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3. MOLEKULARIS HEMATOLOGIA KONFERENCIA
Akkreditacié szama: 51627
Kaposvar, 2013. februéar 1-2.

Szakmai felelds: EGYED MIKLOS

Szakmai program
2013. februar 1.

Gyermekkori akut limfoid leukémia molekularis hattere
PAJOR LASZLO

A gyermekkori akut limfoid leukémia Gj molekuldris kockazati csoportja:
,BCR-ABL-like” akut limfoid leukémia
Kiss CSONGOR

Molekularis biologiai vizsgalatok klinikai jelent6sége akut mieloid leukémidban
REJTO LASZLO

Benignus cytosisok molekularis hattere. EPO-, TPO-receptormutaciok
LUEFF SANDOR - DOMBI PETER

A Notch jelatviteli rendszer
KARADI Eva

A jelatviteli terapia lehet&ségei és perspektivai a myeloma gyoégyszerkutatasban
KERI GYORGY - WACZEK FRIGYES — PATO JANOS — ORFI LASZLO - GARAMVOLGYI
RITA - SIPOS ANNA - SZANTAI-KISS CSABA - PETO MONIKA - MIKALA GABOR -
MAsszi TAMAS - WINFRIED WUNDERLICH - LUKAS HUBER

Epigenetikai valtozasok B-sejtes malignitasokban
BODOR CSABA

Génexpresszios analizis és mikro-RNS-vizsgalatok jelene és jovéje myeloma
multiplexben
NAGY ZSOLT

Myelomas sejtek kdlcsonhatédsa a csontvel6 stroméval: terdpids célpontok
MODOK SZABOLCS
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A plazmasejt morfoloégia mint a myeloma multiplex fiiggetlen prognosztikai
tényezdgje
RADVANYI GASPAR - BOZSO FERENC

Realitas-e a személyre szabott terapia myeloma multiplexben?
MIKALA GABOR

Sejtek kozotti kapesolatok biolégiai aspektusai
SZEBERENYI JOZSEF

Tumoros 6ssejtek, a koncepciotdl a klinikai gyakorlatig
UDVARDY MIKLOS

Hemopoetikus 6ssejt plaszticitasa
KAJTAR BELA

Epigenetikus regulaciot érinté mutaciés mechanizmusok mieloid
Ossejtbetegségekben
ANDRIKOVICS HAJNALKA

BRAF-mutéci6 Hairy cell leukémidban
SARI ESZTER

PI3K jelatviteli at
SZEBERENYI JOZSEF

Kroénikus limfoid leukémia - A mikrokdrnyezet hatasai
EGYED MIKLOS

BCR-jelatvitel jelentésége kronikus limfoid leukémidban
RAJNICS PETER

ROR-recetorrendszer jelent6sége kronikus limfoid leukémiaban
HUSSAIN ALIZADEH

Normalis és koros jelatviteli folyamatok B-sejtekben: ZAP-70 expresszi6
CLL-sejtekben
BOLDIZSAR FERENC - KOHL ZOLTAN

2013. februar 2.

Az 1j generacios szekvendlasi technikdk alkalmazasi lehet&ségei a
hematolégiaban
TORDAI ATTILA
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A hisztonkéd onkohematolégiai vonatkozasai
MEHES GABOR

Mikro-RNS-ek
PAKSI MELINDA

Mikro-RNS-ek szerepe lymphoproliferativ kérképekben
BEDEKOVICS JUDIT

Tirozinkin4z blokkol6k csontanyagcsere hatdsainak molekularis mechanizmusa
ISTENES ILDIKO

A warfarin rezisztencia és szenzitivitas genetikai hattere
NAGY AGNES

Nuklearis faktor kB jelatvitel jelent6sége lymphomakban, kiilonos tekintettel a
kronikus limfoid leukémiara
GRIGORIEF ORSOLYA

A mikrokornyezet szerepe a Hodgkin-lymphoma tumorsejtek talélésében
ILLES ARPAD - JONA ADAM

BCR-jelatvitel, mikrokdrnyezet és autoantigének a B-sejtes lymphomékban
GERGELY LAJOS

Autoimmunités és lymphomak kapcsolata. Autoimmun betegségek
lymphomakban
VAROCZY LASZLO - GERGELY LAJOS - ILLES ARPAD

Az anaplazias lymphoma kindz gén szerepe, Gjabb eredmények
SZOMOR ARPAD
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,GYERMEKKORI IMMUNOLOGIAI ES REUMATOLOGIAI KORKEPEK”
AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (akkreditacié szama: 51860) - szabadon valaszthato -
tovabbképzés a Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. marcius 13.

Szakmai felel¢s: KOsA LAJOS

Szakmai program

Primer immundeficiencidk. Immunglobulin kezelés gyermekkorban
NYUL ZOLTAN

Szisztémas autoimmun kérképek és reumatologiai betegségek. Biologiai terdpia
gyermekkorban
MoOsDOSI BERNADETT

Periodikus 14z szindrémak. Téarolési betegségek csont és iziileti manifesztacioi
SOLYOM ALEXANDER

Az allergénspecifikus immunterapia
Kosa LAjos
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,PSZICHES TUNETEK, PSZICHIATRIAI BETEGEK AKUT ELLATASA ES
ESZLELESE” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.1,/00062) - szabadon valaszthato6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. marcius 18.

Szakmai felel$s: SOMOSKOVI CSILLA

Szakmai program

Haziorvos kozremtikodése akut pszichés tiinet észlelése esetén
SOMOSKOVI CSILLA

Delirium észlelése, kezelési lehet6ségei korhéazi osztalyokon
TERENYI ZOLTAN

Krizis észlelése és akut kezelése haziorvosi és kérhazi gyakorlatban
YASSER, SABLANI
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KAPOSI MOR ORTOPEDIAI NAPOK 1. ,VALLIZULETI INSTABILITAS”
TUDOMANYOS ULES

Akkreditalt (51638 és 8657/2013.) kongresszus a Somogy Megyei Kaposi Mor
Oktaté Korhaz, a Magyar Vall- és Konyoksebészek Egyesiilete és a Magyar
Gyodgytornasz-Fizioterapeutik Tarsasaga szervezésében

Kaposvar, 2013. aprilis 12-13.

Szakmai felel3s: SZABO ISTVAN

Szakmai program

A valliziilet stabilitdsanak anatémiaja
KUZSNER JOZSEF

A vaélliziileti instabilitds definicija, tipusai, klasszifikaci6janak alapjai,
patoanatomidja
ANTAL IMRE

Az els6 anterior véllficam ellatasa az evidenciak alapjan
BARDOCZ LORANT - CSOTYE JANOS

Van-e helye a mtitéti megolddsnak az els¢ vallficam esetében az evidencidk
tukrében?
BALOGH PETER

Az els6 eliils6 vallficam specidlis helyzetekben
SzABO ISTVAN - TOTH ZOLTAN - HENICS DORA - KAVICZKI SZABOLCS -
ZOMBORSZKY MARTON

Az els6 eliils6 vallficam rehabilitaciéjanak kiilonboz6 protokolljai
SOMLYAI NORA

Az instabil vall fizikalis vizsgalata
SzZABO ISTVAN - ZOMBORSZKY MARTON - HENICS DORA - LAKY ANDRAS - TOTH
ZOLTAN

Az eliils6 vall instabilitas klinikai formai
TOTH ZOLTAN - BORZSEI LASZLO ZOLTAN - HENICS DORA - ZOMBORSZKY
MARTON - SZABO ISTVAN

Hagyomanyos rontgenvizsgélat eliils6 instabilitas esetében
ZOMBORSZKY MARTON - HAJBA PETER - HORVATH GYULA - TOTH ZOLTAN -
SzZABO ISTVAN
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A vall CT- és MR-vizsgalata
BAJZIK GABOR — GYEVNAR ZSUZSANNA

A valliziilet MR-artrografids vizsgalata
GYEVNAR ZSUZSANNA - BAJZIK GABOR

MR-vizsgélat és MR-artrografia szerepe a vall instabilitas diagnosztikajadban
SOMOGYI RITA - HETENYI SZABOLCS - NAGY GYONGYI

Csontos laesiok vizsgalata, méretiik megitélésének lehet6ségei
HAJBA PETER - HORVATH GYULA

Instabil vall konzervativ kezelési lehet6ségei és hatarai
BENKOVICS EDIT

A valliziileti stabilizalas artroszképos technikai
CSOTYE JANOS

Artroszképos Bankart. Hogyan csinalom?
SKALICZKI GABOR

Artroszképos Bankart. Hogyan csinalom?
HIBBEY CSABA

Eliils6 stabilizalé mititétek feltarasbol
MAJOR BALINT - SCHAFER MIKLOS

Nyitott Bankart. Hogyan csinalom?
Kiss JENO

Valliziileti instabilitas kezelése Bankart-mtitéttel
PAVLIK ATTILA

Artroszkopos és nyitott Bankart-mtitét rehabilitacidja
KODACSINE LABANCZ AGNES

Artroszkopos stabilizal6 technikak hatarai, indikacié kérdései
Kiss JENO

Csontos laesiok ellatasa artroszképos technikaval eliils6 instabilitdsok esetén
FEKETE ANDRAS

Modositott Latarjet-mtitét. Hogyan csinalom?
SZABO ISTVAN - ZOMBORSZKY MARTON - HENICS DORA - TOTH ZOLTAN - NIZAR,
SAAB
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Visszatér6 eliils6 vallficam kapcsan létrejott glenoidealis csonthidny pétlasa
J-csontgraft alkalmazasaval. Irodalmi attekintés, mttéti technika
UNGVARI GABOR - BABAS GEZA

Modositott Latarjet-mtitét rehabilitacidja
HENICS DORA — ZOMBORSZKY MARTON - TOTH ZOLTAN - GIMESI CSABA - SZABO
ISTVAN

Sportba torténd visszatérés véllsériiléseket kovetSen
BENKOVICS EDIT

A traumads hatso vallficam felismerése, kezelése
ARVA GABOR

Hatso valliziileti instabilitas
HIDAS PETER

Posztoperativ rehabilitaciés gondolatok a valliziilet hatso instabilitdsa kapcsan
MOLDVAY ILDIKO

Az elakadt hats6 véllficam indikacioi és megoldasi lehet6ségei
URBAN FERENC

Instabilitas és arthrosis
MAJOR BALINT - SCHAFER MIKLOS

Instabilitas és rotatorkopeny-szakadas
TOTH ZOLTAN - BORZSEI LASZLO ZOLTAN — HENICS DORA - ZOMBORSZKY
MARTON - SZABO ISTVAN

A kotbszoveti lazasag és jelent6sége az instabilitas kezelésében
SZABO ISTVAN - ZOMBORSZKY MARTON - BOGDAN TIBOR - TOTH ZOLTAN

Az el6adasok osszefoglal6i megjelentek a Kaposi Mor Ortopédiai Napok 1.
Villiziileti instabilitds. A Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhdz, a Magyar Vall-
és Konyoksebészek Egyesiiletenek és a Magyar Gyogytorndsz-Fizioterapeutak
Tarsasaganak tudomanyos tilése (Kaposvar, 2013. daprilis 12-13.) programfiizet
(Budapest: Agnus-Med, 2013.) kiadvanyban.

Az el6adédsokhoz kapcsolédé kiadvany: SZABO ISTVAN - LELOVICS ZSUZSANNA
(szerk.): A vdlliziileti instabilitds. Kaposvar: KMOK, 2013. (ISBN 978 615 5326 01 1)
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,BORGYOGYASZATROL MINDENKINEK” AKKREDITALT
TOVABBKEPZES

Akkreditalt (11795/2013.) - szabadon valaszthaté - tovabbképzés a Somogy
Megyei Kaposi M6r Oktaté Koérhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. aprilis 19.

Szakmai felel¢s: BATTYANI ZITA

Szakmai program

Jelent6sebb bérbetegségek Magyarorszagon
VAJDA REKA

Lokaélis szteroid terdpia a bérgyogyaszatban
BATTYANI ZITA

Akut bérgyogyaszati kérképek stirgdsségi ellatasa
BUNI ROLAND

In vivo allergoldgiai bortesztek gyakorlati kivitelezése
HORVATH ANDREA

Szoft lézer alkalmazasa a bérgyogydaszati gyakorlatban
LEITNER ADRIENN

Krioterapia alkalmazédsa a Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Kérhaz
Bérgyogyaszati Osztalyan
SPERI ROZSA ENIKO

A szexudlis tton terjed6 betegségekben szenved6k (STD) gondozasa, helye a
bérgyogyédszatban, human papilloma virus sz{irés mint prevencio
VUNCS FERENCNE

A basalsejtes carcinomdk terapias lehet6ségei
VIRAG KRISZTINA

Melanoma sztirés a Somogy Megyei Kaposi Mér Oktat6é Kérhaz Bérgyogyészati
Osztalyan
FARKAS ILDIKO
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,BORGYOGYASZAT HATARTERULETEI, AMI A KOTELEZO
TOVABBKEPZESBOL KIMARADT” 1. DUNANTULI BORGYOGYASZ
TALALKOZO

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.1,/00064) - szabadon valaszthato6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. aprilis 19-20.

Szakmai felelds: BATTYANI ZITA

Szakmai program
2013. aprilis 19.

Biologiai terapias tapasztalataink, belgy6gyaszat
HUNYADY BELA

Biologiai terapiaval szerzett tapasztalatok
FABOS BEATA

Biologiai terapias tapasztalataink, reumatologia
SZEKERES LASZLO

A hepatitis bérgyogyaszati vonatkozasai, kiilonos tekintettel a biol6giai
terapiara
HUNYADY BELA

Tuberculosis napjainkban és a biol6giai terapia
BENKO ANDRAS

Biologiai terapia - fert6zések infektol6gus szemmel
PAPP ERZSEBET

Psoriasis és tarsulo betegségek
BATTYANI ZITA

A hyperandrogenaemia négyogydszati-endokrinolégia vonatkozasai
SZILAGYI ANDRAS

Az ideggybgyasz szerepe borgyogyaszati kérképekben
NAGY FERENC

A Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhaz akkreditélt rendezvényeinek szakmai programjai és vélogatott dsszefoglaléi, 2013
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2013. aprilis 20.

B6rgyogyaszati és arc-allcsont-szajsebészeti/fogaszati interdiszciplinarium
hatartertileti kérdések
FULOP GABOR

Ujdonsagok a diabetolégidban
DEZSO ENIKO

Diabetes bdrtiinetei
KOVAGO LEVENTE

Lymphomaék és a véralvadas legfontosabb vonatkozasai
EGYED MIKLOS

Cutan lymphomadk, diagnosztika és kezelés
ZUBONYAI CECILIA

Vesebetegségekrol bérgyogyaszoknak
SZELESTEI TAMAS

Vesebetegségek bortiinetei
PETER IVAN - BATTYANI ZITA

Kozmetologia és a plasztikai sebészet gyakorlati vonatkozasai
FERENCZY JOZSEF

A gyermekkori asthma bronchiale és allergias betegségek
KoOsaA LAjos

Borgyogyaszat és pszichiatria
SOMOSKOVI CSILLA

A szorongas hatédsa a béron
VARSZEGI DALMA

Tetovalasban megjelend sarcoidosisos esetiink
BAJTEL NORA

Hypertrophias DLE-vel gondozott betegiink
FABOS BEATA

Gyors progressziét mutatoé ajaktumor kezelése
KUTASI ZSUZSANNA — TOLLER GABOR - BATTYANI ZITA
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Mycosis capitis profunda esete négyéves gyermeken
NYIRO ILONA - BATTYANI ZITA - ZUBONYAI CECILIA - SANDOR NOEMI KATALIN

Inzulindependens diabetes mellitus és talpi verruca terdpias nehézsége
SANDOR NOEMI KATALIN - SZENES EVA - BATTYANI ZITA

Sweet-syndroma és léguti fert6zés tarsulasa
ZUBONYAI CECILIA - BATTYANI ZITA

Primer cutan lymphomak diagnosztikaja és terapidja
TOROK LASZLO
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,MODERN TRAUMATOLOGIAI VEZERFONAL CSALADORVOSOK
SZAMARA” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.1,/00063) - szabadon valaszthato6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. aprilis 22.

Szakmai felel¢s: BORZSEI LASZLO ZOLTAN

Szakmai program

Csip6téji torések diagnosztikaja, beosztasa és korszerti mitéti kezelése
BORZSEI LASZLO ZOLTAN

Hosszu csoves csontok felfaras nélkiili intramedullaris szintézisei
MARKOCSANYI FERENC

[ziiletkozeli torések szogletstabil rendszerekkel torténd megoldasai
PILLER ARPAD

Szemléletvaltozas a térdiziileti sériilések elldtdsaban
EZER FERENC

Kézsebészeti vezérfonal haziorvosok szadmara
CzOBEL GABOR

Gyermek traumatolégia
LUKACS AKOs

Sebellatas a haziorvosi gyakorlatban
BORSICZKY BALAZS
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,A MODERN NUKLEARIS MEDICINA KEPALKOTAS KLINIKAI
JELENTOSEGE. A PET/CT NAPJAINKBAN” AKKREDITALT
TOVABBKEPZES

Akkreditalt (51976) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés a Somogy Megyei
Kaposi Mér Oktaté Kérhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. aprilis 25.

Szakmai felelds: ZILAHI LIVIA

Szakmai program

A funkcionalis képalkotasrol
ZILAHI LIVIA

PET/CT napjainkban
BORBELY KATALIN
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,UTAZAS A NEUROENDOKRIN TUMOROK VILAGABA”
AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (akkreditacié szama: 52099) - szabadon valaszthato -
tovabbképzés a Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. majus 10.

Szakmai felelds: RUZSA AGNES

Szakmai program

Neuroendokrin tumor - Patolégiai lelet a gyakorlatban
VISKI ANNA

Az izotopos képalkotas szerepe a neuroendokrin tumorok diagnosztikajaban és
kovetésében
ZAMBO KATALIN

A neuroendokrin tumorokrél 4ltaldban - terapids lehet6ségek
RUZSA AGNES

A szomatosztatin-anal6gok szerepe a tid6tumorok terdpidjaban - egy sikeres
esettink Lanreotiddal
BENKO ANDRAS

Somatuline Autogel
SZABO ISTVAN
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,ONKOLOGIAI AKTUALITASOK A HAZIORVOSOK SZEMSZOGEBOL”
AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.1,/00065) - szabadon valaszthato6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. majus 24.

Szakmai felel6sok: HADJIEV, JANAKI - RUZSA AGNES

Szakmai program

Aktualitdsok a klinikai onkolégidban, 2011-2012.
GYORFY KAROLY

Sugérterapia helye és jelent6sége a modern, komplex onkolégiai kezelésben
HADJIEV, JANAKI

Fajdalomcsillapitas az onkolégidban
RUZSA AGNES

Molekuléris kezelések mellékhatasa és ellatésa
SORES KATALIN

Uj kezelési lehetéségek a colorectalis daganatok esetében
VOLGYI ZOLTAN

Stirg6sségi allapotok az onkolégidban
SOMOGYINE EZER EVA
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NEPEGESZSEGUGYI KEPZO- ES KUTATOHELYEK ORSZAGOS
EGYESULETENEK 7. KONFERENCIAJA

Az akkreditacio kédszamai: DEOEC/2013.11/00022. és 29605/2013.
Kaposvar, 2013. szeptember 4-6.

A Szervezd és Tudomanyos Bizottsag elnoke: REPA IMRE,
tarselnoke: MO1ZS MARIANN

Szakmai program
2013. szeptember 4.

A rehabilitaci6 helyzete Magyarorszagon
CSERHATI PETER

Eurdpai cigany lakossag egészségi helyzete
ADANY ROZA

Egészség 2020-a WHO 1j eurdpai egészségpolitikai programja - egészség-
egyenl6tlenség és tarsadalmi sebezhet6ség a prioritdsok kozott
PUSZTAI ZSOFIA

2013. szeptember 5.

Beszamolo6 ,, Az egészség-egyenlStlenségek tarsadalmi meghatarozoéi
Magyarorszagon” projektrol
OROSz EVA - PUSZTAI ZSOFIA

Az alapellatas preventiv szolgaltatasainak igénybevétele Magyarorszagon
SANDOR JANOS - NAGY ATTILA - JENEI TIBOR - SZABO EDIT - ADANY ROZA

Egészségkockazat érzékelés és kozlés
PANDICS TAMAS

Az egészségfejlesztési irodak integraldsa az egészségligyi rendszerbe
DOzsA CSABA - SZORENYINE VANYI GABRIELLA

Az egészségfejlesztés stratégiai és operativ fejlesztése - Egészségfejlesztési
irodak a gyakorlatban
SZORENYINE VANYI GABRIELLA - DOZSA CSABA — M0O1ZS MARIANN
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A kémiai biztonsag népegészségiigyi aspektusai
MAJOR JENO

Az ivovizvezetékbdl ered6 6lomszennyezettség kockazata
DURA GYULA - SEBESTYEN AGNES

»Mi mindent szedek?” - Kérdezze meg gyogyszerészét!
MERCZEL SARA

Magas atoltottsag - megfelel tajékozottsag? Oltas-szaktandcsadoi
tapasztalatok a lakossag és a szakma korében

SZINKU ILONA - BERES ANDRAS - BANNE VIDA ANDREA - FEHER MELANIA - PAPP
ERZSEBET

Az illegalisan el6allitott és forgalmazott alkoholok fogyasztasdnak
népegészségiigyi jelentsége
ARNYAS ERVIN - PAL LASZLO - ADANY ROZA - 57UCS SANDOR

A kronikus beteg munkavallalok munkaképességének meghosszabbitésa, a
foglalkozas-egészségtligy feladatai és lehet6ségei és ezek népegészségiigyi
vonatkozasai

FELSZEGHI SARA

A szédiilés népegészségligyi jelentdsége
VARGA CSABA - NAGY FERENC - DRUBITS KATALIN - HEIZLER GYORGY - LELOVICS
ZSUZSANNA

A gyermekkori életmindség hatasa a felnéttkori egészségi allapotra
KosA KAROLINA

Orvostanhallgatok és az orvosi hivatas négy keresztmetszeti vizsgélat tiikrében
HORVATH FERENC - TEREBESSY ANDRAS - BALAZS PETER

Az egészségligyi fels6oktatasban tanul6 kiilfoldi diakok az egyetem és a varos
életében
FUZESI ZSUZSANNA - TISTYAN LASZLO

Tapasztalatok az interkulturdlis kompetencia fejl6désérol
FAUBL NORA - FUZESI ZSUZSANNA

Orvostanhallgatok onértékelt egészségi dllapota a szdrmazasi orszag tiikrében
TEREBESSY ANDRAS - HORVATH FERENC - BALAZS PETER
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Vérandos fiatalkoraak veszélyeztetett egészsége
RAKOCZI ILDIKO - FOGARASI-GRENCZER ANDREA — TAKACS PETER - KRISTIE L.
FOLEY - BALAZS PETER

Dohanyzasi szokasok véltozasa nagyvarosi serdiil6k korében
PENZES MELINDA - BALAZS PETER

A gyermekkori traumatizacio és a pszichoszocidlis funkciészint osszeftiggése
borderline paciensek esetében
MERZA KATALIN - PAPP GABOR - KURITARNE SZABO ILDIKO

A mentalhigiéné szerepe az egészségiigyi intézményi rendszeren beliil
FARKAS ANDREA - VANDULEK CSABA - NETLING IBOLYA - REPA IMRE

Pélyakezdé szakdolgozo6 beilleszkedésének tamogatdsa a Kaposvari Egyetem
Egészségligyi Centrumédban mentor segitségével

CSENDES VIKTORIA - NAGY KAROLY - FARKAS EMESE - FARKAS ANDREA —
VANDULEK CSABA - REPA IMRE

Radiografusok és a kiégés. Merre van a kitt?
VANDULEK CSABA - FARKAS ANDREA - FENYVESI JOZSEFNE - LELOVICS ZSUZSANNA
- BAjZIK GABOR

Az 1j és innovativ sebkezel6 eljarasokhoz val6 hozzaférés lehet6ségei
MORICZ JANOS

A népegészségiigyi termékado hazai bevezetésének tapasztalatai
BAKACS MARTA - GODOR-KACSANDI ANNA - JOO TAMAS - VOKO ZOLTAN -
MARTOS EVA

A népegészségiigyi termékado hatdsai - a WHO/BCA hatasvizsgalat
eredményei

VOKO ZOLTAN - JOO TAMAS - BALKU ESZTER - SOLYMOSY JOZSEF — VITRAI JOZSEF —
BAKACS MARTA - MARTOS Eva

Mesterséges transzzsirsavak az élelmiszerekben. Mi az &ra?
MARTOS EvA

A helyes taplalkozas fontossaganak megismertetése a hatranyos helyzeti
lakossaggal

KOLLAR-BIRO BEATA - BERKES LASZLONE — FARKASNE KEREKES KATALIN - PAPP
MONIKA - MOZSA GYONGYVER
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A fiatalkori jelent6s stlygyarapodéds mint a metabolikus megbetegedések
lehetséges oka
RURIK IMRE - KOVACS ESZTER ~ SZIGETHY ENDRE - MOCZAR CSABA

A hiperténia prevalencidjanak monitorozasa a teljes és a cukorbeteg feln6tt
népesség korében kiilonbozé modszerek segitségével
JENEI TIBOR - SZABO EDIT - JANKA ESZTER - NAGY ATTILA - SANDOR JANOS

A mindennapi testnevelés egészségfejlesztési kritériumai
SOMHEGYI ANNAMARIA

Az éves nagy kihivas: Balaton-attaszas. Aktiv testmozgds a szabadid6ben
SZANTO GABOR

Pulzus- és vérnyomasvaltozasok jellemzéi ,, vita maxima” terhelés soran 10-18
éves fiuk és lanyok korében
IHASZ FERENC - CSANYI TAMAS

Tulstlyos és elhizott személyek egészséges életmddvaltdsanak hatdsvizsgélata
MARKUS AGNES - TIGYINE PUSZTAFALVI HENRIETTE - SZORENYINE VANYI
GABRIELLA

Egészségmagatartas vizsgalata I-es tipust diabéteszes fiataloknal
VERS JANOSNE - PUSKAS ISTVANNE - TOLNAI ANIKO

A tid6rak Magyarorszagon a népegészségiligy és az 1j genomikai technolégiak
tiikrében

HADIJIEV, JANAKI - MOI1ZS MARIANN - ZADORI PETER - LELOVICS ZSUZSANNA —
REPA IMRE

Népegészségligyi genomika - kutatas, gyakorlat és torvényi hattér hazankban
FIATAL SZILVIA - ADANY ROZA

A daganat genom alterécioi: epigenetikai és strukturalis valtozadsok
ECSEDI SZILVIA - HECTOR HERNANDEZ-V ARGAS — ZDENKO HERCEG - ADANY ROzZA
- BALAZS MARGIT

Alkoholfogyasztasi szokasokat befolyasol6 génvaltozatok vizsgalata a magyar
lakossag és telepszerti kortilmények kozott él6k korében

DIOSZEGI JUDIT - FIATAL SZILVIA — TOTH REKA - MORAVCSIK-KORNYICKI AGOTA -
SANDOR JANOS - ADANY ROZA
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A szintetikus peszticid fenotrin genotoxikologiai jellemzése tistokos
elektroforézis segitségével

NAGY KAROLY - RACZ GABOR - TAKASHI MATSUMOTO - ADANY ROZA - ADAM
BALAZS

Az 6vodai egészségnevelés aktudlis kérdései
FINANCZ JuDIT

A korai fejlesztés id6faktorai
PETO NORA - SCHISZLER GYONGYI - TAKACS JANOSNE

Az egészségmagatartas befolyasolasanak lehetSségei
VITRAI JOZSEF

A nyiregyhazi lakosok életminésége az egészségi allapot tiikrében
JAVORNE ERDEI RENATA — BERENCSINE MADACSI ESZTER - BOKOR ANNA - FABIAN
GERGELY - FUZESI ZSUZSANNA

Eletmenet stratégiak az egészségmagatartdsban
TISLJAR ROLAND

Hallassértiltek egészséggel 0sszefiiggo életmindségének vizsgalata
BODOR BERNADETT - BOTA MARGIT

EletminGség-vizsgalat vesebetegek korében
BOTA MARGIT - HAJDU ZSOFIA LUcA

2013. szeptember 6.

Tudoréksziirés alacsony doézist CT-vizsgélattal
BAJZIK GABOR - MOIZS MARIANN - STRAUSZ JANOS - RAKVACS MARIANNA —
LELOVICS ZSUZSANNA - REPA IMRE

Az alacsony dézisa CT-vel torténd tiidéraksziirés kezdeti 1épései és els6
eredményei

Mo1ZS MARIANN - STRAUSZ JANOS - RAKVACS MARIANNA - LELOVICS ZSUZSANNA
- BAjZIK GABOR - REPA IMRE

Tidbszrés low-dose CT-vel
SZERDAHELYI TAMASNE — FABIAN NORA — MOLNAR PETER - LENGYEL ZSOLT -
BARADA ISTVAN

Az eml6sziirés tapasztalatai az életminéség javitdsanak tiikrében
KANDER KLARA - MOLNAR AGNES - HECKEL KATALIN ERIKA - LAUFER CSILLA
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A képalkotas jelent6sége a stroke prevencidjaban
GARBERA ISTVAN - BAJZIK GABOR —- LELOVICS ZSUZSANNA - REPA IMRE - VAJDA
ZSOLT

Teljes test MR-vizsgalat szerepe a prevenciéban
VINCZEN ESZTER - LORINCZ GABRIELLA - BAJZIK GABOR - VANDULEK CSABA -
REPA IMRE

A vastagbéldaganatok sztirése
GARDONYI MIHALY - HUNYADY BELA

A szajuregi daganatok mortalitasi mutatoinak alakuldsa és megel6zési
lehet6ségei
JANIK LEONARD

Boérgyogyaszati szlir6vizsgalatokon szerzett tapasztalataink
BATTYANI ZITA - ZUBONYAI CECILIA — FARKAS ILDIKO -~ GYURITA BEATRIX

A melanoma malignum talélési mutatoi a teljesitmény-elszamolasi jelentések
alapjan
KOVACS NORA - SIPOS VALERIA - FOLDVARI ANETT - SANDOR JANOS

H1NT1 stlyos viruspneumonia megel6zésének lehet6sége a kezelés soran nyert
tapasztalataink alapjan
SZORENYI PETER - MESZAROS ZOLTAN - NAGY MARTA - FOGAS JANOS

Lehet-e objektiv célcsoport meghatarozas nélkiil a roma nemzetiség egészségi
allapotan javitani? Egy web-alapt tarhaz bemutatasa, amely az
egészségegyenlbtlenségek csokkentésére iranyuld projektek mindsitését és
bemutatasat, adaptalasat teszi lehetévé (www.oefi.hu)

SOLYMOSY JOZSEF

Az okok okainak okairdl - az életesélyek egyenlStlenségének gyokerei
KOLLANYI ZSOFIA

Somogy megyében é16 hatranyos helyzetti lakosok specidlis prevenciés
programjai
SzABO GYULANE

Telepszerti koriilmények kozott é16 gyermekek rizikomagatartdsa Eszakkelet-
Magyarorszagon

SARVARY ATTILA - KOSA ZSIGMOND - JAVORNE ERDEI RENATA - GYULAI ANIKO -
TAKACS PETER - SANDOR JANOS - SARVARY ANDREA — NEMETH AGNES - HALMAL
REKA - ADANY ROZA
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Telepszert kortlmények kozott é16 gyermekek taplalkozasi szokasai és fizikai
aktivitdsa Eszakkelet-Magyarorszagon

GYULAI ANIKO - SARVARY ATTILA - KOSA ZSIGMONDKOSA ZSIGMOND - JAVORNE
ERDEI RENATA - TAKACS PETER - SANDOR JANOS - SARVARY ANDREA — NEMETH
AGNES - HALMAI REKA - ADANY ROZA

Nagyatadi Kistérségben végzett kampanysziirések eredményének bemutatasa
HORVATH VERONIKA - NAGY JOZSEENE — FABIANNE SZANTO RITA - ORBAN CSABA

A szocialis diagnozis feléllitdsanak jelentésége a bérgyogyaszati korképek
diagnosztizalasa és kezelése soran a cigany lakossag korében
FABOS BEATA - BERENDIAS IMRENE

Korai komplex habilitacié prevencios szerepe a tarsadalmi felzarkéztatasban.
Tiz év tapasztalata alapjan a konduktor és a gydgytorndsz szemszogébdl
VECSESI KATALIN — CSENDES BERNADETT ~ KOVACSNE NAGY ZSOFIA

A cisztas fibrozis ellatdsanak jellemzésére szolgal6 indikatorok
S1POS VALERIA - KOVACS NORA - FOLDVARI ANETT - VINCZE FERENC - SANDOR
JANOS

A metabolikus szindréma és komponenseinek prevalencidja az északkelet-
magyarorszagi roma lakossag korében

KOSA ZSIGMOND - MORAVCSIK-KORNYICKI AGOTA - DIOSZEGI JUDIT - BAYARD
ROBERTS - SANDOR JANOS - ADANY ROZA

A rejtett hipertonia el6forduldsat befolyasol6 szociodemografiai tényezék
Magyarorszagon
SzABO EDIT - JENEI TIBOR - SANDOR JANOS - ADANY ROZA

Diabétesz regiszter épitésének lehet6ségei Magyarorszagon
NAGY ATTILA - UNGVARI TIMEA — CSENTERI ORSOLYA - SZABO EDIT - SANDOR
JANOS

2006-ban Somogy megyében lezajlott Hepatitis A jarvany népegészségiigyi
vonatkozasai
Ki1ss ESZTER — VARGA EDIT — BERES ANDRAS — SZINKU ILONA - PAPP ERZSEBET

A csaszarmetszések indikaciéi régen és ma
PETONE CSIMA MELINDA - NEMETH LAJOS — GELENCSER ERZSEBET - LOCZI
GEORGINA - HARJANNE BRANTMULLER EVA
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A B-csoportt streptococcus sztiréssel szerzett tapasztalataink az elmult években
MENYHART CSILLA - TOTH TAMAS - VIZER MIKLOS - KOPPAN MIKLOS - HALVAX
LASZLO - SZILAGYI ANDRAS

Az ellatashoz val6é hozzaférés és a prognozis kapcsolata myasthenia gravisban
szenved6knél

FOLDVARI ANETT - SIPOS VALERIA - KOVACS NORA - VINCZE FERENC - SANDOR
JANOS

Poszterek

Wounds on the body - wounds on the soul. Increasing number of decubitus
ulcers and the social factors lying underneath

BERES, ANDRAS - BANNE VIDA, ANDREA - KUTI, MARTA - PAPP, ERZSEBET — REPA,
IMRE

Psychosocial aspects of experiencing infertility by Hungarian couples
CSEREPES, REKA ESZTER - KOLLAR, JANOS — TEWES WISCHMANN - BUGAN, ANTAL

The evaluation of the European projects regarding the effectiveness of different
quality strategies in hospitals
DOMBRADI, VIKTOR - GODENY, SANDOR

Analysis of factors influencing satisfaction with self and school among high
school student
ERDELYI, ZSUZSA - ADANY, ROZA - KOsA, KAROLINA

Planning of intercultural training in the medical field
FAUBL, NORA - FREDERIC ZUHORN

Osteopontin expression in malignant melanoma
Kiss, TIMEA — KOROKNAI, VIKTORIA - ECSEDI, SZILVIA - VIZKELETI, LAURA - ADANY,
ROzZA - BALAZS, MARGIT

Dysfunctional childhood experiences among codependent, borderline and
borderline-codependent individuals
KNAPEK, EVA - BALAZS, KATALIN - KURITARNE SZABO, ILDIKO

Epidemiology of Parkinson’s disease
KUCSERA, MARIA - PAULIK, EDIT

The influence of psychological factors on the outcome of in vitro fertilization
(IVF)
NAGY, ERIKA - NAGY, BEATA ERIKA
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Effect of aliphatic alcohols of illegally produced spirits on phagocytosis by
human monocytes
PAL LASZLO - ARNYAS ERVIN - ADANY ROZA - SZUCS SANDOR

Alteration of intracellular factor XIII production during in vitro differentiation
of monocytes into macrophages in melanoma conditioned medium
RACz, GABOR - BARDOS, HELGA - ADANY, ROzA

Tobacco use among pregnant women in Hungary: individual and partner
correlates of smoking after conception

RAKOCZI, ILDIKO - FOGARASI-GRENCZER, ANDREA - FOLEY, KRISTIE L. - BALAZS,
PETER

The experiences of a children’s diabetes camp
SPANYOL, AGNES - NAGY BEATA ERIKA

Genetic and gene expression changes are associated with drug resistance in
melanoma cell lines

S7zASz, ISTVAN — KOROKNAI, VIKTORIA - Kiss, TIMEA - ECSEDI, SZILVIA - VIZKELETI,
LAURA - ADANY, ROZA - BALAZS, MARGIT

Public health priority and the diagnostic aspects of rare diseases
ZADORI, PETER - BAJZIK, GABOR - LELOVICS, ZSUZSANNA - REPA, IMRE

A konferencia 9sszefoglaloi megjelentek a Népegészségiigy, 2013. 91. évf. 3.
szdménak 155-222. oldalan.
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KARDIOLOGIAI KEPALKOTO KONFERENCIA KAPOSVARON
Akkreditalt (akkreditacié szama: 53983) konferencia a Somogy Megyei
Kaposi Mér Oktatéo Kérhaz Kardioldgiai Osztilya, a Kaposvari Egyetem
Egészségiigyi Centruma és a Magyar Kardiol6gusok Tarsasag
Kardiopulmonalis Munkacsoportja szervezésében

Kaposvar, 2013. szeptember 13.

Szakmai felel3sok: PAPP ELOD - KARLOCAI KRISTOF — TOTH LEVENTE

Szakmai program

A sziv-MR-vizsgalata
SIMOR TAMAS

Coronaria-CT 2013
TOTH LEVENTE

Az iszkémids szivbetegség echokardiogréfias vizsgélata
KERKOVITS GABOR

Invaziv coronarographia
PAPP ELOD

Sziv-MR szerepe a STEMI ellatasdban - Kaposvari protokoll
TOTH LEVENTE

Elkésett AMI intervencié
TOTH LEVENTE

,,Elkésett AMI.” Esetbemutatas
KOVACS ERIK

A CT-, MR-képalkotas alkalmazasa a kardiol6gidban
REPA IMRE

A coronaria-CT szerepe a coronaria betegek sztirésében - Kaposvari protokoll
SOMOGYI TIBOR

Tiinetmentes beteg - coronaria-CT, intervencid. Esetbemutatas
KARDOS ERIKA

A Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhaz akkreditélt rendezvényeinek szakmai programjai és vélogatott dsszefoglaléi, 2013
©34 e



Kinek hiszel: nekem vagy a szemednek? Interaktiv esetbemutatas
TOTH LEVENTE - PAPP ELOD

Invaziv kardiolégia Kaposvaron - az els6 9 hénap a szamok tiikrében
KOVACs ERIK

A pulmonalis artérias hypertensio epidemioldgidja: mennyire ritka korkép?
TEMESVARI ANDRAS

A pulmonalis artérids hypertensio diagnézisa
FALUDI REKA

A pulmonalis artérias hypertensio gyogyszeres kezelése
CsOszA GYORGYI

A pulmonalis artérids hypertensio sebészi kezelése
KARLOCAI KRISTOF
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,ADDIKTOLOGIAI KORKEPEK KOMPLEX ELLATASA ES JOGI
VONATKOZASAI NAPJAINKBAN” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.11/00151) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. szeptember 27.

Szakmai felels: SOMOSKOVI CSILLA

Szakmai program

Addiktologiai problémadk korai felismerése, sztirése, beavatkozasi lehet6ségek
SIMICZ-FUTO KATALIN

Véltozo6 drogpiac, valtozo jogszabalyok
SZEMELYACZ JANOS

Koros jatékszenvedély észlelése és kezelése napjainkban
SOMOSKOVI CSILLA
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GOOD CLINICAL PRACTICE. A HELYES KLINIKAI GYAKORLAT
IRANYELVEI ANNO 2013 TANFOLYAM

Akkreditalt (PTE-AOK;/2013.11/00001) - szabadon valaszthaté - tanfolyam a
Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Kérhaz és az Agnusmed Kft.
szervezésében

Kaposvar, 2013. szeptember 27-28.

Szakmai felelds: HUNYADY BELA

Szakmai program
2013. szeptember 27.

Alapelvek: GCP, a gyogyszervizsgalatok nemzetkozi alapelveinek szabalyozasa,
kovetelményrendszere (ICH-GCP alapelvek)
BORVENDEG JANOS

A hazai klinikai vizsgalatok jogi szabalyozéasa
EGGENHOFER JUDIT

Etikai kovetelmények
BORVENDEG JANOS

A vizsgélati terv
EGGENHOFER JUDIT

A klinikai vizsgalatok minéségbiztositdsa
HABON TAMAS

A vizsgélohely akkreditacidjanak személyi és targyi feltételei. Humanklinikai
vizsgalatok fazisai
NAGY LAJOS

2013. szeptember 28.
A vizsgélatot végz6 orvosokkal szemben tamasztott kovetelmények, illetve
feladataik

HUNYADY BELA

A vizsgélohely szempontjai klinikai vizsgélatok szervezésekor
REPA IMRE

A Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhaz akkreditélt rendezvényeinek szakmai programjai és vélogatott dsszefoglaléi, 2013
37 e



A klinikai gyogyszervizsgalatok célja, feladata a megbiz6 szemszogébdl.
A gyermekgyogydszati szerek fejlesztése a szponzor szemszgébol
MATHIASZ DORA

A monitor feladata és felel6ssége
ARYEE, CHARLES

A klinikai gyogyszervizsgalatok farmakovigilancidja
PALLOS JULIA
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,NEUROPATIAK MODERN SZEMLELETE (NEUROPATIAK
DIAGNOSZTIKAJA ES KEZELESE)” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.11/00152) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. oktdber 4.

Szakmai felel¢s: NAGY FERENC

Szakmai program

Neuropatidk etiologidja és patomechanizmusa
Kiss GABOR

A neuropatidk felosztasa a és klinikuma
DELI GABRIELLA

Autonom neuropatidk és noninvaziv diagnosztikus médszerei
SUDAR ZSOLT - VARGA CSABA

Immunneuropatidk
PFUND ZOLTAN

Neuropatiés fajdalom centralis neurodegenerativ kérképekben
NAGY FERENC

Periférias neuropatia és klinikai kovetkezményei diabetes mellitusban
KEMPLER PETER

Neuropathia diabetica patofiziol6giai alapon nyugvé kezelése
KEMPLER PETER

Neuropatidk elektrofiziologiai korisméje
PFUND ZOLTAN

Neuropatias fajdalom és kezelése
Kiss GABOR
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BELGYOGYASZAT KOTELEZO SZINTEN TARTO TANFOLYAM
Akkreditalt (PTE-AOK/2013.11/00106) - kotelez6 szinten tart6 - tanfolyam az
akkredital6 Pécsi Tudomanyegyetem, I. sz. Belgyogyaszati Klinika és a
Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében szervezésében

Kaposvar, 2013. oktdber 24-26.

