmusok okoztak a vizsgalatunkban észlelt bortinetet. A lehetséges biologiai magyarazat

nem helyettesiti a tarsbetegségek szerepének elkiilonitését.

A kérdés pontosabb megvalaszolasahoz tobbvaltozds analizisre lenne sziikség. Ennek soran
a hypertoniat és a diabetest, illetve inzulinrezisztenciat ugyanabban az elemzésben kellene
figyelembe venniink, a vizsgalati kérdés szempontjabdl relevans tovabbi tényezékkel egyiitt. Igy
megitélhetnénk, hogy a hypertonias anyak gyermekeinél akkor is gyakoribb-e a faggyimirigy-
hyperplasia, ha a tarsulé anyagcsere-betegség hatasaval is szamolunk. Ha a kiilonbség fennmaradna,
az a hypertonia és a faggyumirigy-hyperplasia kozotti 6nallé Gsszefiiggést tamasztana ala; ha
lényegesen csOkkenne vagy eltlinne, az arra utalna, hogy a tarsbetegségek is hozzajarulnak a
megfigyelt Gsszefliggéshez. Megfelel§ esetszam mellett azt is érdemes lenne vizsgalni, hogy a

hypertoniaval valé Gsszefiiggés eltér-e az anyagcesere-betegség jelenlétében és hianyaban.

Az értékelés tovabbi korlatja, hogy az anyai betegségekre vonatkozo adatokat kérdéivvel gyGjtottiik,
ezért nem biztos, hogy minden tarsbetegség ismertté valt. Jelenleg tehat azt allithatjuk, hogy anyai

hypertonia mellett gyakrabban észleltiink faggyumirigy-hyperplasiat, de a tarsulé diabetes vagy



inzulinrezisztencia szerepét nem tudjuk kizarni. A Biralé felvetését ezért indokoltnak tartom; a

kérdés tisztazasahoz kovetkez 1épésként tobbvaltozos elemzésre lenne sziikség.

14. kérdés. Birdloi kérdés: A 92. oldalon szerepel, hogy azon djsiilotteknél, akiknél az édesanya a terhesség
korai s3akasdaban antikoncipienst alkalmazott, nagyobb volt a tigfolt prevalencidgia. E3 hdny esetben volt

megfigyelhetd? Mennyire megbizhatd volt a dohdnyzds elismerése/ tagaddsa a s3iild dltal?

A terhesség korai szakaszaban fogamzasgatlot szeds 11 édesanya gyermekei kozil két tjsziilottnél
észleltiink tiizfoltot. A teljes, 1629 f6s vizsgalati csoportban 6sszesen 11 gyermeknél fordult el6
ez az elvaltozas. Bar a fogamzasgatlot szed6 anyak gyermekei k6zott nagyobb aranyban talaltunk

tizfoltot, a minddssze két eset miatt ezt az eredményt évatosan kell értékelntunk.

A megfigyelés 6nmagaban nem bizonyitja, hogy a fogamzasgatld szedése hozzajarult a tizfolt
kialakulasahoz. A jelenlegi ismeretek nem tamasztjak ala, hogy a terhesség alatti fogamzasgatl-
szedés névelné az érfejlédési rendellenességek gyakorisagat, ezért az altalunk észlelt kiilonbségre
sem tudunk igazolt bioldgiai magyarazatot adni. Felmeriilhet ugyanakkor, hogy a gyogyszerszedés
folytatasa a terhesség késéi felismerésével figgott Ossze. Ilyenkor a folsavpotlas is késSbb
kezdbdhet, és hosszabb ideig folytatddhat példaul a dohanyzas vagy az alkoholfogyasztasztas. Ezek
lehetséges hattértényez6k, de a thzfolt kialakulasaban betoltott szerepiiket vizsgalatunk nem
igazolta. Mivel szamos anyai tényezé és ujszulottkori borelvaltozas kapcesolatat vizsgaltuk, a véletlen
szerepét sem zarhatjuk ki. Eredményunket ezért tovabbi vizsgalatra érdemes megfigyelésnek

tartom, amelybdl a fogamzasgatlé 6nallé hatasara nem vonhato le kovetkeztetés.

A dohanyzas 6nbevallasanak megbizhatoésaga

Felméréstinkben 389 édesanya (24,1%) szamolt be arrél, hogy a terhességet megel6z6 hat

hénapban dohanyzott, mig a varandossag alatt 55-en (3,41%) jeleztek rendszeres dohanyzast. Mivel



ezeket az adatokat az édesanyak beszamoldja alapjan régzitettiik, megbizhatésagukat nem tudjuk
pontosan megitélni. A két id6szakra vonatkozé beszamolok kozotti jelentds kiillonbség részben a
dohanyzas elhagyasat tiikrozheti, de az is felmeril, hogy nem mindenki szimolt be a terhesség alatti

dohanyzasarol.

A teljes magyar populaciora vonatkoztatott felmérések alapjan a 18-35 éves magyar nék 29-34 %-
a dohanyzik, mig ez az arany a varandoésok kozott 14-17 % kozott mozog. A vizsgalatunkban
észlelt, terhesség el6tti 24,1%-o0s dohanyzasi arany alacsonyabb a fiatal magyar nékre vonatkozo
orszagos felmérésekben k6zolt 29-34%-nal, a terhesség alatti 3,41%-o0s arany pedig joval elmarad

a varandosok korében leirt 14—17%-t61.

A vizsgalatunkban észlelt arany mas hazai felmérésekben kozolt értékeknél is alacsonyabb. A
Kohorsz ’18 vizsgalatban példaul az édesanyak 17,8%-a az els6, 12,8%-a pedig a masodik
trimeszterben is naponta dohanyzott (Boros és Veroszta, 2022: Perinatilis anyai dobdinyzds vigsgdlata
Magyarorszdgon). Bz felveti annak lehetéségét, hogy sajat felméréstinkben a ténylegesen dohanyzé

anyak egy része nem szamolt be a dohanyzasarol.

Az Onbevallas bizonytalansagat olyan vizsgalatok is alatamasztjak, amelyekben a nikotin egyik
bomlastermékét, a kotinin szintjét is meghataroztak: egy skociai felmérésben az édesanyak 24%-a
vallotta magat dohanyzonak, mig a vérbdl végzett mérés alapjan ez az arany 30% volt (Shipton és
misai., 2009: BM]J). Sajat eredményeink értelmezésekor ezért figyelembe kell venniink az
onbevallasos adatgy(jtés korlatait, amelyek a késébbiekben objektiv expoziciomérés alkalmazasat
indokoljak. Jovébeli vizsgalatainkban az anyai vizelet, nyal vagy plazma kotininszintjének
meghatarozasat, illetve a kilélegzett levegd szén-monoxid-tartalmanak mérését tervezzik, hogy a
dohanyzasi statusz ellenérzésével pontosabban megitélhessiik a bérgydgyaszati manifesztaciok és

a tényleges nikotinexpozicié kézotti 6sszefiiggéseket.

15. kérdés



Birilor kérdés: Az ikerpdr vigsgalatha 56 pdr keriilt be (3 és 30 éves korviak, 43. oldal), illetve a 47. oldalon
172 (életkor: 1-34 év, dtlagéletkeor: 14,64 év). Mennyire hasonlithatd issze ag 1-3 éves a 30 évessel? Eltértek-e ag

adatok azg egypetéjil ikrek esetében, tekintve, hogy naluk ngyanaz a genetikai hattér van jelen szemben a kétpetéjil

ikrekkel?

Egy 3 éves gyermek és egy 30 éves feln6tt anyajegyszama az életkori killonbség figyelembevétele
nélkiil nem hasonlithaté Gssze kézvetlentl. Eppen ezért ikervizsgalatunk sordn az anyajegyszamot
az egyes ikerparok két tagja kozott hasonlitottuk 6ssze. Emellett az életkort korcsoportos
rétegzéssel, illetve a tobbvaltozos regresszios modellben 6nalld kovariansként vettik figyelembe.
(17. tablazat: életkor 3=0,503, p<0,001; az NKFT-hatas az életkor figyelembevétele mellett is

szignifikans maradt, 3=0,158, p=0,047).