Szakmai felel¢sok: HUNYADY BELA - TOTH KALMAN

Szakmai program
2013. oktober 24.

Cardiopulmonalis resuctitatio
VARGA CSABA

A szivelégtelenség korszerti szemlélete és kezelése
HABON TAMAS

A diabetol6gia aktualis kérdései
DEZSO ENIKO

Metabolikus szindréma, dyslipoidaemiak
REIBER ISTVAN

A nefroldgia aktuélis kérdései
FULOP NORBERT

Kroénikus vesebetegségek korszerti diagnodzisa és terapiaja
SZELESTEI TAMAS

A tudo6 gyulladédsos betegségei
VARGA IMRE

Obstruktiv tiid6betegségek
STRAUSZ JANOS

A colorectalis carcinoma
OLAH TIBOR

Artérids és vénas thromembodlidk
KOLLAR BALAZS
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2013. oktober 25.

Ujdonsagok a klinikai immunolégiaban. Spondylarthritisek, scleroderma,
Sjorgen-szindréma 0 diagnosztikus és terapids lehet6ségei
SUTO GABOR

Reumatoid artritisz, SLE, szisztémads vaszkulitiszek 1j kezelési szempontjai
SUTO GABOR

Uj diagnosztikus és terapias lehet6ségek nyelécsébetegségekben
GASZTONYI BEATA

Ujdonsagok a gyulladasos bélbetegségek diagnosztikajaban, terdpidjaban
VINCZE ARON

Autolog 6ssejt-transzplantacio
MAssz1 TAMAS

Az akut korondria szindromak ellatasa
PaPpr ELOD

Korszerti noninvaziv kardiolégiai vizsgadlomoédszerek
TOTH LEVENTE

Ujdonsagok az endokrinolégiaban
MEZGOsI EMESE

A szivritmuszavarok noninvaziv diagnosztikéja és gyogyszeres kezelése
TOTH KALMAN

A szivritmuszavarok invaziv vizsgalata és kezelése
SIMOR TAMAS

A stabil korondriabetegség diagnosztikaja és kezelése
SIMOR TAMAS
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2013. oktober 26.

A szepszis korai felismerése és kezelése
EGYED MIKLOS

Clostridium dificile enterocolitis
PAPP ERZSEBET

Kronikus méjbetegségek kezelése, gondozasi szempontjai
HUNYADY BELA

Kroénikus leukémidk gyogyszeres kezelésének j lehet6ségei
EGYED MIKLOS

Malignus lymphomaék 1) kezelési lehet6ségei
RAJNICS PETER
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A REUMATOLOGIA AKTUALIS KERDESEI” AKKREDITALT
TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.11/00154) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. november 6.

Szakmai felel6s: BRIGOVACZ Eva

Szakmai program

Nem specifikus gerincfajdalmak kezelése
VARJU CECILIA

Az RA és a SPA korszer(i diagnosztikaja és kezelése
CZIRJAK LASZLO

Gerincortézisek alkalmazasa
BRIGOVACZ EvA
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,KAPOSI OSZ - RITKA TUMOROK. A MALIGNUS KOTOSZOVETES
TUMOROKROL” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (54075) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés a Somogy Megyei
Kaposi M6r Oktato Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. november 7.

Szakmai felelds: RUZSA AGNES

Szakmai program

A malignus kotészovetes daganatok patologidja
SAPI ZOLTAN

A csont- és lagyrészsarcomak sebészete
SZENDROI MIKLOS - ANTAL IMRE - KISS JANOS - PERLAKY TAMAS - SZALAY
KRISZTIAN

A retroperitonealis lagyrészsarcomak sebészete
BURSICS ATTILA

A malignus kotészovetes tumorok korszerti gyogyszeres kezelése
PAPAI ZSUZSA

A malignus lagyrésztumorok sugarterapiaja
AGOSTON PETER
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12. MAGYAR SURGOSSEGI ORVOSTANI KONGRESSZUS

A Magyar Siirg6sségi Orvostani Tarsasag és a Magyar Oxyologiai Tarsasag
ko6z6s tudomanyos, akkreditalt (kédszam: 51926) rendezvénye

Kaposvar, 2013. november 7-9.

Szervezd Bizottsag elnoke: BERENYI TAMAS,
Tudomanyos Bizottsag elnoke: RUDAS LASZLO

Szakmai program
2013. november 7.

Miért nem lerdgott csont a resuscitatio? Szerintem miért beszéljiink a
resuscitatiorol
GAAL ILDIKO

Paradigmavaltés a reanimatologiaban - ITD [Impedance Threshold Device]
FUREDI GABOR

Dual-defibrillacioé
BORBELY ANDREA AGNES

Postischaemias condicionalas
MISKOLCI ORSOLYA

A nyomés nem minden. Hypotermia itt és most!!
ZILAHI GABOR

Pro
SARKANY AGNES

Con
TOTH EvA

Csapdéba csalt toxinok
PRIGYA ORSOLYA

Adenozin tachycardidban, ha nincs pulzus akkor is?!
Kiss MARIANN
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Immunrendszer tartalékra, avagy a cyclosporin szerepe ROSC-ban
BARI BOGLARKA

Laikus CPR oktatids ma
MOLNAR NOEMI

ERC-oktatds az ALS-en és EPLS-en tul
NAGY FERENC

Sértlt ajraélesztése a helyszinen
HETZMAN T. LASZLO

Sériilt Gjraélesztése a kérhazban
HANNAUER PETER

End of Life Care in Emergency Medicine
MATOLCSY, ALEXANDER
2013. november 8.

Akut mellkasi fajdalom és képalkoté diagnosztika
REPA IMRE

MRI és siirg6sség
BAJZIK GABOR

Az akut stroke ellatas tjabb lehet6ségei
VAJDA ZSOLT

A képalkot6 diagnosztika stirgdsségi vonatkozésai
HORVATH GYULA

A kontrasztanyagok hasznélata a stirg6sségi ellatasban
SoMOsI GABOR

Az echokardiografia szerepe az NSTEMI-betegek ellatasdban
BALOGH GABOR FERENC

A sokkos allapotu beteg stirg6sségi ultrahangvizsgalata - kezdeti tapasztalatok
MESTERHAZI ANDRAS - BARTA MIKLOS

Amikor egy kronikus betegség siirg6ssé valik (A diabetes akut komplikéacioi)

ALMASSY ZSUZSANNA
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Endokrin anyagcsere-kriziséllapotok a gyermekstirgésségi ellatasban -
fékuszban a DKA
BATORI BEATA - KI1SS MARIANN — GARABI BEATA - TISZPERGER ZSUZSANNA

Stirg6sségi folyadékterapia gyermekkorban
Ki1ss GABRIELLA - SZENTIRMAI REKA

Koérképek spektruma és ellathatésdga gyermekgyogyaszati stirgésségi
osztalyon
BOGLARI GABOR

Egységes RSI-protokoll a csecsemé-és gyermek siirgésségi ellatasban? Ervek és
ellenérvek
GOSCHLER ADAM - PETER ADAM - TOVISHAZI GYULA - KRIVACSY PETER

Kozépiskoldsok a hirtelen szivhalal ellen
ZAG LEVENTE - SZABO ISTVAN - ERDELYI ZSUZSANNA

RSI a Gyermekmentén gyermekaneszteziologus szemmel
MOLNAR JUDIT RAHEL - KELEMEN AGNES - GESZTES EVA

Gyermek és csaldd. Attittidvizsgalat az Orszagos Ment&szolgalat kivonul6
allomanyanal
KRIVACSY PETER - VIZVARI LASZLO

RS, fajdalomcsillapitas és szedalas. Osszefoglalé eladas
BERENYI TAMAS

A nyugtatas-fajdalomcsillapitas prehospitdlis problematikaja
GOBL GABOR

Az RSI mint rendszerépit6 elem
TEMESVARI PETER

Szedalas aktualis kérdései a stirg@sségi betegellatdsban
KANIZSAI PETER

Analgézia
PETO ZOLTAN

Véralvadasi zavarok a stirg6sségi osztalyon
TANCZOS KRISZTIAN

Oralis antikoagulacio és vérzéses szovédményei
FOGAS JANOS
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Belgyogyaszati balesetek el6forduldsa osztalyunk két és féléves
beteganyagaban
LIGETI RICHARD

A mélyvénds thrombosis gyantjatol a nekrotizal6 fasciitisig - esetbemutatés
BARSZKI LASZLO - PAPFALVI ERIKA

Egy rettegett mérgezés prehospitalis ellatdsa
LANTOS LAJOS

,Jottlink a betegért! Vigyiik azonnal?” A stlyos allapott betegek szekunder
transzportjanak kihivasai
SZALOKI NANDOR - BUKOR BARBARA

Felismerjiik a szén-monoxid mérgezett gyermekeket?
GESZTES EVA - RACZ GABRIELLA — BOGNAR ZSOLT - ALMASSY ZSUZSANNA

Basillaris migraine, avagy még mi allhat az eszméletlen allapot hatterében
SARKANY ADRIENN - SZOTS MONIKA - VARGA CSABA — NAGY FERENC

Hova széllitsuk a stilyosan sértilt gyermekeket?
KASsAI TAMAS - NOVOTH BELA

Mediastinitis, avagy mi rejlik a mellkasi panaszok hatterében?
NAGY TUNDE - SARKANY ADRIENN - BALOGH GABOR - VARGA CSABA - OLAH
TIBOR

Benignus eltérés egy malignus ritmuszavar hatterében
SARKANY ADRIENN - PAPP ELOD - TOTH LEVENTE — KERKOVITS GABOR - GAAL
ILDIKO - VARGA CSABA

Az 4j ALS ajanlas implementécidjanak nehézségei: egyszer haszndlatos
defibrillator elektrédak hasznélata Magyarorszagon
MOLNAR NOEMI - SZEKERES CSABA - DIOSZEGHY CSABA

A heveny angioedema stirg6sségi ellatdsa két eset kapcsan
VINCZE ZOLTAN - BRUGOS BOGLARKA - LORINCZ ISTVAN

A telefonos CPR buktatoéi - esetismertetés
HAUSER BALAZS - BOLDIZSAR ATTILA - PAL CSILLA

Stirg6sség a fogaszatban, szajsebészet a stirg6sségben
FOLOP GABOR

Tal a 100-on, avagy a kaposvari heliport 1 éve
FUREDI GABOR - BAMBERGER EVA - HETZMAN T. LASZLO — VARGA CSABA
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A kor - avagy a biciklista ,,jol esett”
WEBER BOGLARKA - FATHI, KHALED - KELEMEN DEZSO - VASTYAN ATTILA - JOZSA
GERGO

Lyell-szindrémas beteg esete a szekszardi stirgésségi osztalyon
MERESZ MARTON - BRAZAY LASZLO — GAAL ILDIKO - SIMON JANOS

2013. november 9.

Betegutak acut coronaria syndroméban
RUDAS LASZLO

Fast track
BOTOS PETER

A légi transzport helye a stirg6sségi elldtasban, avagy hol a helye a
helikopternek...
HETZMAN T. LASZLO - GOROVE LASZLO

Hogyan kellene monitorizélni a politraumatizéltakat? Es miért nem tessziik
meg?
KADAR BALAZS

Hogyan javitja egy repiil6gép-baleset a betegbiztonsagot, avagy a CRM
atiltetése a stirgdsségi ellatasba
SZILVASI ZOLTAN - BUKOR BARBARA

Betegbiztonsag a stirgsségi ellatasban
KORCSMAROS FERENC

Az aspiracio6 és a szedativumigény ritka hattere
BUNI ROLAND - MAROSI ILDIKO

Thoracostomia a prehospitalis ellatdsban, avagy 2 éve kovet dobtunk a téba,
lassuk a hullamokat...
HETZMAN T. LASZLO - NYEKI JUDIT - TEMESVARI PETER - SOTI AKOS

Van-e jovSképe és van-e jovSje a ment6tiszteknek a stirg6sségi ellatason beliil?
KELEMEN PETER

Az el6adasok o©sszefoglaléi megjelentek a 12. Magyar siirgdsségi orvostani
kongresszus. Program és dsszefoglalok kiadvanyban. E kotetben csak az abban nem
megjelent 6sszefoglalé szerepel.
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~A MEDDOSEG ETIOLOGIAJA, KIVIZSGALASA, KEZELESE -
ASSZISZTALT REPRODUKCIO” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.11/00155) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Mor Oktatoé Korhaz és a kaposvari Kaali Intézet
szervezésében

Kaposvar, 2013. november 8.

Szakmai felel3s: SZILAGYI ANDRAS

Szakmai program

A meddéség etiologidja és kivizsgalasa
SZILAGYI ANDRAS

A meddéség kezelése
SZILAGYI ANDRAS

Az endoszkopia szerepe a medddség kivizsgalasaban és kezelésében
NEMETH LAJOS

Az asszisztalt reprodukci6 szerepe a medddség kezelésében
MANFAI ZOLTAN

Az asszisztalt reprodukcié laboratériumi héttere
WILHELM FERENC

A Kadli Intézet bemutatasa, az asszisztalt reprodukciés beavatkozasok
folyamatanak bemutatasa
MANFAI ZOLTAN - WILHELM FERENC
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,AKTUALIS KERDESEK AZ UROLOGIABAN” AKKREDITALT
TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.11/00158) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. november 29.

Szakmai felel¢s: RAKASZ ISTVAN

Szakmai program

A heretumorok korszer(i kezelése
KISBENEDEK LASZLO

A néi vizeletinkotinencia diagnosztikéja és kezelési lehet6ségei
RAKASZ ISTVAN

A koébetegségek klinikuma
FARKAS JOZSEF

LUTS - A prosztata betegségeinek kezelése és gondozésa
PETERFI LEHEL

Urogenitalis gyulladasok
NAGY DENES

Daganatos betegségek korai diagnézisa és a kezelés lehet6ségei az urologidban
JENEI TIBOR
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A SOMOGY MEGYEI KAPOSI MOR OKTATO
KORHAZ AKKREDITALT RENDEZVENYEINEK
VALOGATOTT OSSZEFOGLALOI
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3. MOLEKULARIS HEMATOLOGIA KONFERENCIA

Kaposvar, 2013. februér 1-2.

MOLEKULARIS BIOLOGIAI VIZSGALATOK KLINIKAI JELENTOSEGE
AKUT MIELOID LEUKEMIABAN

REJTO LASZLO

Debreceni Egyetem, II. sz Belgyogydaszati Klinika, Hematol6giai Tanszék,
Debrecen

Az akut mieloid leukémia (acut myeloid leukaemia - AML) nagyon heterogén
betegség, amely kiilonboz6 citogenetikai és molekularis anomalidkkal
jellemezhets. A megfelel6 prognosztikai és terapids informacié a betegek kb.
felénél all rendelkezésre. Napi rutin az Eurépai Leukémia Hal6zat (European
LeukemiaNet - ELN) javaslatdnak alkalmazdsa az ismert prognosztikai
csoportok elkiilonitésre, de ennek arnyaltabba tétele, tovabbi prognosztikai
markerek beépitése kivanatos, amelynek terdpids kovetkezménye is lehetne
(pl. targetalt kezelés, illetve az indukcié sordn a daunoblastin dézisanak
optimalizalasa, Tx mérlegelése).

A fmms-szerii tirozin kindz (fms-like thyrosine kinase - FLT3) fontos
prognosztikai faktor. Korabban mind az FLT3-ITD-t (internal tandem
duplication - ITD), mind az FLT-TKD-t (tirozin kindz domain mutéacié - TKD)
rossz prognosztikai jelként értékelték, Gjabban az FLT-TKD muté4ciéja nem
tekintend6 rossz prognosztikus tényezének. Az FLT3-ITD normalis kariotipus
esetén rossz prognoézisra utal, CBF (core-binding factor) és rossz prognézisu
leukémiakban nincs prognosztikai jelentésége.

A Brain and Acute Leukemia, Cytoplasmic (BAALC) gén expresszidja:
FLT3-ITD, nucleophosmin gén (NPM1) hidnya, nagy ERG-szint kozotti
Osszefliggés.

Metilicios profil: Az AML metilaciés profilja kilonboz6 alcsoportokat
kiilonitett el. Tobb metildciés profil megfelelt az ismert citogenetikai és
molekularis abnormitasoknak, de tovabbi csoportok is felismerésre kertiltek,
amelyek sajatos epigenetikai jellegzetességeket mutattak. A metildcié alapjan
16 csoportot kiilonitettek el, 4j AML-altipusokat hatdroztak meg, azaz tjabb,
biolégiailag és klinikailag relevdans AML-alcsoportok hatdrozhatéak meg.
Vannak er6sen hypermetilalt jellegzetességeket mutaté gének, (kedvezétlen
prognosztikéval), s ezen alcsoportok esetén hasznos lehet a hypometildl6 szerek
alkalmazasa.

GEP: egyes, ismert AML-alcsoportok felismerése/ elkiilonitése mellett Gjabb
alcsoportok felismerésére ad lehet6séget, amelynek prognosztikai jelent6sége
lehet.
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Mikro-RNS-vizsgdlata: A mikro-RNS egy kis molekula, kb. 22 nukleotid
alkotja. = Funkcidja: poszttranszkripciés génszabélyozds. Prognosztikai
jelent6ségiik még vizsgdlat alatt all, nem tisztazott, a miR-181a prognosztikai
jelent6sége, azonban ismert, befolydsolja a remisszi6 esélyét, a DFS-t és az OS-t
CN-AML-ben. Felhaszndlhat6 tehat a molekularis prognosztizalashoz,
rizikObecsléshez, s egy Gjabb targetalt kezelésre hivja fel a figyelmet.

IDH1 és IDH2: mutédciéi eredményeként AML-ben 2-hydroxyglutarate
(2-HG) képzodik (egy onkogén metabolit), amely gatolja methylcytosine
oxidase TET2-nek a hatdsat, s DNS-hypermetilaciét eredményez. A 2-HG
képzbdést eredményez6 IDH-mutédnsok gatoljak a histon demethylatiot, amely
sziikséges lenne a vonal-specifikus progenitor sejtek differencidlédasdhoz. Ezek
a mutdciok a CN-AML-ek 30%-aban mutathatéak ki, rossz prognosztikai
értékiik van, s rossz prognozisuva teszik a fiatalabb (60 év alatti) molekularisan
low-risk betegeket. Azon mieloid sejtek novekedése, amelyek az IDH1, IDH2
mutaciok kovetkezménye, a mutdns enzim specifikus inhibitoraival géatolhato,
amely a jov6ben egy tjabb klinikai, terdpids stratégia lehet.

FLT3 inhibitorok: Az FLT3 mutaci6 AML-ben szenved6 betegekben kb.
30%-ban mutathaté ki, s a kezelés célpontja lehet. Az els6 generaciés FLT3
inhibitorok specificitdsa és hatékonysaga limitalt. Az AC220, amely potens és
szelektiv FLT3 inhibitor, in vitro vizsgéalatok soran szelektivebbnek és
hatékonyabbnak bizonyult, mint az els6 generacios inhibitorok. Egy féazis II
vizsgalatban relabélt/refracter FLT3+ betegek esetében hatékonynak bizonyult,
a betegek 1/3-dban tudtak Tx-ig eljutni. FLT3 inhibitor + kemoterapia
kombinaciérél is vannak adatok.

PIBK/mTOR inhibitorok: A PI3K/AKT/mTOR jelatviteli ttvonal konstitutiv
aktivacioja AML-ben az esetek kb. 60-80%-aban fordul el6, révidebb DFS-sel és
OS-sel tarsul. A PI3K inhibitorok (pl. LY2945002, amely in vitro az AML-sejtek
apoptosisat indukalta) Gjabb lehet&séget jelenthetnek a kezelésben. AKT/PKB
foszforilacié vizsgalata fontos lehet lehet a rizikébecslésben. Az mTOR-gatlok
kozil a kettés mTORC1/2 inhibitorok, mint a OSI-027 ttinnek hatékonynak.
A PI3K és az mTORC1/2 kett6s gatlo BEZ-235 szintén gatolja az AML-es sejtek
novekedését.

HDAI-ok: A HDAC inhibitor monoterapia kb. 10-20%-os valaszt
eredményez. Vorinostat, az elsé HDAC-inhibitor is csak mérsékelt aktivitast
mutatott monoterdpidban. 5-azacitidinnel kombinalva kb. 30%-os vélaszt
eredményezett. Kombinalt vorinostat + idarubicin + cytarabine hatasa
kedvezébb. Biztaté eredmények vannak HDAC-inhibitor és 5-azacytidin
kombinaciéval.

BRD4: A BRD4 egyfazioés oncoprotein, amely specifikus acetildlt hiszton
sequentidkhoz kotédik. Ez a kapcsolédas igen fontos az AML-es sejtek
novekedéséhez, illetve a betegség fenntartdsahoz is. A JQl egy tjabban
kifejlesztett kis molekula, amely meggatolja a BRD4 kot6dését a kromatinhoz.
BRD4 inhibitor hatdsara latvanyos regressziot, megfelel6 sejtdifferencidlédast
észleltek. Tovabbi lehet6ség a koéros DNS methyltransferse gatlas, amely
MDS-ben és AML-ben kb. 20-30-ban hatékony.
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Apoptosis ,targetildsa”: Az X-linked inhibitor of apoptosis protein (XIAP)
az apoptosis gatlo fehérje csaldd tagja. A XIAP overexpressidja észlelhetd
AML-ben, s hozzdjarul a kemorezisztencia kialakuldsdhoz. Gatlasa sejthalalt
eredményez, és szenzitizalja a sejteket a kemoterapiara, ezért azok a molekulak,
amelyek gatoljak az XIAP-t, a kezelésben hasznosak lehetnek.

A NOTCH JELATVITELI RENDSZER
KARADI EvA
Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Kérhaz, Hematolégiai Osztaly, Kaposvar

A Notch egy transzmembran fehérje csaldd, amelynek tagjai sejtfelszini
receptorokként  és  transzkripciés  reguldtorokként is = mikodnek.
A Notch-rendszer nagymértékben determindlja a sejthalalt és regulélja a sejtek
differencialédasat. A Notch-receptorokat és ligandokat el6szor a Drosophila
melanogasterben irtak le; a receptorok és a ligandok a mutidns egyedek
szarnyanak fenotipusar6l kaptdk neviiket. A Notch kiilonleges szignal
rendszer: sejtfelszini extracellularis (EC) szignalokat medial, mig a sejtmagban a
génexpressziét reguldlja.

A Notch-szigndl rendszer elemei: Notch-receptor (Notch 1-4); DSL ligandok
(Delta és Serrate/Jagged Drosophilakban és gerincesekben, Lag-2 a
C. elegansban), CSL: DNS kot6é fehérjék (CBF1/RBPjk gerincesekben,
Suppressor of hairless Drosophilakban, Lag-1 C. elegansban). Az els6ként
identifikalt célgén a HES (Hairy Enhancer Split) csalad, melyek bazikus helix-
loop-helix transzkripciés regulatorokat kodolnak. Mivel szinte minden
Notch-szignal rendszer a ligand-receptor-transzkripciés faktor  triot
tartalmazza, ezeket a Notch-szignal ,core” komponenseinek hivjuk. A Notch
egy membranhoz kotott transzkripciés faktor, amely a ligand kotésekor
szabadul fel. A kiszabadult intracelluldris domain (NICD) belép a sejtmagba,
ahol interakcioba lép egy DNS-hez kotott proteinnel, hogy a kivélasztott
célgének transzkripcidjat aktivédlja. A gerincesekben a Notch &dlland6é hasitas
alatt all a Golgi komplexben (S1, furin-konvertdz), majd a sejtfelszinen twjra
Osszedllitodik egy heterodimer receptorra. A Notch-proteinek és ligandok
extracellularisan az EGF (epidermal growth factor) receptorokhoz hasonlé
repeateket tartalmaznak. A fizikai kapcsolat a ligand és a Notch EGF repeatjei
kozott a Notch masodik hasitasat triggereli (S2), amely felszabaditja az
extracellularis domain nagy részét. A trunkalt Notch ezutdn a gamma-szekretaz
multikomponens komplex szubsztratjgvd valik, mely a Notch-ot a
transzmembran domainen beliil hasitja (S3), és igy felszabaditja az
intracellularis domaint. A gamma-szekretiznak négy f6 transzmembréan
komponense van: presenilin, nicastrin, Aphl és Pen2. A presenilin egy
aszpartat-protedz, melynek diszfunkcidja alapjaul szolgal a transzmembran
béta-amiloid prekurzor protein abnormalis hasitdsdn keresztiil az Alzheimer-
kor kialakuldsanak.
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A Notch-szignal , kanonikus” ut aktivacidja két szomszédos sejt kozott a
ligand kotésével kezdddik, melyet kovetben egy wubiquitin keriil az
intracellularis domain delta részére, és kivaltja annak endocytosisat. A ligand
endocytosisa a Notch-ban konformacio-véltozast triggerel, amely el6segiti a
metalloprotedzok aktivalodasat (S2-hasitds), majd az extracellularis domain
endocytosissal bekeriil a ligandot expresszalé sejtbe. Ez permissziv hatasa a
presenilin szdméara, mely véglegesen hasitja a Notch-ot extra-és intracellularis
domainre (S3). A NICD igy szabadon transzlokalédhat a sejtmagba, és a CSL-t
athelyezi a transzkripciés aktivatorra.

A Notch-szignal rendszer mtikodésében ,nonkanonikus” regulator fehérjék
is részt vesznek. A ,nonkanonikus” Notch-ligandok olyan membran proteinek,
amelyekbdl hianyzik a DSL, de kot6dnek a Notch-hoz, és médositjak a szignalt.
A ,nonkanonikus” at pontos résztvevdi, illetve miikodése napjainkban is
intenziv kutatasok targyat képezi.

A Notch jelatviteli rendszer fontos szerepet jatszik a kiilonféle sejtek
fejlédésében,  differencidléddsaban,  proliferdci6jaban,  talélésében  és
apoptosisdban. Emellett fontos az &ssejtek megujulasdban, a haemopoesisben,
vasculogenesisben, neurogenesisben, memoria és kognitiv funkciékban.
A Notch-szignal rendszer igazoltan szabdlyozoé szerepet jatszik a cellularis
oxidativ stressz okozta kéarosodasban (a Notch-gatlas csokkenti az
endothelsejtek sériilését). A Notch-jelatvitel diszfunkcidja igen véltozatos
fejlédési  rendellenességeket, és feln6ttkori  betegségek  kialakulasat
eredményezi.

Koros Notch-szignal patogenetikai szerepe igazolédott a kovetkez6 humén
koérképekben: Alagille-szindréma, Down-szindréma, Fallot-tetralogia,
syndactylia, spondylocostalis dysostosis, skizofrénia, Focalis Corticalis
Dysplasia (FCD), glia eredeti agytumorok (glioblastoma multiforme,
anaplasids astrocytoma), Alzheimer-kér, CADASIL (Cerebral Autosomal
Dominant Arteriopathy with Subcortical Infarcts and Leukoencephalopathy),
agyi ischaemia indukalta apoptosis, pulmonalis hypertonia. A Notch-rendszer
kéros miikdodése részt vesz egyéb malignus betegségek (tiidérdk, emlérak,
melanoma malignum, pancreas- és colorectalis carcinomdk, hepatocellularis
carcinoma, ovarium-, illetve prostatacarcinoma, fej-nyaki laphdmréakok),
autoimmun koérképek (SLE, szisztémas sclerosis, psoriasis), allergids asthma, a
placentaris trophoblastok vascularis invazidja révén a preeclampsia, s6t, még az
atherosclerosis patogenezisében is. Bar a Notch-szignal rendszer onkogén és
tumor szuppresszor szerepet is jatszhat solid tumorokban, a haemopoeticus
rendszerben kizdrélag onkogén hatasu.

A Notch-szignal rendszernek kiemelten fontos szerepe van a haemopoeticus
Ossejtek fejlédésében, differencidlédasdban és bizonyos haematolégiai korképek
patogenezisében is. T-ALL-es sejtek novekedése és tulélése a Notch-szignélra
épul; a t(7,9) kromoszoma-eltérés konstitutiv Notch-aktivaciét okoz a
T-sejtekben (Notch 1 receptor mutaciéi a T-ALL-ek 50-60%-aban
megtaldlhatok). A myeloma mutiplexes sejteket a Notch-receptorok és ligandok
magas  expresszidja, emellett folyamatos Notch-aktivacié jellemzi.
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A Notch-rendszer befolydsolja a myeloma multiplex differencidltsagi fokat.
A DIlI1/Notch  aktivaci6  kozremtikodik a  bortezomib  rezisztencia
kialakulasaban is. A Notch 1 segiti a Hodgkin-kéros sejtek és az anaplasias
nagy sejtes lymphomas sejtek proliferacidjat és talélését, emellett gatolja
apoptozisukat. CLL-es sejtek esetében fokozott Notch 2 receptor expressziot
tigyeltek meg. A proteaszoma-gatlok apoptotikus hatasat is részben a Notch 2
transzkripcionalis aktivitas-csokkenésének tulajdonitottak CLL-ben.
A Notch-szignal a CLL-es sejtek apoptozis-rezisztencajanak egyik
kulcstényezéje lehet. A Notch 2 mutacidjat mutattdk ki splenicus marginalis
zéna lymphomak 20%-aban. A Notch-rendszer aktivaciéja AML-es blastokban
folyamatosan fenndall. Az AML faziés proteinek expresszidja aktivédlja a
Notch-szignal rendszert a Jagged-1 ligand overexpresszidjan keresztiil, melynek
f6 szerepe a blastsejtek autoném onmegujulasa. Ujabb adatok arra utalnak,
hogy a csontvel6i mikrokdrnyezetben a nonhaemopoeticus sejtekben zajlé
Notch-aktivaci6  myeloproliferativ  betegségek  kialakuldsahoz  vezet.
A kozelmultban azonositottak egy 1j szomatikus inaktivdlé mutéciét a
Notch-szignal rendszerben chronicus myelomonocytaer leukaemidban
(CMML). Egerek haemopoeticus Ossejtjeiben a Notch-szignal inaktivéldsa a
granulocyta/monocyta  progenitorok (GMP) aberrans akkumulaciojat
eredményezi extramedullaris haemopoesissel, egy CMML-hez hasonlé kérkép
indukcidjaval. Aberrdns Notch-szignalt ITP-ben is detektaltak (Notch 1,3
expresszid fokozddédsa, Notch 2 expresszié csokkenése; DIl 1 downreguldlt,
Notch target gén Hes1 protein expresszi6 upregulalt). Egyes szerzk
felvetették, mely szerint a Notch 1 gatlas igéretes terapias tAmadaspont lehetne
ITP-ben. A Notch szerepe az erythroid sejtek differencidlédasdban még nem
tisztazott. A Notch-szignal gétlasa (gamma-szekretaz inhibitorral) in wvitro
erythroid leukaemids sejtvonalak novekedését és differencidlodésat gatolja.

A Notch-rendszer gatldsa onmagaban vagy radio-, illetve kemoterapiaval
kombindlva  bizonyitottan  gatolja ~a  tumorsejtek  proliferacidjat;
antiangiogenetikus hatédst, és apoptoézist indukal. Szamos vegydiilettel folynak
kisérletek, melyek kiilonb6z6 mechanizmussal gatoljdk a Notch-szigndl
rendszert. Jelenleg klinikai  vizsgalatok zajlanak  gamma-szekretaz
inhibitorokkal (GSI), de emellett egyéb szerekkel is folynak kisérletek
(alfa-szekretaz gatlok, antitestes inhibitorok, si-, illetve mikro-RNS-ek stb.).
A Notch-inhibitorok rovidtdvon gastrointestinalis toxicitast okoznak, mely
intermittdlé dozirozéassal és kortikoszteroid alkalmazasaval enyhithet. Egyes
szerz6k felvetették egyéb lehetséges kockazatait is a Notch-gatlasnak: normaél
Ossejtek karositasa (pl. haemopoeticus Gssejtek); kognitiv funkcidk hanyatlasa;
bizonyos solid tumorok incidencidjanak novekedése (melyekben a Notch
tumorszuppresszor hatasd, pl. bér-, tiid6-, neuroendokrin sejtek).

A Notch-szigndl rendszer gatldsaval a solid tumorok és hematologiai
betegségek kezelésében is klinikai vizsgalatok sordn igen igéretes eredményeket
értek el, am fontos kiemelni, hogy a Notch-rendszer mas jelatviteli utakkal
szorosan egyuttmtkodve fejti ki hatasat (Wnt, Hedgehog, PI3 kinaz/Akt,
NEF-kB, Ras stb.), ezért gatlasa nem lehet specifikus.
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A JELATVITELI TERAPIA LEHETOSEGEI ES PERSPEKTIVAI A

MYELOMA GYOGYSZERKUTATASBAN
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1 Semmelweis Egyetem, Altalanos Orvostudomaényi Kar, Orvosi Vegytani,
Molekularis Bioldgiai és Patobiokémiai Intézet, Budapest

Az elmult években a hagyomanyos gyogyszerkutatési stratégiakkal szemben
egyre nagyobb teret nyert a molekuldris patomechanizmuson alapul6
gyogyszerkutatds melynek soran a kivalasztott és molekuldris biologiai
modszerekkel igazolt célmolekuldk ellen torténik célzott hatdanyag-keresés.
Az ismert célmolekuldk legnagyobb része a jeltovabbitasban vesz részt, ezért
valt a jeltovabbitdsi terapia fogalma a biotechnolégia és a modern
gyogyszerkutatas kulcsfogalmava.

A jeltovéabbitasi terdpia koncepcidja szerint a patologias allapotok jelentés
részének, igy a daganatos betegségek, a kiilonbozé gyulladdsok, de az
érelmeszesedés és a neurodegenerativ betegségek bizonyos tipusainak
hatterében is jeltovabbitdsi probléma, pl. ,fals” proliferacios jelek allnak.
A humén genom projekt utdn, a ,post-genomikus” érdban egyre tobb ilyen
szerkezetileg és miikodésében jol leirt, validalt farmakolégiai célpont valt
ismertté, s varhatéan egyre tobb fog mar a kozeljovében leirdsra kertilni. Mai
ismereteink szerint a rosszindulatd daganatsejtek kialakuldsa tobblépcsSs
folyamat kovetkezménye, mely egyrészt genomalis véltozdsok sorozatéra
inaktivaci6jara), masrészt az intercelluldris kommunikaciés rendszer
rendellenes miikodésére vezethetd vissza. Az Gj gyogyszerkutatasi koncepcio
az onkogének és a novekedési faktorok és egyéb mediatorok altal létrehozott
Jfals”, illetve feler6sodott jelek, a mimikalt kommunikaci6 gatlasat célozta meg.
Ugyanakkor ma mér az is egyértelml, hogy terdpids szempontb6él nem
elegend6 a sejtosztodas gatlasat elérni, a tumorsejteket el kell pusztitani.
A legtjabb eredmények bebizonyitottdk, hogy a tumorsejtek szelektiven
elpusztithatok az apoptozis, illetve a programozott sejthalal indukélasa révén,
ami szoros Osszefliggésben van bizonyos tn talélési faktorok (tobbnyire kindz
enzimek) gatldsaval, illetve a foszforildciés-defoszforilaciés kaszkad bizonyos
szinergikus kolcsonhatasaival.

A tumoros transzformécié sordn tehat az onkogének aktivalodédsa révén a
sejtek folyamatosan fals proliferacios jeleket kapnak, mésrészt a tumor
szuppresszor gének mutaciéi miatt nem mitkodnek a repair, a sejtosztodas
gatlas, illetve a programozott sejthaladl mechanizmusai. A tumorsejtek
halhatatlansagat, a tumor szuppresszor gének dezaktivaldsa mellett szdmos
egyéb negativ evoliciés folyamat is biztositja, pl. az antiapoptotikus gének,
illetve proteinek (bcl2, bclx stb.) aktivacidja és a proapoptotikus gének, illetve
proteinek (bad, bax stb.) gatlasa, a ,sorsfonalat” folyamatosan wjraépitd
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telomerdz enzim aktivalasa és pl.az apoptotikus gépezet végrehajto
enzimjeinek sértilése, illetve gatladsa. A tumorsejtek szelektiv elpusztitasa tehat a
halhatatlansagot biztosit6 antiapoptotikus mechanizmusokkal szembeni
alternativ apoptotikus mechanizmusok beinditasat igénylik.

A myeloma kialakuldsaban meghatdrozé szerepet jatsz6 onkogenikus,
szomatikus mutaciok azonositdsa a tumor kialakulds mechanizmusa és a
terdpias lehet6ségek tisztazdsa szempontjabol nagyon fontos. A nemrégiben
publikalt multiple myeloma teljes genom szekvenaldsi adatok a korabban
ismert an. , driver” onkogenikus, illetve antiapoptotikus mutaciék mellet Gjabb
mutédcidkat és a jeltovabbitdsi terdpia szempontjabol tjabb célmolekuldkat
azonositottak be. A legfontosabb beazonositott mutéciok, illetve transzlokaciok
a MYC, FGFR3, KRAS, NRAS és az NF-kB pathwayben voltak. Tobb olyan gént
is beazonositottak ami a protein homeosztazisban, illetve a protein
transzlaciéban, illetve az un. ,unfolded protein response”-ban jatszanak
szerepet, illetve pl. az , interferon regulatory factor”, a histone modifikacids és a
bRaf onkogenikus mutaciék bizonyultak még fontosnak. 11 ,NFkB pathway”
génben taldltak még fontos mutdciét ami az NFkB jelatviteli atvonal kiemelt
szerepét bizonyitja a myelom kialakulasaban [1].

Az MGUS-Myelom 4talakulds tanulményozdsa soran az onkogének
aktivacidjanak és a tumor szuppresszor gének inaktivacidjanak tobb lépcsés
folyamatara deriilt fény, tobbek kozt a 14q32 rendellenességekre MGUS-os
betegekben és a 13as kromoszéma véltozasaira. A leggyakoribb translocaciok
koziil a 14932 a cyclins D1 és D3 overexpresszidjat hozza létre (11q13 és 6p21).
Fontos partner kromoszémak még a 4p16 (FGFR3 and MMSET), 16923 (c-MAF),
and 20q11(MAFB), valamint a 8q24 (c-Myc) 18921 (bcl-2), 11q23 (MLL-1).
A 4p16 régi6 a fibroblast growth factor receptor III (FGFR3) és az MMSET
géneket tartalmazza. Az FGFR3 aktivdlé mutacidja a MAP kinaz jelatvitelt
aktivalja és stimuldlja a myelomasejt proliferacidjat és rezisztencidt okoz a
caspase-3 kapcsolt apoptozisban. A16q22 kromoszéma vizsgélata kimutatta az
immunoglobulin nehéz lanc fuzidjat a cMAF oncogene kozeli szekvencidval
ami a b-ZIP transzkripciés faktor. Kimutattak, hogy Ras mutécié a frissen
diagnosztizalt MM-esetek 39%-aban volt jelen, RB-1 deleci6 pedig 40%-aban.

A Cyclin-dependens kinazok (CDK), és CDK inhibitorok p15 és p16, p21 és
p27 szerepét behatdan vizsgaltak myelomdban a pRB foszforilaciéja miatt és
kimutattak, hogy a p15, p16 rendellenes miikodését az esetek 70%-aban. Fontos
felismerés volt, hogy a csontvel¢ mikrokornyezetében 1év6 stromalis sejtek,
endothelsejtek, osteoclastok és osteoblastok, valamint az immunsejtek fizikai
interakciéban vannak a myelomasejtekkel és fontos szerepet jatszanak az
MM patogenezisében egyrészt kozvetlen adhézios jelatvitellel, illetve szekretalt
novekedési faktorokkal és antiapoptotikus faktorokkal, mint pl. az IL6, insulin-
like growth factor (IGF)-1, vascular endothelial growth factor (VEGF), B-cell
activating factor (BAFF), fibroblast growth factor (FGF), stromal cell-derived
factor (SDF) 1a, és a tumor necrosis factor (TNF) a, amelyek a myelomasejtek
talélését, osztodasat, és migracidjat szabalyozzak. Ezek az interakcidk
kiilonboz6 proliferdcids és antiapoptotikus jelatviteli utakat aktivalnak, mint pl.
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a  phosphatidylinositol-3  kinase  (PI3K)/Akt jelat; a  Ras/Raf/
MEK)/ extracellular signal-related kinase (ERK) jelat; és a Janus kinase (JAK) 2/
(STAT)-3; és a nuclear factor kappa B (NF-«B) jelatviteli utakat. Ezen jelatviteli
utak gatldsara szdmos gyogyszerhatéanyagot Kkifejlesztettek mint pl. a
thalidomide/revlimid, a proteosoma inhibitor bortezomib, carfilzomib, a VEGF
receptor kinase inhibitor PTK787, az HDAC inhibitors SAHA, és a heat shock
protein 90 inhibitor tanespimycin. Az MM-sejtekre hat6é gydgyszerhatéanyagok
kozott igéretesek a telomerase inhibitor GRN 163L, az IGF-IR inhibitorok; és a
myelomasejt felszini ellenanyagok, a kizarélag a BM mikrokornyezetre haté
anyagok koziil az IkB kinase inhibitorok és a p38MAPK inhibitorok.

A myelomasejtek és a mikrokornyezet kozotti kolcsonhatas soran az IL6,
IGF-1, VEGF, BAFF, és APRIL ligandok a megfelel6 receptorukhoz kapcsoloédva
aktivaljak az ERK jelatviteli utat. A MEK/ERK jelatviteli at az osteoclastok
jelatvitelében is meghatarozé. Azt is kimutattdk, hogy a TLR és IFN altal
indukélt, és a MEK/ERK jelatviteli at altal aktivalt B7-H1 expresszié az
MM-plazmasejtekben T-sejt gatldshoz és immunvélasz gatlashoz vezet. Tehat a
MEK/ERK jelatviteli at gatldsa fontos terdpids célpont myelomaban.
Az AZD6244 alloszterikus MEK-gatl6 klinikai fejlesztés alatt van myeloméban.
Az AZD6244 hatasat behatoan vizsgaltdk myelomasejteken BMSC jelenlétében.
A  myelomédra haté6 gyodgyszerhatéanyagok csontvel6 mikrokdrnyezet
jelenlétében torténd vizsgdalata azért kiillonosen fontos, mert szamos jelatviteli
atvonalat amit az aktualis hatéanyag onmagaban a myelomasejtben gatol, a
mikrokornyezet novekedési faktorai és citokinjei valamint a kozvetlen sejt-sejt
kolesonhatasok visszakapcsolhatnak. Az AZD6244 BMSC jelenlétében is gatolja
a myelomasejtek szdmos fontos jelatvitelét és programozott sejthalalt indukal
valamint fokozza a dexamethasone apoptotikus hatasat is. Mindezek alapjan az
AZD6244 az egyik legigéretesebb Un. network inhibitornak tekinthet6
myelomaban (MEK-inhibitorként), de részben ezért és az twjabb klinikai
vizsgalatok alapjan és a rezisztencia elkeriilése miatt is feltehetéen kombinacios
szerként kell majd alkalmaznil!