Az egypetéjl és kétpetéj ikrek kozotti kilonbség egyértelmien igazolodott: az I. vizsgalatban az
NKFT-hatas mindharom naevus-kategériaban szignifikans volt az egypetéji ikreknél (p = 0,025; p
= 0,017; p = 0,014), mig a kétpetéjt ikreknél csak kettében (p = 0,042; p = 0,124; p = 0,038). A 11
vizsgalatban az anyajegyek teljes szamara vonatkozoé intraklassz korrelacios egytitthaté (ICC) értéke
az egypetéja ikreknél 0,81, a kétpetéjd ikreknél 0,50 volt; a kéz6nséges naevusok esetében ez az
érték rendre 0,77 és 0,50, az atipusos naevusok esetében pedig 0,76 és 0,27 volt. Az egypetéjd
ikrekben észlelt magasabb konkordancia a genetikai tényez6&k szerepét tamasztja ala az anyajegyek
kialakulasara val6 hajlamban, mig az NKFT egy ettl fuggetlen, kérnyezeti moédositéd tényezdként

jelenik meg.

Osszességében elmondhatjuk, hogy a széles életkori tartomany a keresztmetszeti vizsgilat egyik
modszertani korlatja, de a vizsgalat felépitése (paron belili 6sszehasonlitas, korcsoportos rétegzés
és az életkor figyelembevétele a regresszios elemzésben) moédszertanilag kezelte ezt a problémat, és
nem torzitotta az NKFT-hatas kimutatasat. Az életkor szerepének pontosabb megitélését egy

sziiletési kohorszon alapuld, longitudinalis ikervizsgalat segithetné.



16. kérdés

Birdloi kérdés: 1 an-e lebetdség a mdra jelentds modernizdcion dtesett egészségiigyi dokumentdcioban sjabb
ikerpdrokat talilni és kibdviteni a vigsgilator? A vigsgalatba bevont ikerpdrokat kivetik-e?

Igen, a kohorsz kibévitése ma 1ényegesen egyszertibb lenne, de nem az Elektronikus Egészségiigyi
Szolgaltatasi Tér (EESZT) révén, hanem a hosszu id6szakra visszamendlegesen adatokat
tartalmazé hazai szilészeti regiszterek felhasznalasaval. Az EESZT nem retrospektiv, hanem
prospektiv  kohorszépitést tesz lehetévé. A digitalizaci6 megkonnyitette az ikerparok
adatbazisokban torténé azonositasat, a résztvevlk felkutatisa és vizsgalatra torténé behivasa
azonban tovabbra is nehézséget jelent. Az ikerparok kovetése néhany évig zajlott, jelenleg dedikalt
forras hianyaban sziinetel — a vizsgalat Gjrainditasa ugyanakkor tudomanyosan kiemelten indokolt

lenne.

Néhany mondatban szeretném ismertetni az ikerparok felkutatasanak igen id6igényes, akkuratus
mobdszerét vizsgalatunkban. A regiondlis és intézményi etikai engedélyek beszerzését kovetSen a
Szegedi Tudomanyegyetem Sziilészeti és NOgyogyaszati Klinikaja 35 évre visszamenodleg
rendelkezéstinkre bocsatotta az intézményben sziletett személyek adatait. A dokumentacio jelentSs
része kézzel irott, nem digitalizalt formaban allt rendelkezésre; az ujsziléttekre vonatkozéd
valamennyi adatot a sziiletési nagykonyvek tartalmaztak. Az ikerparok azonositasat teljes egészében

személyesen végeztem.

Olyan ikerparokat kerestink, amelyekben az egyik testvér részesilt ujszilottkori kékfény-
kezelésben, a masik nem. A nyilvantartasban a kapcsolatfelvételhez felhasznalhaté adatok kozul
csak a lakcim és az édesanya neve szerepelt. A kohorsz Osszeallitasat kovette az adatgytjtés
legmunkaigényesebb szakasza: a résztvevSk felkutatasa és klinikai vizsgalatra t6rténd behivasa, ami
mintegy egy évet vett igénybe. Gyakori magyar vezetéknevek esetén a telefontudakozotol

nemegyszer 40—50 lehetséges telefonszamot kaptunk, tobb alkalommal csak az utolsoként felhivott



telefonszamon értitk el a keresett személyt. Szamos résztvevét az orszag tavolabbi részeirdl,

esetenként kulfoldrdl kellett behivnunk.

Az BESZT-hez a haziorvosi szolgalatok, a jar6- és fekvobeteg-ellatéd intézmények, valamint a
gyogyszertarak 2017. november 1-jén csatlakoztak, a nem allami szolgaltatok pedig 2018. november
1-jéig csatlakoztak. Ebbd&l kovetkezik, hogy az eredeti vizsgalat altal feldlelt 35 éves id6szak
adatainak visszamendleges feltarasara nem hasznalhaté az EESZT, és nem helyettesiti a sztletési
nagykonyvekben rogzitett adatokat. Az EESZT tehat nem a meglévé kohorsz retrospektiv
kib&vitését, hanem egy orszagos, prospektiv ikerkohorsz létrehozasat segithetné, amelynek hossza

tavu eredményei egy-két évtizedes kovetés utan lennének értékelhetSk.

A kohorsz retrospektiv kib6vitésére a hosszi id6szakot felolelé hazai sztilészeti nyilvantartasok
biztositanak realis lehet6séget. A Tauffer-statisztika 1931 6ta kotelez6 adatszolgaltatas keretében,
orszagosan és teljeskortien gyljti a legfontosabb sziilészeti adatokat — a rendszer nemzetkozi
Osszevetésben is egyedulallé. Ennek jogutddja a Nemzeti In Vitro Fertilizacids, Sziilészeti és
Perinatalis Regiszter. A nyilvantartas altal lefedett id6szak magaban foglalja az eredeti vizsgalat
idGszakat, ezért felmertlhet a felhasznaldsa egy jovObeli multicentrikus vizsgalathoz sziikséges

adatgytjtés kapcsan.

Végezettl hangsilyozni szeretném, hogy a kovetés folytatdsa tudomanyos szempontbél kiemelten
fontos lenne. A kohorsz tagjai mara felnéttkorba 1éptek, igy ismételt vizsgalatuk lehetéséget adna
az anyajegyszam alakuldsanak és annak melanoma kockazattal val6 Gsszefuggésének hossza tava

értékelésére.

17. kérdés

Birilor kérdés: A Megbeszélés résszel kapesolatosan kiilon kiemelendd, hogy szerves alapyat képezik: i, ors3dgos

sgakmai  ajanlasok  kidolgogdsanak a INIC-ek  birdpolasdra; ii, ors3dagos adatbagis létrehozdasanak ag



djsziilottkori borsériilések és birbetegségek nyomon kovetésére; iii, enrdpai szintii kegdemeényezéseknek, protokollok

kialakitisibozy iv, tovabbi vigsgalatok inditdsit a kékfény terdpia hosszsi tavi hatdsainak tisgtazdsdra; v, a

feénykezelésben részesiiltek célzott kovetése. Tervezi-e egeket megvaldsitani, illetve milyen tovdabbi tervei vannak a

palyazinak?

1. Orszagos szakmai ajanlas: Magyarorszagon el6szor mértiik fel valamennyi III.
progresszivitasi szintd NIC bérapolasi gyakorlatat, és ez alapjan egységes, koherens szakmai
ajanlast fogalmaztunk meg, amelyet valamennyi jsziilottosztaly szamara elérhetévé tettiink.

A visszajelzések alapjan az ajanlas mara mar beépiilt az osztalyok mindennapi gyakorlataba.

A Szegedi Tudomanyegyetem  Bérgydgyaszati és  Allergologiai  Klinikajanak
gyermekbdérgyogyaszati munkacsoportjahoz tobb kivalé gyermekorvos és boérgyogyasz
Kolléga csatlakozott, akikkel terveink kozott szerepel az ajanlas aktualizalasa és minél tobb

szakmai forumon torténd ismételt bemutatisa.