A masik igen fontos jelatviteli célmolekula myelomédban az IKK az NFkB
jelatban.

Egy korabbi vizsgalatban 21 myeloma sejtvonalon tesztelték az MLN jeld
IKK-gatlot melyek koziil tizenketté jol reagalt, hat kozepesen és harom
rezisztens volt, ami persze rogton felhivja a figyelmet a jelatvitel gatlokkal
szemben is fellépd rezisztencia kialakuldsra, amit méas tipust tumoroknal is jol
ismertink. A sejtosztddas gatlas és az apoptotikus hatas kozott is komoly eltérés
volt az egyes IKK-gatlok esetében, ami az apoptotikus hatas jelentéségére hivja
fel a figyelmet.

A myeloma jelatviteli utak tanulmanyozasa szempontjabol ki kell emelni
még az un. Erk5 jelatviteli utat amit az interleukin 6 (IL-6) aktival és fliggetlen a
Ras és a Src jelatviteli utaktol. Az Erkd domindns negativ formdja
myelomasejtekben leéllitotta a sejtosztédast, és fokozta a dexamtehason és a
bortezomib apoptotikus hatésat.
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Mindezek alapjdan a myelomasejtekre, illetve a mikrokornyezetre hato
fejlesztés alatt 4llo hatodanyagokat az alabbi csoportokra lehet felosztani:
Protein-protein kolcsonhatdsra haté anyagok (HSP 90 vagy az ubiquitin-
proteasoma rendszer), intracellular kinazokra hat6 anyagok (PI3K/Akt/mTOR
vagy MAPK, Erk5 és IKK gatlok), sejtciklusra haté anyagok (CDK és Aurora-
kinas inhibitorok), membrankotott receptorokra haté anyagok (CS1, CD138 és
egyéb inhibitorok), epigeneticus modulatorok (DNA methyltransferase és
HDAC inhibitorok), tumor érképz6dés és mikrokdrnyezetre haté anyagok
(angiogenesis és integrin inhibitorok) és anti-MM immunvélaszra hat6 anyagok
(immunmodulator anyagok, anti-KIR ellenanyagok, vakcinaciok) [2].

A daganatok gyogyszeres kezelésének az egyik legnagyobb kihivédsa, hogy
még sikeres, célzott kezelés utan is nagyon gyakran recidiva alakul ki, amely
mar rezisztens a korabbi terdpidra. A célzott kezeléssel a daganatsejtek jelent6s
része elpusztithatd, azonban a mutans sejttipusok jelen lehetnek viszonylag
nagy mennyiségben mar a kezelés megkezdésekor - ekkor csak parcidlis
remissziot latunk. Ha csak igen kis szamban vannak jelen ilyen mutans sejtek,
akkor tgy tlinik teljes a remisszid, és évekig tart mire Gjra felnd a rezisztens
daganat. Ekozben folyamatosan djabb klénok johetnek létre, ezek
felnovekedése szelekciés nyomastol, kezelési, és mikrokornyezeti hatasoktol
tiigg. A daganatsejt-rezisztencia egy masik feltételezett mechanizmusa az, hogy
a daganatsejtek 0,1-1,0%-a in. daganat6ssejt. Ezek a normal 6ssejtekhez sokban
hasonlé bioldgiai tulajdonsdgokkal rendelkezé sejttipusok, melyek nagyon
gyakran terapiarezisztensek, és ezért teljesen nem eradikédlhaték a szervezetbdl.
Ezekben a daganatéssejtekben mutéaciok johetnek létre, amelyek ha terapia-
rezisztenciat oOrokitenek a lednysejtekben is, akkor kiGjul a most maér
gyogyszerrezisztens daganat.

A német-magyar gyogyszerkutaté biotechnolégiai cég (Vichem Chemie
Kutaté Kft.), a Semmelweis Egyetem és a Laszl6 Korhdz az insbrucki
egyetemmel és tobb mas kiilfoldi partnerrel egytittmtikodve egy FP7es EUs
péalyazat keretében olyan jelterdpids stratégiat dolgozott ki, ami a
myelomasejtekben bizonyos jelatviteli utak gétlasaval programozott sejthalalt
indukal. Ennek soran olyan un. ,stemkill” anyagokat kerestink, amelyek a
tumordssejteket is elpusztitjdk, igy nem adva lehet6séget a rezisztencia
kialakuldsara. Az elmult id6szakban sikeriilt kifejlesztentink olyan
hatéanyagokat, amelyek bizonyos myeloma sejtvonalakon a sejtek tobb mint
90%-at elpusztitjdk programozott sejthalallal, klonalitas assayben is elpusztitjak
a klénokat, ugyanakkor a normal sejteket nem pusztitjdk. A tovabbiakban ezen
csomoépontokat, és ezekhez genomiaki vagy proteomikai markereket kerestink.
Myelomds betegek csontvel6jébsl szdrmazoé és stromadlis sejteken taléld
kultaréba vitt mintdkon (osztrdk partnereink segitségével) genomikus, illetve
proteomikai markereket keresiink, és amennyiben ezek megegyeznek a
sejtkultaras markerekkel, akkor lehet6ségiink nyilik a célzott egyénre szabott
terdpiara modellezésére, illetve a tumordssejtek elpusztitdsara (bizonyos
patternnel és markerekkel rendelkezé tumordssejtek elpusztitdsara!). Persze
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mindez még nagyon sok munkat, pénzt és szerencsét igényel, de az at vilagos
és latszik a fény! Jelenleg mar van hdrom olyan tn. ,stemkill” anyag a
keziinkben, amelyek bizonyos tumorsejt-vonalakon klonalitas assayben minden
klont elpusztitanak és myeloma sejteken is 90% folott pusztitjdk a sejteket
(klonalitds assayt ezen sejteken még nem tudtunk csindlni). Széval, ez a
stratégia igéretesnek t(inik!

A projektben a tumordssejteken apoptédzist indukalé hatéanyagok
egyel6re kevéssé ismertek, de az alkalmazott modell rendszerekben a hatékony
inhibitoraink segitségével ezek a fehérjék azonosithatok. A projektben
elkészitett daganatSssejt modellekkel olyan vegytileteket kerestink, amelyek
ezekben a sejtekben apoptézist indukalnak. Ennek alapjan megkiséreljiikk a
Vichem ,Target-Fishing” technolégidjanak segitségével az inhibitorok
molekuldris célpontjainak azonositasat.

A hatékony, apoptézist indukdlé vegyiileteink segitségével megprobaljuk
majd azonositani a daganat6ssejtek talélési jeleit. Partnereink képesek lesznek a
myeloma sejtvonalakon kivalogatni a bizonyos markereket pl. ABCG2 fehérjét
kifejez6 alpopuldciét (monoklonalis anti-ABCG2 antitest (5D3) és nagy
kapacitast  fluoreszcensalapt sejt-szorter (FACS-ARIA) készulék
alkalmazasaval). Az ily médon nyert sejtcsoportokbél megprobaljuk egyrészt, a
Target Fishing technoldgia segitségével kihaldszni (sic!) az inhibitoraink
molekuldaris célpontjait; masrészt, a forditott fehérje microarray segitségével a
hatéanyagaink 4&ltal indukalt dinamikus, rendszerszintli véltozdsokat
feltérképezni. Az egyénre szabott terdpia sordn a beteg tumorszovetébd], illetve
az esetleges biomarker keringési faktorokb6l reményeink szerint
beazonosithatjuk a tumor meghatarozé tulélési faktorait és ezt, illetve esetleg
néhany ilyen jelet kombindcioban kellene gatolni programozott sejthaldl
indukélasara a tumor, illetve a tumord&ssejtek elpusztitasa céljabol.
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A PLAZMASEJT MORFOLOGIA MINT A MYELOMA MULTIPLEX
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A myeloma multiplex heterogén, az elmult évtizedben a terapias
lehet6ségekben bekovetkezett forradalmi valtozasok ellenére még ma is
gyogyithatatlan betegség, néhdny hoénaptél tobb évig tarté talélési
lehet6ségekkel. Standard terdpia mellett az atlagos talélési id6 ma is
harom-négy év, melyet a nagy dozist kemoterapidval kombindlt autolég
periférias Ossejt atiiltetés (ASCT) megduplazhat. A betegek kis hdnyada (5%) él
tobb mint tiz évig. Régi torekvés olyan megbizhaté prognosztikai tényezoék
megtalalasa, amelyek alkalmasak a betegség kimenetelének korai megitélésére.
E tényezb6knek jelent6sége lehet a kezelés megvalasztasdban, illetve biztosan
szerepiik van a betegség monitorozaséban.

Kiemelkedd jelentéségtiek a kezdeti tumortomeg becslésén alapuld
prognosztikai rendszerek. Ezen beliil a Durie-Salmon-staddiumbeosztast ma
mar alig hasznéljuk, sokkal nagyobb gyakorlati haszna van a szérum-albumin
és [o-mikroglobulin-szint mérésén alapulé IPI scoore-nak. A kozelmult
fejlédése lehetévé tette a genetikai alapt prognézisbecslést és megnyitotta az
utat a myelomasejtek immunfenotipusanak, valamint a kovetkezményes
csontmetabolizmus-valtozas tényezéinek hasznalata el6tt is. Szamos egyéb
prognoézist befolyasolé tényezd ismert: életkor, We, LDH, CRP, plazmasejt
jelolési index (PcLI), IL6 szint stb.

A csontvel$ mikroszképos vizsgalatdnak nemcsak diagnosztikus szerepe van,
de a vizsgdlat a progndzis szempontjabdl is alapvets informacidkat nyijt.

A prognézis fiigg a csontvelSi infiltrdci6 mértékétél, a myelomasejtek
morfolégiai megjelenésétdl, cytologiai tipusatél és dysplasticus vonasok
jelenlététdl, jellegétdl és mértékétol. Terapids relevancidja van a plazmablastos
tipusit myeloma megkiilonboztetésének. Ez a citologiai tipus az wjonnan
diagnosztizalt esetek mintegy 8%-at teszi ki. A plazmablastos morfologia
fiiggetlen rossz prognosztikai tényez6é rovidebb eseménymentes (EFS) és
atlagos (OS) tulélést valoszintisitve még a nagy dozist kemoterapiat és ASCT-t
kapo betegek esetében is.

KRONIKUS LIMFOID LEUKEMIA - A MIKROKORNYEZET HATASAI
EGYED MIKLOS
Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Kérhaz, Hematoldgiai Osztaly, Kaposvar

A kronikus limfoid leukémia (chronicus lymphoid leukaemia - CLL) az érett
B-sejtek malignus klondlis betegsége. A leukémids sejtek a vérben, csontvelSben,
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és a masodlagos nyirokszovetekben a lépben, nyirokcsomékban lokalizdlédnak.
Az utébbi évek kutatdsanak eredményei egyre inkabb a leukémids sejt
mikrokornyezetének, els6sorban a nyirokcsomoi millieu fontossagat emelik ki a
CLL patogenezisében. A nyirokcsomoébol szarmazé CLL-es sejtekben a BCR és
Nf-kB jelatviteli utak aktivacidja altal stimulalt gének fokozott expresszidja
mutathaté ki az azonos betegb6l szarmazé vér és csontvel6 eredetti leukémias
sejtekhez képest. A BCR jelatvitel intracellularis atjainak (downstream
rendszerek): splenicus lymphoma kinase (Syk), Bruton kinase (Btk),
phosphoinositol-3 kinase B (Pi-3kB), fokozott aktivitdsa - foszforilacidja - is
mérhet6. A tumoros proliferdci6, amely ma legjobban a Ki-67festéssel
mutathat6 ki, szintén a nyirokcsomodban a legkifejezettebb és szintje aranyos a
betegség progresszidjaval. A mikrokornyezeti hatasok ismerete lehet6vé teheti
azok Dbefolydsolasat, illetve a BCR-jelatvitel blokkolasa j6 célzott terapias
lehet6séget kindl.

ROR-RECEPTORRENDSZER JELENTOSEGE KRONIKUS LIMFOID
LEUKEMIABAN

HUSsSAIN ALIZADEH

Somogy Megyei Kaposi M6r Oktato Kérhaz, Hematol6giai Osztaly, Kaposvar

A tirozin kindzszerti orphan receptor (ROR)-1 gén overexpresszalt CLL-ben és
MCL-ben is. A STAT3 ut fokozottan aktivalt CLL-ben. A szekvencia-analizis
vizsgalatok felvetik, hogy a ROR1 promoter a ,y-interferon aktivécié
szekvenciaszeri” régidhoz kotédve STAT3 A4ltal aktivalhato, ezért azt
feltételezziik, hogy a STAT3 aktivélja a ROR1-t.

A tirozin kindz receptorszeri orphan (ROR) proteinek I-tipust
transzmembran tirozin kindz receptor fehérjék ,a neurotrof tirozin kinaz
receptor szupercsaldd tagjai, a Wingless-tipust (Wnt) jelatviteli atvonalat
iranyitjdk. A ROR-proteinek extracelluldrisan egy immunglobulin domaint, egy
Cys-gazdag Frizzled-domaint, tovdbba egy Kringle-domaint tartalmaznak.
Intracellularisan a ROR-fehérjékben tirozin kindz domain és egy prolingazdag
domain helyezkedik el, ez utébbit két Ser/Thr-gazdag domain fogja kozre.
Gerincesekben a ROR-csalad tagjait, a ROR1 és ROR2-t, el6szor huméan
neuroblastoma sejtvonalon polimeraz lanc reakcié (PCR) vizsgalatokkal tirozin
kindzok kutatdsa soran ismerték fel. Emberekben a ROR-fehérjék a csontvéz
kifejlédésében vesznek részt. A human ROR2 mutéciéi olyan jol
karakterizalhaté csontfejlédési rendellenességeket idéznek el6, mint a
domindnsan 6rokl6dé brachydactylia B tipusa (egy rovid vagy hianyzoé ujjakkal
jaré allapot) és a recessziven 0rokl6dé Robinow-szindréma, amely a rovid
végtagokkal jard torpe termet egyik formadja. Ezen kiviil a human ROR2
polimorfizmusai Osszeftiggésbe hozhaték a csontok hossztasaganak és

.....

szerepet jatszik az embrionalis organogenezisben. Ambar, ellentétben a
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ROR2-vel, a ROR1 mutéciéi nem kothet6ek egyetlen emberben el6fordulod
betegséghez sem. A ROR1 overexpresszalt B-sejtes kronikus lymphoid
leukaemids sejtekben. Eltér6en a normadlis granulocytdktol, B- és T-sejtektdl a
CLL-es betegek leukaemids sejtjei spontdn képeznek RORI-mRNS-t. A
tehérjeanalizis vizsgalatok igazoltdk, hogy a CLL-es vér lymphocytdi, a
normdlis nyugalomban levé B-lymphocytakkal ellentétben, két kiilonboz6
RORT1 proteint termelnek, egy 105 kD és egy 130 kD tomegtit. CLL-es sejtek
felszinén a ROR1 flow cytometridval, Western immunoblotting-gal és
ELISA-val mutathat6 ki. Anti-ROR1 monoklonalis antitestek reakciéba lépnek a
CLL-es sejtekkel, de nem kotédnek egészséges feln6ttbdl szarmazo szovetekhez,
nonleukaemids leukocytakhoz vagy mononuklearis sejtekhez, beleértve a CD5+
B-sejteket is.

A B-sejtes CLL - a leggyakoribb feln6ttkori leukaemia tipus a nyugati
orszdgokban - CD5 és CD19 antigéneket egytittesen kifejez6 daganatos
B lymphocytékkal jellemezhets. Eltéréen mas haematolégiai malignomaktdl,
CLL-ben a STAT3 a 727-es poziciéban levé Serinet foszforiladlva a sejtmagba
transzlokalodik, kotédik a DNS-hez és aktivélja azon gének atir6dasat, amelyek
transzkripcidja tirozin foszforiladlt STAT3 fliggs. Jellemzben, a foszforilalt
STAT3 kotodik a ,y-interferon aktivalé szekvenciaszeri” (GAS)-elemekhez,
privilégizdltan kapcsolodik a kiilonb6z6 gének promoter régidiban
elhelyezked? c-sis-hez.

A Kkituntetett szereppel bir6é sejtfelszini célantigén mind CLL-ben, mind
MCL-ben a tirozin kindz receptor ROR1. CLL-ben a ROR1 mRNS upreguléciéjat
a génexpresszios profil vizsgalattal ismerték fel. A ROR1 és a ROR-csaldd mésik
tagja, a ROR2 I-es tipusi membranprotein. 58%-ban azonos aminosav
szekvenciat, tovdbba egy kiilonleges extracellularis régiot: egy
Immunglobulinnal (Ig), egy Frizzled (Fz) és egy Kringle (Kr) domaint tartalmaz.
Ezeket transzmembran, majd az intracellulédris régié koveti, amely magéaba
foglalja a tirozin kindz domaint. Rdgcsalokban vizsgalva a ROR1 és ROR2 az
embriogenezisben, a szervek kialakuldsa sordn jelent6s mértékben kifejez6dik,
majd a sziiletést kovetden expresszidja lecsokken. Funkcidjat tekintve egyre
meggy6z6bb, hogy a ROR1 és ROR2 a Wnt jeleket kozvetiti, azaltal, hogy
receptorként szolgal a WNTS5A ligand szamara. A legutdbbi kutatasok
ravilagitottak a haematologiai és szolid tumorokban val6 szerepére, a ROR1 és
ROR2 onkofetélis proteineknek is tarthatdéak. Ezt mutatja, hogy CLL-ben a
ROR1 sejtfelszini megjelenése korlatozott és valtozatlan. A ROR1 sejtfelszinen
torténé expresszidja mind a primer MCL-sejteken, mind az MCL-sejtvonalakon
megtaldlhat6. Egyetlen CLL-sejten 1000-10000 kozotti ROR1  szelektiv
expresszidja a betegség lefolydsara utald fuiggetlen molekuléris viszonyitasi
faktor. Normadlis B-sejtek, mas normalis vérsejtek és egészséges feln6tt szovetek
kimutathaté mértékben nem fejezik ki a ROR1-et. A ROR1 mennyiségének egy
jelent6s része poliklondlis antitestekhez (pAbs) kdt6dve internalizalédik és csak
egy alacsony koncentraciéja szolubilis ROR1 mutathaté6 ki CLL-es betegek
szérumaban. Osszességében ezek az eredmények azt sugalljak, hogy a ROR1
egy kivalé célpont lenne a monoklondlis antitestek (mAbs) és mas antitest-
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szdrmazékok szamdra. A RORI relativ nagy extracellularis részét és ennek
harom fliggetlen domainjét tekintve, kritikus 1épés lesz identifikdlni azokat az
epitopokat, amelyek megfeleléek az ADCC, a CDC, az internalizici6 és a
lehetséges funkciondlis kolcsonhatdsok kozvetitésére. A RORI  sejtfelszini
kifejez6dése széles hatarokat mutat a nagyon magas (CLL, MCL) és magas
(CML) mértéktsl a kozepes (myeloma és DLBCL) és alacsony (FL) mértékig.
AROR2 nem mutathaté ki haematolégiai daganatokban. A kedvez6
expresszids profilt alapul véve, a tirozin kindz receptor ROR1 a preklinikai
vizsgalatokban mint a mAb egy 1] célantigénjeként jon széba a CLL és MCL
jov6ben terapiaja szempontjabol.

NORMALIS ES KOROS JELATVITELI FOLYAMATOK B-SEJTEKBEN:

ZAP-70 EXPRESSZIO CLL-SEJTEKBEN

BOLDIZSAR FERENC! - KOHL ZOLTAN?

1 Pécsi Tudomanyegyetem, Altaldanos Orvostudomanyi Kar, Immunolégiai és
Biotechnolégiai Intézet, Pécs

2 hallgato, Pécsi Tudomanyegyetem, Pécs

A B-sejtek a felszintikon hordozott B-sejt receptor (BcR) segitségével képesek
specifikus antigén felismerésre. Az antigén megkotése intracelluldaris jelatviteli
atvonalak aktivacidjdhoz vezet (1. dbra). Ezekben a biokémiai folyamatokban
kiemelt szerep jut a foszfatdz, illetve kindz enzimeknek. Els6ként a Fyn, illetve
Lyn kinaz aktivalédnak, melyek a BcR-rel komplexet alkot6 Iga- és p-lancok
tirozinban (Y) gazdag szekvencia elemeit (immunoreceptor tyrosine-based
activation motif - ITAM) foszforilaljak. A foszforilalt ITAM régiokhoz a Syk
(spleen tyrosine kinase) kapcsolodik, mely a tovabbi jelatviteli események egyik
kozponti szabalyozéja.

A Syk tobb parhuzamos jelpélyat is beindit: 1. A foszfolipaz Cy aktivacidja a
foszfatidil-inozitol-biszfoszfat (PIP2) molekula hasadasdhoz vezet, aminek
kovetkezményeképp inozitol-triszfoszat (IPs) és diacilgliderol (DAG)
keletkezik. Az IP; az endoplazmatikus retikulum Ca?*-csatorndit aktivalja, ami
a citoplazmatikus Ca?*-szint emelkedéséhez vezet. Ez a Ca?*-fligg6
kalmodulinon keresztiil a kalcineurin-foszfatazt aktivalja, ami végsé soron az
NE-AT (nuclear factor of activated T cells) transzkripciés faktor defoszforildlja.
Az aktiv NF-AT a sejtmagba transzlokdlédva szdmos limfocita aktivaciéban
fontos gént szabalyoz. 2. A DAG a protein kindz C aktivalasan keresztiil az
NF-xB transzkripcios faktort szabalyozza. 3. A mitogén-aktivalt kindz kaszkad
szintén aktivalédik, melynek végeredményeképp az ERK transzkripcids faktor
fejti ki génexpressziét moédosité hatasait.

A fent emlitett eseményekhez nagyon hasonléan zajlik a T-sejtek aktivacidja
is. A jelentés homolégia molekularis szinten is megfigyelhet6: pl. a Fyn kinaz
T-sejtekben is megtalalhatd, a Lyn kinaz helyett T-sejtekben Lck expresszélodik,
mig a Syk analégja a ZAP-70 kinaz.
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1. dbra. A BcR-jelatvitel attekint6 abraja

Magyarazatot lasd a szovegben
Forris: Cell Signalling Technology Inc.;
URL: http:/ /www.cellsignal.com/reference/pathway/B_Cell_Antigen.html

A Syk-hez hasonl6éan, a ZAP-70 is kozponti szabalyozé szerepet tolt be a
korai jelatviteli folyamatokban, illetve a jelpélydk eldgazodasdban. Mivel a Syk
és a ZAP-70 jelentSs szerkezeti homologiat mutat, ezért kozos kindz csaladba
soroljuk 6ket. Mindkét fehérje tartalmaz két SH2 domaint és egy kinaz domaint.
Az SH2 domainek {6 feladata a regulacio, illetve mas jelatviteli fehérjékkel valé
kapcsolat kialakitdsa. A molekuldk fontossagat jol jelzi, hogy hianyuk stlyos
kovetkezményekkel jar: a Syk-deficiencia egérben embrionalis korban letalis. A
ZAP-70 hianyaban pedig stilyos kombinalt immundeficiencia (SCID) alakul ki
mind egerekben mind emberben [1]. Fiziol6gidsan a human B-limfocitakban
nem expresszalodik ZAP-70 (2. dbra).

SH2 IntA SH2 IntB Kinaz
NWLC
069 126 178 238 292315 319 474 492/493 597/598

2. abra. A ZAP-70 kinaz sematikus szerkezete
Nyilakkal jeloltiik az egyes Y-foszforilacios helyeket
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Ezért volt kiilonosen érdekes felfedezés 2001-ben, hogy egyes B-CLL betegek
patologids B-sejtjei ZAP-70 expressziét mutatnak. Rosenwald és munkatarsai
DNS microarray technikaval vizsgaltdk a krénikus limfocitds leukémidban
szenvedd betegek B-limfocitadinak génexpressziés mintazatat. Kimutattak, hogy
bar a CLL-es B-sejtek sajatos, az immunglobulin nehéz lanc gén varidbilis
rendelkeznek, &m tobb szdz gén esetében a génexpresszié szoros Osszefliggést
mutatott az IgVy mutdcids statuszaval [2]. Az egyik leger6sebb korrelaciot a
ZAP-70 esetében talaltdk, ami a germline IgVnh szekvencidval rendelkez6
sejtekben atlagosan 4,3-szer nagyobb expressziét mutatott, mint a szomatikus
hipermutécién mar atesett sejtcsoportban. Ez a megéllapitas tobb szempontbol
is érdekes volt: egyrészt a diagnosztikaban lehetséges tj alternativat jelentett az
IgVh szekvendlasa mellett, méasrészt ez volt az els¢ alkalom, hogy B-sejtekben
mutattak ki a fiziologiasan csupan a T- és NK-sejtekben kifejez6d6 ZAP-70 gén
expresszidjat. Ez szdmos tovabbi kérdést vetett fel a ZAP-70-nek a CLL
patogenezisében betoltott esetleges szerepér6l. A ZAP-70-nel kapcsolatos
eredményeiket kés6bb més munkacsoportok is megerdsitették, és igazoltak,
hogy a ZAP-70 fokozott kifejez6dése inkdbb a kedvez&tlenebb korlefolyast
jelent6 germline IgVy szekvencidval rendelkez6 CLL altipusra jellemz6 [3].

A BcR-jelatvitelben a Syk kinaz tolt be a ZAP-70-nel anal6g szerepet [4], ezért
felmertlt, hogy a CLL-es B-limfocitdkban kifejez6d6 ZAP-70 moédosithatja a
BCR jelatvitelt. Tobb munkacsoport is tgy talalta, hogy a rosszabb prognézist,
ZAP-70 pozitiv betegcsoport leukémids sejtjeiben a normalis B-sejtekhez képest
fokozodik a BCR jelatvitel [5]. Madarak limfémaibol nyert B-sejtekben igazoltak,
hogy a ZAP-70 képes poétolni a Syk bizonyos funkciéit a BCR jelatvitelben [6].
Az is ismert, hogy antigénnel stimuldlt CLL-es B-sejtekben a ZAP-70 is
foszforildlodik a BcR jeldtvitel sordn [5]. 2007-ben Gobessi és munkatarsai
viszont arrél szamoltak be, hogy a BcR aktivaciét kovetéen a ZAP-70 a Syk-hez
képest csak minimélis fokban foszforilalédik és nem mutat jelentés katalitikus
aktivitast, viszont azon képessége, hogy mads, a jelatvitel tovabbi szakaszaiban
létfontossdgti molekuldkat toborozzon maga koré, megtartott marad [7].
Emellett a ZAP-70 jelenlétében szamos, BcR aktivaciét kovetd jelatvitelben
szerepet jatsz6 molekula foszforilacidja (beleértve a Syk-et is) elhtiz6d6 volt. A
BcR ligand-medialta receptor internalizacidja is kisebb aktivitdssal ment végbe
akkor, ha a ZAP-70 is jelen volt a B-sejtekben, hozzajarulva a fokozott aktivitasa
BcR jelatvitelhez.

Ugyan 2001-ben kidertuilt, hogy a ZAP-70 génexpresszié egy fontos
prognosztikai faktor lehet CLL-ben, rutinszeri meghatarozasa még nem volt
kidolgozva. Bar Crespo és munkatarsai mar 2003-ban leirtdk a ZAP-70
expresszié gyors mérésére alkalmas aramlasi citometrids médszeriiket CLL-ben
[8], a kiilonb6z6 laboratériumokban végzett vizsgalatok eredményei azonban
nehezen voltak egymassal sszehasonlithatéak, aminek valészintileg technikai
okai lehetnek. Mivel a ZAP-70 egy citoplazmatikus fehérje, az intracellularis
direkt immunjeloléséhez az egyszeri sejtfelszini jelolésekkel ellentétben
permeabilizdlni kell a sejtmembrént, mely a hasznalt protokolltél fiiggéen
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valtoz6 hatasfokkal ment végbe. Laboratériumunkban mar évek ota folytak
ZAP-70-el kapcsolatos kutatasok, ezért jelen munkdnk sordn megproébaltuk
standardizdlni a ZAP-70 aramlasi citometrids jelolését, illetve a molekula

.....

B-sejtjeiben.

Irodalomjegyzék

1.

ELDER, M. E. - LIN, D. - CLEVER, J. - CHAN, A. C. - HOPE, T. J. - WEISs, A. -
PARsLOW, T. G.: Human severe combined immunodeficiency due to a
defect in ZAP-70, a T cell tyrosine kinase, Scienice, 1994. 264(5165): 1596-
1599.

ROSENWALD, A. - ALIZADEH, A. A. - WIDHOPF, G. - SIMON, R. - DAVIS, R. E. -
YU, X. - YANG, L. - PICKERAL, O. K. - RASSENTI, L. Z. - POWELL, J. - BOTSTEIN,
D. - BYRD, J. C. - GREVER, M. R. - CHESON, B. D. - CHIORAZZI, N. - WILSON,
W. H. - Kipps, T. J. - BROWN, P. O. - STAUDT, L. M.: Relation of gene
expression phenotype to immunoglobulin mutation genotype in B cell
chronic lymphocytic leukemia. |. Exp. Med., 2001. 194: 1639-1647.
WIESTNER, A. - ROSENWALD, A. - BARRY, T. S. - WRIGHT, G. - DAVIs, R. E. -
HENRICKSON, S. E. - ZHAO, H. - IBBOTSON, R. E. - ORCHARD, J. A. - DAVIS, Z.
- STETLER-STEVENSON, M. - RAFFELD, M. - ARTHUR, D. C. - MARTI, G. E. -
WILSON, W. H. - HAMBLIN, T. J. - OsCIER, D. G. - STAUDT, L. M.: ZAP-70
expression identifies a chronic lymphocytic leukemia subtype with
unmutated immunoglobulin genes, inferior clinical outcome, and distinct
gene expression profile. Blood, 2003. 101(12): 4944-4951.

CHAN, A. C. - VAN OERS, N. S. - TRAN, A. - TURKA, L. - LAW, C. L. - RYAN, J.
C. - CLARK, E. A. - WEIss, A.: Differential expression of ZAP-70 and Syk
protein tyrosine kinases, and the role of this family of protein tyrosine
kinases in TCR signaling. J. Immunol., 1994. 152(10): 4758-4766.

CHEN, L. - WIDHOPF, G. - HUYNH, L. - RASSENTI, L. - RAL K. R. - WEISS, A. -
Kirps, T. J.: Expression of ZAP-70 is associated with increased B-cell
receptor signaling in chronic lymphocytic leukemia. Blood, 2002. 100: 4609-
4614.

KONG, G. H. - By, J. Y. - KUROSAKI, T. - SHAW, A. S. - CHAN, A. C.
Reconstitution of Syk function by the ZAP-70 protein tyrosine kinase.
Immunity, 1995. 2: 485-492.

GOBESS], S. - LAURENT], L. - LONGO, P. G. - SICA, S. - LEONE, G. - EFREMOV,
D. G.: ZAP-70 enhances B-cell-receptor signaling despite absent or
inefficient tyrosine kinase activation in chronic lymphocytic leukemia and
lymphoma B cells. Blood, 2007. 109: 2032-2039.

CRESPO, M. - BoscH, F. - VILLAMOR, N. - BELLOSILLO, B. - COLOMER, D. -
RozMaN, M. - MARCE, S. - LOPEZ-GUILLERMO, A. - CaAamMPO, E. -
MONTSERRAT, E.: ZAP-70 expression as a surrogate for immunoglobulin-
variable-region mutations in chronic lymphocytic leukemia. N. Engl. J.
Med., 2003. 348: 1764-1775.

A Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhaz akkreditélt rendezvényeinek szakmai programjai és vélogatott dsszefoglaléi, 2013

o7 o



MIKRO-RNS-EK SZEREPE LYMPHOPROLIFERATIV KORKEPEKBEN
BEDEKOVICS JUDIT
Debreceni Egyetem, Klinikai Kézpont, Patologiai Intézet, Debrecen

A mikro-RNS-ek onkogenesisben betoltott szerepe napjainkban igen nagy
tigyelemnek orvend. Ezek az oligonucleotid szekvencidk a fehérje expresszié
szabalyozésa révén olyan alapvet6 funkciok finomhangoldsaban vesznek részt,
mint a sejtosztédas, differencialédas, stresszre adott valasz, apoptdzis.
Az elmult évek soran szamos tanulmédny bizonyitotta a mikro-RNS-ek
szintjének csokkenését vagy éppen emelkedését tumoros folyamatokban.

Mikro-RNS-ek érési folyamata és szabdlyozé mechanizimusok

A pri-mikro RNS-ek képzédése a sejtmagban torténik, és azt a DROSHA
endonukledz végzi. A pri-mikro RNS egy hasitasi 1épést kovetSen pro-mikro
RNS-sé alakul, mely aktiv transzport atjan kertil a cytoplasmaba. Itt torténik az
érett, funkcionalis mikro-RNS képzédése, mely a DICER endonukleaz
aktivitasdhoz kothet6. Az érett mikro-RNS ezt kovetéen a RISC csendesitd
komplexhez kapcsoloédik, mely komplex a tulajdonképpeni effector
molekuldnak tekinthetd.

A miRISC komplex a mikro és messenger RNS-ek (mRNS) kozotti
komplementaritas alapjan kotédik egy adott mRNS-hez. Miutdn a miRISC-
mRNS kapcsolédas létrejott, két lehetséges kimenetel képzelhet6 el: az adott
mRNS vagy degradélodik, vagy ép marad, azonban a transzldci6 nem megy
végbe. Mindkét utvonal esetén az eredmény az adott fehérje csokkent szintje
lesz.

Egy mikro-RNS tobb mikro-RNS transzlaciéjat szabalyozhatja, illetve ennek
ellenkezdje is igaz, azaz egy mikro-RNS-hez is tobb mikro-RNS kapcsolodhat.
Ezen elvek alapjan igen komplex szabélyozasi mechanizmus val6sulhat meg.

Mikro-RNS-ek szerepe onkoldgiai korképek patomechanizmusdban
Az elmult évek soran részletesen tanulmanyoztdk a normal szovetek és
patologias mintdk mikro-RNS profiljat, mely alapjan megéallapithaté volt, hogy
az eltéré szovetek, sejtvonalak mas-mas mikro-RNS profillal rendelkeznek,
illetve a ktilonbdz6 tumoros folyamatok is egyedi mikro-RNS profilt mutatnak.

Az egészséges szovetekhez képest a daganatos mintdkban egy adott
mikro-RNS-szintje csokkent vagy emelkedett lehet. A mikro-RNS-szintje
csokkenhet, ha az 6t kodolo génszakasz deletdlt, kromoszématorést szenvedett,
vagy mutéaciét hordoz. Mikro-RNS-szint csokkenéshez vezethet az is, ha a
mikro-RNS érésben részt vevd enzimek miikodése mutat funkciézavart.
A mikro-RNS szintje emelkedett lehet, ha az 6t koédolé génszakasz
amplifikacioban vesz részt.

Tumor alakulhat ki, ha egy olyan mikro-RNS szintje csokken, amely egy
onkogén fehérje szintjét szabdlyozza. A csokkent mikro-RNS hatas
kovetkeztében az adott onkogén fehérje transzlacidja felszabadul a gatlas aldl,
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igy szintje emelkedik. Tumor alakulhat ki tovdbb4, ha egy olyan mikro-RNS
szintje emelkedik, amely egy tumorszuppresszor fehérje szintjét szabélyozza.
Az emelkedett mikro-RNS-szint miatt a transzlacié gatlasa fokozodik, igy az
adott tumorszuppresszor fehérjeszintje csokken.

Mikro-RNS-ek szerepe a lymphopoiesisben

A mikro-RNS-ek kulonboz6 transzkripciés faktorok, foszfatdzok, kinazok
szintjének a szabdlyozasa Gtjan részt vesznek a lymphopoiesis szabédlyozasaban.
A kiilonboz6 érési fazisokhoz mas-mdas mikro-RNS-ek kothetSk. A folyamatban
szdmos mikro-RNS részt vesz, melyek ilyen szempontbdl két nagy csoportra
oszthatok. Egyes mikro-RNS-ek a lymphocyta érés csontvel6i szakaszaban
vesznek részt (miR34a, miR 17-92, miR150), mig mésoknak a periférids, antigén
vezérelt fazisban tulajdonitanak szerepet (miR146, miR155, miR181). Erdekes
moédon az utébbi mikro-RNS-ek hidnya immundiszregulacidhoz vezet
kisérletes kortilmények kozott.

Mikro-RNS-ek szerepe lymphoproliferativ kérképekben

Mind a leukemidk mind a lymphomdk patogenezisében szamos mikro-RNS
lehetséges szerepe felmertilt. Ezek kozott néhany konkrét példat szélesebb
korben tanulmanyoztak mar.

Itt megemlithet6 a miR15 és miR16 chronicus lymphocytds leukaemidban
betoltott szerepe. A vizsgalatok szerint ezen mikro-RNS-ek szintje a 13ql4
deléci6 kovetkeztében csokken a kéros sejtekben, melynek koszonhet6en a bel-2
antiapoptotikus fehérjeszintje emelkedni fog. Az onkogén bcl-2 szabélyozasa
miatt ezen mikro-RNS-ek anti-onkogén hatassal rendelkeznek (anti-oncomir).
A miR15 és miR16 ugyanakkora p53 tumorszuppresszor szabdlyozasa révén
onkogén (onkomir) sajatsagokkal is rendelkeznek.

A lymphomas kérképek kozott kiemelt figyelmet kapott a miR17-92 cluster,
mely expresszidjat a myc fehérje fokozza, és 6 maga a PTEN és Bim
hatdsti. Ezen mikro-RNS komplex emelkedett mennyiségben mutathaté ki
példéul diffaz nagy B-sejtes lymphomaban, follicularis lymphoméban, valamint
kopenyzoéna lymphomaéban.

Osszefoglalva: a mikro-RNS-ek szerepet jatszanak a lymphopoiesisben,
illetve az immunvalasz szabalyozdsaban. A mikro-RNS diszreguléci6
onkohematoldgiai korképek kialakulasdhoz jarulhat hozzad. A mikro-RNS
expresszios profil jellemz6 lehet egy adott onkohematoldgiai entitdsra, illetve
azokon beliil prognosztikai alcsoportokra. Egyes mikro-RNS-ek elcsendesitése
un. antioncomir szerekkel elvi terdpids megoldast jelenthet.
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A MIKROKORNYEZET SZEREPE A HODGKIN-LYMPHOMA
TUMORSEJTEK TULELESEBEN

ILLES ARPAD - JONA ADAM

Debreceni Egyetem, Orvos- és Egészségtudomanyi Centrum, Belgydgyaszati
Intézet, Hematolégiai Tanszék, Debrecen

A Hodgkin-lymphoma (HL) jellegzetes tumorsejtei a Hodgkin- és Reed-
Sternberg-sejtek (HRS) monoklonalis, centrum germinativum eredetli pre-
apoptotikus B-sejtek, amelyek &trendez6dott, szomatikusan hypermutalt
immunglobulin nehéz lancokat tartalmaznak (IgVh), és elveszitették normaél
B-sejt fenotipusukat, viszont mds lymphohaemopetikus sejtekre jellemz6
membrdnmarkerek és azok transzkripcidjat szabdlyoz6 fehérjék koros
repertodrjat jelenitik meg. A HRS-sejtek 30-40%-a mutat CD20 pozitivitast, még
ritkdbb a CD79a expresszi6, mig a plazmasejt specifikus transzkripcids faktor,
és az IRF4 konstitutiven, magas intenzitassal pozitiv. A HRS-sejtek csak igen kis
szamban vannak jelen a tumoros szévetben (1%), azt jorészt nem daganatos,
reaktiv sejtek alkotjdk, melynek Osszetev6i kozott B- és T-sejtek, hizosejtek,
makrofagok, eozinofilok, neutrophilok, plazmasejtek, fibroblastok és kollagén
szerepelnek (1. dbra). Ezek a nem malignus sejtek, amiket a tumorsejtek
toboroznak és/vagy indukaljak proliferacidjukat szolubilis és membranhoz
kotott molekuldkat termelnek, melyek a tumor novekedésében és talélésében
érintettek.
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1. dbra. A Hodgkin Reed-Sternberg—sejt, az azt koriilvevé sejtek és
kapcsolatuk
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A sejteket koriilvevs kornyezet alapjan kiillonboztetjiik meg - a 2008-as WHO
osztdlyozdsnak megfelel6éen - az ismert szovettani altipusokat, a nodularis
lymphocyta predomindns (NLPHL) és a klasszikus HL-t (cHL), melynek
alcsoportjai a lymphocyta-gazdag (LR), nodularis sclerosis (NS), kevert sejtes
(MC) és lymphocyta szegény (LD) altipusok. Ritkdn az alcsoport nem
meghatarozhaté (ND), illetve lehet atmeneti, a HL és a diffaz nagy B-sejtes
lymphoma kozotti forma. A szovettan befolydsolhatia a prognozist.
A HRS-sejtek patogenezisében és tilélésében az aberrans jelatviteli ttvonalak és
a kiilonb6z6 mutacidk mellett igy a megfelel6 mikrokornyezetnek is jelent6s
szerepe van. A betegség klinikai és szovettani jellemz&inek hatterében, mint a
B-tiinetek (laz, fogyas, éjszakai izzadas), a szoveti eozinofilia és a bérviszketés
mind a HRS- és a kornyezetiikben 1év6 sejtek vagy a koztiik aramlo citokinek és
kemokinek kovetkezménye. A HRS-sejtek és a mikrokornyezet bonyolult
kolcsonhatasainak megismerése segithet a prognézist befolyasolé molekuldk,
vagy az Uj terapids célpontok felfedezésében, melyek nem csupan a malignus
sejteket pusztitjadk, hanem gatoljak a tumor-stréma kolcsonhatasait is, melyek
szerepet  jatszanak a  tumornovekedésben és/vagy  immunescape
folyamatokban.

Mikrokornyezet-képzdédés. A koros citokin és kemokin panel és ezek
receptorai lehetnek a felel6sek szamos mikrokornyezeti sejt HL-es szovetbe val6
olyan mikrokornyezetet teremtenek meg, amelyben a HRS-sejtekre adott
effektiv immunvélasz nem johet létre. A RANTES (CCL5) (regulated and
normal T cell expressed and secreted), az IL-5, IL-9, a MEC (CCL28) (mukéza
asszocialt  epithelidlis kemokin), a GM-CSF (granulocyta-monocyta
koléniastimulalé fakror) és a CCL11 felel6s az eozinofilok (eozinofilia), a
RANTES, az IL-9 a hizésejtek, az IL-8 pedig a neutrophilek odavonzasaért.
A CCL28 és az II-6 a plazmasejtek, a TARC (CCL17) (thymus és activacio-
regulélt kemokin), az MDC (CCL22) (makrofag eredetti kemokin), a CCL5 és a
CCL20 felel6sek a T helper 2- (Th2) és Treg-sejtek felszaporodésaért.

Az eozinofil és hizésejtek a HRS-sejtek tulélését segitik a CD30L/CD30
mechanizmuson keresztiil.

Szamos, a HRS-sejtek 4ltal termelt citokin hatdsara (pl. az IL-4 az MDC
szintézisének stimuldldsa révén) az Oket korulvevd Th-sejtek kozul az
egyensuly eltolodik a tumor fennmaraddsaban szerepet jatsz6 Th2-sejtek
iranydba a tumorgatlé Thl-sejtekkel szemben. Ez az immunosurvillance
megvaltozasahoz és végs6 soron a HRS-sejtek tuléléséhez vezet.

A HRS-sejtek kornyezetét jelentds részben kitevd hegszovet 1étrehozasaban
tibroblastok vesznek részt, melynek odavonzasdban a HRS-sejtek altal termelt
IL-13, TNF-a, TGF-B, CD40 és a fibroblast novekedési faktorok felel6sek,
tovabba az aktivalt fibroblastok eotaxint és RANTES-t termelnek, amelyek igy
hozzajarulnak az eozinofil sejtek és a regulatorikus T-sejtek felhalmozédasahoz.
A fibroblastok raadasul képesek befolyasolni in vitro a HRS-sejtkultarak
doxorubicin rezisztencidjat az IL-7 termelése révén.
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A tumort infiltrdldé CD68+ macrofdgokat a HRS-sejt altal termelt TNFa
aktivalja, melyek a Notchl/Jaggedl medidtorokon keresztiil hatnak a
HRS-sejtekre, az angiogenezist a VEGF-en keresztiil kontrolldljak az
endothel- és simaizomsejtekkel egytitt. CD68+ makrofagok kedvezétlen
prognosztikai szerepét mar tobbszor leirtdk. A HRS-sejtek kdrnyezetét infiltralo
CD68+ makrofagok segitségével ugyanis azonosithatjuk nemcsak a relapszus
nagy kockazatdnak kitett betegeket, hanem azokat is, akiket j6 prognézisuk
miatt a jelenlegi kezelési modalitasok segitségével tulkezeliink.

A HRS-sejtek és mikrokornyezetiik &ltal termelt IL-6, IL-7, IL-8, IL-10,
szolubilis CD30, BAFF és TARC szintek szintén emelkedettek a HL-es betegek
szérumdban és koncentracidjuk a kezelés el6rehaladtaval csokken, igy
prognosztikai faktorként alkalmazhatjuk 6ket.

A mikrokornyezeti sejtek 20-50%-a reaktiv, poliklonalis B-sejt, melyet tiikroz
a betegek kb. felében észlelhetd emelkedett szérum szabad konnytilanc (FLC)
szint.
tiilélésében. A citokinmintazat egyrészt a HRS-sejtek proliferaciéjdban, masrészt
a kedvezé mikrokornyezet kialakuldsidban is fontos szerepet jatszik. A
HRS-sejtek mikrokornyezetének fontossdgat az is alatdmasztja, hogy a
HRS-sejtek tenyésztése és sejtvonal létrehozasa nagyon nehéz. A sejtvonal nem
él tal csupasz egerekben, és HRS-sejt csak nagyon ritkan taldlhat6 a periférias
vérben. Ha nem lymphoid szervbe terjed, ott ismét kialakitja sajatos
mikrokornyezetét.

A TNF-receptor csaldd jelenléte, kiillonosen a CD30 és CD40, a HRS-sejtek
jellegzetessége. A HRS-sejteket gyakran CD40 ligand (CD40L) expresszélo
T-sejtek Ovezik rozetta alakban. A mikrokdrnyezet és a jelatviteli ttvonalak
kapcsolatara jo példa a CD30 és annak ligandjanak (CD30L) kapcsolata, melyet
az eozinofilek és a hizésejtek termelnek és az NF-xB utvonal aktivacidjahoz
vezetnek. A HRS-sejtek 4ltal kifejezett TACI (transzmenbran aktivator és
kalcium modulator és cyclophylin ligand interaktor) és BCMA (B-sejt érési
antigén) autokrin és parakrin moédon kapcsolédik az NF-xB aktivacio
kovetkeztében sajat magulk, illetve a kornyez6 myeloid sejtek altal termelt BAFF
(TNF csalad B-sejt aktivalo faktora) és APRIL faktorokkal (proliferacié indukalé
ligand), aminek eredménye a HL progresszidja.

Az Epstein-Barr-virus (EBV) patogén szerepe széles korben ismert.
A mononucleosis infectiosan atesett betegekben haromszoros valdszintiséggel
alakul ki EBV+ HL az atlagpopulaciéhoz képest. Az EBV+ HRS-sejtek altal
expresszalt latens membran protein-1 és-2 (LMP1 és LMP2) koziil az LMP1
CD40 receptort utanoz és igy NF-xB aktivacidhoz vezet, illetve serkentheti a
HL-t infiltral6 lymphocytdkat, mig az LMP2 B-sejt receptort helyettesits
funkcidja altal a B-sejt szignalizaci6 biztositott. Az EBNA1 a CCL20 kemokin
képesek gatolni az EBV specifikus immunvélaszt, a tumor progresszidjat
eredményezve. Az effektiv immunvélasz elkertilését EBV- esetekben a HLA 1.
down-regulacidja, EBV+ esetekben pedig a HLA I polimorfizmus megléte segiti
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a CD8+ citotoxicitas elkertilésével. A HLA-G expresszi6 az NK-sejtek eloli
megmenekiilést teszi lehet6vé, a T-sejtek effektor funkcidjat pedig a T-sejteken
levé PD-1 (programozott sejthaldl protein-1) kapcsolédasa gatolja a
HRS-sejteken jelen 1év6 PD-1L-el (igy a PD-1+ tumort infiltralé lymphocytak
nagy szama az 0ssztulélés szempontjabol negativ prognosztikai faktor). Az EBV
fert6zés a mikrokornyezet Osszetételét is befolyadsolhatja, olyan molekuldk
révén, amelyek példaul az infiltralé T-sejteket befolyasoljak. EBV+ esetekben az
IL-10 66 %-ban expresszalt, mig EBV negativ estekben csak 16%-ban. A RANTES
expresszi6 is szignifikdnsan magasabb az EBV+ esetekben. Az NF-xB ttvonal
konstitutiv aktivacidja hatterében genetikai rendellenesség is 4llhat. A TNFAIP3
(TNF-a indukalt protein 3) gén kodolta A20, az NF-xB negativ szabalyzdja, igy
elvesztése végss soron az NF-xB aktivaciéjaval jar. Erdekes, hogy azok az
esetek, ahol mutaciok akadalyoztak a TNFAIP3 funkci¢jat EBV- voltak, ami arra
utal, hogy az EBV fert6zés és a TNFAIP3 alternativ mechanizmusok a HL
patogenezisében.

Az NF-xB szamos anti-apoptotikus faktornak és proinflammatorikus
citokinnek az expresszidjat szabélyozza, ezaltal kozponti szerepet jatszik a HL
patogenezisében. A HRS-sejtek CD40-t, RANKL-t, ennek receptorat a RANK-ot
és osteoprotegerint expresszalnak, a RANK és CD40 aktivaciéja pedig
hozzajarul az NF-xB aktivacidjdhoz és szamos citokin (IL-6, IL-8, CCL-5, IFNy
és IL-13)indukcidjdhoz, igy segitve a HL kornyezetének feléptilését.
A konstitutivan aktivalt NF-xB tdtvonal mellett a JAK/STAT dtvonal csak
részlegesen aktivalt, melyben leginkabb a mikrokornyezetbdl érkezé autokrin
és parakrin faktoroknak van szerepe, mint az IL-6 és IL-13.

Tumor infiltrdlé T-sejtek. A HRS-sejteket legnagyobb szamban T-sejtek
veszik kortl. A CD4+ T-sejtek egy része regulatorikus (Treg) més része helper
T-sejt (Th). Ennek kialakitdsaban a TARC (CCL17), az IL-13, a CD80, CD86 és a
CD40-CD40L interakciok vesznek részt. A HRS-sejteket fenyegetd cytotoxikus
T-sejtek és NK-sejtek elleni védekezésben egyrészt a Treg-sejtek &ltal termelt IL-
10 masrészt, a HRS-sejtek altal direkt médon termelt olyan immunszuppressziv
faktorok vesznek részt mint az IL-10, TGF-f, galektin-1 és prostaglandin E2, a
HRS-sejtek altal expresszalt CD95 ligand pedig az aktivalt Th1 és CD8+ T-sejtek
apoptozisat serkenti. A Treg-sejtek jelent6s része CD4+CD25+ fenotipusu és
nagyban hozzdjarulhatnak a HRS-sejtek elleni nem megfelel6 immunvalasz
létrejottéhez, ezek jellegzetes markere a forkhead box P3 (FoxP3). Més résziik
CD4+CD26- fenotipustinak jellemezhets, amely egy olyan Treg-sejtet jeldl,
amely anergids allapotban van, nem fejez ki olyan receptorokat, mint a CCR3,
amely olyan a mikrokornyezetben jelenlévd citokineket kot, mint RANTES és
eotaxin. A CD4+ CD26- T-sejtek mRNS szintjén Osszefiiggésbe hozhatok az
IL-17 termel6 T-sejtekkel (Th1l7), amelyek immunszuppressziv hatdstak.
A programozott sejthaldl protein 1 (PD-1-R) receptort kifejez6 T-sejtek és
PD-1-ligandot (PD-1-L) kifejez6 HRS-sejtek kozotti kapcsolat eredménye
ugyancsak a cytotoxikus T-sejtek apoptézisa, az immunszuppressziv
Treg-sejtek szaméanak novekedése és igy a tumor progresszidja (2. dbra).
Az immunescape Osszességében olyan folyamatokat jelol, amelyek részt
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vesznek a Thl, a CD8+ és az NK-sejtek gatldsaban, valamint a Treg- és a
Th2-sejtek felszaporodasaban (3. dbra).

CCR4

CD4+
TH sejt

CD28 CD2

TARC, RANTES,
MDC

IL-10, TGFpB,
galectin-1, PGE2
SEjt TARC, RANTES,

MDC

cD95 PD-L1/2

& CCR4

CD8+ PD1 ~__[ CD4+

Tsejt | cozs Ga'ff_t;n'l' Treg sejt

IL-10
2. abra. A Hodgkin Reed-Sternberg-sejt és a tumort infiltralé T-sejtek és

kapcsolata
(Forrds: KUPPERS, R.: New insights in the biology of Hodgkin lymphoma. Hematology, 2012.
2012: 328-334. DOI: 10.1182/asheducation-2012.1.328)

Terdpids vonatkozdsok. A HRS-sejtek altal termelt komponenseknek tehat
nemcsak a tumorsejtek proliferaciéjaban, hanem a megfelel6 mikrokornyezet
fenntartasdban is jelent6s szerepiik van. Terdpids célpontként ezért nemcsak a
sejten beliili jelatviteli wtvonalakat, hanem a sejtfelszinén kifejez6d6
molekulédkat és a kornyez6 reaktiv sejteket is célozhatjuk.

A 18-fluoro-deoxygliik6z-(18FDG)PET/CT jelenleg a legmegbizhatébb
prognosztikai faktor a korai terdpids valasz és a talélés szempontjabol.
Tekintettel arra, hogy a HL egyébként is kis mennyiségti tumorsejtje kevés és
valtozé mennyiségli glikéz-transzporter molekulat és hexokinazt fejez ki,
rdadasul nem mutathat6 ki Osszefiiggés a tumorsejtek transzporter expresszidja
és a PET-tel mért FDG felvétel kozott. Erre joval nagyobb hatdssal van a
mikrokornyezet, igy a jelenlegi terapias dontések gyakorlatilag a korai PET
pozitiv esetekben a kornyezeti hattér metabolikus aktivitisanak megfelel6en
torténnek. Jogosnak ttinik ezen indirekt bizonyiték alapjdn a tumort infiltralo
sejtpopuléciot célozni.
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3. dbra. A HRS-sejtek és az immunescape

Bar a HRS-sejtek CD52-t nem expresszdlnak, de az anti-CD52 antitest, az
alemtuzumab a kornyez6 T-sejteket hatdsosan elimindlhatnd. Sajnos erre
vonatkoz6 specifikus vizsgalatot maig nem végeztek. Az anti-CD20 antitest, a
rituximab hasznélatanak jelentésége a HRS-sejtek viszonylataban kisebb, hiszen
azok csak 20-30%-ban expresszédlnak CD20-at, hatékonyabb viszont a kornyez6
B-sejtek valamint a HRS ,6ssejt” elimindldsaban, illetve a hagyomanyos
polikemoterapidra val6é szenzibilizdlas viszonylatdban. A hiszton deacetilaz
inhibitorok (HDACi) egyes tagjai (vorinostat, entinostat) direkt antitumor
hatasuk mellett immunmodulator szerepet is betoltenek, mivel in wvitro
visszafordithatjdk a megvaltoztatott cytokin/kemokin termel6dés révén az
eltolodéast a tumorgétldé Thl-sejtek iranydba a STAT6 gatlasa révén, illetve
csokkentik a TARC expresszidjat. Az immunmoduldtorok kozé tartozé
lenalidomide teljes hatdsmechanizmusa nem ismert, de magéban foglalhatja a
direkt cytotoxikus hatdst, az angiogenezis gatlasat és a HRS-sejtek
mikrokornyezetének megvaltoztatasat. A JAK/STAT uatvonal inhibitorait eddig
elsésorban in wvitro kortlmények kozott vizsgaltdk HL-ban (lestaurtinib,
AZD1480), de jelenleg mar klinikai adatok is ismertek. A HRS-sejtek felszini
markereinek célzott terapidi koziil a brentuximab vedotin (monometil auristatin
E-vel konjugélt anti-CD30 antitest), kornyezeti sejtekre gyakorolt hatdsa is
felvet6dik, csakagy, mint az anti-RANK ligand antitest és az anti-CD80 antitest,
a galiximab. A mikrokdrnyezet nem sejtes targetjei kozott szerepelhet a
tfibronektin B extradomainje (ED-B-FN), mivel ez erésebben jelenik meg a
lymphomasan érintett nyirokcsomoék tjonnan képz6dott ereiben, mint a normaél
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lymphoid szoveteben (I'31-ED-B-FN). Az L16-Al-tenascin C, ami a tenascin C
extracellularis Al domainjére specifikus, pedig felhaszndlhat6 lenne a
fibroblastok és mas extracellularis szoveti komponensek célzasara.
A leukémiaban haszndlt pentostatin HL-ben is hatékony lehet szelektiv
gyulladds ellenes tulajdonsdgai révén, mivel a proinflammatorikus
citokinprodukciét redukélja, mig a Treg populaciét és azok miikodését nem
befolyasolja, igy citotoxikus hatdsa ebben az esetben kevésbé jelent6s.
A gemcitabint gyakran  hasznaljuk relabal6 HL-ben, gatolja az
immunszupprimdl6 sejteket, igy moédositva a mikrokdrnyezet immunolégiai
tulajdonsagait (4. dbra).

1. Alemtuzumab 2. Rituximab (RIT) Alemtuzumab

. l . :
4ohlastok ' ‘ D52 ' ‘ ' ‘
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4. dbra. A HL mikrokornyezetének f6bb célzott terapias lehetSségei

Az adenosin deamindz inhibitor pentostatin képes specifikusan a
CD26-T-sejteket célba venni, igy a HL-es szovetben tilnyomé tobbségben jelen
lévé CD4+/CD26- reaktiv T-sejtek csokkentésében fontos szerepe lehet.

Osszefoglalds. A HRS- és mikrokdrnyezeti sejtjeinek vizsgalata tovabbi
informaciokat adhat a HL patogenezisér6l. A szerepl6k és kolcsonhatdsainak
feltardsa alapot adhat ezek szerepének megismerésére a HL klinikobioldgiai
variabilitdsdnak befolyasolasaban és prognézisdban betoltott szerepére. Ezen
biomarkerek megismerése alapjan lehetséges a tovabbi célzott bioldgiai terapidk
kifejlesztése melyek ©nmagukban vagy a hagyomdnyos kemoterapiakkal
kombinaciéban segithet a HL 4j hatékonyabb kezelésében, igy az eddig
kemorezisztensnek tartott betegek esetén is tartés vélasz, gyégyulas johet 1étre.
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BCR-JELATVITEL, MIKROKORNYEZET ES AUTOANTIGENEK A
B-SEJTES LYMPHOMAKBAN

GERGELY LAJOs

Debreceni Egyetem, Orvos- és Egészségtudoményi Centrum, Belgyo6gyaszati
Intézet, Hematolégiai Tanszék, Debrecen

A B-sejtes non-Hodgkin-lymphomak csoportja a legnagyobb a lymphomaékon
beliil, és szamos altipust foglal egybe a legtijabb WHO osztalyozas szerint is.
Ugyanakkor még az egyes entitasokon beliil is egyre tobb kiilonbséget tudunk
kimutatni, a betegségek nem egyformén reagalnak a kezelésre. Az anti-CD20
kezelés bevezetése monoterapidban és immuno-kemoterdpidban jelentésen
javitotta a betegek tulélési esélyeit, de tovabbra sem tudunk minden beteget
meggyogyitani, és ezt elére nem tudjuk prognosztizalni a ma hasznalatos
prognosztikai rendszerek segitségével. Mindezen adatok arra hivjdk fel a
figyelmet, hogy a daganatos sejtet és kornyezetét probaljuk meg egyre jobban
megérteni és ezaltal lehet6séget teremteni ezen komplex rendszer egyre
hatékonyabb befolyasoldsahoz. Jelen munkaban ennek a témanak egy rovid
Osszefoglalasat igyekszem adni ismertetve két egymastol jol elkiiloniils
klasszikus lymphoma tipust (DLBCL és follicular lymphoma).

A B-sejtes lymphomadk kezelésében a XXI. szazad els6 évtizede az immuno-
kemoterapia (els6sorban anti-CD20) alkalmazasardl szolt. Az utébbi két évben
ugyanakkor 1j tamadaspontok jelentek meg a beteg kezelésében. El6térbe
kertiltek a sejtaktivaciés folyamatok és ezek szelektiv befolyasoldsa, gatlasa.
Els6sorban az NF-kappaB, Btk, Syk, PI3K, mTOR jelatviteli molekuldk hatasat
gatlé molekuldkrél van sz6. A B-sejt aktivacioé és tulélés egyik feltétele a B-sejt
receptor (BCR) szignal, amihez CD79A és CD79B szignalok is kapcsolédnak.
A CD79A/B komplex aktivacidja biztositja a membranon a BCR tartés nagy
denzitasu jelenlétét [1]. Ezen membrénfolyamatok a Lyn, Syk, Btk, Jak-STAT,
PI3K kindzok, majd az mTOR, p38-MAPK, NF-kappaB ttvonalon, valamint a
Bcl-XL hatasat kihasznalva proliferaciés mechanizmusokat inditanak be a
sejtben. Ezek az atvonalak rendkiviil konzervativak a biolégidban, de nagyon
erés redundancia jellemzi 6ket, ami azt eredményezi, hogy egy molekula
gatlasa nem minden esetben vezet az elméletileg varhato hatashoz.

Régota foglalkoztatja a kutatékat, hogy miért alakulhat ki a B-sejtes
lymphoma. Szamos bizonyiték van arra, hogy kroénikus aktivacio, proliferacio,
kronikus antigén stimulus lymphomat vélthat ki, mint pl. Sjogren-szindréma
esetén, H. pylori, vagy Chlamydia infekci6 esetén. Virusok okozta antigén
stimulaci6 és a virdlis genom direkt hatasa is képes lymphomat kivaltani, mint
pl. HTLV-I, HCV esetén. Ugyanakkor ezen esetekben a mar kialakult
lymphoma nem fiigg a kivalté agenst6l, kvazi onfenntarté lett, ami jol
vizsgéalhaté modell a betegség kialakuldsara.

A diffaz nagy B-sejtes lymphoma (DLBCL) a leggyakoribb B-sejtes
lymphoma hazédnkban és az USA-ban is szorosan koveti a follicularis
lymphomat (FL). A csoport nagyon heterogén mar a WHO felosztas alapjan is.
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Igazolodott, hogy a betegségnek két f6 csoportia van. Ezt el6szor
génexpresszids profil cluster analizissel, de ma mar egyszer(ibb moédszerekkel
(CD10 expresszi6, bcl-6 expresszid, PAX-5 expresszié) is tudjuk vizsgdlni.
A centrum germinativum eredetli csoport (CG), mely egy viszonylag jobb
prognézisu és az aktivalt B-sejtes (ABC, post centrum germinativum tipus)
mely egy rosszabb prognézissal bir. Ezen utébbin beliil azonositottak egy
rendkiviil rossz prognosztikai csoportot, ami kozel 10%-ot tesz ki és nagyon
magas NF-kappaB expresszi6 jellemzi. Ez utébbi ma mar j6l azonosithato,
egyértelmtien a CARD11 mutéciét hordoz6 esetekben van, ahol a CARD11
mutéci6é egy befolyasolhatatlan, nagyon kifejezett NF-kappaB expressziot tart
fenn [1]. Az ABC-tipusra ugyanakkor jellemz6 az NF-kappaB expresszio,
folyamatos aktivaci6, de a tobbi esetben a CARD11 nem mutélt, egy
szigndlkaszkad részeként kozvetiti a termindlis szignalt az NF-kappaB felé az
IKK-n keresztiil [2]. Itt els6sorban a Btk, de ezen tal a Syn, PKC-p, MAPK altal
kozvetitett szignalokrél van sz6 [1]. Az ABC DLBCL-ben gyakran a koéros
CD79A, CD79B szigndl tartja fenn az aktivaciot, melynek oka a molekuldk hoz
kapcsolodo jelatviteli ITAM mutacidja [1]. Az utébbi évben igazolédott, hogy a
konvenciondlis BCR-ttvonal mellett a Toll receptorok (TLR) &ltal kozvetitett
aktivacidsa szigndl, és az MYD88 szerepe is fontos. A TLR9 expresszidja sok
esetben megfigyelhet6 DLBCL esetén, lehet6séget adva a kornyezeti CpG
szigndlok proliferaciés hatasdnak [3]. Vannak olyan esetek, ahol ezen ttvonal
koéros aktivacidja tartja fenn a folyamatos sejtproliferaciot. Az MYD88 komplen
egy gyakran el6fordulé pontmutacié (L265P) igazolhaté a TLR1 receptor
domain tertiletén. Az eltérést szamos hematolégiai malignitasban, de
elsésorban DLBCL és CLL esetén igazoltdk [4]. A sejtek tulélésében fontos
tovabba a PAX-5 MYC-komplex hatésa is. A fokozott MYC-expressziéval jaro,
transzlokalédott esetek tulélése kedvezotlenebb. A klasszikus GC DLBCL
esetén a PAX-5 expresszié alacsony, amit a BCR-szignal kozvetitette jelatvitel
negativ regulatorikus hatasa fejt ki. Ugyanakkor PAX-5 mutaci6é esetén ez a
negativ regulatorikus hatdsa a BCR-jelatvitelnek nem érvényesiil, és a sejt
folyamatos aktivaciés szignalt kap. Ezen ttvonal alternativ aktivacidja
lehetséges a CD19 molekuldn keresztiil mely ilyen médon hozzéjarulhat
lymphoma képz6déshez is [5]. A fent vazolt mutdciok mellett teljes genom
szekvendlast végezve gyakori mutédciokat taldltak az EZH2, CREBBP és tjabban
az MLL2, MEF2B, BTG1, GNA13, ACTB, P2RY8 és PCLO komplexekben is [6].
A bcl-6 molekula szerepe is rendkiviil fontos a BCR szignal fenntartdsaban.
A bcl-6 expresszid a centrum germinativumban van jelen a sejteken. Hataséra a
BCR transzmembran foszforilacids szignal atvitel fokozotta valik, el6segitve az
alacsony affinitdist BCR-antigén kot6dés okozta proliferacios szignalokat.
A szomatikus hypermutacié hataséra, a nagy affinitasa BCR kialakulasa MAPK
foszforilaciés ttvonalon gétolja a tovabbi bcl-6 expressziét [7]. A bcl-6 ezen
hatdsa fontos, mert tartos jelenlétével elGsegiti a folyamatos antigén kozvetitette
BCR-aktivaciét és lymphoma genezist. Ugyanakkor mindezen eltérések
tobbnyire igényelnek egy szigndlt a BCR fel6l. A kornyezeti antigének,
autoantigének hatasanak kialakuldsahoz, a hatdsos BCR-szignal folyamatokhoz
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elengedhetetlen, hogy a BCR dimerizalédjon, ami biztositja, hogy képes
aktivacios jelet tovabbitani az ITAM-on keresztiil [8]. Kimutattak, hogy egyes
esetekben ez a dimerizdlédds mar oOnmagidban is képes folyamatos
antigénstimulusnak megfelel6 foszforilacios szignalt inditani és a sejt képes
onmagat aktivalt allapotban tartani. Ennek a folyamatnak a fiziol6gias szerepe
még nem tisztdzott, de a lymphomdk fenntartdsdban fontos szerepe lehet.
Mindezen jol azonosithatd, a B-sejtet érint6 eltérések mellett a DLBCL esetén is
igazolhatd, hogy a mikrokornyezet szerepe is fontos a prognézisban.
Kimutattdk, hogy a mikrokornyezet sejtjein expresszdlodé TNF-receptor
szupercsaldd 9 fehérje (TNFRSF9) egyértelm(i prognosztikai szereppel bir [9].

A follikularis lymphoma (FL,) szintén jelent6s ardnyban van jelen a B-sejtes
NHL-ek csoportjdban. A DLBCL-t6]l lényegesen kiilonbozik, hiszen ez egy
indolens, lassan progredial6é forma, amire jellemz6 a bcl-2 fokozott expresszidja
mutéacié miatt. Ugyanakkor kiilonbozik a DLBCL-t6] abban is, hogy éaltalaban
reagal a kezelésre, de minden esetben kitjul. Ez arra enged kovetkeztetni, hogy
bar itt is fontos szerepet toltenek be a B-sejtek jelatviteli folyamatai, de ezek
szabalyozédsa, egymadsra hatdsa nem szenvedett akkora sértilést mint DLBCL
esetén, még mikodhetnek a normdlis visszacsatold6 mechanizmusok.
Amennyiben ez igaz, akkor folyamatos, BCR-antigénstimulaciot kellene talalni.
Ezt a logikus feltevést igazolja, hogy egy nemrég megjelent tanulmanyban a
follicular lymphomdéban szenvedd betegek 26%-ban igazoltdk, hogy az
autoantigén a myoferlin [10]. Ugyancsak a kozelmultban igazolédott, hogy
FL esetén a B-sejtek képesek antigén independens szignal fogadasara BCR-en
keresztiil. A szomatikus hypermutacié soran keletkez6 N-glikozilaciéval
létrejové oligomannoz glikdnok és a mikrokdrnyezetben levé mannéz-kotd
lektinek kapcsolédasaval létrejové komplexek képesek BCR aktivaciéra és
proliferacios szignal kozvetitésére [11, 12]. Ezen mechanizmusok ravildgitanak,
hogy a kréonikus antigén stimuldcié kulcsszerepet tolthet be a
FL patogenezisében és egyuttal megmagyardzzak azt a tényt, hogy a betegség
barmilyen kezelés utan képes kitjulni. A mikrokdrnyezet szerepe ugyanakkor
azért is fontos, mert viszonylagosan intakt szabalyozdasu sejteket feltételezve az
antigén stimuldci6é igényli a megfelel6 cytokinmillieut is. A cytokinmillieu
befolydsolasdval ezt a tartés stimuldciés szignalt eredményesen lehet
befolydsolni, akdr megsziintetni. Egyértelmtien azonosithat6 a tumor
mikrokornyezetében a magas IL-4 cytokinszint, ami proliferaciés szignalként
segiti a talélést [13]. Ez a valtozas megfigyelhet6 a tumort infiltrdlé T-sejtekben
is. Funkciondlis anergia lathato, a sejtek nem képesek a lymphomads B-sejteket
elimindlni, nagy mennyiségi cytokint, elsésorban IL-4-et termelnek [14, 15].
Ugyancsak érdekes, hogy a fokozott vascularizaltsdg, tumor-ér tavolsag
csokkenése egyértelmiien rosszabb prognoézist jelent [16]. A mikrokornyezettel
val6 kommunikacié fontos eleme a proliferaciét indukal6é ligand (APRIL)
kotédése a transzmembran aktivator kalcium moduldlé cyclophyllin ligandhoz
(TACI). Az APRIL-TACI tengely mai ismereteink szerint fontos szerepet tolt be
a FL perzisztalasaban [17].
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A fent vazolt eltérések mellett rendkiviil fontos az epigenetikai szabalyozas
okozta valtozdsok kovetése, melyeket els6sorban a mikro-RNS molekuldk
végeznek. Ugyancsak fontos a hiszton acetilacio-deacetildciés szabalyozé
folyamatok pontos térképezése. Mindezen komplex kolcsonhatasok
teltérképezése, ismerete ma mar szamos, merében 1j tdimadaspontot jelolt ki és
a szelektiv gatlo gyogyszerek - melyekr6l most nem szdmoltunk be - klinikai
kiprobalas alatt vannak, igéretes eredményeket mutatva a kezdeti
alkalmazasokban. Ugyancsak egyértelm(, hogy a jovében elengedhetetlen lesz
a tumorok genetikai vizsgalata, aminek segitségével azonosithatdéak a de novo
rossz prognozisu formak, mer6ben mas terapias megkozelitést igényelve.
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AUTOIMMUNITAS ES LYMPHOMAK KAPCSOLATA. AUTOIMMUN
BETEGSEGEK LYMPHOMAKBAN

VAROCZY LASZLO - GERGELY LAJOS - ILLES ARPAD

Debreceni Egyetem, Orvos- és Egészségtudoményi Centrum, Belgyo6gyaszati
Intézet, Hematolégiai Tanszék, Debrecen

Sokat tanulmanyozott, tobboldald kapcsolat feltételezhet6 az autoimmun
betegségek és a malignus lymphomak kozott. Egyfel6l, tobb autoimmun
koérképben gyakoribbnak bizonyult a malignus lymphomdék el6fordulésa,
ugyanakkor a lymphomakban is fokozott autoreaktivitds alakulhat ki,
autoimmun komplikdciokhoz vezetve. Az autoimmun betegség fenndllasa
megel6zheti a lymphoma kifejlédését, de autoimmun betegségek
kialakulhatnak a lymphoma jelentkezését kovetSen is, esetleg a két betegség
egyidejlleg jelentkezhet.

A lymphomdak és az autoimmun korképek patogenezisében szdmos
hasonlésag megfigyelhets. Mindkét betegség kialakuldsa tobblépcs6s folyamat,
melyben kulcsszerep jut a sejtproliferaciot és az apoptozist szabdlyozé gének
velesziiletett vagy szerzett defektusdnak, végpontja pedig koérosan funkcionalé
és/vagy szaporoddé lymphocyta klénok létrejotte. A Fas/FasL-medialt
apoptézis zavardn alapszik az Gn. autoimmun lymphoproliferativ szindréma
(ALPS) kifejlédése, e gének sériilése fokozott autoreaktivitast és abnormadlis
B-lymphocyta proliferaciét eredményez. A bcl-2 medialt apoptézis defektusa
tigyelhet6 meg egyes lymphomatipusokban, pl. a follicularis lymphomakban.
A B-sejt aktivalo faktor (BAFF), a TNF-tipust medidtorok kozé tartozik. Talzott
expresszidjat mutattdk ki szamos autoimmun korkép (Sjogren-szindréma,
rheumatoid arthritis, szisztémds lupus erythematosus) és lymphomak esetében
is. Szamos egyéb citokin hibas miikodést figyelték meg mindkét betegségtipus
esetén. Az interleukin (IL)-4 és az IL-6 fontos szerepet jatszanak a B-sejtek
proliferacidjdban és immunoglobulin-produkcidjdban, mig az IL-8 és az IL-10
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inkdbb anti-inflammatorikus hatdst. Ezen citokinek termel6dése abnormis az
SLE-s és a lymphomads betegekben [1, 2, 3].

Szamos exogén tényezordl, elsésorban koérokozokrol is kimutattak, hogy
szerepiik lehet a Lkétféle betegségtipus kialakuldsaban. Az Ebstein-Barr-
virusfert6zés a B-sejtek progressziv proliferacidjat és immortalizaciéjat valtja ki,
s igy bizonyitottan oki tényez6é a Burkitt-lymphoma, az AIDS-asszocialt
lymphomak és a Hodgkin-lymphoma kifejlédésében. Krénikus hepatitis C
virus infekci6 mutathaté ki szamos Sjogren-szindromaban és indolens
lymphomaban szenveds betegnél. Vegyszerek és gyogyszerek, elsésorban,
immunszuppressziv és immunomoduldlé dgensek szerepét feltételezik még az
autoimmun betegségek és a lymphomadk kialakuldsaban [4].

Tanulményok sora vizsgalta mar a lymphomak kifejlédését szisztémas
autoimmun  koérképekben szenved6é Dbetegeknél. A legtobb adat a
Sjogren-szindromaval kapcsolatos: ebben a betegségben a lymphomak rizikdja
6,5-sz0r0s az atlagpopulaciohoz viszonyitva, koziiliik is kiemelked6en nagy a
parotisra és a kornyéki nyalmirigyekre lokalizal6 marginalis zéna lymphoma és
a diffaz nagy B-sejtes lymphoma el6forduldsi gyakorisaga. SLE-ben a
lymphoma kockazata két-hdromszoros az atlaghoz viszonyitva, elsGsorban
DLBCL és marginalis zéna lymphoma kifejl6désére szdmithatunk. Rheumatoid
arthritis és sclerodema esetén a kapcsolat nem egyértelmti. A szervspecifikus
autoimmun korképeket illetéen a Hashimoto-thyreoiditis, illetve az indolens
B-lymphomdak és a coeliakia, valamint az entropethia-asszocialt T-sejtes
lymphomak tarsuldsara hivatkozunk [5].

Ha a kétféle betegség tarsulasat a lymphomdk irdnyabol kozelitjiik meg,
akkor els6sorban a kronikus lymphoid leukaemiaval kapcsolatban emlithetjiik a
gyakori autoimmun citopenidkat: az autoimmun hemolyticus anaemiat és az
immun thrombocytopeniat, melyek akdr a terdpids stratégiankat is
befolyasolhatjak. Aktivalt B-sejtes altipust DLBCL-es betegeknél gyakoribbnak
talaltdk a Sjogren-szindréma, az SLE és a rheumatoid arthritis el6fordulasat.
Erdekes médon a follicularis lymphomaés betegeknél nem tapasztaltdk az
autoimmun betegségek magasabb prevalencidjat. T-sejtes lymphomdakban a
szisztémas autoimmun korképek mellett gyakoribb a coeliakia, a Crohn-
betegség és a psoriasis [6].

Sajat tiz éves anyagunkat attekintve, 352 malignus lymphoma miatt kezelt és
gondozott betegiink korében vizsgdltuk az autoimmun Dbetegségek
el6forduldsat. 231 non-Hodgkin-lymphomas beteg kozott harmincnal (13,0%)
taldltunk tarsulé autoimmun korképet, tizenegy beteg esetében tobbféle
immunbetegséget is diagnosztizaltak. Leggyakoribbnak a Sjogren-szindrémat
taldltuk (8 eset), tovabbi gyakori tarsulé entitdsok: nem differencialt
collagenosis (7), thyroiditis (6), rheumatoid arthritis (4) és szisztémdas vasculitis
(4). Az autoimmun betegséggel tarsul6 és nem tarsuld betegek klinikai
tulajdonsagait 0sszehasonlitva, egyedil a férfi/né arany tekintetében taldltunk
szignifikans kiilonbséget. Tiz betegnél a lymphomat, tizenharom esetén az
autoimmun koérképet diagnosztizaltak el6szor, mig hat betegnél a korabban
mar diagnosztizalt immunbetegség mellé egy tjabb is kifejlédott a lymphoma
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kezelése utan. A 121 Hodgkin-lymphomas beteg kozott tizennégy esetben
diagnosztizaltunk autoimmun betegséget is. Tiz betegnél thyroiditis alakult ki a
kemo- és/vagy radioterapiat kovetSen, ketténél ITP fejlédott ki, mig egy
esetben autoimmun hemolyticus anaemia. Egy nébeteg méar a Hodgkin-kor
diagnosztizalasa el6tt sclerodermaban szenvedett.

Eredményeink alapjan megallapithatjuk, hogy a malignus lymphoméban
szenvedd betegek esetén az autoimmun betegségek kifejlodésének kockazata
két-haromszoros az atlag populacidhoz képest (4-5%). Ennek magyarazata a
fentieken tal az lehet, hogy a malignus sejtek kifejlédése, majd pusztuldsa
kapcsan megvaéltozott antigén-struktarak jonnek létre, mely akar koros
valtozasokat is eredményezhet az immunrendszer védekez6 funkcidjaban.
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,PSZICHES TUNETEK, PSZICHIATRIAI BETEGEK AKUT ELLATASA ES
ESZLELESE” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.1,/00062) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. marcius 18.

HAZIORVOS KOZREMUKODESE AKUT PSZICHES TUNET ESZLELESE
ESETEN

SOMOSKOVI CSILLA

Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Koérhdz, Pszichiatriai és Addiktologiai
Centrum, Kaposvar

Alapellatasban tobbféle formaban kertilhet észlelésre pszichés tiinettel kiizdg,
vagy pszichidtriai beteg. Akut, stirgésségi hivas, ellatds leggyakrabban
pszichézis gyanu esetén fordul el6 zavart viselkedés, impulzivitas, devians
viselkedés kapcsan. Emellett még halmozottan el6fordul o6ngyilkossagi
késztetés, szandék, intoxikacids esetek észlelésekor.

A koztudatban tal erdsen rogziilt ,on- és kozveszélyes” jelzé korrekciot
igényel a ttinetek részletes lefrasaval. Surg6sségi beutaldst igényel a kliens
abban az esetben, ha agresszivitdsa, zavartsaga érzékcsalédasok észleléséhez,
egyéb pszichotikus tiinetekhez kothetS. Pszichézis gyantja esetén betegség
belatés, egytuttm(ikodés hidnyaban a beutalds sordn a beteg osztalyra torténd
beszéllitasdhoz sor kertilhet karhatalmi segitség igénybe vételére (renddrség).
Pszichotikus ttinetek feltételezésekor célszerti vizsgalni a tudatzavart,
orientaltsdgot. Alkoholabtazusbdl, egyéb akut intoxikaciébol ered6 agresszivitas,
iranyithatatlan magatartas, garazdasag esetén az &llapot kialakulaséért, ennek
kovetkezményeiért az érintett személy felel6sségre vonhaté. Stlyos intoxikacié
esetén karhatalmi segédlettel stirgésségi ambulancidra szallithaté detoxikalas
végett, de jogi felel6sséggel tartozik, renddérségi eljarast vonhat maga utan.
Ongyilkossagi kisérlet esetén beutalas siirg&sségi indokkal torténik siirgésségi
ambulancidra, ahol az organikus allapot kivizsgaldsa, rendezése, sziikséges
detoxikdlds utdn pszichidtriai konzilium dont a beteg tovabbi kezelésének
formajarol. Stirgés beutaldsi indok lehet aktualisan fellépé krizishelyzet,
varatlan veszteség, gydszélmény, egzisztencidlis veszteség, mely besziikiilt
allapotot hozhat létre. A krizis megitélésében segitséget jelenthet az alapellato
orvos és az érintett személy, csaldd ismerete, kapcsolata.

Korédbban kezelt pszichiatriai betegek gondozésa soran is adédhat stirg6sségi
felvételi helyzet dekompenzacio, visszaesés esetén. Fontos az alapellaté orvos
és gondozo orvos kapcsolata, valamint kommunikacija a beteg észlelésével,
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kezelésével, viselkedésével, esetleges valtozasaival kapcsolatosan, miel6bb
reagalva az esetleges tiinetek megjelenésére.

Alapellatasban siirgésségi beutaldsra akut pszichotikus tiinetek észlelése
kapcsan, krizishelyzetben vagy szuicidkisérlet gyantja esetén kertil
leggyakrabban sor. Akut pszichotikus tiinetek esetén praktikus részletezni az
észlelt tiineteket, differencidlni a szdndékos oOnartalomként, alkohol, egyéb
intoxikaciobol ered6 gardazdasagtol, mely nem mindsiil pszichiatriai
betegségnek, siirgdsségi felvételi korjelzésnek.

KRIZIS ESZLELESE ES AKUT KEZELESE HAZIORVOSI ES KORHAZI
GYAKORLATBAN

Y ASSER, SABLANI

Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Koérhdz, Pszichiatriai és Addiktologiai
Centrum, Kaposvar

A krizis jelentése: valsag vagy fordulat. Olyan fesziilt, fenyegetettnek haté
allapot, mely magaban hordozza a pozitiv és negativ irdnyba torténé valtozas
lehet6ségét is egyarant és terheli a problémamegold¢ kapacitast. Krizisben 1év6
ember (észlelhets tiinetek): figyelme a problémara iranyul besziikiiltség,
furcsan kevert benyomadst kelt, elgyotort, félelmek, szorongasok kinozzak,
érzelmi reakcidit kismértékben képes kézben tartani, kontrolldlni, rendkiviil
impulziv. Mindennapi tevékenysége alacsony hatasfoki. Emberekhez fiz6d6
kapcsolata megvaltozik. Onmagéara vonatkozé jovSképe nincs. Kezelés
krizisintervencid, itt és most helyzet problémaorientécio, illetve sziikség esetén
tdmogatd keresés. Lehetséges kimenetele: megoldas, kompromisszum, az
ineffektiv megoldas és az 6sszeomlas.
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,BORGYOGYASZATROL MINDENKINEK” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (11795/2013.) - szabadon valaszthaté - tovabbképzés a Somogy
Megyei Kaposi Mor Oktaté Koérhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. aprilis 19.