Fontos lenne egy olyan multicentrikus hatasvizsgalat elvégzése is, amely az aktualizalt ajanlas
bevezetése elotti és utani id6szakot hasonlitana 6ssze standardizalt mutatdk, példaul az 1000

apolasi napra jut6 iatrogén boérsérilések szama alapjan.

ii. ii. Orszagos adatbazis: Magyarorszagon jelenleg nem létezik olyan orszagos regiszter, amely
rendszeresen gyljtené az Ujszilottkori bérsérilések és bérbetegségek adatait. Hosszu tava
célom egy ilyen adatbazis létrehozasa, lehetéség szerint az EESZT infrastruktarajara épitve.
Ez lehet6vé tenné a iatrogén bérsérilések incidenciajanak egységes modszertan szerinti, tobb
centrumra kiterjedé nyomon kovetését, valamint adatokat szolgaltathatna a bérapolasi ajanlas
hatasanak értékeléséhez. Az adatgyijtés orszagos kiterjesztésével arra térekednénk, hogy
atfogod képet kapjunk az ujszilottek korében el6forduld bérelvaltozasok gyakorisagardl és

megoszlasarol.



e iii. Eurdpai szintd kezdeményezések: A hazankban els6ként végzett, nagy elemszamu
epidemioldgiai felmérésiink eredményei alapot adhatnak egy tobb orszagra kiterjed6, azonos
modszertanu vizsgalathoz és a bérapolasi protokollok nemzetkézi Osszehangolasahoz. A
European Society for Pediatric Dermatology (ESPD) vezet6ségi tagjaként ezt a
kezdeményezést eurdpai szakmai férumokon szeretném bemutatni. Tovabbi célom, hogy
részt vegyek az Gjsziilottkori bérapolasra, valamint a iatrogén boérsérilések megel6zésére és
kezelésére vonatkozo egységes eurdpai szakmai iranyelvek kidolgozasaban és rendszeres
aktualizalasaban. Az Eurépai Unidban szamos kezdeményezés iranyul példaul a ritka
bérbetegségek  regisztereinek  létrehozasara.  Hasonloképpen, az  djszilottkori
bérelvaltozasokat rogzité adatbazisok is segithetnék a nemzetkozi adatgytjtést, az ellatasi
gyakorlatok Osszehasonlitasat és a szakmai ajanlasok megfogalmazasat.

e iv. A kékfény-kezelés hossza tava hatasainak tovabbi vizsgalata: A dolgozat zard
kovetkeztetésében (8.5. pont) hangsulyoztam, hogy ,,az NKFT-t évtizedek 6ta elterjedten és
sikeresen alkalmazzak az ujszilottkori sargasag kezelésére, igy tovabbi vizsgalatok
szitkségesek a terapias modozat hosszu tava hatasainak tisztazasa céljabol”. Egy nagyobb
elemszamu, lehetbleg longitudinalis ikervizsgalat elinditasat tervezem, amely a 16. kérdésre
adott valaszban ismertetett nyilvantartasi adatokra éptlne.

* v. A fénykezelésben részesiiltek célzott kovetése: Sajat eredményeink alapjan, amelyek szerint
a benignus ocularis pigmentalt elvaltozasok relativ kockazata 4,88-szoros volt, indokoltnak
tartom a hosszabb ideig tart6é vagy intenzivebb fényterapiaban részesilt, valamint az egyéb
kockazati tényezékkel rendelkezé személyek célzott, hosszia tava borgydgyaszati és
szemészeti kovetését. Ennek célja a pigmentalt elvaltozasok idébeli valtozasanak és hossza

tava klinikai jelentéségének tisztazasa lenne.

Osszefoglalva, a felsorolt 6t irany a dolgozat kévetkeztetéseire épiils jovbeli kutatasi és szakmai

programom alapjat képezi. A program fokozatos megvaldsitasat a rendelkezésre allé szakmai és



infrastrukturalis feltételekhez igazodva tervezem elvégezni, kiemelt hangsulyt fektetve az
orszagos adatbazis létrehozasara és a korabbi ikervizsgalatunkban részt vett személyek

kovetésének megszervezésére.

Ismételten szeretném megkoszonni Dr. Torécesik Daniel Tanar Ur minden részletre kiterjedd,

alapos, szakmai biralatat, és tisztelettel kérem valaszaim elfogadasat.
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