JELENTOSEBB BORBETEGSEGEK MAGYARORSZAGON

VAJDA REKA - KIVES ZSUZSANNA

Pécsi Tudomanyegyetem, Egészségtudomanyi Kar, Egészségfejlesztési és
Népegészségtani Tanszék, Pécs

Az el6adas célja attekintést adni a legjelentésebb boérbetegségekrdl, hazai és
nemzetkozi viszonylatban. Magyarorszagon kb. 200 000-re teheté a
pszoridzisban szenvedd betegek szama, Eurépdban az 0Ossznépességnek
mintegy 1,5-2,0%-4t, vilagszerte kozel 125 milli6 embert érint kortél fiiggetlentil.
A betegség stlyossdga, gyakorisaga és kronikus volta mind a tdrsadalomra
mind pedig a betegekre nagy terheket r6, az életminéséget a daganatos vagy a
szivbetegeknél tapasztalhaté mértékben rontja. Komoly probléma az atépias
dermatitis, melynek prevalencidja 3-25%, Eurépaban a gyermekek 10-20%-at
érinti. A jellemz6 bértiinetek az esetek 30%-ban asthma bronchialéval és kozel
60%-ban rhinitis allergicaval tarsulnak. Magyarorszagon évente tobb mint
300-an halnak meg melanoma malighum miatt, évente 100 000 f6re vetitve
20-21 tj esetet regisztralnak. A legnagyobb gyakorisdg Ausztralidban, Eszak-
Amerikaban és Uj-Zélandon figyelhets6 meg 30-40 eset/100000 fé6.
A tarsadalom eloregedésével és a civilizacios életméd kovetkezményeként
folyamatosan novekszik a kiilonboz6 eredetti 1abszarfekélyek kialakulésa is.
Prevalencidja a feln6tt lakossdgra vonatkoztatva 1%, 65 éves kor felett mar 5%.

LOKALIS SZTEROID TERAPIA A BORGYOGYASZATBAN
BATTYANI ZITA
Somogy Megyei Kaposi Mér Oktato Kérhdz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

A szteroidok felfedezése gyokeres valtozast hozott a gyogyitasban.
A szisztémdas alkalmazas mellett nagyon elterjedt a helyi hasznalatuk.
A bérgyogyaszati betegségekben sokszor alkalmazott kezelési moédszer, de a
helytelen felhaszndlds sulyos, végleges karosodast, mellékhatast okozhat.
A szerz§ el6adasdban megismertet a lokdlis szteroidok tulajdonsagaival,
osztdlyozédsaval, felhasznalds indikacidival és szabalyaival. Részletesen
ismerteti a nem véart dtmenti és végleges mellékhatasokat.
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AKUT BORGYOGYASZATI KORKEPEK SURGOSSEGI ELLATASA

BUNI ROLAND

Orszégos Ment6szolgalat, Kaposvari Ment6allomés, Kaposvér. Somogy Megyei
Kaposi Moér Oktaté Korhaz, Stirg6sségi Betegellaté Centrum, Kaposvar

A Dbérgyogyaszat teriiletéhez tartoz6 stirgsségi ellatast igényls, akut
betegségek legnagyobb csoportjat az allergids eredeti betegségek teszik ki.
Az allergias reakcidk leggyakrabban az allergén és a szervezet kozti kozvetlen
érintkezés tertiletein, a béron és a nyalkahartyan okoznak tiineteket. Ez azon
teliil, hogy a beteg szamara kellemetlen, sokszor elviselhetetlen tiinetekkel jar,
némely esetben silyos, életveszélyes &llapotot is eredményezhet: 1égutakban
jelentkezé ©démds elvéltozdsok a légutak tejes elzarodéasat is okozhatjak.
A b6ron jelentkez6 leggyakoribb allergias betegség az urticaria, angioodéma, az
allergias és fotoallergias kontakt dermatitis, az allergids purpura és vasculitisek.
Mindez mellett a gyakorlatban a ment6k leginkabb allergids reakciét kivalto
rovarcsipésekkel, urticaridkkal, ritkabban anafilaxids reakcidkkal, quincke-
odémaval talalkoznak. A szakdolgozok szamara elengedhetetlen, hogy kétség
nélkil felismerjék az életet veszélyeztetd riasztd tiineteket és az akut
boérgyogyaszati esetek klinikai tiineteit. Az el6adds a fent emlitett korképek
tinettanat, az allergids reakcidk kialakulasdnak korélettanat, az akut
boérgyogyaszati korképek stirg6sségi elldtasat, szakdolgozoéi feladatokat és
kompetenciakat Osszegzi. Részletezi az allergids reakcidk stddiumait és a
legfrissebb anafilaxids reakciok stirgésségi protokollédris ellatdsat. A primer
ellatast kovet6en - mely az allapot tiineti kezelését, illetve adott esetben az akut
életveszély elharitasat is jelenti - az ok felderitése méar bérgyodgyészati teendo.

IN VIVO ALLERGOLOGIAI BORTESZTEK GYAKORLATI KIVITELEZESE
HORVATH ANDREA
Somogy Megyei Kaposi Moér Oktato Kérhdz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

A populéciéban az allergias betegségek 25-30%-ban fordulnak el6, ezek koziil a
bortiinetekkel jaro allergias kérképek egyre nagyobb gyakorisdggal észlelhet6k:
atopias dermatitis, kontakt allergia és urticaria formdajaban. A betegségek
rendelkezésre, melyek nagy lehet6séggel birnak a betegség progresszidjanak
megallitdsaban, illetve prevencidjdban. A Somogy Megyei Kaposi Mér Oktato
Koérhaz Borgyogyaszati Osztdlydn a kovetkezé in wvivo allergiatesztek
elvégzésére van lehet6ség: Prick teszt - prick by prick bérteszt, Atopy patch
(APT) borteszt, Epicutan ratevési probak (standardizalt, fogaszati, fodrasz,
szteroid, fényvédd) borteszt formdjaban. Ezekkel a tesztekkel lehet6ség nyilik
az allergén kimutatdsara, a tiinetek célzott kezelésére, illetve amennyiben
lehetséges az allergén elimindlasdra. Az el6adasban szerzé bemutatja a
bortesztek alkalmazasdnak lényegét, gyakorlati kivitelezését, kiilonos tekintettel
a szakasszisztensi feladatokra.
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SZOFT LEZER ALKALMAZASA A BORGYOGYASZATI GYAKORLATBAN
LEITNER ADRIENN
Somogy Megyei Kaposi Mo6r Oktaté Kérhaz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

Napjainkban a lézerek rohamos fejl6dését tapasztaljuk. A legkiilonbozébb
terdpias és kozmetikai célokra fejlesztenek ki djabb és tjabb késziilékeket.
Az egyik legkordbban bevezetett modszer az Un. szoftlézer-terapia, mely
tajdalomcsillapitd, gyulladdscsokkents és biostimuldlé hatasa alapjan szamos
koérképben alkalmazhat6. Szerzé jelen vizsgalatdnak célja a szoft 1ézer fent
nevezett hatdsainak vizsgalata, kiilonosen a boérgyogydszati betegségekre
fokuszalva. Igy ulcus cruris, herpes zooster, posztherpeszes neuralgia és acne
esetében alkalmaztuk a szoft 1ézert kiegészit6 terdpiaként. Szerzd az utdbbi
évek adatait dolgozta fel, és vizsgélta a betegek megoszlasat a diagnézisok
szerint, az alkalmazott kezelések szamat, hatasat és a kezelés sordn esetlegesen
fellép6 mellékhatasokat. Bar a szoftlézer-terdpia a bizonyitékokon alapulé
orvoslas tekintetében a bérgyogyaszati betegségek nem kelléen megalapozott
terdpidja, a kezelt betegek nagy részénél jelentSs javulast észleltek.
Tapasztalatok szerint a lézerkezelések bevezetése mind a bérgyogyaszatban,
mind a reumatolégidban szinesebbé és hatékonyabba tette a terapids skalat.

KRIOTERAPIA ALKALMAZASA A SOMOGY MEGYEI KAPOSI MOR
OKTATO KORHAZ BORGYOGYASZATI OSZTALYAN

SPERI ROZSA ENIKO

Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Koérhaz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

A krioterapia vagyis a folyékony nitrogén fagyasztasos kezelés alkalmazasa az
orvosi gyakorlatban a 20. szdzad masodik felétdl terjedt el. A kezelés lényege,
hogy az eltavolitani kivant szoveteket folyékony nitrogén alkalmazésaval
gyorsan lehtitjiik. Az igy képz6dott kristalyok a szovet és a sejtek karosodésat
eredményezik. A kezelés gyors, hatékony és viszonylag fdjdalommentes.
A gyogyulas gyors, j6 kozmetikai eredményt ad, a hegképz6dés minimalis. Ez a
specidlis eljaras alkalmas virusos és egyéb szemolcsok, joindulatt bérdaganatok,
éranyajegyek eltdvolitasara, keloidok kezelésére.
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AZ STD-GONDOZAS HELYE A BORGYOGYASZATBAN, HPV-SZURES
MINT PREVENCIO

VUNCS FERENCNE

Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Koérhaz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

A bor- és nemibeteg-gondozék munkaja sordn napjainkban egyre nagyobb teret
kapott a szexudlis aton terjed6 betegségekben szenvedoék (Sexually Transmitted
Diseases - STD) betegek gondozasa. Pécienseinket partnereikkel egytitt
vizsgaljuk, illetve kezeljiik. Tevékenységiink sordn tobb szexudlis tton terjed6
betegség kimutatasdra van lehet6ség, igy a human papilloma virus (HPV)
fert6zottség diagnosztizdlasara is. Gyakran ttinetmentes infekciérdl van szo,
ezért csak szlir6vizsgalattal derithet6 fel. Ismereteink szerint a HPV a nemi
szervek rosszindulatd daganatainak kialakulasdért is felel¢s. Virustipizélassal
kimutathaté a fert6zés onkogenitdsdnak a kockazata. Az STD-rendelésen az
elmult 6t évben végzett HPV-leoltas eredményeit dolgoztam fel az anamnézis
ismeretében. Szerz6 vizsgédlta a szemdlcsos tiinetekkel, STD-tiinetekkel és
tinetmentes partnerként megjelen6 betegek HPV-sztirésének értékeit. A pozitiv
esetek koziil milyen aranyt az LR- és HR-onkogén HPV-tipusok jelenléte.
Az adott esetekben tobbféle virus fajta jelenléte igazolhaté-e. Bizonyithat6, hogy
nem csak a ttinetekkel jelentkez6k lehetnek fert6zottek, éppen ezért a nyomon
kovetés rendkiviili jelent6ségli a rosszindulata genitalis tumorok
megel6zésében. Cél a szexudlisan aktiv kordak figyelmét felhivni a sulyos
szovédményekre és a megel6zés lehet6ségére.

A BASALSEJTES CARCINOMAK TERAPIAS LEHETOSEGEI

VIRAG KRISZTINA

Pécsi Tudoményegyetem, Klinikai Kozpont, Bor-, Nemikortani és
Onkodermatolégiai Klinika, Pécs

A leggyakoribb rosszindulatd bérdaganat a basalsejtes carcinoma vagy
kozismertebb nevén basalioma, melynek gyakorisdga folyamatosan emelkedik
az egyre erdsebb ultraibolya sugarzas miatt. Lassan novekszik, igen ritkan ad
attétet, de a kezeletlen basalioma igen nagy roncsolast is tud okozni a kérnyezé
szovetekben, ezért fontos a korai felismerés és kezelés. A leghatdsosabb kezelési
modja a sebészeti eltavolitas, és ennek klinikankon alkalmazott moédszereit
szeretném el6addsomban bemutatni.
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MELANOMASZURES A SOMOGY MEGYEI KAPOSI MOR OKTATO
KORHAZ BORGYOGYASZATI OSZTALYAN

FARKAS ILDIKO

Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Koérhaz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

A rosszindulata bérdaganatok, koztiik a festéksejtekbdl kiindulé melanoma
malignum gyakorisaga fokozatosan, évente 3%-kal novekszik, és az elmult hiisz
év sordn tobb mint dupléjara emelkedett. Magyarorszagi viszonylatban 100 000
lakosra 21 Gj eset jut évente. A bérdaganatok, igy a melanoma is, az egyik
legegyszertibben felfedezhets, kisziirhet6 és megel6zhets, korai felismerés
esetén pedig jol gyogyithaté daganat. Legf6bb cél a megel6zés és a korai
felismerés. A Somogy Megyei Kaposi Mér Oktaté Koérhaz Boérgyodgydszati
Osztalya 2004 6ta kiemelt feladatanak tekintette, és hagyomany6rz6 szandékkal
kezdeményezte a rosszindulatt bérdaganatok megel6zése érdekében a Somogy
megyei Naevus-hét cimmel meghirdetett anyajegy ellen6rzé sztirést. 2007 6ta a
szlirést az euromelanoma nap keretén beliil végezzik, illetve az egész év
folyamén lehet6ség van rendelSinkben az anyajegyek dermatoszképos
vizsgalatara, sziikség esetén videodermatoszkép igénybevételére. Az elmult
évek adatai alapjan az osztdlyunkon kiilon szervezett anyajegysziiréseken az
id6 behataroltsdga miatt egyre kevesebben vesznek részt, azonban az évek
soran egyre né azoknak a szama, akik anyajegy ellen6rzés céljabol keresik fel
rendelSinket. A sztirések sordn nem csak melanoma malignumot, hanem mas
egyéb boérdaganatot, jéindulatt bérdaganatot, és dysplastikus naevust is
szlirtek ki orvosaink. Az osztaly célja, a megel6zés és a korai felismerés
eléréséhez nélkiilozhetetlen az els6dleges prevencio el6térbe helyezése, a minél
szélesebb korben, minél fiatalabb korosztaly oktatdsa, egészségnevelése, az
osztaly orvosainak és szakdolgozéinak kozremtikodésével. A primer prevencioé
szempontjanak el6térbe helyezése, mind a beteg gyogyulasa, életkilatasa, mind
az ellatérendszerre harul6 koltségek tekintetében nagy fontossaggal bir.
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,BORGYOGYASZAT HATARTERULETE, AMI A KOTELEZO
TOVABBKEPZESBOL KIMARADT” 1. DUNANTULI BORGYOGYASZ
TALALKOZO

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.1,/00064) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Mér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. aprilis 19-20.

BIOLOGIAI TERAPIAVAL SZERZETT TAPASZTALATOK
FABOS BEATA
Somogy Megyei Kaposi Moér Oktato Kérhdz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

A pikkelysomor a lakossag korében gyakran el6fordulé borbetegség,
eléfordulasi gyakorisaga 2%-ra tehets, egyforman érint férfiakat, néket, s nem
csupadn borbetegség, de érintheti az iziileteket, bels6é szerveket, s gyakoribb
bizonyos megbetegedésekkel val6 tarsulasa is. Lefolydsa kronikus, tiinetes és
tinetmentes periddusok véltakoznak, az egyén életét végigkiséri, s tipusos
bortiinettel jaré kérkép, mely el6szeretettel érinti a konyok, térd, hajas fejboér
tertiletét. A gyakori plakkos tipuson kiviil azonban megkiilonboztetiink egyéb,
ritka psoriasis formakat, mint pustulosus, erythrodermias, tenyéri-talpi, hajlati
format, melyek nehezitik mind a diagnozis felallitdsat, mind a terapiat.
A betegség alapjat genetikai prediszpozicié képezi, és kornyezeti tényezSk
provokalod szerepe sziikségesek ahhoz, hogy kialakuljanak a pikkelysomoros
tiinetek, melynek létrehozasdban immunmedidlta folyamatok vesznek részt.
Jelen ismereteink alapjan a pikkelysomort az immunmedialta gyulladédsos
folyamatok csoportjaba soroljuk, s ezen mechanizmusok ismerete tette lehetévé
az Uj terapias lehet6ségeket, a bioldgiai terapiat.

A Dbiologiai szerek géntechnoldgia segitségével €16 sejtekben el6allitott
solubilis monoklonalis human vagy humanizalt antitestek, melyek kiilonb6z6
tdmadasponton hatnak. Pikkelysomor kezelésében alkalmazzuk a TNF-alpha
gatlokat, mivel a pikkelysomoros gyulladas kialakuldsdban a TNF-alphanak,
mint proinflammatorikus citokinnak kozponti szerepe van. Ezek koziil az
etanercept, mely egy human TNF-alpha receptor, 2003 6ta hasznaljuk
pikkelysomor kezelésére, az infliximab, mely egy kiméra tipusti solubilis
antitest, és 2004 o6ta alkalmazzuk, adalimumab, mely 2008 ota alkalmazott
humaén antitest, az LFA3/CD2 elleni fziés protein, az alefacept hazankban
nincs forgalomban, az Egyesiilt Allamokban haszndlatos készitmény. Mas
tdmadaspontt az IL-12/23 elleni humén antitest az ustekinumab, mely a sejtes
Thl immunvalaszra, illetve a Thl7-sejtekre fejti ki hatdsat, és 2010 ota
alkalmazhatjuk pikkelysomor kezelésére. Az elmult o6t éves kezelési
tapasztalatok azt mutatjak, hogy pikkelysomor kezelésére ezek a szerek jo
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hatékonysadggal alkalmazhatok, gyors kezdeti javulast eredményeznek,
szignifikansan javitjdk a betegek életmindségét, és biztonsaggal alkalmazhat6k
az el6irt szabalyok betartasa mellett. Ezek a szerek koltségesek, ezért minden
pikkelysomoros betegnek nem alkalmazhatdk, csak azoknak a betegeknek
tudjuk adni, akiknél a betegség sulyossaga eléri a 15-60s PASI és (DLQI)
életminGségi indexet, és az egyéb bazis terapidra a beteg nem megfelel6en
reagalt vagy mellékhatas jelentkezett. A pikkelysomorben szenvedé betegek,
hogy a nekik legoptimalisabb kezelés kapjak, tobb tényez6 befolyasolja, mint
pl. az egyes szerek hatékonysédga, a beteg complience, bértiinetek stlyossaga,
tarsbetegségek (iztileti érintettség, komorbiditdsok), infekcidés kockézat,
szocidlis helyzet, kor, életvitel. A kezelési cél pikkelysomornél a teljes
tinetmentesség, de legalabb az 5-6s PAS], illetve DLQI elérése. Amennyiben ezt
nem tudjuk a beallitott kezeléssel elérni hdrom hénap utan, sziikségessé valhat
egyéb bazis terapids szerrel valé kiegészitése vagy esetleg mdas szerre valod
cseréje, mivel a d6zis emelés a bioldgiai szereknél nem jarhat6 Gt. A kombinalt
kezelésnek egyéb kedvez6 hatdsa a hatds fokozas, gyorsabb kezdeti javulas
elérése, remisszié fenntartdsa, biologiai szer dézisanak csokkenése, nem
kielégit6 hatas-fellangolasok esetén intermittalé alkalmazasa.

A biologiai szerekrdl - gyakorlati tapasztalatunk alapjan is - elmondhato,
hogy hossza tavon, hatékonyan segitik az amugy kronikus, potencialisan
munkaképtelenséggel jaré betegségek terapidjat. Ezek ma még gyakran
alulkezeltek, és sok beteg nem kapja meg még a betegség sulyossaganak
megfelel¢ kezelést, mivel nagy a tradiciondlis szerekt6l valé indokolatlan
télelem. Jelenleg nincs , a legjobb” biolodgiai terdpids szer psoriasis kezelésére, az
orvosi dontés kozépsulyos-silyos pikkelysomorben komplex, s ebbe a
konszenzusba, valamint a végleges dontésbe aktivan be kell vonni magat az
egyént is, hogy a kezelés végeredményeként az elégedett beteg alljon.

BIOLOGIAI TERAPIAS TAPASZTALATAINK, REUMATOLOGIA
SZEKERES LASZLO
Orszagos Reumatologiai és Fizioterapids Intézet, Budapest

A reumatolégiai gyogyszeres terdpia egyik legnagyobb szakmai ,forradalmi”
fordulatit a bioldgiai terdpia hozta. Els6ként a rheumatoid arthritis (RA)
kezelésében kertilt bevezetésre. Az RA a leggyakoribb autoimmun kéreredetti
megbetegedés, ami a lakossdg kb. 0,5-1%-at érinti. Els6sorban az iziileti
destrukcié eredményeként, de szdmos extraarticularis karosodas - fokozott
mortalitasi kockdzatok - eredményeként a varhat6 élettartamot kb. tiz évvel
roviditi meg. Az eddig alkalmazott DMARD (disease-modifying antirheumatic
drugs), ezen beliil az ,arany standardként” alkalmazott alacsony doézist
metotrexat terapia mar jelent6sen javitott a destrukcidk kialakuldsaban és a
betegségben szenvedok életkilatasain. Ugyanakkor az elvért klinikai remisszié
tekintetében komolyabb eredményt nem okoztak.
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A RA-es gyulladasos és szovetkarosodasért felel6s celullaris folyamatok
megismerése lehet6vé tette, hogy minél specifikusabb és célzottabb, biol6giai
terdpia (a bioldgiai terdpia olyan korszerti biotechnolégiai médszerrel el6allitott
molekula gyo6gyaszati alkalmazésat jelenti, mely a patologids folyamat egy
ismert tdimadaspontjara célzottan hat) bevezetésére legyen méd: ez a specidlis
folyamatok befolydsolasdra, elsésorban a tumor necrosis factor alfa (TNFa)
gatlas eredményeként az RA-ben, de immaron a spondylarthritis
ankylopoeticaban, arthritis psoriaticaban, juvenilis idiopathias arthritisben is
nagyon nagy szamban mind klinikai, mind laboratériumi remisszié lehetett
elérni, s6t, az izileti destrukcié vonatkozasaban is reverzibilis eredmény
varhatoé el. A folyamatos napvildgot latott tudomanyos-kutatasi
eredményeknek koszonhetéen a tdmadaspont kiterjedt IL-6, B-sejt,
co-stimulaciés faktor, IL-1 ellenes monoklonalis antitestek is a terdpia
lehet6ségévé valtak.

A biztonsagos terdpia egyik legfontosabb feltétele a szakma ajanlas szerinti
részletes kivélogatds és a terdpia pontos és korrekt nyomon kovetése, az
el6irdsok szerinti ellenérzés. A klinikai kutatasok igazoltak, hogy id6ben tortént
biolégiai terapia bevezetése akar tobb mint 85%-ban remissziét, igen jelent&s
klinikai javulast hozhatnak.

A HEPATITIS BORGYOGYASZATI VONATKOZASAI, KULONOS
TEKINTETTEL A BIOLOGIAI TERAPIARA

HUNYADY BELA

Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Kérhaz, Belgyogyészati Osztéaly, Kaposvar
Pécsi Tudoméanyegyetem, Klinikai Kozpont, I.sz. Belgy6gyaszati Klinika, Pécs

Bolygonk lakossaganak 2-3%-at érinti a hepatitis C virus (HCV), és 6-8%-at a
hepatitis B virus (HBV) fert6zés. Mindkett6 a fert6zottek jelent6s részénél
kronikus majgyulladdst okoz, és a majzsugorodas, a maéjelégtelenség, a
majsejtradk, az ezek miatt sziikségessé valé majatiiltetés, valamint a méj eredetti
halalozas egyik leggyakoribb oka. A HCV kezelésében a XXI. szézad els6
évtizedében arany standardda valt pegildlt interferon alfa és ribavirin kett6s
kezeléssel a hazankban dominal6 G1 genotipussal fert6zott, kordbban még nem
kezelt betegek mintegy 40%-a ér el tartds virusmentességet, a korabban
sikertelentil kezelt betegek ismételt kezelésekor pedig csak minden o6todik.
A kozelmaultban torzskonyvezett két Gj, HCV elleni direkt antivirdlis hatasa
készitmény (boceprevir és telaprevir) hozzaadasaval a korabban még nem
kezelt betegek csaknem haromnegyede, a korabban sikertelentil kezelt
betegeknek pedig tobb, mint fele szdmithat gyogyuldsra. A terapia sikerét
jelent6sen korlatozza, hogy a gyakori - és esetenként stilyos - mellékhatasok
miatt a gyogyszereket a betegek egyharmada az optimélisnal alacsonyabb
dézisban és/vagy rovidebb ideig tudja szedni. A kett6s kezelés soran
alkalmazott készitmények mellékhatdsait az 1j készitmények fokozhatjak
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(ktilonosen anaemia), mdsrészt Uj mellékhatasok is jelentkezhetnek
(pl. boceprevir  esetén  izérzészavar, telaprevir esetén  borkititések).
A HCV-fertézéshez tnmagaban is tarsulhatnak bérgyogyaszati jelenségek, pl.
lichen planus, porphyria cutanea tarda vagy cryoglobulinemids vasculitis.
A peginterferon + ribavirin kett6s kezelés alatt gyakori a reverzibilis hajhullas,
a dermatitis, a pruritis, a szdraz bdr, és injekcios bérreakciok jelentkezhetnek.
Telaprevir kezelés soran a kezeltek felénél jelentkezhet boérkitités, a stulyos
borkittések el6forduldsa, és az emiatt sziikségessé valo kezelés-megszakitds
4-6%-ban fordul els. Ritkds szisztémas cutan bérreakcié jelentkezhet, amely
extrém esetben fatdlis is lehet. A boérkititések megel6zésére zsiros ken6csok, a
borkiszdradast fokozé kozmetikumok kertilése javasolt, a kezelést és a
teendSket pedig a kiterjedtség/stlyossag hatarozza meg. Leggyakrabban nincs
szitkség a telaprevir alaptt harmas kezelés felftiggesztésére, nem sulyos
bérgyogydszati mellékhatds esetén elegend6 a szoros obszervéacid, szisztémas
antihisztaminok haszndlata, és/vagy lokalis steroid kezelés. A telaprevir
kezelés elhagydsa, ennek ellenére nem javul6é sulyos bértiinetek esetében
valamennyi HCV-gybgyszer elhagyasa lehet sziikséges.  Borkitités
jelentkezésekor annak progresszidjat a teljes gyogyuldsdig monitorozni kell.
Ez heteket vehet igénybe, de szerencsére az esetek tobbségében nem
akadélyozza meg a HCV végleges gyogyulésat.

A TUBERCULOSIS NAPJAINKBAN ES A BIOLOGIAI TERAPIA
BENKO ANDRAS - SZITAS GYORGYI — KIRALY ATTILA - SZABO IMRE
Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Kérhaz, Pulmonolégiai Osztély, Kaposvar

A tbc epidemioldgiai helyzete Magyarorszagon biztonsdgos és az elmult
években tapasztalt - kiilonboz6 okokkal magyarazhat6 - ingadozasok ellenére
15/100 000 korili incidencia értékkel stabilizalodott. Ezzel a WHO kritériumai
alapjan a tuberkulézis szempontjdbo6l alacsonyan atfert6zott orszagok kozé
tartozunk. Ugyanakkor markans csoportot alkot a rizikétényezék kozott az
L,immunszuppresszidval jaré allapot”. Az utébbi id6ben egyre jobban elterjedt a
tumor nekrézis faktor (TNF) elleni monoklonalis antitestek vagy szolubilis
TNF-receptorok alkalmazasa, ami felbecstilhetetlen segitség az olyan kronikus
gyulladasos betegségeknek, mint a psoriasis a rheumatoid arthritis vagy a
gyulladasos bélbetegségek. A tbc kialakuldsanak relativ esélye akar
huszonétszorosre is megnovekedhet a TNF-antagonista kezelést kovetSen a
klinikumtol és az anti-TNF szer tipusatél fliggéen. A latens M. tuberculosis
fert6zések kisztirésére klinikai tesztek (IGRA, illetve Mantoux-proba) elvégzése
javasolt, BCG vakcindciéban nem részesiilt jeloltek esetében, az anti-TNF
kezelés megkezdése el6tt. Tobbek kozott a Tuberculosis Network European
Trials Group (TBNET) allasfoglalas Osszefoglalja az eddig felhalmozott
adatokat, és tényeken alapulé javaslatokat tesz, hogy az anti-TNF terapidra
jeloltek korében a tbe kialakulasdnak kockazatat csokkenteni tudjuk.
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BIOLOGIAI TERAPIA - FERTOZESEK INFEKTOLOGUS SZEMMEL
PAPP ERZSEBET
Somogy Megyei Kaposi M6r Oktaté Kérhaz, Infektologiai Osztaly, Kaposvér

A biolégiai terdpids szerek alkalmazasa fokozza egyes infekcids korképek
kialakuldsanak  kockazatat. Az  immunolégiai aktivitds  gatlasanak
kovetkezményeként novekedhet a fogékonysag bizonyos fert6z6 betegségekre.
A fert6z6 betegségek irdnti fogékonysag oka részben az alapbetegség, részben
pedig az alkalmazott szerek hatdsa. Biologiai terdpia sordn leggyakrabban
Gram-pozitiv coccusok, Gram-negativ pdélcak, intracellurdlis koérokozok,
Mycobacterium spp., Listeria monocytogenes, Legionella pneumophilia, a
virusok koziil a Hepatitis B, C virus, a HIV, HSV, VZV, CMV, EBV, a gombak
kozil a Candida spp., Aspergillus spp., Hystoplasma spp., Cryptocossus spp.,
okoznak fert6zést. Leginkdbb veszélyeztet a tuberculosis vagy a B virus -
hepatitis reaktivacidja, illetve a szepsis kialakulasa. Leggyakrabban felsé6 és als6
léguti infekciok, hugyuti és bér lagyrész-fert6zések fordulnak els, de iziileti,
intraabdominalis, szemészeti és kardiovaszkularis fert6zésekre is gondolni kell.
A riziké foka a hagyomanyos baziskezelésnél mért értékekkel vethetd ossze.
Megfelel6 vélasztas esetén nem nagyobb, vagy azt kissé meghaladja. Biztosan
kisebb viszont, mint a kivant immunszuppressziv hatés eléréséhez sziikséges
szteroidadagok alkalmazasakor.

PSORIASIS ES TARSULO BETEGSEGEK
BATTYANI ZITA
Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Koérhaz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

A pikkelysomor genetikusan meghatarozott, kiils6 tényezék &ltal provokalt,
napjainkban nem gyoégyithato, de tiinetmentesitheté megbetegedés. A lakossag
2-3% érintett, nemek kozotti kilonbség gyakorlatilag nincs. Az esetek nagy
részében diszkrét bértiineteket okoz. A stlyos szovédményes forma 10-15%-ra
tehet6, erythroderma, generalizdlt pusztulozis és véltozé mértéki iziileti
érintettség jellemzi. E16z6 kett6 sulyos altalanos allapottal tarsul, mig az iziileti
érintettség maradand6é deformitasokhoz vezethet. Az enyhe formdaban
elsésorban a helyi kezelések szerepe els6dleges, a kozepes és stlyos
koérképekben szisztémads terapia indokolt.

Az utoébbi évek gyogyitasi stratégidjaban jelentés szerepet tulajdonitanak a
betegek életminéségének megdrzésében. Ilyen irdnyu felmérések igazoltak,
hogy a pikkelysomor az életmindséget csaknem minden egyéb stlyos
betegségnél (depresszid, szivbaj, tiid6betegség) stilyosabban befolyasolja.

Tovabbi felmérések igazoltak a pikkelysomor és szamos egyéb szervi
betegség tarsulasat.
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A tarsuld betegségek el6fordulasi gyakorisiga egyenes aranyt mutat a
pikkelysomor sulyossagéval. A betegségek kozotti kapcsolat a TNF-alfa
szerepének tisztazasaval lett egyértelmt. Igy a kardiovaszkularis, hepatikus,
valamint boér- és iziileti ttinetek, elhizds, nagyon hasonlé patomechanizmus
alapjan, a kronikusan fennall6 gyulladas, aktivalt citokinek hatdsara jonnek
létre. A pikkelysomorben lejatsz6dé folyamat szoros hasonlésdgot mutat a
metabolikus szindréméaval. Az elhizds nagyobb aranyu el6forduldsa és a
bérbetegség sulyossaga kozott szoros Osszefliggés mutathatd ki (a testtomeg
csokkenése a pikkelysomor javulasat eredményezheti).

A psoriasis kezelésében mérfoldkének szamit a biologiai kezelések
bevezetése. A TNF-alfa géatlok valamint a meghatdrozott interleukinra haté
készitmények alkalmazdsaval az azonos patomechanizmust korképek
kialakuldsa meggatolhatd. A kozepes és sulyos pikkelysomor megfelel6 id6ben
torténd kezelése a kronikusan fennallo gyulladas megsziintetésével megel6zheti
az egyéb szervi, salyos szovédmények kialakulasat.

A szerz6 eladasaban részletesen kitér a tarsulé betegségek ismertetésére,
valamint bemutatja a korai hatékony kezelés megel6z6 hatdsat alatamaszto
bizonyitékokat. Felhivja a figyelmet, a bérgydgyaszok és a haziorvosok
szerepére, a psoriasisos beteg élettartam és életmindség megtartdsanak, mely az
id6ben elkezdett pikkelysomor-kezeléssel megvaldsithato.

A HYPERANDROGENAEMIA NOGYOGYASZATI-ENDOKRINOLOGIA
VONATKOZASAI

SZILAGYI ANDRAS

Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhéz, Sziilészet-N6gyodgydaszati Osztaly,
Kaposvar

A n6i hyperandrogén allapotok, azaz az androgén hormonok, elsésorban a
testosteron és a szabad testosteron szérum szintjének emelkedése, kiilonb6z6
salyossagu klinikai képet okoznak az acnet6l, alopéciatél, hypertrichosistél a
hirsutismuson at a virilizaciéig. A hyperandrogenaemia ezen tal a metabolikus
zavarok, a dyslipoidaemia, az atherosclerosis, a myocardialis infarctus, a
diabetes, a thrombosis rizikéfaktora, tovdbba nagyobb rizikét jelent az
endometrium és az eml6carcinoma szempontjabdl is.

A néi hyperandrogén éallapotok lehetnek adrenalis, ovarialis, idiopathias és
iatrogén eredettiek. Az adrendlis okok kozott hormontermelé tumorok,
Cushing-kér és enzimdefektusok, a feln6ttkor kiiszobén elsGsorban a
21-hydroxylase defektus late onset formaja szerepelnek. Az ovarialis okok
kozott a leggyakoribb a polycystas ovarium syndroma (PCOS), mely a fertilis
korat no6k 5-10%-dban is jelen lehet. A hyperthecosis és az ovarialis
hormontermel6 tumorok jéval ritkabbak. PCOS-r6l beszéliink, ha harom
kritérium kozul (polycystas petefészkek ultrahang képe, oligomenorrhoea
és/vagy anovulatio, hyperandrogenaemia klinikai és/vagy biokémiai jelei)
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legaldbb kett6 jelen van. A PCOS nem csak a hyperandrogenaemia jelei miatt
jelent gondot, hanem a tarsulé meddéség, elhizds, metabolikus zavarok, inzulin
rezisztencia, a gyakoribb diabetes mellitus miatt is. A hyperandrogenaemia
klinikai jelei mogott a PCOS mellett a masik leggyakoribb ok az idiopathias
eredet, azaz lényegi hormonalis eltérés nincs, de valészintileg a bér androgén
receptorai  érzékenyebbek az androgén hormonhatasra. A iatrogén
hyperandrogenaemia - ami sok esetben csak hypertrichosis - oka lehet
androgén hatdst gyogyszerek (testosteron, danazol, anabolikus steroidok,
szintetikus glukokortikoidok), vagy egyes nem hormonadlis készitmények
(phenytoin, diazoxid, streptomycin) haszndlata.

A néi hyperandrogén allapotok kezelésében a mechanikus sz6érzeteltavolitas,
teststilycsokkentés ~ mellett  els6sorban  antiandrogén  készitmények
(spironolakton, flutamid, finasterid, cyproteron acetét) jonnek széba, melyek
koziil a cyproteron acetatot kombindlt oralis antikoncipiensekben alkalmazzak.
Egyéb, antiandrogén hatdst fogamzasgatlé készitmények is eredményesek.
Az optimdlis fogamzasgatl6 kivalasztasdndl igy ma mar a fogamzasgatloé hatas,
anamnézis, esetleges dohdnyzas, életkor mellett a dermatolégiai problémakat is
figyelembe kell venni. A hyperandrogenémia ttineteinek kezelésében az inzulin
érzékenységet fokozoé szerekt6l (metformin, myo-inositol) is j6 eredmények
varhatoak.

AZ IDEGGYOGYASZ SZEREPE BORGYOGYASZATI KORKEPEKBEN
NAGY FERENC
Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Kérhaz, Neurolégiai Osztély, Kaposvéar

Az el6adasban azon neuroldgiai vonatkozasd, elsédlegesen bértiineteket okozo
betegségek kertilnek megbeszélésre, melyek neurolégiai szovédménnyel esetleg
neurologiai tlinetekkel, panaszokkal 1is jarhatnak. A leptomeningealis
angiomatosis  (Sturge-Weber) gyakran fokalis epilepszids rosszullétek
formajaban jelentkezik. Angiomatosus észlelése esetén koponya-MRI és
neurologiai vizsgélat indokolt. Alkoholftiggéségben az erythema palmare,
arcon jelentkezé jellegzetes boOrpir, teleangiectasia rosacea, papulopustular
rosacea, csillagnévusok formajaban a neurolégiai szovédményt jelentd tiinetek
megjelenése el6tt jelentkezhetnek. Az emlitett bértiinetek felismerése az
alkoholftigg6ség okozta neurolégiai szovédmények felismerésében fontos, néha
egyetlen tAmpont lehet. Meningococcus okozta meningitist kiséré petechidk
(bevérzések, Henoch-Schonlein-purpura) felismerése e stulyos kérkép klinikai
képének tisztdzasaban adhat nagy segitséget. Végezetiil az el6adas felhivja a
figyelmet arra, hogy herpes zoster utan fellép6 gyakori postherpeses neuralgia
viszonylag konnyen kezelhet6 gyogyszeresen és a hatékonysagot a preventiv,
még a fajdalom megjelenése el6tt elinditott kezelés kiemelked&en noveli.
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UJDONSAGOK A DIABETOLOGIABAN

DEZsO ENIKO

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Koérhdz, Endokrin-Anyagcsere Osztaly,
Kaposvar

A cukorbetegség a XXI. szdzad egyik legégetSbb problémdja. Egyrészt
halmozottan né a cukorbetegek szama, madsrészt mai ismereteink szerint a
diabéteszt kardiovaszkuléris betegségnek kell tekinteni, hiszen a cukorbetegek
halalanak tobbségét kardiovaszkuldris megbetegedés okozza. Ehhez els6sorban
fontos a diabetes mellitus diagnosztikus kritériumainak ismerete, az egyes
cukorbetegség-tipusok felismerése, és elkiilonitése a kezelés elinditasa
szempontjabol. Kiilonos jelentéséggel bir az Gj kezelési lehetéségek ismerte.
A 2-es tipusa cukorbetegek terdpidjdban 1j mérfoldkovet jelentett az
inkretinalaptt kezelési lehet6ségek megjelenése, ami a klinikai gyakorlat
szempontjabol a szintetikus gliikagonszert-peptid 1 (GLP-1) készitményeket és
a nativ GLP1 lebontésért felel6s dipeptidil peptidaz enzim (DPP4) gatlasa ttjan
haté gyogyszereket jelenti. Egyrészt idében, a diabétesz korai szakédban, a
megfelel6 betegen alkalmazva hypoglikémia mentesen biztositanak jo
anyagcsere-allapotot, masrészt kardiovaszkuléris prevencidban is szerepet
jatszhatnak. Emellett a cukorbetegség patomechanizmusanak felgorditése soran
Gjabb gyogyszereket vezettek be a 2-es tipust cukorbetegek kezelésére.
Ugyanakkor lehet6ség van a kozel fiziol6gias inzulintermelést utanzé kezelésre
mind az 1-es, mind a 2-es tipusti cukorbetegeknél - mert a human inzulinokon
kivil - az anal6éginzulinok is elérhet6k a kezeléshez. Megfelel6 oktatds mellett
csokkenthet6 a kardiovaszkuldris eseményekre kedvezétlen hatasa
hypoglikémidk szadma, konnyebben elérhetéek a Kkittizott célértékek. Mai
szemléletiink szerint a kezelés megvélasztasa betegkozpontd, individualizalt
kell legyen. Mérlegelni kell a beteg egyéni kortilményeit, bevonni a kezelésbe,
vele egyiitt donteni. A korabban sokat hangoztatott 7% alatti HbA1. kezelési
célérték talhaladott, minden esetben egyéni célt kell kittizni, igazodva a beteg
kordhoz, aktivitasdhoz, tarsbetegségeihez, varhat6 élettartamahoz: szigora cél
6,0-6,5% HbA1.; kevésbé szigora 7,5-8,0% HbAi.. 7% alatti HbAj. min6ségi
indikatorként nem hasznalhat6, mert ellentétes az egyénre szabott terapia
elveivel. Valamennyi antidiabetikum esetén az el6nyoket és potencialis
kockazatot mérlegelni kell. Az egyes készitmények valasztaskor mindig
mérlegelend6 az életkor, testtomeg, szocidlis kornyezet, tarsuld betegségek
(korondriabetegség, szivelégtelenség, idiilt vesebetegség majmiikodési zavar) és
a hypoglikémia kockdzata. Kezd6 monoterdpia utan kett6s, majd késébb
harmas kombindcié kovetkezhet, végiil inzulinkezelés vélhat sziikségessé.
Az inzulinterapia altaldban bazis inzulint jelent (kivéve heveny anyagcsere
dekompenzacié), majd prandidlis inzulinadédssal egészithet6 ki. 1-es tipust
cukorbetegek kezelésében az analég inzulinkezelés véalasztando, labilis diabetes
esetén inzulinpumpa kezelésre van lehet6ség. Sokat véltozott a cukorbetegek
kezelési stratégiaja, de mind a kezelést végz6 team, mind a beteg részérdl
folyamatos tanulast, odafigyelést és interdiszciplinaris egytittmtikodést igényel.
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RENALIS KORKEPEK, VESEELEGTELENSEG A BORGYOGYASZ
GYAKORLATABAN

PETER IVAN! - BATTYANI ZITA?

1 Zsigmondy Vilmos Gyoégyfiird6 Kérhaz, Harkany

1 Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhaz, Boérgyodgydszati Osztaly,
Kaposvar

A mindennapi bérgyoégyaszi betegelldtas sordn szamos esetben taldlkozunk a
legkiilonb6z6bb belgydgyaszati betegségek fennallasaval. Jol ismert az, hogy a
belgyogydszai betegségek sok esetben bértiinetekkel is jarhatnak, és a figyelmes
vizsgdlod a bortiinetek megjelenése alapjan diagnosztizalhatja a belgyodgyaszati
betegségek egy részét. Az egyik leggyakoribb csoport a vesék érintettsége, mely
jellemz6 bértiinetekkel tarsul.

A bértiineteket harom téma koré csoportosithatjuk: a) reno-cutan szindréma,
b)a kronikus veseelégtelenséghez, c)a vesetranszplantacidhoz tarsul6
bértiinetek.

a) A reno-cutan szindromakat hdrom nagy csoportra oszthatjuk.

A velesziiletett korképek kozott szamos betegség borgyogyaszati
vonatkozasban is j6l ismert és diagnosztizalhat6. Angiokeratoma diffusum corp.
neurofibromatosis, tuberosus sclerosis, nail-plate szindréma, BIRT-HOGGE-
DUBRE-szindroma, pseudoxanthoma elasticum, oralis-facialis-digitalis
szindréma, VON HIPPEL-LINDAU, herediter haemorrhagias teleangiectasia.

A metabolikus betegségek koziil a primer szisztémas amiloidozis, valamint a
calcinozis érdemel emlitést.

A harmadik csoportba tartozé kollagén betegségek és vasculitis: szamos
esetben okoz tipusos bértiineteket, és a beteg életkilatasat a veseérintettség
hatarozza meg.

Allergids vasculitis, SLE, polyarteritis nodosa, scleroderma, nephrogen
tibrotizal6 dermatopatia, WEGENER granulomatosis, erythema multiforme,
anaphylactoid purpura, gyégyszer indukélta TEN.

Angiokeratoma diffuzumra jellemz6 a multiplex angiokeratomdk
megjelenése, mely az alfa galaktozidase. A hidnya miatti glycosphingolipid
lerakodéas eredményez. A bértiinetek mellett izomgyengeség és paresztézia
észlelhets. Nagyon fontos a korai felismerés, hiszen a hianyz6 enzim pétolhaté.

A neurofibromat6zis jol ismert bérgyogyaszati korkép mely hypertoniaval
tarsulva veseelégtelenséget eredményezhet.

A szisztémas autoimmun betegségekben, SLE, scleroderma jol ismert mind a
b6r-, mind a veseérintettség. A bortiineteknek elsésorban a korai felismerésben
van kiemelked szerepe.

A vasculitisek jellemzd Dbértiineteket eredményeznek, melyek sokszor
ulceracibhoz vezetnek. Az IgA depozici6t mutaté koérképekben a
veseérintettség lehet6ségével szdmolni kell. A Wegener-granulomatézis a
veseérintettség mellett tipusos bértiineteket eredményez.
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Sarcoidosis ismeretlen etiol6gidju korképében veseérintettség, vese kovesség,
intersticialis nephritis tarsuldsaval kell szdmolni. Az autoimmun hdlyagos
betegséget, a bullézus pemhigoidot a membranosus glomerulopathia
komplikalhatja

Az elsésorban kozmetikai jellegti részleges lipodisztroéfia
membranoproliferativ glomerulonephritishez, C3-szint csokkenése HANO
tarsuldshoz vezethet. A streptococcus fertézések acut glomerulonephritist
eredményezhetnek.

b) A krénikus veseelégtelenség szamos bértiinetet és bérre lokalizalodo
panasszal tarsul.

Xerosis, ichtyosis, pruritus, hyperpigmentacio, kalcifikaci6, calcipylaxis,
perforal6 betegségek, KYRLE-betegség, perforalé folliculitis, pseudophorphyria
bulldk, koromeltérések, nefrogen szisztémas fibrozis, valamint szamos gombas,
bakteridlis, virusos fert6zés a leggyakoribb.

A szaraz bor miatt fellép6 stlyos pruritus és excoriacié miatt szamos esetben
helytelentil sziiletik a terdpiarezisztens scabies diagnézisa. Fele fehér, fele piros
korom megléte esetén els6sorban vesebetegségre kell gondolni, de a csipesz
korom hétterében is ajanlatos vesevizsgélatot végezni.

¢) Vesetranszplantici6 soran jelentkez$ gyakoribb incidencidjit malignus
bérdaganatok kiilon csoportot képeznek. Az immunszuppresszié (Sandimmun)
specialis daganat, a KAPOSI-sarcoma megjelenését eredményezheti.

Az el6adassal a szerz6 szeretné kiemelni a bérgyogyédszok felel6sségét a
bortiinetek felismerésében, helyes értékelésében, és ezzel a sulyos belszervi
eltérések kialakuldsanak megel6zésében.

BORGYOGYASZAT ES PSZICHIATRIA

SOMOSKOVI CSILLA

Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Koérhdz, Pszichiatriai és Addiktologiai
Centrum, Kaposvar

A pszichoszomatika alaptézise szerint az ember bio-pszicho-szocidlis lény. Testi
tineteinek jelent6s része csak az egyidejlileg zajl6 pszichikai torténések
egylittes elemzésével érthet6 meg egészében. A  pszichoszomatika
gondolkodasmoédja egyfajta orvosi szemléletet is tiikroz, melyben elfogulatlanul,
egységként szemléli az ember testét, lelkét és kornyezetét, harmonidra
torekedve. Nem tekinthet6 kiegészitésnek, hanem a medicina integrans
formaéjanak.

A pszichés és organikus vizsgdlat kihivdsai: Organikus eltérés, adott esetben
dermatologiai betegség tiinetei mellett is fellelhetSk vegetativ labilitasbol ered6
vagy pszichés érintettségre utalo tiinetek A tiinetek zavarhatjdk az alapbetegség
tunettanat, de lehetnek ©nallé tiinetek, melyek a beteg szamara ,funkciot
érvényesitenek”, funkciondlis tiinetek. Az orvosnak mégis feladata az
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organikus egyéb okokat kizarni. Pszichés eredet kapcsan gyakori a tiinetek
keveredése, nem ritka a tiinetvaltas sem.

A Kklinikus attitidjére vonatkozé kizarélagos organicitds hasonlé elhérito
mechanizmus, mint a beteg részér6l maga az esetleges tiinetképzés. Szdmos
esetben a pszichés eredet(i tiinetek kronicizdlédasaval organikus elvaltozasok
létrejottével is szamolni kell. Organikus klinikusi szemlélettel is a pszichés
hattér, anamnézis feltérképezésére szant id6 tobbnyire megtéril.

Forditsunk figyelmet a beteg kommunikaciéjara, gesztusaira, megjelenésére.
Alexitimia fogalma (Ruesch): érzelmi 6nkifejezés gatoltsaga, zavara.

Pszichés zavarok, melyek sordn gyakori a fellépé dermatolégiai tiinet:

* Ekbom jelenség (pszichotikus allapot, téveszmék, doxasmdk, betegség
belatas csekély).

* Mentdlis retardacidhoz tarsulé oOnsértés (larvalt vagy manifeszt
autoagresszid, excoriato, csipkedés).

» Borsértések suicid késztetésb6l eredSen (elfojtas, bagatellizalas,
nércisztikus viselkedésforma is).

+ Kozponti idegrendszerre hat6 gydgyszerek mellékhatésai a béron.

* Toxikoderma drogabtzus, alkoholabtizus esetén (jelezhet ujabb
szerhasznalatot, visszaesést).

» Téplalkozasi zavar esetén fellép6 Dbortiinetek (hidnybetegség,
felszivodasi zavar).

+ Kényszerbetegség (b6r irritdciok talzott tisztdlkodastol, infekcidk,
hamsériilések észlelése. Ok nyitottak, beszélnek pszichés zavarukrol
tobbnyire).

Bérgyogydszati betegségek pszichés hdttértiinetekkel:

» Allergia (hattérben elfojtds, abtizus, haritas).

 Psoriasis (belobbanasa gyakran Osszefliggésbe hozhat6
pszichostresszorral, aktudlis traumaval).

Bérgyogyaszati tiinetek megjelenése jelentésen befolydsolja az énképet,
gatlasokat felerdsit. A kezelés soran fellépd mellékhatdsokhoz kothetSen is
pszichés zavar tarsulhat.

A gyoégyité orvos attitiidjével kapcsolatosan: A klinikai komplett kivizsgalas
adhat diagnosztikai tdmpontokat, biztonsdgot a gyogyité orvos szamara,
Kategorikusan omnipotens személyként kimondhatja a betegséget, annak
kezelési elveit. Sosem jar veszteséggel, ha hajland6, kereteken belil sajat
személyiségét is ,haszndlni” az orvos-beteg kapcsolat épitésére. Az érzelmeket
hiba kiiktatni az orvoslasb6l. Az egyiittmi(ikodés meghatdrozza a beteg
viszonyuldsat betegségéhez, kezeléséhez. Jol funkcionalé verbélis és
nonverbalis kapcsolat még nem pszichoterdpia, de jelent6sen csokkenti a
szorongasbol eredé tiineteket.

Orvos-orvos kapcsolat kérdése: ,Ki kinek a betege??" Széba jon a kettds
terdpia lehet6sége, de megfelel6 kapacitas fliggvényében folyamatos,
rendszeres konzultacio, kozos betegvezetés sem kizart. Dermatolégiai kezelés a
tinetek enyhitésére, pszichoterapia vagy egyéb pszichiatriai kezelés a beteg
patolégids emociondlis reakcidinak feltdrdsara, megvaltoztatdsara irdnyul.
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Indulati mozgositasra gyakran fellép a tiinetek exacerbacidja, vagy ttinetvaltas,
mely soran behivédik a masik szakma képviselgje.

Pszichoterdpids lehetéségek dermatolégiai tiinetek esetén: A tlinetek
természete, a beteg betegséghez val6 viszonyuldsa, a valaszt kivalté ingerek
jellegzetességei meghatarozzdk a terdpia modszerét és technikdjat.
(Viselkedésterapia, fokusz orientdlt rovid dinamikus terdpia, relaxéacios
technikék.)

Osszegzés: A beteg észlelése és komplex kezelése meghatarozhatja tovabbi
egytttmiikodését, kihatassal lehet a gyogyuldsi esélyeire, alkalmat adhat a
hattérben rejlé pszichés zavarok feltardsara, a dermatolégiai betegség altal
masodlagosan kialakult pszichés zavar szanaldsara. Elengedhetetlen ehhez az
kezel6 megfelel6 szemlélete, az kezel6k kozotti, illetve a beteggel épitett hiteles
gyogyito kapcsolat, mely minden vonatkozasban terapids elényokkel jar.

A SZORONGAS HATASA A BORON

VARSZEGI DALMA

Pécsi Tudoményegyetem, Klinikai Kozpont, Bor-, Nemikortani és
Onkodermatoldgiai Klinika, Pécs

Az utébbi id6ben valt egyértelmiivé, hogy a bér nemcsak mint egy passziv
kiiltakarénk, hanem a szervezetiink egyik fontos szervrendszere. A bd&rben
kiilonbozd  sejtek citokinek, neuropeptidek szabadulnak fel kiilonboz6
behatasokra akar mint helyi kontakt vagy akar bels6 tényezokre. Ilyen bels6
tényezd az infekcio, tumor vagy pszichés stressz vagy szorongdas egyarant.

Mar Selye is feltételezte, hogy a stressz fokozza az infekcidra a hajlamot vagy
a tumorképz6dést, illetve stresszhatés alatt a bérviszketés nem ritka tiinet.

Borgyogyaszati problémakkal jelentkez6 egyének kozott gyakrabban lehet
pszichiatriai eltérést taldlni, mint altaldnos belgyogydszati betegek korében.
Stressz hatdsara mind a humoralis mind a celluldris immunvalasz is
megvaltozik. Szorongés és depresszi6 hatdsara a kering6 neutrophil leukocytak
szdma megnovekszik és a természetes Kkillersejtek, valamint T- és
B-lymphocytdk, a helper T-sejtek és szuppresszorsejtek szama csokken.
A pszicho-neuroimmunolégiai és neuroendokrin rendszer Osszefliggésben
allnak és kommunikalnak egymadssal, melynek mediatora a neuropeptidek.
A neuropeptid nemcsak neurotranszmitter, hanem neuromodulator.
A neuropeptidek koziil bérgyodgyédszatban legfontosabb a substans P (SP), a
vasoactiv intestinal polypeptid (VIP), neuropeptid Y (NPY), somatostatin és
endorphin. A SP fokozza a lymphocytdk migracidjat a gyulladas helyére,
stimuldlja a fagocytosist, és erds vasodilatator hatdsa van. Ezen kiviil
IgA-termelést fokozo6 hatdsat is kimutattak in vitro. Az SP mind a f4jdalom,
mind a pruritus els6dleges mediatora.

A pszichodermato6zis mint kifejezés nem tiikrozi a bértiinetek teljes eredetét,
ugyanis vannak pszichiatriai betegségek, melyek bértiinetként nyilvanulnak
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meg, azonban vannak bdrbetegségek, melyeket a szorongas vagy a stressz
provokal, fenntart vagy stagnalést okoz.

Pszichiatriai betegségek, melyek bortiinetek képében jelentkeznek.

Borférgesség szindroma (Ekbom-szindréma) - a beteg a b6rébdl kiilonboz6
szemcséket, kristdlyokat vagy akéar an. férgeket tud kikaparni, mely révén
megkonnyebbiil. A beteg az orvoshoz gyakran hoz papir zsebkend&ben
kiilonboz6 anyagokat, melynek analizalasat kéri.

Dysmorphophobia soran a beteg nagyon gazdag szubjektiv panaszokkal
jelentkezik azonban szervi tiinete nincsen. A panaszok leggyakrabban az arcon,
hajas fejb6ron és a genitalidkon jelentkeznek. A dysmorphophobia a szorongas
és kés6bb a depresszi6 tipikus elGjele. Dysmorphophobia egyértelmtien a
suicidum rizikétényezgje.

Trichotillomania vagy hajtépés betegség mind gyermek-, mind feln6ttkorban
megjelenhet. Ez els6sorban a gyermekkori trichotillomaniara jellemzd, és
gyakran tarsul koromréagéds tiinetével. A feln6ttkori trichotillomania a
depresszi6 és a panikbetegség egyik tiinete lehet.

Vannak bérgyoégyaszati megbetegedések, melyek szorongasos allapotban
gyakrabban alakulnak ki, vagy annak stagnalast idézik elS. Psoriasis vulgaris
bizonyos provokdlé tényez6k hatdsara, igy valamilyen infekcio, gyulladas,
folyamatos intenziv stresszhelyzet vagy akdr szorongasos &llapot az addig
szunnyad6 genetikai tényez6t aktivdljak és megjelennek a jellegzetes
bortiinetek. Az elvaltozdsokban mind az SP, mind a VIP neuropeptidek
nagyobb szamban talalhatok, melyeknek aktividléddsa soran - és ez lehet a
szorongas is - a fokozott keratinocyta aktivitds és lymphocyta aktivitas
jelentkezik, mely a klasszikus parakeratotikus gyulladt plakkokat hozza létre.

Atopias dermatitis ugyancsak genetikai megbetegedés, mely csaladoknal
gyakrabban fordul el6 allergias megbetegedések igy pl. rhinitis allergica vagy
asthma bronchiale. A neuropeptidek mind a VIP, mind az SP mint a pruritus
els6dleges mediatora az ekcémas elvaltozasok fenntartasidban fontos szerepet
jatszik.

Neurodermitis gyakran egy-egy lokalizalt tertileten alakul ki els6sorban
feln6tt  egyéneknél. Acne vulgaris egyre gyakrabban jelentkeznek
kamaszkorukat mér megélt 25-30 éves felnéttek, féképpen nok, akiknél
els6sorban az arcon a mandibula tertiletén lathaté acnehoz hasonlé excorialt
papulosus elvaltozdsok. Ezekben az esetekben egyértelmtien a stressz okozta
bortiinetrdl beszélhetiink. Pszichogén urticaria, els6sorban az atopias alkataak
korében a pszichés megterhelés fokozottabb mastocyta szétesést és evvel egyiitt
hisztamin és egyéb vazoaktiv anyagok fokozottabb felszabadulasat
eredményezi. A szorongas vagy az idegeskedés megsziintével a tiinetek is
visszahtzodnak.

Osszefoglalva a bér a szervezet belsé egyensulyanak tiikorképe, annak
felborulasakor bértiinetek megjelenésével lehet szamolni. Természetesen a helyi
készitmények nagyon fontosak a bértiinetek javitdsaban, azonban ha a
hattérben az okot akar csak szorongasrol is legyen sz6, nem sziintetjiik, illetve
oldjuk fel, a legjobb készitményekkel sem fognak tokéletes eredményt adni.
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TETOVALASBAN MEGJELENO SARCOIDOSISOS ESETUNK
BAJTEL NORA
Somogy Megyei Kaposi Mo6r Oktaté Kérhaz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

A sarcoidosis nem nekrotizadl6 granulomatosus betegség, melynek
kialakuldsaban genetikai alapon kornyezeti vagy infektiv allergénekre adott
koéros immunvalaszt feltételeziink. Altaldban a 20-40 év kozotti korosztaly
érintett, n6éi talsaly jellemz6. Leggyakoribb lokalizéciéja a tidé és a
nyirokcsomok. A betegek egyharmadanak van bértiinete, de el6fordul, hogy
csak a bértinet jelentkezik onmagédban. Gyakori boértiinet az erythema
nodosum, ritkabb az erythema multiforme, ekzema, calcinosis, pruritus, lupus
pernio stb. Bemutatott betegiinknél a felkarok tetovéldsaban kialakult
sarcoidosisos csomék hivtdk fel a figyelmet a szisztémds sarcoidosisra, mely ez
esetben ttid6érintettséget takart. Pulmonolégiai szakrendelésen beallitott
szisztémas steroid kezelésre a beteg tiid6 és bértiinetei egyardnt jol reagaltak,
emellett a tetovalasban lathat6é csomokra lokalis steroid terapiat kapott. Esettink
jelent6sége, hogy a borléziok felismerése értékes lehet6ség a szisztémds
sarcoidosis korai diagnosztizalasara.

HYPERTROPHIAS DLE-VEL GONDOZOTT BETEGUNK
FABOS BEATA
Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Kérhaz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

Egy 53 éves férfi betegiink, akit észlelésiink el6tt négy évvel hiperténia miatt
kezeltek, ezzel egy id6ben jelentek meg DLE-nek megfelel6 bértiinetei, amit a
Szekszardi Bérgyogyaszati Szakrendelés kezelt helyi krioterdapidval, valamint
chloroquin tablettaval megszakitdsokkal.

Eszlelésiinkkor két hénap alatt 25 kg-os fogyast panaszolt, az arcon, torzs
fels6 részén, karokon, kezek hati felszinén lencsényi, fillérnyi, felhdnyt széld,
hipertréfias, kozépen atrofidt mutaté plakkok voltak lathaték strt
elhelyezkedéssel, melyek kifejezett fdjdalmat okoztak a betegnek. Laborjaban
anaemia (Hgb: 120, Htc: 35,4), emelkedett stillyedés (104 mm/h), emelkedett
CRP (11,3 mg/l), normdl tartoményban tumor marker (PSA: 0,45 microg/I),
negativ széklet benzidin, coombs teszt, ds-DNA, nukleoszoma IgG,ENA screen,
cardiolipin screen, ANA emelkedett (14,5) szerepelt. Az elvégzett
mellkasrontgen, hasi ultrahang, szemészeti vizsgélat negativ eredménnyel
zarult. Az elvégzett immunhisztokémiai vizsgélat, mely a dekoltazs tertiletérdl,
valamint a bal csukl6 feletti tertiletr6l késziilt orthokeratosist, follicularis plug,
superficidlis dermisben mandzsettaszerti  perivascularis lymphocytas
besztir6dést irt le, mely alatdmasztotta a klinikai diagnézist, IF vizsgalat negativ
lett, valamint pseudoepitheliomatosus hamhyperplasia, hyperkeratosis jelei
mutatkoztak a szovettani mintdban malignitas jelei nélkiil. Ambulancidnkon
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2 x 1 tabletta chloroquine egy hoénapig, majd 2 x 1/2 tablettdra csokkentettiik
gyogyszer dozisat, kiegészitve 50 mg isotretinoin addsaval fényvédelem mellett,
melyre kifejezett regressziét tapasztaltunk. A gondozas sordn, mely harom
havonkénti kontrollvizsgalat, hat havonta szemészeti vizsgalat, mérsékelt foka
szin diszkrimindciés zavart irt le (2010), a Delagilt nem kontraindikélta.
Az évente végzett kardiologiai vizsgélat soran (2012. szeptember) NYHA II-IIT
staddiumnak megfelel6 kardidlis statusz miatt Corvatone tabletta szedését
javasolta. Mellkasrontgen: relaxatio diaphragmae, hasi ultrahang: negativ,
gasztroenteroldgiai kivizsgalads (2008), colonoszképia soran a sygmabol
polypectéomia tortént, melynek szovettana a malignitast kizarta. Neurologiai
vizsgalat (2008) tortént a jobb oldali labzsibbadds miatt, mely nervus peroneus
profundus érintettséget irt le. A folyamat aktivalédasakor a chloroquin terdpia
mellett steroiddal egészitettiik ki a kezelést, metil-prednisolont kapott 32 mg
kezd6 dozissal (neuroldgiai tiinet, bortiinet exacerbalédasa). Intermittalva
alkalmaztuk az acitretint is 10-25-50 mg/nap, béréllapottol fiiggd dozisban
tényvédelem mellett.

A DLE a b6r autoimmun benignus megbetegedése, mely leggyakrabban az
arcot érinti, atrophidval, hegesedéssel, pigmenteltéréssel gyogyul, s jellegzetes
szoveti képpel rendelkezik. A betegek felénél haematoldgiai és szeroldgiai
eltérések lehetnek jelen, kétszer gyakoribb n6kon, mint férfiakon, eléfordulasa a
4. életévtizedben gyakoribb. Genetikai faktorok hajlamositanak, HLA-B7,
HLA-B8, lymphocyta 6ssejtek szomatikus mutacidja, valamint a kornyezeti
tényez6k provokdljak, mint a trauma, a stressz, a napégés, a fert6zés, a
hideghatas, a terhesség, bizonyos gyogyszerek (INH, penicillamin, griseofulvin,
dapson). Kiilonbozé klinikai megjelenési formai vannak, ismert a lupus
tumidus (Gougerot és Burnier, 1930), lupus profundus (Kaposi, 1883; Irgang,
1940), lupus hypertrophicus et profundus (Bechet, 1942), chilblain lupus
(Hutchinson, 1888). Ritkdn a bortiinet mellett szisztémas tiineteket is észleltink,
SLE-konverzié 6,5%-ban fordulhat el6. DDLE esetén a szisztematizaciot
gyakrabban észleljiik, ennek gyakorisaga 22%. A gyogyult heges tertiletekben
neoplasticus  véltozasok  alakulhatnak ki, spinalioma,  basalioma,
keratoacanthoma, malignus hystiocytoma, fibroxanthoma.

Esetiink ttinetei az SLE4 ACR kritériumat kimeritik (fényérzékenység,
bértiinet, haematologiai eltérés, periférias neurologiai eltérés, ANA pozitivitas.),
és a folyamatos, rendszeres gondozds ravilagithat tovabbi szisztematizacié
kialakuldsara, valamint az esetleges bérdaganatokra, melyekre a heges tertiletek
hajlamositanak. Esettink ravilagit arra, hogy az acitretin hosszti tdvon jo6
eredménnyel hasznalhato a ritka hipertréfias forma kezelésére.
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GYORS PROGRESSZIOT MUTATO AJAKTUMOR KEZELESE

KuUTASI ZSUZSANNA! - TOLLER GABOR?3 — BATTYANI ZITA!

1Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Koérhaz, Boérgyogyaszati Osztaly,
Kaposvar

2 Kaposvari Egyetem, Egészségligyi Centrum, Kaposvér

3Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Koérhaz, Klinikai Onkolégiai Osztaly,
Kaposvar

Hetvenhat éves nem dohdnyz6 nébeteg esete.

2012. januarban az als6 ajkon egy 10 mm-es csomo jelent meg, mely felvetette
spinocellularis carcinoma lehet6ségét, ezért akkor excisiot javasolt
bérgyogydsz, mely nem tortént meg.

2012. oktéberben észlelte a beteg az alsé ajkon novekvé képletét, mely ekkor
2 cm atmérdjti volt. Mas intézetben szévettani mintavétel tortént.

2012. decemberben jelentkezett el6szor ambulancidnkon. Ekkor a tumor mérete:
3,0x25cm. Aszovettani vizsgalat laphdm carcinomat igazolt. Staging:
metastasist, mély szoveti infiltraciot, nem igazolt.

2013. januar 22. Gyors progresszi6 miatt onkoteam irradidciét javasol.
Az irradidci6 kezdetekor az als6é ajkon 8,0 X 4,5cm-es boérszintbsl 1,5-
2,0 cm-rel eléemelked6 tomott tapintat helyenként varral, porkkel fedett,
lepedékes tumor észlelhets. El6zetes 3D-tervezést kovetden a Kaposvari
Egyetem Egészségiigyi Centrumédban 50 Gy, majd 18 Gy, Osszesen 68 Gy
Osszdozis leadédsa tortént. Restaging metastasist nem igazolt. A beteg az elért
eredménnyel teljes mértékben elégedett. A kezeléssel megfelel
életmindséget sikeriilt szdmdra biztositani. Szerzok esetbemutatdsukkal a
megfelel6 indikdcioban alkalmazott sugarkezelés el6nyeire, illetve a
felmertil6 hatrdnyokra és lehetséges szovédményekre szeretnék felhivni a
figyelmet.

MYCOSIS CAPITIS PROFUNDA ESETE NEGYEVES GYERMEKEN
NYIRO ILONA - BATTYANI ZITA - ZUBONYAI CECILIA — SANDOR NOEMI KATALIN
Somogy Megyei Kaposi Mo6r Oktaté Kérhaz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

Négy éves gyermek hajas fejb6rén hajhidnyos folt alakult ki. Terbisil tablettat,
Nizoral sampont kapott, melyre a foltban minimélisan novekedett haja, ezutan
csak kiilonbozé helyi kezelésekben részestilt. Kb. két honappal kés6ébb seb
alakult ki a fejb6r alopéciés tertiletén, mely fokozatosan nagyobbodott, tobb 4j
seb jelent meg hajas fejb6rén, laz, héemelkedés kiséretében. Korhdzunk
gyermekgyogyaszati osztalyara kertilt, ahol antibiotikumok adédsa mellett,
laztalanna véalt, de fejbdr tiinetei nem javultak. Hajas fejbér tlinetei miatt
(klinikai kép, konnyen kihtzhaté hajszalak), mély mikotikus folyamat
gyanudjaval bérgyogyaszati osztdlyra keriilt. Helyi dezinficiens és p. o.
antimikotikus terdpia mellett fejbér tiinetei lasst javulasnak indultak.
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Mikolégiai vizsgélatnal: microsporum canis tenyészett ki. T6bb hénapos p. o. és
helyi antimikotikus terapidra gyogyult a gyermek fejbére, hegek
hatrahagyasaval.

INZULINDEPENDENS DIABETES MELLITUS ES TALPI VERRUCA
TERAPIAS NEHEZSEGE

SANDOR NOEMI KATALIN — SZENES EVA — BATTYANI ZITA

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktato Kérhaz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

A szerz6k egy 1983-ban sziiletett nébeteg esetét mutatjdk be, akit 2012.
novemberben hospitalizaltunk a Somogy Megyei Kaposi Mér Oktaté Koérhaz
Borgyogyaszati Osztalyan. A betegnek 1992 6ta ismert I-es tipusa diabetes
mellitusa, melyhez retinopathia, nephrosis szindroma és diabeteses
polyneuropathia is tarsul. Bértiinetei 2012. jiniusban kezd6dtek jobb 14b talpan
5 Ft-nyi trofikus fekély formajédban, mely 1 hét alatt gyors progressziét mutatott.
Felvételkor a jobb lab talpan 1,5 cm-es, hyperkeratotikus, sargas-sziirkén
elszinez6dott fekélyt észleltek. A diagnézist a klinikai kép mellett
alatamasztotta az elvéltozasbol vett kérszovettani mintavétel, mely verruca
plantaris hyperkeratoticat igazolt. A laboratériumi vizsgélatokban gyorsult
stllyedést, emelkedett vércukorértékeket, proteinuriat, glikozuariat, a
sebvéaladék bakteriologiai tenyésztése soran Enterococcus faecalist észleltek.
Kezelésében a microcirculatio javitasa céljabol 6t napig pentoxifyllin infazids
terapiat alkalmaztak, mnagy vércukorértékek korrekcidja mellett, a
hyperkeratosis puhitasidra 40%-os salicyl vaselint, keratotomiat és lapis stiftet.
Emittalasa utan kezelését otthonaban folytatta, a szemdlcsre naponta egyszer
Verrumal ecsetel¢ alkalmazasaval, 3 x 1000 mg inozin-pranobex tabletta
szedésével. Ambulancidankon rendszeres krioterdpia tortént folyékony
nitrogénnel 2 x 10 mp-ig, keratotomidval kiegészitve. A szerzék tovabbi
terapids terve az imiquimod 5% krém hasznélata, ortopéd cipé viselése és
sziikség esetén sebészeti ellatas. Az eset bemutatasdval a szerzok szeretnék
felhivni a figyelmet a diabeteshez tarsulé j6l ismert bakteridlis és gombas
fert6zések mellett a sokkal ritkabb virusos fertézésekre is.
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SWEET-SYNDROMA ES LEGUTI FERTOZES TARSULASA
ZUBONYAI CECILIA - BATTYANI ZITA
Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Kérhaz, Bérgyogyaszati Osztaly, Kaposvar

A 43 éves férfi anamnézisében egyéb betegség, miitét, gyogyszerallergia nem

szerepel, nem dohanyzik.

2012. jalius 27-én kezddédtek tiinetei 39 °C-os lazzal, torokfajassal, szaraz
kohogéssel, melyre mas intézményben 2 x 1 tabletta Augmentin duo
szedését javasoltak.

Jalius 29-én homlokon, tarkén panaszt nem okozo6, vords kititések jelentek meg,
melyek kés6bb mads bortertiletekre is terjedtek. Valtozatlanul fennall6 laz
miatt az Augmentint Levofloxacinra cserélték.

Augusztus 1-én kérhazunk infektologiai ambulancidjan vizsgaltak, vérvétel
tortént CMV, EBV-fert6zés iranyaba.

Augusztus 3-an borosztalyra felvétel folyamatosan fennéll6 laz, torokfajdalom,
szaraz kohogés miatt. Nem volt hasmenés, herpeses tiinet, iziileti panasz.
A fejen (arcon, hajas fejbéron is), végtagok feszit6 felszinén, torzs fels6 részén
strtin, masutt kis szdmban 0,5-5,0 cm-es, éles hatard, voros papuldk és
plakkok latszottak, kozepiik helyenként livid volt, némelyik plakk szélén
vesicula képz6déssel. Conjunctivak és torok vérbd volt.

Augusztus 3-4n végzett bérbiopszia Sweet-syndromat véleményezett.

Augusztus 4. Laboreltérések: fvs 17,9 G/1, neutorfil 14,7 G/1, CRP 155 mg/],
GPT 80 U/l, GGT 72 U/l Széklet benzidin hdrom alkalommal negativ
Mellkasrontgen: normadl status.

Augusztus 3. Torok bakteriol6gia: negativ.

A 2012. augusztus 1-én vett vérb6l CMV-serologia negativ, EBV-serologia
lezajlott fertézést igazolt.

Léguti  fert6zés  provokalta  Sweet-syndroma  miatt  szisztémads
methylprednisolon (iv. 40 mg fokozatosan csokkentve augusztus 3-18-ig),
doxycyclin (per os 2 x 100 mg 14 napig), lokalis mometazon kezelést adtunk,
melyre méar 5 nap alatt jelent6s javulast észleltiink. Négy hét milva a
kontrollvizsgalat soran a beteg tiinet- és panaszmentes volt, laboreltérései is
normalizdlédtak.

A Sweet-syndroma ritka betegség, 30-60 éves kor kozott és n6kon gyakoribb.
Hypersensitiv reakcionak tartjdk. Jellemz6i a laz, bértiinetek, a vérben
leukocytosis, neutrophilia és jellegzetes szovettan. A bértiinetek: gyulladasos
papulak, nodulusok, plakkok, az intenziv 6déma miatt vesicula képz&dés lehet,
esetleg apr6 pustuldk, bulldk is. Arcon, nyakon, fels¢ végtagon gyakori, de
testszerte megjelenhet. Nyalkahdrtya ttinet: conjunctivitis, episcleritis lehet.
Okai: infectio (léguti, gastrointestinalis), haematolégiai és egyéb malignus
korképek, IBD, gyogyszerek, idiopathids. Differencidldiagnézis: erythema
multiforme, serum betegség, vasculitis, panniculitis. Kezelés: szisztémas
glukokortikoid (30-60 mg/nap prednisolon), rezisztens esetben dapson,
kalium-jodid, baktérium asszocialt esetekben antibiotikum.
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PRIMER CUTAN LYMPHOMAK DIAGNOSZTIKAJA ES TERAPIAJA
TOROK LASZLO
Kecskeméti Megyei Korhaz, Bérgyogyészati Osztély, Kecskemét

A primer cutan lymphomdak az immunrendszer olyan neoplaziainak foghaték
fel, amelyek a nagyfokt bér tropizmust mutaté T- és B-lymphocytak malignus
proliferacidjaként jonnek létre. Fontos az elkiilonitésiik a noddlis, szisztémas
lymphomak szekunder bér manifesztaciditél, amely azon alapul, hogy a
korisme felallitdsakor extracutan, belsé szervi manifesztaciot ki kell zarni.
Kulonleges klinikopatologiai entitdsok, melyek bioldgiai viselkedése jelentésen
kiilonbozik a hasonlé tipust nodalis (szisztémas) formaktol. Az utébbi harminc
évben incidencidjuk folyamatosan emelkedik. A primer cutan lymphomak
75%-a cutan T-sejtes, 25%-a B-sejtes lymphomdénak felel meg. Korszert
felosztasuk a WHO-EORTC 2008-ban elfogadott klasszifikdcidja alapjan
torténik. A diagnoézis feldllitasdban alapvet6 a klinikai kép Osszevetése a
hisztolégiai képpel, az immunfenotipussal és a daganat genotipuséaval (T-sejt
receptor vagy az immunglobulin gén atrendez6dés). Kiilonlegesen fontosak a
staging vizsgalatok, amelyek egyik célja a bels6 szervi, szisztémas lymphomak
masodlagos bér érintettségének kizardsa (klinikai kép, vérkép, csontvels-
vizsgélat, képalkotod eljardsok). A cutan T-sejtes lymphomak leggyakoribb
képvisel6je a mycosis fungoides, illetve ennek a varidnsai, mig a B-sejtes
lymphomak kozil a folliculdris és a margindlis zéna lymphomak. Prognoézisuk
igen valtoz6, amelyet els6sorban a lymphoma tipusa és a stadium hatdroz meg.
Kezelésiik is a lymphoma tipusatél és a stadiumatol fiigg. A daganatféleségek
ritkasdga és heterogenitdsa miatt a kezelési ajanlasok retrospektiv vizsgalatok
és konszenzusok alapjan torténtek (direkt a bérre irdnyuld kezelések és
szisztémas eljarasok). A tobbségiik indolens daganat, ezért a kezelés célja a
tartos remisszié fenntartdsa minimalis szisztémas toxicitas mellett. Az el6adas
sajat esetek felhaszndldsaval nemcsak a gyakoribb, de a ritkabb, érdekes cutan
lymphoma  féleségeket is bemutatja, azok differencidldiagnosztikai
mérlegelésével és az alkalmazott terdpids megoldasokkal.

(A bemutatott esetek patologiai vizsgélatat a szegedi Daganatpatologiai és
Molekuléris Diagnosztikai Laboratérium munkatarsai, dr. KRENACS LASZLO és
dr. BAGDI ENIKO végezték.)
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,MODERN TRAUMATOLOGIAI VEZERFONAL CSALADORVOSOK
SZAMARA” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.1,/00063) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. aprilis 22.

CSIPOTAJI TORESEK DIAGNOSZTIKAJA, BEOSZTASA ES KORSZERU
MUTETI KEZELESE

BORZSEI LASZLO ZOLTAN

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhdz, Baleseti Sebészeti Osztily,
Kaposvar

A csip6tdji torések koziil, a combfej- és combnyaktorések kisebb hdnyadban
vannak jelen, mint a per- és subtrochanter torések, megoldasuk azonban
nehezebb, és gyakoribbak a szovédmények is, mely a fej vérellatdsaval fiigg
Ossze. A fizikdlis vizsgalat mellett nélkiilozhetetlen a kétiranya rontgenfelvétel,
iztiletbe hatol6 toréseknél a CT-vizsgalat. Combfejtoréseknél a Pipkin-,
combnyaktoréseknél a Garden- és Pauwels-féle beosztdsokat alkalmazzuk,
melyek irdnymutatok a terdpiat illetéen is. A per- és subtrochanter toréseket a
gyakorlat szamara is terapias ttmutatoként szolgal6 stabil vagy instabil jelz6vel
illetjiik. A nyolcvan év feletti combnyaktorott betegek mortalitdsa - a mitétet
kovetd egy éven beliil - ma is 20% felett van. Reménykelt6 klinikai vizsgalatok
folynak a fej vérellatdsanak intraoperativ megitélésére (osteoscopia), mely
segitségével talan eld6l a kérdés, csavarozds vagy protetizdlds sziikséges.
Jelenlegi protokollunk szerint Garde I-II tipusu torések esetében zért repoziciot
és percutan csavaros osteosynthesist végziink. Garde III-IV tipusad torott
betegeinket protetizaljuk (cervicocapitalis, cementes vagy cement nélkiili totél
csip6protézis). Kivételesen nagyon elesett id6s betegnél Girdlestone-plasztikat
végziink (itt az avascularis fejet tavolitjuk el az iziiletbsl). A pertrochanter és a
subtrochanter torések el6fordulasa id6és korban nagyon nagy az
osteoporosisnak koszonhet6en. Hazankban évente mintegy 12 000 {6 szenved el
ilyen sértilést. A kezelés célja a stabil szintézis elérése, mely azonnali terhelést
biztosit. Kordbban a DHS-t (dynamic hip screw) és szogletlemezes szintézist
alkalmaztuk, napjainkban a nagyobb stabilitast ad6 proximalis femur szegezést
részesitjiik elényben.
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HOSSZU CSOVES CSONTOK FELFURAS NELKULI INTRAMEDULLARIS
SZINTEZISEI

MARKOCSANYI FERENC

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz, Baleseti Sebészeti Osztily,
Kaposvar

Rhinelander (1974) és Schweiberer kimutattak a vel6tr felfdrasanak

csontkeringésre gyakorolt hatdsat. Felftras nélkiili rendszerek alkalmazasa

esetén a torési zona vérellatasat nem karosodik. Az izfelszin rekonstrukcidjahoz

a fédarabokat nem sziikséges lagyrész-kornyzetiikb6l kimozditani. A megfelel6

méretli szeg az izfelszin trepanatidja utdn felfaras nélkiil, vagy minimalis

felfarassal bevezethet6 (bioldgiai szintézis). Az intramedullaris felfaras nélkiili
rendszerek j6l alkalmazhatok a hossza csoves csontok (femur, tibia, humerus)
toréseinek kezelésében.

Indikdcidk: zart torések. I-1I1/ A fokban nyilt torések, II1/B fokban nyilt torések,
politrauma 3-6. heted minden torése.

Kontraindikdcio: 111/ C fokban nyilt torések, compartment-syndroma.

El6nydk: alacsony infekci6 vérellatast kevésbé karositja kis mtitéti megterhelés.
Hiatrdanyok: alacsonyabb stabilitds: részterhelés stabil magasabb aliziilet
arany.

Genocephalikus szegezés: az implantdtumot a térdiziileten keresztiil,
intercondylarisan vezetjiik be. A proximalis és distalis tortdarabokat a szegen
keresztiil vezetett reteszcsavarokkal rogzitjiik. Intraarticularis toréseknél a
szeg bevezetése az izfelszin rekonstrukcidja utan torténik.

Biomechanikai elénydk: A haijlit6-, csavaré- és nyiréer6k hatasara fellépd
makro- és mikromozgéasok szimmetrikusak. A szimmetrikus instabilitds a
rovidiilés irdnydba hat, ami a csontos atépiilést kedvezéen befolyasolja.

Humerus felftras nélkiili reteszelt vel6tr szegezése (UHN). A lemezes OS

veszélyeit kikiiszoboli. Erintetlentil hagyjuk a humerust borité izomkspenyt.

Megbizhat6 reteszeléssel elkeriilhet6 a rovidiilés, a rotaciés hiba. Az aliziilet

el6forduldsa minimalisra csokken. Minimalis 1agyrész-kérosodas. Rovid mitéti

id6. kis fert6zési veszély. Csekély a n. radialis iatrogén sériilésének veszélye.

[ZULETKOZELI TORESEK SZOGLETSTABIL RENDSZEREKKEL
TORTENO MEGOLDASAI

PILLER ARPAD

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz, Baleseti Sebészeti Osztily,
Kaposvar

A modern traumatolégiai ellatds alapfeltétele a toréskezelés sordn az
ugynevezett Bohleri toréskezelés alapszabédlyainak ismerete és alkalmazdsa.
A repositio, retencid, rehabilitaci6 alapelvek ismerete és alkalmazasa
nélkiilozhetetlen a torést szenvedett betegek kezelésében. Az iziiletkozeli
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torések kezelése nagy kihivast jelent. Nemcsak a csont torését kell kezelntink,
hanem az iziileti felszin helyreéllitasa mellett kell elérniink a megfelel6 iziileti
funkci6 visszanyerését is. A betegek legnagyobb szamban az id6s korosztélyt
képviselik. Az oszteoporotikus alapon elszenvedett torés kezelése egy tuijfajta
toréskezelési szemlélet kialakuldsat és elterjedését kovetelte meg. Ezen
alapelveknek maximalisan megfelelnek a kiilonb6z6 iziiletkozeli torések
ellatdsandl alkalmazott, anatomiailag el6készitett tobbnyire minimal invaziv
technikaval behelyezhet6 modern LCP-lemezrendszerek alkalmazasa. Ezek a
lemezrendszerek specidlis lyukkiképzéssel rendelkeznek, segitségiikkel
alkalmazhat6 a kordbban mar j6l bevalt ,hagyomanyos” csavartechnika
alkalmazasa mellett az 1j ugynevezett menet- és szogstabil csavarok
alkalmazasa is. A csavarok behelyezése a tér tobb sikjaban torténik, ezzel
tovabb novelve az oszteoszintézis stabilitdsdt még oszteoporotikus csontok
esetén is. A kiils6 gipszrogzitésre az esetek tobbségében nincs sziikség, ezzel
lehet6vé téve a sériilt iziiletek mihamarabbi, akidr a miitét utdni azonnali
mobilizalhatésdgat. Az LCP-lemezek stabilitdsukat nem a csonthartya-lemez
kozott kialakuld kontaktus atjan fejti ki, a lemez kozvetleniil nem érintkezik a
csonttal, kimélve a csont mér amagy is sériilt vérellatasat. Mindezen irdnyelvek
nagyban megvéltoztattdk a modern traumatolégia sordn alkalmazott
toréskezelést, lehet6vé téve a miel6bbi rehabilitacié megkezdését, alkalmazva a
Bohleri toréskezelés alapelveit és szabalyait.

SZEMLELETVALTOZAS A TERDiZULETI SERULESEK ELLATASABAN
EZER FERENC

Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhaz, Baleseti Sebészeti Osztily,
Kaposvar

Az el6adas célja a modern, altaldnosan elfogadott kezelések, technikdk
megismertetése a héaziorvos kollégakkal. A térd a szervezet legnagyobb és
legbonyolultabb iziilete. Rendkiviil nagy energidk, er6k lépnek fel ebben az
iztiletben, ennek megfeleléen gyakoriak a térdtaji sériilések. Az anatomiai
tfelépitése, mozgédsai is Osszetettek, beletartozik a stabilitast biztosité
szalagrendszer, tok, térdkornyéki izmok, inak, porcfelszinek, meniszkuszok,
illetve a kornyéki ideg-, érhalézat. A szemléletvaltozas lényege részben az
endoszkopos, artroszképos sebészet térhoditasa. Gyakorlatilag nincs olyan
sériiléstipus, mely ne lenne elvégezhet6 artroszképpal, illetve annak
asszisztdldsaval. Ide tartozik a meniszkuszok varrata, részleges, total
reszekcidja is. A keresztszalagok sériilésének endoszképos ellatdsa, valamint a
potlashoz felhasznalt anyagok mindségi javulasa lehetévé tette a mitét utani
gipsz teljes elhagyésat, ezzel korai teljes mobilizaciét kezdhetiink, 1ényegesen
megroviditve a rehabilitaciés id6szakot. Ellentétben a korabbi gyakorlattal,
szalagvarratot - nemzetkozileg elfogadva - végezni tilos, helyette szalagpoétlas
végzendd. Ennek szamos technikdja létezik, a leggyakrabban alkalmazott
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moédszer a szemitendinézus in négyszerezésével kialakitott Hamstring-technika,
illetve a patella csont-patella in-tuberositas tibiae felhaszndldsaval kialakitott
csont-in-csont (BTB) graft. A térdtaji torések kezelésénél is lényeges valtozas
kovetkezett be. A testtdjékok szerint anatémiailag préformalt szogstabil
lemezrendszerek és az tn. MIPO- (minimél invaziv perkutdn oszteoszintézis)
technika eredményeképpen kis metszésekbdl j6 anatomiai eredmény elérése
lehetséges, valamint a szogstabil csavarok miatt mozgdasstabil retencié a
végeredmény. Osszefoglalva, a nemzetkozi ajanlasok alkalmazasaval
nagymértékben javultak a hazai, ezzel egytitt a kaposvéri térdsériltek mttét
utdni eredményei. Megrovidult a kérhdzi benntartézkodds, gyorsabb lett a
rehabilitacid, és 1ényegesen jobb lett végeredmény.

KEZSEBESZETI VEZERFONAL HAZIORVOSOK SZAMARA

CzOBEL GABOR

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhdz, Baleseti Sebészeti Osztily,
Kaposvar

Az el6adas bemutatja a sebek fajtéit, a jellemzé6it, majd az ellatasukat képekben
és szoveges uton is. Felhivja a figyelmet, mely sebekkel kell szakrendeléstinkre
kiildeni a betegeket. Rovid kézsebészeti anatémia ismétlése és a kézsebészeti
miiszerpark bemutatdsa kovetkezik. Szerzé felhivja a figyelmet a tarsszakmadk
fontossagara, a fizioterapias asszisztens, a gyogytornasz szerepére ezen betegek
ellatasdban. Ezutan a leggyakoribb, a tipusos helyi orsécsonttorés létrejottének
mechanizmusat,  torésbeosztdsat, és  ellatdsi lehetGségeit  ismerteti.
A kéztSécsonttorések egy-egy gyakori fajtajat, és a leginkabb el6forduld kézté
ficamait targyalja, diagnosztika és terdpia szintjén. Majd a kézkozépcsont és
ujjpercek toréseinek észlelése és a terdpids lehetSségei kovetkeznek.
A hajlitéin-sériilés diagnosztikajarol, ellatdsi nehézségeir6l, az invarratok
fajtairol, rehabilitaciojarél beszél, tovabba a hajlitéin-potlas lehetSségeirdl,
inathelyezésekrdl, a specidlis feszit6 in sériilésekrdl, azok ellatasarol, a sériilések
konzervativ és operativ terapidjarol is sz6 esik. Utoljara a mindennapokban a
hazorvosok 4ltal is napi szinten latott kéz gyulladdsos megbetegedésére hivja
fel a figyelmet a szerz6. Bemutatja a banalis és a stlyos szeptikus kérképeket
észleléstikkel és ellatasukkal egyttt. A kéz gyulladasos folyamatainak
diagnosztikdja és kezelése mindig traumatolégus feladata legyen.
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GYERMEK TRAUMATOLOGIA

LUKACS AKOS

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz, Baleseti Sebészeti Osztily,
Kaposvar

A gyermek nem kicsiny feln6tt, nem mennyiségileg, hanem mindségileg tér el
attol. A gyermeki szervezet eltér6 anatémiai jellemzSkkel és élettani
funkciokkal bir a feln6ttekkel valé 0Osszehasonlitdsban. Ennek alapjan a
gyermeki szervezet legf6bb jellemzGje az allandé novekedés és fejlédés,
melynek hatdsa megnyilvanul a sériilések eltér6 és jellemz6 formdiban és
specidlis kezelési lehet6ségeiben éppagy mint a kés6i kovetkezményeket
illetéen. Magyarorszagon a gyermeksériiltek ellatdsaban traumatolégusok,
gyermeksebészek, ortopéd- és &ltalanos sebészek - a helyi hagyomanyoktol
fiiggben - egyenként részt vesznek. Osztalyunk a baleseti osztaly induldsatol
kezdve résztvevoéje és centruma a megye gyermek traumatologiai elldtdsanak az
egyszerl sériilésekt6l a stlyos politraumatizaciéig bezarélag. Az életkort
illet6en is vannak kiilonbségek 0-6, 7-13 és 14-18 év a leggyakoribb felosztés.
Ezen korcsoportokon beltil a sériilések gyakorisaga is eltérs. Kiemelkedd
gyakorisdgu sériiléses csoport és veszélyeztetett a 4-6 éves korosztély, melynek
oka az ilyen kort gyermekek veszélyérzetének hianya. A fit-lany arany a korai
életkorban 2:1, a serdiil6korban 3:1. A testtdjékok veszélyeztetettsége valtozo, a
testtajékok koziil a fels6 végtag sériilése a leggyakoribb, de 6t éves korig a fej
sériilése dominal. Gyermekkori sériilések testtdjékok szerint: Fej: 18%, fels6
végtag: 46%, also végtag: 30%, mellkas, has: 2,8%, tobb testtdjékot érint sértilés:
1,6%, egyéb: 1,6%. Politraumatizaltak csak traumatolégiai vagy gyermek
traumatoldgiai centrumokban lathaték el. Hat éven aluliak elhelyezése
lehetSleg gyermekgyogyaszati osztdlyon torténjék, hat éven feliili sériiltek
kiilonosen ha mtitétre szorulnak felvehetSk a feln6tt traumatologiai osztalyra,
de mindig szoros gyermekorvosi egyiittmtikodésre torekedjiink a sziikséges
esetekben. A gyermekkor sajatossidga a nagyfokt reparécios és remodellacios
képesség. Ez adja az alapjat annak, hogy a felntttekkel ellentétben nagy
szamban alkalmazhatunk konzervativ gipszrogzitéses kezeléseket, vagy
ugynevezett minimal invaziv synthesiseket. Kiilonosen nagy gondot kell
forditani a hosszu csoves csontokon az iziileti felszinek kozeli, illetve felszint
érinté sériilésekre, melyeket anatomiai helyreallitds kell kovessen a késoi
novekedési deformitasok elkertilése céljabol.
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SEBELLATAS A HAZIORVOSI GYAKORLATBAN

BORSICZKY BALAZS

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz, Baleseti Sebészeti Osztily,
Kaposvar

Az egyszerli sebek elldtdsa nem baleseti sebészeti privilégium, azt minden
orvosnak el kell tudni végezni, akar csak a fizikélis vizsgalat alapvetd 1épéseit.
Ennek ellenére ez a tevékenység szinte kizarélag traumatolégus feladat lett az
elmult évtizedek soran. Az el6adas célja kell6 ismeretet nytjtani a hallgatosag
szdmdra ahhoz, hogy a sebellatds mint alapvet6 orvosi tevékenység, mindenki
szamara biztonsaggal vallalhat6é terapids beavatkozassa véljon. A bemutato
soran az alapvet6 fogalmak tisztdzasat kovetSen szerz6 attekinti a mechanikus,
kémiai, sugarzas, hsShatds és hideg 4&ltal okozott sebek tipusait, b&séges
illusztraciéval bemutatja azok f6bb jellemz6it, kitérve azokra a részletekre,
amelyek problémaforrasként jelentkezhetnek az ellatds soran. Megbeszélésre
keriilnek a sebzards és a nyitott sebkezelés indikdciéi, 1épései, valamint a
hatdlyos jogszabalyok alapjan feleleveniti a tetanus profilaxis iranyelveit.
Fazisaira bontva attekinti a primer és szekunder sebgyogyulds folyamatait
egészen a molekuldris alapokig. A szerz6 el6adasdban kitér a sebgyogyulast
befolyasol6 é&ltalanos és koros allapotokra, kiilon megemlitve a terapias
gyakorlatban leggyakrabban alkalmazott gydgyszerek sebgydgyulasra kifejtett
hatédsait. Végiil bemutatja a sebgyogyulds korai és késéi zavarait, ezek okait és a
kezelés lehet6ségeit.
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,A MODERN NUKLEARIS MEDICINA KEPALKOTAS KLINIKAI
JELENTOSEGE. A PET/CT  NAPJAINKBAN” AKKREDITALT
TOVABBKEPZES

Akkreditalt (51976) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés a Somogy Megyei
Kaposi Mér Oktatéo Kérhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. aprilis 25.

PET/CT NAPJAINKBAN
BORBELY KATALIN
Orszégos Onkologiai Intézet, Budapest

A kett6és modalitdst pozitron emissziés tomografia - komputertomografia
(PET-CT) és a single photon emissziés komputertomografia -
komputertomogréfia (SPECT-CT) nukledris medicina technikdk rohamosan
terjednek a vildgban. Az egy gépbe épitett, kombinalt technikdk csaknem
azonos id6ben és pozicidban készitik a felvételeket, és a PET vagy SPECT altal
nyujtott funkcionélis térképe(ke)t a CT morfol6giai adatokba vetitik.

A PET lehet6séget ad a kiilonb6z6 funkcidk, benignus és malignus
elvaltozasok molekularis, négydimenzios feltérképezésére. Ez a technika in vivo
méri és kvantifikalja a szervezetben zajl6 biokémiai folyamatokat, a regionalis
gliik6z-, oxigén-felhasznalast, véraramlast, protein-szintézist, gén expressziot
stb. A CT a strukturalis viszonyok részletes anatomiai megjelenitését nytjtja.

A PET-modszer sordn pozitron kibocsaté izotéppal jelzett vegydiilet jut az é16
szervezetbe, ahol az eloszlast az arra alkalmas detektorrendszerrel mérik és
feltérképezik. Elméletileg, a szervezet anyagcseréjében részt vevsé barmely
szerves molekula megjelolhet6 és  barmely  élettani, biokémiai,
farmakodinamikai vagy -kinetikai folyamat paramétere térben és id6ben in vivo
mérhetd és lokalizalhato.

A magyar szarmazasu Hevesy Gyorgy mar az 1910-es években vizsgélatokat
végzett a  természetes izotépok  biolégiai  jelz6anyagként  valo
alkalmazhat6sagaval kapcsolatban, és az 1930-as évek kezdetén a szintén
magyar szarmazasu Szilard Le6 els6ként irt a mesterséges izotopok termelésére
alkalmas részecskegyorsitorél, a ciklotronrél. Az els6 PET-kamerat Michael
Ter-Pogossian és munkatérsai készitették 1975-ben St. Louis-ban.

A leggyakrabban hasznalt PET-izotépok a 'C, BN, 10, 8F, amelyek a
szervezetiinket alkot6, legnagyobb mennyiségben el6fordulé elemek izotopjai.
Az izotopok rovid, illetve ultrarovid felezési ideje miatt a ciklotront a PET-CT
kozvetlen kozelébe optimalis telepiteni. A 18F a relative hosszu felezési idejének
koszonhet6en alkalmas kereskedelmi széllitasra, viszont més izotépokkal
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torténd vizsgalatok a rovid felezési idok, illetve a radiofarmakonok instabilitasa
miatt csak a ciklotronnal ellatott helyeken végezhetdk.

A PET klinikai alkalmazasa sokrét(i: 1. diagnosztika,
2. differencidldiagnosztika, 3. terdpiakijelolés, 4. a gyogyszeres kezelés
hatékonysdgédnak mérése, 5. a betegek utdnkovetése: rezidudlis, recidiv
tumorok tisztazasa, differencialdiagnosztikdja stb.

A PET-CT-nek kiilonosen kiemelked6 szerep jut olyan esetekben, amikor a
strukturdlis, illetve mas képalkoto eljarasokkal (CT, MR stb.) nem tisztazhat6 a
felvet6dott kérdés. Az anyagcsere-fokozédas mellett fontos a PET szerepe az
anyagcsere-csokkenéssel jar6 laesiok detektdldsaban is. Az optimadlis terdpia
megvalasztasdban, az alkalmazott terdpia hatékonysaganak mérésében, a beteg
kovetésében ugyancsak dont6 lehet a PET-vizsgalat.
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,ONKOLOGIAI AKTUALITASOK A HAZIORVOSOK SZEMSZOGEBOL”
AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.1,/00065) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. majus 24.

AKTUALITASOK A KLINIKAI ONKOLOGIABAN, 2011-2012.

GYORFY KAROLY

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Koérhdz, Klinikai Onkoldgiai Osztaly,
Kaposvar

Az el6adas célja, a 2012. epidemiolégiai adatok feldolgozadsa, a daganatos
megbetegedések vonatkozasaban mind orszdgosan, mind Somogy megyében a
leggyakoribb lokalizaciokban. Férfi és n6i bontasban. A Nemzeti Rakregiszter
adatszolgaltatdsa alapjan, valamint a kezelési lehet6ségek megbeszélése, a
rosszindulat daganatos megbetegedésekben. Orszdgosan a daganatos
megbetegedések szadma: 2011-ben 76 504, 2012-ben 75 911 volt, mely mérsékelt
csokkenést mutat. 2012-ben a leggyakoribb daganatos megbetegedések:
térfiakndl tuds- 7006, vastagbél- 3258, végbéltumor 1820; n6knél emls- 7752,
tudo- 4509, vastagbél- 3064, végbéltumor 1267.

SUGARTERAPIA HELYE ES JELENTOSEGE A MODERN, KOMPLEX
ONKOLOGIAI KEZELESBEN

HADIJIEV, JANAKI

Kaposvari Egyetem, Egészségiigyi Centrum, Kaposvar

A daganatos betegek tulélési esélyeit novelheti a magas szinvonald, korszert
eszkozparkkal végzett vizsgalat és kezelés. A miiszaki eszkozok fejlédésének
eredményeképpen az elmult évtizedben robbanasszerti valtozason ment at a
sugarterdpia. A fejlédés mind a teleterapias, mind a kozelterapias eszkozoket,
eljarasokat érintette. Az elkovetkez6 években Magyarorszdgon, a modern
sugarterdpids rendszerek irant varhatéan hatalmas mértékben novekvé igény
miatt, stirgetéen sziikséges a technikdk tovabbi elterjesztése, modern oktatasi-
képzési modszerek segitségével. Az oktatas és képzés atfogd programjanak
elinditasa és egy minGségbiztositasi keret kidolgozasa és kozzététele mellett egy
hozzaért6 szakért6i csoport létrehozdsa sziikséges, amely tamogatdst és
felugyeletet is nyajt. Az el6adas rovid attekinté osszefoglaldst képez az eminens
eljarasokrol, technikakrol, tendencidkrél, melyek a modern sugarterdpidban
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Eurépa-szerte és Magyarorszdgon is néhany centrumban alkalmaznak. Ezek az
innovativ eljarasok rendszerint csak kifejezetten ezzel a céllal végzett gyakorlati
oktatast és tréninget kovetSen {iltethetSk at a klinikai gyakorlatba és egy kozos
célt szolgalnak: minél pontosabb daganatos céltérfogat meghatarozds mellett a
terdpias ablak minél nagyobb szélesitése, i. e. nagyobb tumor pusztité hatas
elérés mellett, a mellékhatdsok minimalizaldsa. Ezzel parhuzamosan
kétségtelen, hogy a betegek korszerti ellatdsanak sziik keresztmetszetei a
képalkot6 diagnosztikai és a sugarterdpids hozzaférés. Azok optimalizalt
kihasznalasa a varakozési id6 csokkentésével a betegellatds szinvonaldnak
novelését és ezzel egyidejlileg a betegek tulélési esélyének novekedését
eredményezi.

FAJDALOMCSILLAPITAS AZ ONKOLOGIABAN

RUZSA AGNES

Somogy Megyei Kaposi Mér Oktaté Korhaz, Klinikai Onkolégiai Osztaly,
Kaposvar

A haziorvosok joga és kotelessége is a végstadiuma daganatos betegek
fajdalomesillapitdsa. A daganatos fajdalom olyan krénikus fajdalom, amely
folyamatos, fenntarté fajdalomcsillapitast igényel. A daganatos fajdalom
komplex fajdalom, melyet a szokasos NSAID (NonSteroidal Anti-Inflammatory
Drug - nem szteroid gyulladascsokkent6k) fajdalomcsillapitok mellett gyenge
és erGs opiatokkal csillapitunk, és a fajdalom fokozdédasa esetén kombinaljuk
adjuvans szerekkel. A bevitel médja szerint a fajdalomcsillapité gyogyszer
jellemzéen szdjon at alkalmazott gyogyszer kell legyen, csak extrém esetben
alkalmazunk barmilyen injekciés format. Hasznosak azonban nyelési,
felszivodasi zavarral kiizd6 betegek esetében a kiilonb6z6 transdermalis
tapaszok, kupok, cseppek, szajban old6dé tablettdk. Ismerni kell a fokozatos
tdjdalomcsillapitds modszertanat (WHO /Egészségiigyi Vildgszervezet/
ajanlds), az adjuvans szereket, melyek gyakran antidepresszansok,
szedativumok és antiepileptikumok. A hatdsuk a fajdalom min&ségétol fiigg.
Nociceptiv fajdalomra inkabb NSAID-t javasolt adni, majd a késébbiekben
opiatokat. Neuropatids fdjdalomra inkdbb  antidepresszansokat és
antiepileptikumokat. A csontfajdalmak féként NSAID-re reagalnak opidtokra
kevésbé. Nem reagalé esetekben a kiils6 sugarkezelést és az izotopos
sugarkezelést is alkalmazni kell, biszfoszfonatok mellett.
A fajdalomcsillapitdsban kevés 1Gj gyogyszer van a mar ismertek mellett.
A szintetikus dronabiol azonban a kornyezé orszdgokban (Ausztria,
Csehorszag) mar elérhet6. A haziorvosoknak gyakorlati Gtmutatét adé el6adas
attekintést ad a ma daganatos fajdalomcsillapitdsanak magyarorszagi
helyzetérdl.
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MOLEKULARIS KEZELESEK MELLEKHATASA ES ELLATASA

SORES KATALIN

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhdz, Klinikai Onkolégiai Osztily,
Kaposvar

Mig a konvenciondlis kemoterdpia leginkabb az oszt6d6 sejteket kérositja, és
ennek megfelel6en jelentkeznek a f6bb mellékhatasok, addig a célzott terapia jel
utakat gatol, ezért a szisztémas hatasok enyhébbek, viszont toxikus, néha a
kezelés megszakitdsat indokol6 mellékhatasok léphetnek fel. A mellékhatasok
tipusukat tekintve két csoportba sorolhatok, az altaldnos és a szervspecifikus
mellékhatdsok kozé. A molekularis terapidk mellékhatasaival kapcsolatos
adatok szegényesek. Az eddig ismert mellékhatas-paletta ugyanakkor nagyon
sokszinti. Nagyon fontos a mellékhatasok korai felismerése és ellatasa, sziikség
esetén a kezelés megszakitasa, még miel6tt a életminGség (quality of life - QL)
csokkenése a beteg szamara elviselhetetlenné vélik, vagy végzetes kimenetelbe
torkollik. Az észlelés és ellatas interdiszciplinaritast igényel.

UJ KEZELESI LEHETOSEGEK A COLORECTALIS DAGANATOK ESETEBEN
VOLGYI ZOLTAN

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Koérhdz, Klinikai Onkolégiai Osztaly,
Kaposvar

A colorectalis rdk az egyik leggyakrabban diagnosztizalt daganat, és a
mortalitdsban is nagy jelentésége van. Bar kialakuldsanak pontos oka
ismeretlen, j6 néhany hajlamosité tényezSje ismert, és az Orokl6do
daganatszindromak szerepe is tisztazott. A daganat megel6zése érdekében ezen
ismereteket fontos szem el6tt tartani. Egyes orszadgokban bizonyos
szlirémodszerek bevezetésének, a fejlett diagnosztikanak, és a béviils terapias
lehet6ségeknek koszonhetéen a colorectalis daganat javulé tualélési adatairol
szamolnak be. Ehhez az is sziikséges, hogy a daganatos beteg késlekedés nélkiil
mindig a szamdra optimalis elldtast kapja. Az egyénre szabott kezelés
megtervezéséhez nagy segitséget nytjtanak a szakmai ajanlasok. A bonyolult,
egyidejlileg tobb szempontot figyelembe vevé megujuld ajanldsok kozotti
eligazodas jo felkésziiltséget és naprakészséget igényel. Ujdonsagként
kiemelend6 az attétes béldaganatos betegek klinikai csoportbesorolasa, ami
alapul szolgal a kezelési stratégia kialakitasahoz. Elfogadottd valt a korabbi
sprogresszioig tartd kezelések” helyett a ,stop and go” és az intermittald
kezelés. Mikozben a kordbbi onkolégiai gyogyszerek szerepe egyre jobban
kikristalyosodik, tGjabb és ujabb készitmények boévitik a terdpids palettat.
Az eurdpai uniéban az ESMO altal jovahagyott legtajabb onkolégiai irdnyelvek
koztul az onkolégidban kevésbé jaratos héaziorvosokat érint6 kérdéseket
kiemelve tekintjiik at az aktuédlis problémadkat a colorectalis daganat ellatdsanak
vonatkozasédban.
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SURGOSSEGI ALLAPOTOK AZ ONKOLOGIABAN

SOMOGYINE EZER EVA

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhdz, Klinikai Onkolégiai Osztily,
Kaposvar

Az onkologiai kezelések mindig ,stirgds”, de nem akut beavatkozasok.
A kezelések inditdsa is csak az onkoteam jovahagyasa utdn lehetséges. Vannak
azonban olyan allapotok, ahol, ha akutan nem cseleksziink, a késébbiekben mar
nem tudjuk a beteget kezelni. Ezeknek az allapotoknak a felismerésében van
nagy jelent6sége a haziorvosoknak, hogy ezek a betegek id6ben az onkoldgiai
osztalyra kertiljenek. Vannak a daganat okozta és a kezelés okozta siirgésségi
allapotok.

Daganat okozta siirg6sségi dllapotok: vena cava superior syndroma,
gerincvel6 kompresszio, agynyomas-fokozédas, szivtamponade, mellkasi
folyadék, elektrolit-haztartds zavara, akut veseelégtelenség.

Kezelés okozta siirgdsségi dllapotok: lazas neutropaenia, tumor lysis
syndroma, akut veseelégtelenség.

A vena cava syndroma leggyakrabban tiid6 tumor kovetkezménye, az arc,
illetve a fels6 testfél vdémajaval jar. Azonnali sugérkezelést igényel, ezt még
kivételesen a szovettani verifikacid el6tt is elkezdhetjiik. A gerincvel6
kompresszi6 oka leggyakrabban csontmetasztazis, kovetkezménye paraparézis.
Akut idegsebészeti beavatkozdst vagy/és akut irradidciét igényel.
Az agynyomads-fokoz6das oka agyi metasztazis, ritkdn primer tumor. Ellatas
hianyaban beékel6édést és haldlt okoz. Idegsebészeti beavatkozast, vagy
agynyomds csokkent6 gyogyszerek mellett azonnali sugarkezelést igényel.
A szivtamponade leggyakrabban tiid6 vagy eml6 tumoros betegeken alakul ki.
Keringési elégtelenséget, el6szor els6sorban jobb szivfél elégtelenséget, majd
haldlt okoz. Pericardium punkciéra vagy fenesztraciéra van sziikség.
A mellkasi folyadékgytilem ttidédaganat, eml6daganat, petefészek-daganat
velejardja, ha a folyamat a pleurara terjedt. Nagy mennyiségti folyadék esetében
azonnal mellkaspunkcié vagy drain kezelés javasolt. Az elektrolit-haztartas
zavara leggyakrabban hypercalcaemiat jelent. Hypercalcaemiat kiterjedt
csontmetasztazis esetében latunk. Biszfosfonate kezelést kell végezniink és a
beteget hidralni kell. Az akut veseelégtelenség a kismedencei tumorok
kovetkezménye. A daganat posztrendlis veseelégtelenséget okoz. Teend6 a
vizeletelvezetés biztositdsa holyagkatéterrel, uréterkatéterrel vagy TRD-vel.
Atmeneti haemodialysis is sziikségessé véalhat. A ldzas neutropaenia a
kemoterdpia kovetkezménye, életveszélyes allapot, ami azonnali kérhézi
kezelést igényel. GCSF-et adunk és a szepszis protokollnak megfelel6 ellatast.
Tumorlysis szindréma a kemoterdpiara jol reagalé tumoroknal pl. SCLC,
heretumor alakul ki, akut veseelégtelenséget okoz. Fontos a megel6zése.
Ha mar kialakult a beteg hidralasa, salyos esetben haemodialysis a teendé.
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~ADDIKTOLOGIAI KORKEPEK KOMPLEX ELLATASA ES JOGI
VONATKOZASAI NAPJAINKBAN” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.11/00151) - szabadon valaszthaté - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. szeptember 27.

ADDIKTOLOGIAI PROBLEMAK KORAI FELISMERESE, SZURESE,
BEAVATKOZASI LEHETOSEGEK

SIMICZ-FUTO KATALIN

,TUKOR” Somogy Megyei Drogambulancia, Kaposvar

Az el6adas célja els6sorban az alapellatasban dolgozé kollégdk érzékenyitése
volt az addiktolégiai problémakra. A szenvedélyproblémak hdrmas tagolasat
(kockazati ivok/veszélyeztetettség, problémds szerhasznalok és -fliggok)
bevezetve a szerz6 megismertette a hallgatésdgot a lehetséges teenddkkel.
Kiemelte, mi az, amit egy haziorvosi praxison beliil 6nalloéan el tudnak végezni,
mikortdl érdemes szakellatdsba iranyitani a problémdés egyént/csalddot.
Az el6ado6 beszélt ennek nehézségeirdl és buktatoirél, hasznos kommunikacios
stratégidkrol. A szenvedélyproblémak kezelésének egyik alapvet6 nehézsége a
tagadas, mely megnyilvanul mind az egyénben, a csaladjaban és az &t
kortlvevo tagabb rendszerekben (orvosi ellaté személyzettSl egyéb tarsadalmi
csoportokig) is. Utdbbi f6 oka a tehetetlenség haritdsa. Emiatt a szerz6
el6adasaban egy-két kézzel foghat6 kapaszkodot ad, melyet a hétkbznapokban
hasznositani lehet addiktolégiai betegeknél, hiszen a korai felismerés és
kezelésbe vétel a leghatékonyabb. El6adasa soran bemutatott sztirésre alkalmas,
rovid teszteket (CAGE, AUDIT, Alcohol Symptom Checklist) és egy specialis
rovid intervenciés technikat (FRAMES), mely a szenvedélyprobléma
mindharom stddiumaban hasznalhato.

KOROS JATEKSZENVEDELY ESZLELESE ES KEZELESE NAPJAINKBAN
SOMOSKOVI CSILLA

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Koérhaz, Pszichiatriai és Addiktologiai
Centrum, Kaposvar

Az elmult idészakban egyre gyakrabban fordulnak elé az alapelldtasban,
szakambulancidn els6sorban tandcsért a koéros jatékszenvedéllyel, szamitégép
tuggoséggel, egyéb viselkedési addikcidval kiizdé betegek hozzatartozoi.
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A felsorolt korképek diagnosztikai besoroldsa az impulzuskontroll zavarokhoz
tartoznak. A betegségbelatds nagymértékben hidnyzik az emlitett esetekben,
emiatt meriil fel els6ként a kapcsolati, egzisztencialis problémakat okozé
szenvedély miatt tandcsot kér6 hozzatartozo képe.

Az emlitett korképek kozos jellemzéi: ellenallhatatlan késztetés a cselekvésre,
megel6z6 ,areusal” (aktus el6tti fokozodo fesziiltség), a cselekmény oldja a
fesziiltséget, atmeneti kielégtilést okoz. Késébb blintudati érzéssel jar,
onvadlassal, Gjabb belsé fesziiltséggel.

A jatékszenvedélyek prevalencidja 1,0-1,5%, csaladi halmozodas
megfigyelhet6, a férfiak-n6k megoszlasa 5:1. Gyakran tarsulnak hozza egyéb
pszichés zavarok, betegségek, koziilik kiemelendé a depresszid (72%), az
alkohol- és drogfligg6ség (58%) és az ongyilkossagi kisérlet (13-20%).

Etiolégia vonatkozédsaban tobb elmélet sziiletett, pl. omnipotenciaban valo
hit (Greeson, 1947), tudattalan vesztési vagy (Bergler, 1958), onmaga ellen
forditott agresszi6 (Lesieur, 1984).

Neurobiolégiai szempontb6l tobb neurotranszmitter rendszer is érintett a
folyamatban. A dopaminerg rendszer (jutalmazé rendszer) mellett a
szerotonerg, noradrenerg és opioid rendszer is bevonodik. A kezelés feltétele a
jo complience, a kapcsolattartds, a hosszt tava kovetés, a gondozas.
Gyogyszeres kezelés akut elvondsi id6szakban, majd fokozatos gyogyszer
leépitéssel: carbamazepine, SSRI tipusti szerek, valproat sav adésa affektiv
tarsult zavar esetén. Nem gyogyszeres kezelés: pszichoterapias kezelés egyéni,
csoportos szinten, pszichoedukaci6, onsegité csoportok, civil szervezetek.
Tekintettel a halmoz6dé serdiil6-, gyermekkori, fiatal felnéttkori esetekre,
sziikséges a csalad aktiv bevonasa (csalddterapia, pszichoedukécio).

A serdul6koraak, fiatalkortak korében egyre gyakrabban el6fordulo
jatékszenvedély hatterében egyéb addiktiv zavarokhoz hasonlé neurobiolégiai
mechanizmusok jatszanak szerepet. A betegség diagnosztikai kritériumaihoz
tartozik a besziikiilt dllapot, a szocialis kapcsolatok megbomlasa, egzisztencialis
veszteségek az addiktiv zavarbol ered6en. A betegségbelatas ritka, nehezen
alakithato ki. Kezelése soran akut szakban jellemz6 gyogyszeres kezelés mellett
egyéni és csoport pszichoterapiabol all, hossza tavia kezelésben, gondozéasban
az Onsegit6 szervezetek és a kozosségi pszichiatria is aktiv részt vallal.
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,NEUROPATIAK MODERN SZEMLELETE (NEUROPATIAK
DIAGNOSZTIKAJA ES KEZELESE)” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.11/00152) - szabadon valaszthaté - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. oktdber 4.

NEUROPATIAS FAJDALOM CENTRALIS NEURODEGENERATIV
KORKEPEKBEN

NAGY FERENC

Somogy Megyei Kaposi Mo6r Oktaté Kérhaz, Neurolégiai Osztély, Kaposvéar

A neuropatiads fajdalom jellegzetesen periférids idegkarosodasoknal észlelhet6
els6sorban. Egyre tobb adat szl amellett, hogy centralis karosodéssal jaré
idegrendszeri betegségekben is el6fordul periférids jellegzetességeket mutato
karosodas, illetve fdjdalom. Ennek a szenzoros zavarnak az eredete nem
egyértelmtien tisztazott. Az el6adas kisérletet tesz arra, hogy a fajdalom
jellegzetességei alapjan meghatdrozza a degenerativ neurolodgiai kérképekben
észlelhet6 szenzoros zavar és fajdalom eredetét. Parkinson-betegség f6
tiineteinek a tremort, rigort és a hypokinesist tartjuk. Azonban az agynevezett
nem motoros tiinetek, Ggy mint a kognitiv problémak, viselkedésvéltozas,
hallucinécié és pszichézis szorongas apathia, dopamin diszregulacios tiinetek,
alvaszavarok és nem utols6 sorban a szenzoros miikodések zavarai (hyposmia,
fajdalom kiiszob csokkenés. szenzoros kiiszob emelkedése, szinlataszavara), a
fajdalom és az autonom zavarok (vizelési problémak, székrekedés, nyéltermelés
és nyalfolyas a betegség életmindséget jelentésen rosszabbité tényezéi. Braak
kutatdsai alapjan a Parkinson-kérban szenved6 betegek érzészavaraért és
gyakori fajdalom szindromajaért a periférids idegek, tovabba a vegetativ
ganglionok Lewy-body patologidja, valamint a gerincvelé I.-es laminajanak
érintettsége a felel6s. Parkinson-kérban tehdt a betegség nem szoritkozik a
kozponti idegrendszerre és a betegeknél gyakran észlelt szenzitizacids
mechanizmus a periférids és gerincvel6i érintettség egytittes karosoddsanak
kovetkezménye lehet.
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BELGYOGYASZAT KOTELEZO SZINTEN TARTO TANFOLYAM
Akkreditalt (PTE-AOK/2013.11/00106) - kotelez6 szinten tartd - tanfolyam az
akkreditalé Pécsi Tudomdnyegyetem, I. sz. Belgyodgyaszati Klinika és a
Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében szervezésében

Kaposvar, 2013. oktéber 24-26.

Szakmai felel¢sok: HUNYADY BELA - TOTH KALMAN

A DIABETOLOGIA AKTUALIS KERDESEI

DEZsO ENIKO

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Koérhdz, Endokrin-Anyagcsere Osztaly,
Kaposvar

A cukorbetegség pervalencidjanak novekedése, a diabétesz kortanarol
exponencidlisan novekvé ismeretek alapjan az utébbi hiasz évben rohamos
fejlédés szemtanui vagyunk: szamtalan 4j gyogyszer, Gj patomechanizmus
keriilt felismerésre, Gj iranyelvek jelentek meg, melyek a cukorbetegek
kezelésében segitséget jelenthetnek. Mai ismereteink szerint a diabéteszt
kardiovaszkularis betegségnek kell tekinteni, hiszen a cukorbetegek haldlanak
tobbségét kardiovaszkuldris megbetegedés okozza. Emiatt a holisztikus
szemlélet mellett a patomechanizmus, a gyégyszerhatasok és a mellékhatasok
tigyelembevételével kell kezelntink. A Kkezelés célja a szovédmények
megel6zése. A normoglykaemia kedvezd hatdst a mikroangiopéatias
szovédmények megel6zését illetéen, a makrovaszkuldris szovédmények
tekintetében kérdéses. Ez nagymértékben fiigg a diabétesz fennalldasanak
id6tartaméatol, a tarsbetegségek jelenlététdl vagy hidnyatol, a normoglykémiara
torekvés sebességét6l és az ehhez alkalmazott gyoégyszer-kombindcioktol.
A 2-es tipustt diabetes mellitus kialakuldsidban az évtizedekig uralkodénak
tartott harmas eltérés (a pancreas b-sejtek karosodott inzulinszekrécidja, a
periférias szovetek - vazizmok és zsirszovetek - inzulinrezisztencidja és a maj
fokozott gliik6ztermelése) mellett Gjabb patogenetikai tényez6k véltak ismertté:
csokkent inkretinhatds, az alfa-sejtek nem szupprimalt gliitkagon termelése, a
vesék proximadlis tubulusaiban fokozott gliikéz-visszaszivodds, a szabad
zsirsavak emelkedett szintje, a kozponti idegrendszer inzulin és leptin jelatviteli
utjainak zavara. Emiatt a cukorbetegség kezelése soran tobb gyogyszer egytittes
adésa valhat sziikségessé.
Jelenleg rendelkezésre 4ll6 gyogyszerek:
1. Inzulin szekréciét befolyasol6 vércukorcsokkendk: szulfanilureak, prandialis
glukoéz regulatorok, inkretin mechanizmusu szekretagogok.
2. Inzulinrezisztenciat csokkent6 szerek: metformin, pioglitazon.
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3. Alfa-sejt mtikodészavart korrigal6, inkretin mechanizmusa szerek (DPP-4
inhbitor, GLP-anal6g, GLP-1 agonista).

. Gyomortiriilést csokkent6: GLP-lanalég, GLP-1R agonista.

. Felszivodast befolyédsolo6 szerek: acarbose, metformin.

. Lipolysist fokoz6: pioglitazon, metformin.

. Redlis glukéz reabszorbcidt befolyasol6: SGLT-2 gatlok: dapagliflozin.

. Kézponti idegrendszerben hato: teltségérzést fokozé GLP-1a, GLP-1Ra.

Bizonyos gy6gyszerek tobb tdimadasponton fejtik ki hatdsukat.

Az Gj ajanlasok alapjan az antidiabetikus kezelés megvalasztasa
betegkdzpontt, individualizalt kell legyen: mérlegelni kell a beteg egyéni
korulményeit, bevonni a kezelésbe, vele egyiitt donteni figyelme véve a
finanszirozési algoritmusokat. Valamennyi széba johet6é antidiabetikum esetén
az elényoket és potencidlis kockdzatot mérlegelni kell. Kezd6é monoterdpia utan
kett6s, majd kés6bb harmas kombinacié kovetkezhet végiil inzulinkezelés
valhat sziikségessé. Az inzulinterapia altaldban bazis inzulint jelent (kivéve
heveny anyagcsere-dekompenzéci6), majd prandiélis inzulinadéssal egészithet6
ki. Természetesen szem el6tt kell tartani a korai inzulinkezelés el6nyeit:
normoglykémia visszaforditja a patofiziologids eltéréseket, helyredllitia az
inzulinszekréciot, korrigalhatja az anyagcsere-rendellenességeket.
Rendelkezésre &llnak az idealis inzulinszekréciot utdnzé analég inzulinok,
melyek jobb életmindséget biztositva teszik lehetévé a célértékre torténd
kezelést.

0 J O U1 =

CLOSTRIDIUM DIFICILE ENTEROCOLITIS
PAPP ERZSEBET
Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Kérhaz, Infektologiai Osztély

A Clostridium difficile fert6zés epidemiolégiaja, diagnosztikaja és kezelése is
nagy véltozdsokon ment at az elmult években. A régoéta ismert kérokozot az
1980-as években hoztak Osszefiiggésbe az antibiotikumos kezeléshez tarsulo
hasmenéssel. A 2000-es évek elején j, hypervirulens Clostridium difficile torzs
jelent meg, melynek toxintermel6 képessége jelent6sen novekedett,
fluorokinolon rezisztensé valt. A betegség kivaltasdban els6 helyen az
antibiotikum hasznalat &ll, melynek kovetkeztében a normal bélfléra sériil.
A korkép kezelése a jarvanyos torzs megjelenésével fokozott kihivast jelent.
A metronidazol terdpia a sudlyos CDI-fert6zések esetén nem hatékony.
Az érvényes modszertani levélbe foglaltak betartasdval kell a beteget
menedzselni. A legveszélyeztetettebb betegcsoportot oralis vancomycinnel kell
kezelni. A gyogyszeres kezelés lehet6sége boviilt, Gj antibiotikum a fidaxomicin
valt elérhet6vé. A legsulyosabb kezelésre nem, vagy csak alig reagald,
recidivald6 hasmenésben szenved6 betegnél alternativ kezelésként a
széklettranszplantacié jon széba, amely nem valt a hatésagok altal elfogadott
modszerré. Az irodalomban olvashatunk a széklettranszplantécié technikajanak
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moédositasarol. Oly modon kezelik a bélsart, hogy az mar csak baktériumokat
tartalmazzon. Ezt a koncentratumot kapszuldba toltik, majd igy juttatjak a beteg
szervezetébe. Ez a moddszer kényelmesebb a betegnek, és a gyogyszer
bejuttatdsa is egyszertibb. 100%-os sikert értek el ezzel a jovébe mutatd
kezeléssel.

KRONIKUS MAJBETEGSEGEK KEZELESE, GONDOZASI SZEMPONTJAI
HUNYADY BELA

Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Kérhaz, Kaposvar és

Pécsi Tudoméanyegyetem, Pécs

Az elmalt tiz évben jelent6sen fejl6dott a majbetegségek laboratériumi,
képalkot6 (CT, MR), és noninvaziv fibrosis (fibrotest, fibroscan) diagnosztikdja.
Utobbi, a tranziens elasztografia (FibroScan) a tiinetmentes madjcirrhosis korai
felismerésében felvaltotta a hagyomanyos majbiopsziat, és alkalmas lehet a méar
kialakult majcirrhosis varhaté szovédményeinek az el6rejelzésére is. Hasonldéan
Uj noninvaziv lehet6ség a maj zsirtartalménak kvantitativ vizsgalata - mely
tigyelembe véve az elhizds, a metabolikus szindréma, a 2. tipust diabetes
mellitus, és az ezzel kapcsolatos majbetegségek (nem alkoholos zsirmaj, nem
alkoholos zsirmdj hepatitis) gyakorisdgdnak vilagméreti elSretorését - a
diagnosztika és a betegkovetés alapveté modszerévé vélhat az elkovetkezd
években. Az immunmechanizmust/autoimmun majbetegségek tertiletén a
majban gyorsan metabolizal6d6, kevés szisztémas mellékhatassal rendelkez6
budesonid, és az immunszuppressziv szerek (azathioprin, egyes esetekben
mycophenolat-mofetil)  jelentenek  el6relépést. A madjcirrhosis  és
szovédményeinek ellatdsaban az endoszképos vérzéscsillapité modszerek
fejlédése, a transzjuguldris intrahepaticus portoszisztamas shunt (TIPS)
megjelenése, a refrakter ascites, a spontan bakterialis peritonitis, a hepatorenalis
szindroma és a hepaticus encephalopathia esetében 1j, komplex kezelési
stratégidk elterjedése (pl. gasztroenterologiai vérzé 6rzok, antibiotikum
profilaxis, terlipressin, rifaximin) jelentett el6relépést. A fulmindns
majelégtelenség kezelésére két 1) majpotld kezelési modszer jelent meg.
A primer majrak tertiletén a korai felismerést segité kovetési programok, a
multidiszciplinaris, multimodalitidson alapulé kezelési stratégidk bevezetése
hozott el6relépést, beleértve a sebészeti lehetéségeket, a madjatultetést, az
intervenciés  radiolégiai és  gyogyszeres  kezelési  lehet&ségeket.
A virushepatitisek koztil a hepatitis B virus fert6zés védooltassal
megel6zhet6vé valt, kezelésében pedig tobb 1j készitmény jelent meg.
A kronikus C-virus hepatitis kezelésének alappillére 2011-ig a pegilalt
interferon-alfa (P) és ribavirin (R) kett6s kezelés volt. Ez a hazankban elterjedt
l-es genotipusa (G1) virussal fert6zott betegek felénél eredményezett
virusmentességet. 2011-ben két 1j, az tn. proteazgatlok (PI) csoportjéba tartozo
direkt antiviralis hatast készitmény (DAA), a boceprevir (Vivtrelis®) és a
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telaprevir (Incivo®) keriilt torzskonyvezésre. A DAA-készitmények P +R
kezeléssel kombinalva a korabban még nem kezelt betegeknél a gyogyulas
esélyét 63-75%-ra, a korabban sikertelentil kezeltek kdrében 59-66%-ra novelik.
2013. majustol hazankban mindkét készitményt olyan betegek kaphatjak, akik a
korabbi P + R kezeléssel nem gyodgyultak meg, vagy a megkezdett kettds
kezelés virologiai kovetése soran nyilvanvaléva valik, hogy a kettés kezeléstol
nem varhaté virusmentesség. A két torzskonyvezett készitmény mellett Gjabb,
az eddiginél is hatékonyabb, DAA-készitmények bevezetése is varhato, melyek
interferon nélkiil is gyogyuldst eredményezhetnek. Nem utolsésorban a
majatiiltetés eredményességének javulasat, és ezzel robbandsszerti elterjedését
egyrészt a hatékonyabb, jobban toleralhaté immunszuppressziv szerek,
masrészt a javulé mitéti technika tette lehetévé.
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oA REUMATOLOGIA AKTUALIS KERDESEI” AKKREDITALT
TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.11/00154) - szabadon valaszthat6 - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. november 6.

GERINCORTEZISEK ALKALMAZASA

BRIGOVACZ EvA

Somogy Megyei Kaposi M6r Megyei Kérhdz, Mozgésszervi Rehabilitacios
Osztaly, Kaposvar

Az egyik leggyakoribb tiinet a lumbalis gerincszakasz felett kialakul6 fajdalom,
mozgaskorlatozottsdg. Kialakuldsaban rendkiviil sok tényezé jatszhat szerepet
Kivéalté oka lehet lokalis, illetve kapcsolodhat szisztémas betegségekhez.
A panasz megsziintetésére az okok tisztdzasat kovetSen a terdpias javaslatban
szerepelhet az ortézis felirdsa. Az Amerikai Ortopéd Tarsasdg vizsgalatot
végzet a helyes indikaci6, hasznalat és a kiilonboz6 eszkozok tekintetében.
A kutatasok szamos hidnyossdgot mutattak, az indikaciét, hasznalatot illet6en
is. Sok esetben nem bizonyitott egyértelmtien - kivéve a traumds eseteket -
pozitiv, kedvezé hatasuk.

Hazankban az ortézisek elnevezésében, anyagdban, hasznalataban rendkiviil
sok variacio, atfedés létezik. A szerz6 el6adasaban ismerteti a korzett, a f(iz6, a
rogzitd, a bandazs és a heveder jellemz6 tulajdonsagait, ezek felirasakor,
kivalasztasakor, mely tiinetek, diagnosztizalt betegségek jelentenek indikaciot
és kontraindikaciot.

A vildgtrend a személyre szabott adaptdcié irdnyaban halad. Kutatdsokra
alapozva ma mar pontos atmutaté kell, hogy rendelkezésre alljon a megfelel6
ortézis kivélasztasdhoz Az ortézis a terdpids palettdn a gyodgydszati
segédeszkozok csoportjdba tartozik. Gyogyaszati segédeszkozt orvosi javallatra
az egészségi allapot, az életmindség megdrzése és javitasa céljabdl irunk fel a
betegnek. A szerz¢ el6adasaban bemutatja a kezelési terv felépitését, a terapias
cél meghatdrozasat, kitér a beteg compliance felmérésének jelentSségére.
A testtartas és mozgas szabalyozdsanak, a motoros rendszer és a szenzomotoros
rendszer ismeretének fontossaga elengedhetetlen. Az ortézis hasznélata mellett
javasolt, mig egyes betegségformdknal kotelez6 a gyodgytorna és kiegészitd
terapiak alkalmazasa.

Végil a szerzd ismerteti ,Az ortézis- és protézisrendszerek, valamint a
személyes mozgas segédeszkozeinek alkalmazdsa a gyogydszati ellatasban az
EU-iranyelvek figyelembevételével” konszenzus konferencia
zarédokumentumat (2006).
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12. MAGYAR SURGOSSEGI ORVOSTANI KONGRESSZUS

A Magyar Siirg6sségi Orvostani Tarsasag és a Magyar Oxyologiai Tarsasag
ko6z6s tudomanyos, akkreditalt (k6dszam: 51926) rendezvénye

Kaposvar, 2013. november 7-9.

ADENOZIN TACHYCARDIABAN, HA NINCS PULZUS AKKOR IS?!

Kiss MARIANN

Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Korhéz, Stirgésségi Betegellaté Centrum,
Kaposvar

Célkitiizés: A kérdés felvetése és megvélaszoldsa, miszerint: a paroxysmalis
supraventricularis tachycardidban igen elterjedten alkalmazott adenosine-nak
van-e helye ujraélesztés soran? Mddszer: Kiilfoldi kozlemények Osszegzése
segitségével keressiik a valaszt a felvetett kérdésre. Eredmények: Nemzetkozi
irodalmi adat szerint Gjraélesztés soran, kiilonosen kamrafibrilladciéban szerepet
jatszik a resuscitatio kimenetelében a miocardium ADP-, ATP-haztartasa.
Kamrafibrillaci6 soran a miocardium ATP-szintje az id6 mulasaval csokken,
ezzel szemben a megkezdett CPR-az els6 2 percben javitja a szivizomzat
energiaraktérait, de ezt kovetéen a hatékony CPR utan is ATP-szint csokkenés
észlelhetd.
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+,A MEDDOSEG ETIOLOGIAJA, KIVIZSGALASA, KEZELESE -
ASSZISZTALT REPRODUKCIO” AKKREDITALT TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK;/2013.11/00155) - szabadon valaszthaté - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Kérhaz és a kaposvari Kaali Intézet

szervezésében

Kaposvar, 2013. november 8.

A MEDDOSEG ETIOLOGIAJA ES KIVIZSGALASA

SZILAGYI ANDRAS

Somogy Megyei Kaposi M6r Megyei Korhaz, Sziilészet-N6gyogyaszati Osztaly,
Kaposvar

Meddéségrol beszéliink, ha egy éves védekezés nélkiili rendszeres hazasélet
soran terhesség nem jon létre. A férfi és a ndéi partner egyenldé aranyban
(40-40%) lehet az oka a gyermektelenségnek. Tiz szazalékban mindkét fél
részérdl lehetnek problémdak, mig tovabbi tiz szazalékban nem lehet semmilyen
okot kimutatni jelen ismereteink szerint (Ggynevezett nem megmagyarazhato
meddéség). A néi medddség leggyakoribb okai a peteérés zavara és a kiirt
eredetli medddség (petevezets elzarodés). Kisebb aranyban szerepelhetnek
endometriosis, immunoldgiai okok, egyéb endokrin megbetegedések a
hattérben. A kivizsgélds soran a részletes kérel6zmény felvétele utan a férfi
partner spermiogram vizsgalataval parhuzamosan sziikséges a néi partner
négyogyaszati és hormonadlis vizsgalata. A hormondlis kivizsgalas része az FSH,
LH, prolactin, Osztradiol, a ciklus masodik felében a progeszteron-
meghatarozas és a TSH-szint-mérés is medddséget okozo latens hypothyreosis
kizaraséra. Az ébredési hémérséklet mérésével a peteérés zavarat igazolhatjuk,
de ma mdar megbizhatobb moédszer a ciklus félidejében az ultrahangos
folliculometria. A petevezet6k d&llapotanak megitélése, illetve egyéb
kismedencei betegségek (endometriosis, policisztas petefészkek, 6sszendvések)
vizsgalata céljabol a laparoszképia ma mar rutin diagnosztikus, és ha sziikséges,
terdpidas eszkoz. A laparoszkodpia sordn a petevezetSk atjarhatdésaganak
vizsgalatat chromohydrotubatioval végezziik. Endometriosis esetén szovettani
mintavételre, a laesiok elektrokauterizacidjara van mod. Tovébbi mitétes
kivizsgéalasi modszer a hysteroscopia, mely a méhtir rendellenességeire derithet
tényt. Erre els6sorban habitudlis vetélés, illetve in wvitro fertilizacio el6tti
kivizsgalas keretében lehet sziikség.
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A MEDDOSEG KEZELESE

SZILAGYI ANDRAS

Somogy Megyei Kaposi M6r Megyei Kérhéz, Sziilészet-N6gyogyaszati Osztaly,
Kaposvar

A kivizsgalas kovet6en, amennyiben a férfi partner részérdl eltérés nincs, illetve
a kurtok atjarhatoak, a peteérés fokozod gyogyszeres kezelés a leggyakrabban
alkalmazott eljards. Ez torténhet clomifen citrat tabletta addsaval vagy
gonadotrop hormon, FSH-készitmények alkalmazasaval. Ez utébbi mar az
ovulatio indukciéban nagy gyakorlattal rendelkez6 szakorvos feladata, mivel
szoros cikluskontrollt igényel (folliculometria). Az egyszertinek tin6
clomifen-citrat adasaval kivaltott ovulatio inductio is sokkal jobb eredményt ad,
ha folliculometridval, majd a tlisz6repedés el6segitésére recombinans
HCG-adassal egészitjiik ki. A gyoégyszeres ovulatio inductio kombinalhat6
glucocorticoidokkal hyperandrogenaemia esetén, vagy metforminnal inzulin
rezisztencias, els6sorban policisztds ovarium szindrémaban szenvedd (PCOS)
betegeknél. Az ovulatio indukciés kezelés kiegészithet6 intrauterin
inszeminacidval, mely torténhet homolég vagy donor sperméval. A medddség
sebészi kezelése kordbbi évtizedekben a petevezet6 elzar6dds mtitéti
helyreallitasat  (refertilizdciés  mttétek) jelentette, de a nagyfoka
eredménytelenség, illetve az asszisztdlt reprodukcios technikak fejlédése
hattérbe szoritotta. Ma a sebészi kezelés els6sorban az ovariumok
laparoszkopos ,drillingjét” jelenti policisztas petefészkek esetén, illetve a
meddéséget okoz6é endometriosis mitéti kezelését. Asszisztalt reprodukcios
modszerek (,lombikbébi) jonnek széba, amennyiben a kiirtok nem &tjarhatok,
vagy el lettek tavolitva, a gyodgyszeres ovulatio indukci6 eredménytelen,
endometriosis, immunolégiai okok allnak a hattérben, a spermiumszam kicsi,
vagy évekig fenndll6 nem megmagyarazhaté medddéség az ok.

AZ ENDOSZKOPIA SZEREPE A MEDDOSEG KIVIZSGALASABAN ES
KEZELESEBEN

NEMETH LAJOS

Somogy Megyei Kaposi Mor Megyei Kérhdz, Sziilészet-No6gyogyaszati Osztaly,
Kaposvar

A reproduktiv négyogydszati sebészet a medddség organikus okainak mtitéti
kezelésével foglalkozik. A négyogydszati sebészet e teriilete specidlis
képzettséget, felszerelést és gyakorlatot igényel! Az el6adas ismerteti a
miitétekhez sziikséges technikai eszkozoket, majd ezek ismeretében attekinti a
miitéti megoldasokat. Részletezi a mitéti lehet6ségeket a petevezet6kon, a méh
fejlédési rendellenességei esetén, a myomdk miatt végzett beavatkozdsokat
mind laparoszképos, mind hiszteroszképos tton. Foglalkozik az endometrialis
polypok medddségben betoltott szerepével, az intrauterin adhaesiok
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jelent6ségével. A policisztas ovarium szindréma (PCOS) miitéti megoldasat a
gyogyszeres kezelés el6nyeivel és hatranyaival egyiitt targyalja. Attekinti az
endometriosis medd&ségben jatszott szerepét, kezelését. Tovabbiakban
foglalkozik a joindulatt adnexképletek sebészetével, a mitét el6tti kivizsgalas
menetével, rosszindulati négyodgyaszati daganatok esetén a szervmegtartd
miitéti megoldasokkal, a petefészek- és petesejt-konzerval6 eljarasokkal.

AZ ASSZISZTALT REPRODUKCIO SZEREPE A MEDDOSEG
KEZELESEBEN

MANFAI ZOLTAN

Kaali Intézet, Kaposvar

A medd6 parok kezelésében nagy mérfoldké volt 1978 - LOUISE BROWN
megsziiletése - és ezzel az in vitro fertilizacié (IVF) klinikai alkalmazasanak
meginduldsa. Csaknem ugyanekkora el6relépést jelentett az 1980-as évek végén,
az 1990-es évek elején a mikromanipulaciés technikdk (intracytoplazmatikus
spermium injekcié /ICSI/, asszisztalt hatching /AH/, embriébiopszia) sikeres
alkalmazasa, majd rohamos elterjedése, melyek a magyarorszagi
IVE-centrumokban is rutinszertien alkalmazdsra kertiltek. Ezaltal a
,lombikbébi” programba felvehet6 hazasparok kore nagymértékben kibéviilt,
féleg a salyos androlégiai problémdk esetén elvégezhet6 ,ICSI”-nek
koszonhet6éen. A mikromanipulacié alkalmazasa az ,asszisztdlt hatching”
révén az implantacio sikerét is el6segitheti a meghatarozott indikaciés korben,
ugyanakkor a preimplantacios genetikai diagnosztika tertiletén is nagy fejlédés
tanai lehetiink. Ezen eljardsok indikacidival, alkalmazasi tertileteivel
kapcsolatban mind nemzetkozi, mind hazai viszonylatban fenndllnak
véleménykiilonbségek. Ugyanakkor az IVF-program révén a ,iatrogen” tobbes
terhességek szama ugrdsszertien megemelkedett, a perinatolégiai mutatok
alakulasa pedig a tobbes terhességek ardnyaval mutat szoros Osszefliggést.
Az IVF-terhesek kozel egyotode gemini, igy a korasziilések és az emiatt fellép6
neonatologiai szovédmények el6forduldsa nagyobb az atlagpopuléacio
ugyanezen mutatéihoz viszonyitva. Ezen adatok javitdsanak legjobb modja a
betiltetésre kertil6 embridk szdmanak csokkentése révén a tobbes terhességek
megel6zése. Az embriok mélyfagyasztasdnak és fagyasztva tarolasanak
lehet6sége mellett a szamfeletti, betiltetésre nem kertil6 embridkat nem kell
megsemmisiteni, igy azok késébbi felhasznéldsa a terhesség esélyének tovabbi
novekedéséhez vezethet.
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AZ ASSZISZTALT REPRODUKCIO LABORATORIUMI HATTERE
WILHELM FERENC
Kaali Intézet, Kaposvar

A meddé parok kezelésében nagy mérfoldké volt 1978 - LOUISE BROWN
megsziiletése - és ezzel az in vitro fertilizacié (IVF) klinikai alkalmazasanak
meginduldsa. Csaknem ugyanekkora el6relépést jelentett az 1980-as évek végén,
az 1990-es évek elején a mikromanipulaciés technikdk (intracytoplazmatikus
spermium injekci6é /ICSI/, asszisztélt hatching /AH/, embriébiopszia) sikeres
alkalmazasa, majd rohamos elterjedése, mely az utobbi mdasfél évtizedben a
magyarorszagi IVF-centrumokban is rutinszertien alkalmazéasra keriilt.
A ,lombikbébi” programba felvehet6 hazasparok kore ezaltal nagymértékben
kiboviilt, f6leg a stulyos androlégiai problémék esetén elvégezhetd ,ICSI”-nek
koszonhetéen. A mikromanipuldcié alkalmazdsa az ,asszisztdlt hatching”
révén az implantacio sikerét is el6segitheti a meghatéarozott indikéciés korben.
Megfelel6 wurologiai hattérrel lehet6vé valt azoospermias betegeknél
hereszovetbdl izolalt himivarsejtek in vitro fertilizaciéra val6 felhasznéldsara is
(TESE, MESA), ezaltal kibdvitve a programban részvevd hazasparok korét.
A szekvencidlis tdpoldatok alkalmazasaval rutin eljarassa valt a blastocysta
transfer, melynek révén szamottevéen javult az implanticiés réta.
A cryopreservatios technikdk fejlédése sordan a hagyomanyos, lassu
fagyasztasos technika mellett egyre inkabb a gyors, tn. vitrifikacios eljaras kezd
tért hoditani, mely mellett nagymértékben javulhatnak a mélyfagyasztott
embridk talélési esélyei. Az utobbi években a preimplantdciés genetikai
diagnosztika (PGD) teriiletén lehetiink komoly fejlédésnek tanti. Szerzék
ismertetik ezen eljardsok indikéci6it, alkalmazasi tertileteit, kiegészitve az
intézmény IVF-laboratériumaban késziilt fotédokumentaciékkal.
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L,AKTUALIS KERDESEK AZ UROLOGIABAN” AKKREDITALT
TOVABBKEPZES

Akkreditalt (PTE-AOK/2013.11/00158) - szabadon valaszthaté - tovabbképzés
a Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Korhaz szervezésében

Kaposvar, 2013. november 29.

A KOBETEGSEGEK KLINIKUMA
FARKAS JOZSEF
Somogy Megyei Kaposi M6r Oktaté Kérhaz, Urologiai Osztaly, Kaposvar

A vesekovesség a harmadik leggyakoribb urolégiai megbetegedés, kitjulasanak
valoszintisége 50%. Kémiai Osszetételiik, elhelyezkedésiik, méretiik nagyban
meghatarozza a megel6zésiik modjat, az ellatasuk lehetségeit, illetve a késébbi
urologiai teenddket, pl. hyper-parathyreoidizmus, hyperuricaemia, cystinuria
esetén a megel6z6 terdpia legaldbb olyan jelentés, mind a mar meglévé kovek
ellatdsa. Diagnozis soran a hasi ultrahang, nativ veserdntgen, nativ hasi-CT,
illetve a kontrasztanyagos/kivalasztasos urografias vizsgélatok
elengedhetetlenek, ezen utébbiakhoz szakorvosi indikéacié sziikséges. A mar
diagnosztizalt kovek esetében az ellatds korében a nyilt vagy endoszképos
miitétek mellett az ESWL (testen kiviili Iokéshullam terapia) és az arra - kémiai
Osszetételik alapjan - alkalmas kovek esetében a kéoldas is lehetséges.
Napjainkban az Gn. minimal invaziv megoldasok az urolégiai sebészetben is
tért nyernek, kéeltdvolitds sordn a természetes tuti endoszképos (cystoscopos,
ureteroscopos) és percutan endoszképos (nephroscopos) médszerek mellett a
mitétet nem igényl6 ESWL-ek vannak dont6 szerepben. A koéeltavolitas
lehetséges modjarél mindig tobb tényez6 alapjan dontiink, melyeket az el6adas
részletesen felsorol.

LUTS - A PROSZTATA BETEGSEGEINEK KEZELESE ES GONDOZASA
PETERFI LEHEL
Somogy Megyei Kaposi M6r Oktatd Kérhdz, Urolégiai Osztaly, Kaposvar

Szerzé el6addsaban az Eurdpai Urolégiai Tarsasag (European Association of
Urology - EAU) legtjabb 2012-es, az als6 hagyuti tiinettan irdnyaba kiadott
guideline-jat dolgozza fel. Ismerteti a bizonyitékon alapul6 orvoslas alapkoveit,
részletezi az als6 hugyuti tiineteket, ezek okat, illetve ismerteti az egységes
nomenklatarat. Diagnézis feldllitdsaval felsorolja azokat a terdpids
lehet6ségeket, melyek a bizonyitékon alapulé orvoslds sordn kiilonboz6
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fokozatt igazolast nyertek, és elmondja ajanlasi szintjeiket. Szerz6 el6adasét a
Somogy Megyei Kaposi Moér Oktaté Koérhaz Urolégiai Osztalydn és
ambulancidin alkalmazott, valamint a guideline-bdl lesztirt, LUTS-kezelésben
hasznélt algoritmussal zarja.

UROLOGIAI GYULLADASOS KORKEPEK
NAGY DENES
Somogy Megyei Kaposi Mor Oktaté Kérhaz, Urolégiai Osztaly, Kaposvar

Az urolégiai gyulladdsos korképek az infekcids korképek koziil a masodik
leggyakoribbak a fels¢ léguti megbetegedések mogott, nosocomialis eredet
szerint els¢ helyen allnak. Lokalizacié szerint vesemedence-, hugyhdlyag-,
prosztata-, here-mellékhere- és huagycs6gyulladasrdl beszélhetiink. Diagnozis
sordn a tenyésztéses bakteriologiai vizsgélat (értelemszertien vizelet), 4ltalanos
tizikalis vizsgalat az alapellatdsban dolgozé orvosok szdmdra hozzaférhetd,
elvégezhet6 vizsgalat, melyet kovetéen az esetek nagy szazalékaban a
diagnézis felallithat6. Az el6adas kitér a szakellatast igénylé vizsgalatok
indikacids tertileteire. Kezelésiik soran a széles spektrumd, lehet6leg célzott
antibiotikus kezelés mellett a komplikalo dgensek eliminécidja (k6, idegentest
stb.) szakellatasi feladat, az alapellatasban dolgozé orvosok szdméra a cél az
iranydiagnozis felallitdsa utan a szakiranyt ellatasra irdnyitas.

DAGANATOS BETEGSEGEK KORAI DIAGNOZISA ES A KEZELES
LEHETOSEGEI AZ UROLOGIABAN

JENEI TIBOR

Somogy Megyei Kaposi Mo6r Oktaté Kérhaz, Urolégiai Osztaly, Kaposvéar

A rohamosan fejl6dé diagnosztika segitségével lehet6vé valt az uroldgiai korai
daganatok korai felismerése. Szerzé eléaddsaban a leggyakrabban el6fordulé
urolégiai daganatok (vese-, huagyholyag-, prosztata- és heredaganatok)
kivizsgéalasanak és kezelésének aktudlis lehet6ségeit vazolja fel. Vesedaganatok
kezdeti stadiuméaban altaldban  nincsenek tiinetek, ezek hasi
ultrahangvizsgalatok sordn, mellékleletként véletlenszertien dertilnek ki.
Tiinetek megjelenésekor a folyamat valoszintileg mar elérehaladott stadiumd.
A htgyholyagdaganatok jellemzé tiinete a makroszkopos vérvizelés. Ilyen
esetben a beteget minél elébb tovabbi urolégiai kivizsgéaldsra kell iranyitani.
Prosztatadaganatok esetében is az a jellemz6, hogy a kezdeti stadiumokban
nem okoznak tiineteket. A betegek vizelési panaszok miatt jelentkezhetnek és a
vérvétel (prosztata specifikus antigén - PSA), illetve a végbélvizsgalat (rektalis
digitélis vizsgalat - RDV) soran felmeriilhet a daganat gyandja, ilyen esetekben
megtorténik a beteg tovabbi kivizsgéldsa. Korai stadiumban felfedezett
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prosztatadaganat meggyogyithat6. A heredaganatok a fiatal férfiak esetében
gyakoribbak, a harmadik évtizedben inkabb nonseminomdk, a negyedik
évtizedben seminomdk fordulnak el6. Amennyiben a heredaganatok a korai
stddiumban felfedezésre keriilnek, akkor az esetek tobbségében gyogyithatoak.
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NEVMUTATO

ADAM BALAZS
ADANY ROZA.....25,26,28,29, 30,31, 32,
33

AGOSTON PETER ..o 44
ALIZADEH, HUSSAIN ........ccccevereen. 10, 66
ALMASSY ZSUZSANNA ......cccevervenene 46,48
ANDRIKOVICS HAJNALKA.......coeevvenrne 10
ANTAL IMRE......c.coevereriiiereieieiereeeaas 14, 44
ARNYAS ERVIN......ooooverveeeereeeerseesreeees 26
ARVA GABOR ..o 16
ARYEE, CHARLES ...ceeeteieeeeeieieeeeeenens 38
BABAS GEZA ....covoviieeeieieeeieeeeeeees 16
BAJTEL NORA ....ooovviiiieecieeeeeene, 19,109
BAJZIK GABOR............ 15,27,29, 30, 33, 46
BAKACS MARTA .....coeieiieieiieceiee 27
BALAZS KATALIN......cceoveierrrererrerrenenes 32
BALAZS MARGIT .......ccovverrrennnen. 28,32,33
BALAZS PETER......ccoceeviereeennnen. 26,27,33
BALKU ESZTER......cocoieieieeiereeeeeeae 27
BALOGH GABOR......c.coueireeniieeereieienenns 48
BALOGH GABOR FERENC...........ccoeuvenene. 46
BALOGH PETER.......cceieieieieeeieeieeenes 14
BAMBERGER EVA.....coooovieeeiereeersn. 48
BANNE VIDA ANDREA..........cceeveneee. 26,32
BARADA ISTVAN ....oocvieiieiieieieeeeen 29
BARDOCZ LORANT......coeveeeiereieiiienennes 14
BARDOS HELGA......ccoeveieieirecieeieienes 33
BARI BOGLARKA........ccevvrieeiieieieeerenenes 46
BARSZKI LASZLO ....cvoveveieieieeeereieene 48
BARTA MIKLOS......ccoveieieiereneeereniereeeenes 46
BATORI BEATA......ccootieiieieeecee 47
BATTYANIZITA.........17,18,19, 20, 30, 91,
100,104, 111,112,113

BEDEKOVICS JUDIT.....c.ceurvrerererennnen. 11,72
BENKOVICS EDIT......ccccovviveieenrennens 15,16
BENKO ANDRAS.......cccoverieiennnnens 18, 23,99
BERENCSINE MADACSI ESZTER.............. 29
BERENDIAS IMRENE. .......cccooverenieriereerenne 31
BERENYI TAMAS.......ooeveieieieeenne. 45,47
BERES ANDRAS ......ccceoerreirrenenene 26,31,32
BERKES LASZLONE.......ccooeriereieeenreeenne 27
BODOR BERNADETT .....cccveeveeereenreereeneenn 29
BOGDAN TIBOR.......cccectreenirieirieeeieinienee 16
BOGLARI GABOR......cccorveieienienieieeneeeenne 47
BOGNAR ZSOLT....cooeuirvererreirieeereieiennns 48
BOKOR ANNA .....cooiiereeiiiereeeeereieeennes 29
BOLDIZSAR ATTILA.....ccereeeerenieeeeneeeennes 48
BOLDIZSAR FERENC........cccceevrvenennene. 10, 68
BORBELY ANDREA AGNES...................... 45
BORBELY KATALIN .....cccovevverrnne, 22,121
BORSICZKY BALAZS.......ccecvvvennnene. 21,120
BORVENDEG JANOS .....ccveeeeeeeerrereennen. 37
BOTA MARGIT ..ot 29
BOTOS PETER.......cccoeietirieieieieieeeieeeeenes 49
BOZSO FERENC......cccoveveieieieeeeeennen 10, 65
BODOR CSABA......cuiiieieiiieieieeieieeeeeeas 9

BORZSEI LASZLO ZOLTAN...14, 16, 21,115

BRAZAY LASZLO ....ooveiveieieieieeeeieinen 49
BRIGOVACZ EVA .....oovnvrrene. 43,134
BRUGOS BOGLARKA ......ccevvenrenieerenennenne 48
BUGAN ANTAL ....ovvveiireiieieeereeeeeeienes 32
BUKOR BARBARA ......ccverererrnrnene. 48,49
BUNIROLAND......ccotrieeeienen. 17,49, 92
BURSICS ATTILA....ccveveveeeeeeeeeeeeneeneseeenenns 44
CZIRJAK LASZLO ...oeoveeiiiiieieeieeeeeeecieens 43
CZOBEL GABOR......c.coeverveniereniriennns 21,118
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CSANYI TAMAS.....c.ooveieieeeeeeeeeeee e 28
CSENDES BERNADETT ......ccccvevvevrennrennne. 31
CSENDES VIKTORIA......c.cecveererrrenieeenenes 27
CSENTERI ORSOLYA ....oocvvevreereeereanreannes 31
CSEREPES REKA ESZTER.......cccccvevvenrennnne. 32
CSERHATI PETER ..o 25
CSOSZA GYORGY...ceeneeeiieniienenieeeieneens 35
CSOTYE JANOS......oooeereereereereereerene 14,15
DELI GABRIELLA ......vveeveerieeereereeveeneeenns 39
DEZSO ENIKO .......coeeneee 19, 40,103,130
DIOSZEGHY CSABA .....eoveeveveeeeevereeieenes 48
DIOSZEGI JUDIT ....ovoovvevveneeereenveereenenns 28,31
DOMBI PETER ......ooveieeieiieiieiieeeeieeiesienienens 9
DOMBRADI VIKTOR......c.cecveereerereenreneenes 32
DOZSA CSABA ...t 25
DRUBITS KATALIN......coceiierereriierereenans 26
DURA GYULA ..ot 26
ECSEDISZILVIA ......coocvvevveeenee. 28,32,33
EGGENHOFER JUDIT .....cccovvveeerveeereeennnen. 37
EGYED MIKLOS................... 9,10,19,42,65
ERDELYI ZSUZSA ......oovevverieerrererenresieneenns 32
ERDELYI ZSUZSANNA .....ccoevvreeerereeenenes 47
EZER FERENC.....c.coootriereiiiereneens 21,117
FABIAN GERGELY ...c.voovenvenieieeeeereeieeeeaenes 29
FABIAN NORA ....cooveiieirieieeieieeieees 29
FABIANNE SZANTO RITA........ccecvrvennnee. 31
FABOS BEATA ................. 18,19, 31, 96, 109
FALUDI REKA ..ot 35
FARKAS ANDREA .....cooveveverreirereernerennns 27
FARKAS EMESE ......coooteieieneeieieeeeeenee 27
FARKAS ILDIKO ......ccoeeverenrenenee. 17,30, 95
FARKAS JOZSEF......ccoveueeereerrererenne. 51,140
FARKASNE KEREKES KATALIN................ 27
FATHI, KHALED.....ccccvevtenieeieeienieenieenns 49
FAUBLNORA .....ccoooteieieereeerieiene 26,32
FEHER MELANIA .....ccoovirieiereeeieieienees 26
FEKETE ANDRAS.......coeieieieeereeeeereeenes 15
FELSZEGHI SARA ....ccveveieieieieeeeeeeeenes 26

FENYVESI JOZSEENE .....ccoovvveeeeereereennen. 27
FERENCZY JOZSEF ....ccvvevveveereeveereereennenn, 19
FIATAL SZILVIA ..ot 28
FINANCZ JUDIT ...oooverecreereereeeeeereeveeneens 29
FOGARASI-GRENCZER ANDREA ...... 27, 33
FOGAS JANOS ......ooveveieeeeereeeeeeeeen, 30,47
FOLEY, KRISTIE L. ....cccvvviviieeniennns 27,33
FOLDVARI ANETT .....coovevveniennnnene 30, 31, 32
FULOP GABOR......cooverieeieienienenene 19,48
FULOP NORBERT .....ccoveiiiereiiieieieeenines 40
FUREDI GABOR......cceeereienieneeneeeennen 45,48
FUZESI ZSUZSANNA ......ccoeveveernrrenen. 26,29
[@Y.V-N TN 115) 1 (IO 45,48, 49
GARABI BEATA......oovviieieeeeeeeeeeee 47
GARAMVOLGYI RITA ......oovevveireiennen. 9,60
GARBERA ISTVAN ....ccooeviieieieieieeeeene 30
GARDONYI MIHALY ...covevvvveniieierenieiennne 30
GASZTONYI BEATA ..o 41
GELENCSER ERZSEBET ......cceovevveneenennnen 31
GERGELY LAJOS ....coovvveveiiirnnnen. 11, 81, 86
GESZTES EVA ..o, 47,48
GIMESI CSABA ..ot 16
GODOR-KACSANDI ANNA......ccoccererunene 27
GOROVE LASZLO ...coovieveieeieieeeeeene 49
GOSCHLER ADAM.........coovvveerreersrrennns 47
(€10):) I €7.N:10) SN 47
GODENY SANDOR........cocereerenreneeneeneeeenes 32
GRIGORIEF ORSOLYA......cccvveeereeereeveennens 11
GYEVNAR ZSUZSANNA ....ccoeoveverrereerennes 15
GYORFY KAROLY ....oooveeenieiieiienenene 24,123
GYULAT ANIKO ....oveveriieniienenieneenes 30,31
GYURITA BEATRIX ....oovevieirererereiereienenes 30
HABON TAMAS......cccooireirieerieneene 37,40
HADIJIEV, JANAKI..........cccuveene.e. 24,728,123
HAJBAPETER ...oooovveiiieieeeeeeeee 14,15
HAJDU ZSOFIA LUCA ....oooeeeeveeeeeeene. 29
HALMAIREKA ....coovvvereieieieneeeennen 30,31
HALVAX LASZLO ..cuveeiiiieeeeeeeeeee 32
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HANNAUER PETER ...oveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeen. 46

HARJANNE BRANTMULLER EVA ............ 31
HAUSER BALAZS ..o 48
HECKEL KATALIN ERIKA.......cccoeevennennn. 29
HEIZLER GYORGY ...oooveverrerereiirerereennns 26
HENICS DORA .....cccovieiieieiennne 14,15,16
HERCEG, ZDENKO......ccccevvverrerrerreennnenns 28
HERNANDEZ-VARGAS, HECTOR............ 28
HETENYI SZABOLCS .....ovvvveniereneeeenievenennn 15
HETZMAN LASZLO....ccccoiviieeiriieene 46
HETZMAN T. LASZLO .....cccvvevenee 48,49
HIBBEY CSABA......covcveeieeceeeeeere e 15
HIDAS PETER ....c.eoveieieiieieieeieeveeie e 16
HORVATH ANDREA ......cceeerveneenennenn. 17,92
HORVATH FERENC.......ccooceireiririrennnen 26
HORVATH GYULA......ccovevrrennee. 14,15, 46
HORVATH VERONIKA .......ccoeeirrenrerenenen 31
HUBER, LUKAS. .....ccccverieieeireieeienne, 9,60

HUNYADY BELA........18, 30, 37,40, 42, 98,
130,132

THASZ FERENC ......ccveviieeiieneienenieneerenenns 28
ILLES ARPAD........covverreerrerreenn 11,74, 86
ISTENES ILDIKO......coietieiireereireeiereereens 11
JANIK LEONARD.......ccoeovierrenreireerrereereenne 30
JANKA ESZTER........ccerererereneeeerrrennnans 28
JAVORNE ERDEI RENATA............ 29,30, 31
JENEI TIBOR ....ccc0evuvenenne 25,28, 31, 51, 141
JONA ADAM oo 11,74
JOOTAMAS ...t 27
JOZSA GERGO .....ooovievvevecreeeceeteeeevene 49
KADAR BALAZS......ccveieieieieeeeeeee 49
KAJTAR BELA ...t 10
KANDER KLARA ....ccocviiieviciecrieiereenee 29
KANIZSAT PETER......ccooveiiereieeeieeeienenes 47
KARADIEVA.....oooviioeeneeeeeeeeeennn, 9,57
KARDOS ERIKA .....cocuivieieieiiiieieiereserennes 34
KARLOCAI KRISTOF .......cccevenrenneee 34,35
KASSAITAMAS........coveveieieieieeeeerene 48

KAVICZKI SZABOLCS .....coveveeeeeeeeeeneene 14
KELEMEN AGNES.........coovveverreerrenresrnes 47
KELEMEN DEZSO .....cccvvvvieieieieieeeeenne 49
KELEMEN PETER ....ccoovvveiinieinieieieieienee 49
KEMPLER PETER.......ccccvevirieieieniereneeeennes 39
KERIGYORGY ..cvvevieeieieieieeeieeeeenenns 9,60
KERKOVITS GABOR........coveveereerrnene 34,48
KIRALY ATTILA ..coovieiiierieieieieeeeeeenes 99
KISBENEDEK LASZLO......c.ccevvevenrerenenne 51
KISS CSONGOR.......cuemiveveiiiiereiiieieieeineas 9
KISS ESZTER......oovieieieieeeeeeeeeeene 31
KISS GABOR.......coveueieiiieiieienieieeeieeeienas 39
KISS GABRIELLA.......oovevieirereeeiereieerenenes 47
KISS JANOS .....veeveeteeeeeeeee e 44
KISSJENO ..ot 15
KISS MARIANN ......cccccvveevveennnen. 45,47,135
KISS TIMEA .....ocvtveeieiieeieeeie e 32,33
KIVES ZSUZSANNA .....ooveuireeirieeeieirienns 91
KNAPEK EVA ..., 32
KODACSINE LABANCZ AGNES............... 15
KOHL ZOLTAN.....ootrrereieieeeeeeeene 10, 68
KOLLANYI ZSOFIA ...coovveveeieeeeeeeeeenne 30
KOLLAR BALAZS....ccocovvieirieiriieieieinee 40
KOLLARJANOS ....ccveeveereereereereecreereennnn, 32
KOLLAR-BIRO BEATA .....cocoveveeerernee 27
KOPPAN MIKLOS ......ovvvevirienirieieiecrienns 32
KORCSMAROS FERENC ........ccvevereerennnnen 49
KOROKNAI VIKTORIA.........ccorvenenene. 32,33
KOSA KAROLINA .....ccovveierienreeeeeenne 26,32
KOSA LAJOS ... 12,19
KOSA ZSIGMOND......c.ooeviieiirienenee 30,31
KOVACS ERIK .....ccovvrreieieieieireeenne 34,35
KOVACS ESZTER.....ccceovvveiirienirieiereirienes 28
KOVACSNORA ......oocevveireee 30,31, 32
KOVACSNE NAGY ZSOFIA.......cccveuenenne. 31
KOVAGO LEVENTE......cccectveieieieieieiennne 19
KRIVACSY PETER.......ccoeirieierereeerereeeennen 47
KUCSERA MARIA .....cccooiieereiereneeeenne 32
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KURITARNE SZABO ILDIKO............... 27,32

KUTASI ZSUZSANNA.........cccoevenemnnen. 19,111
KUTIMARTA ..o 32
KUZSNER JOZSEF .....oooveeviereereereeeeereenens 14
LAKY ANDRAS........coveieieieerieeresienreneenns 14
LANTOS LAJOS....ccovtveeeiieiieeeeeeeeeeeieeeens 48
LAUFER CSILLA ...coocveeieeieeireeieeeeeveenees 29
LEITNER ADRIENN .......ccoevevererennnnnn. 17,93

LELOVICS ZSUZSANNA ...26, 27, 28, 29, 30,
33

LENGYEL ZSOLT ..ccoveeiveieeirenreeeeeeeennes 29
LIGETI RICHARD.......cocveieieeerireiesieienes 48
LOCZI GEORGINA......ceeivererenerieneerenenns 31
LORINCZ ISTVAN.....coeieieieieieeeeeeveene 48
LUEFF SANDOR........ccteieieiierireeeresiesienieaens 9
LUKACS AKOS .....ooovveeereeeerenreenn. 21,119
MAJOR BALINT ....oovvievieieieeeeeeeen 15,16
A N 0] 23 ) 21N © 26
MANFAI ZOLTAN ....ccceviveienienene 50,138
MARKOCSANYI FERENC.................. 21,116
MARKUS AGNES........oovveeereeerrsrsrrernnns 28
MAROSIILDIKO ......oveeierieiiererieeresiesieenes 49
MARTOS EVA .....oooveiieieeseeeeeeeereeen 27
MASSZI TAMAS......c.ooeirieiiennne 9,41, 60
MATHIASZ DORA ......ccveveieirrerieiereene 38
MATOLCSY, ALEXANDER........ccceevreerrrenns 46
MEHES GABOR ......coevtienirienieiecrieeereenes 11
MENYHART CSILLA.....coveveeeeeerereereenenes 32
MERCZEL SARA ....cooovvvenirieieieieieieieeens 26
MERESZ MARTON .....cccoveierrrererenrerenenes 49
MERZA KATALIN ..ot 27
MESTERHAZI ANDRAS........ceeverenrenrnene. 46
MESZAROS ZOLTAN......ccevverrrererenrerenenes 30
MEZOSI EMESE ......oocveteinieieieieieieieeens 41
MIKALA GABOR ....c.ooveveieniieneenne 9,10, 60
MISKOLCI ORSOLYA.....cccoereeeieeeeneeeenens 45
MOCZAR CSABA......ctveirieieieirieeeieeees 28
MODOK SZABOLCS........coernerererriererereananas 9

MOIZS MARIANN........ceevereeenianene 25,28,29
MOLDVAY ILDIKO.....c.coceirieirieiereirinnnne 16
MOLNAR AGNES.......coovvrvererrerreersens 29
MOLNAR JUDIT RAHEL ....ccocovevverrerrnenne. 47
MOLNAR NOEML......cccoevererrenrerreennne 46,48
MOLNAR PETER ....cceevtrieieieeieeeeeeeeenen 29
MORAVCSIK-KORNYICKI AGOTA .... 28, 31
MORICZ JANOS ....ooveeveeriereerecreecreereennn, 27
MOSDOSI BERNADETT .....ccceveveneeveniianens 12
MOZSA GYONGYVER.....c.coenirreieienirennns 27
NAGY AGNES....ooovereeeereseeseeseseesens 11
NAGY ATTILA .o 25,28,31
NAGY BEATA ERIKA ......cccoveveeenene. 32,33
NAGY DENES .....ooovvviieieieieieenne 51,141
NAGY ERIKA ....oovoiiiieiieieeeeee 32

NAGY FERENC..... ...18, 26, 39, 46, 48, 102,
129

NAGY GYONGYL...ocvovevereirieeeieeserisiseneane 15
NAGY JOZSEENE.......corieeevreereereeereereennenn. 31
NAGY KAROLY...ccvvirveieieieieeeeennen 27,29
NAGY LAJOS....ocivevereieteieieieeneseeeeane 37
NAGY MARTA .....ccooieirieieieeieeeeeeenes 30
NAGY TUNDE....cceeiieeieieeeeeeeeeeene 48
NAGY ZSOLT ...cvrurereriiiirieseseeesesesesesesenns 9
NEMETH AGNES ..o, 30,31
NEMETH LAJOS ....cvvievveeeee. 31,50, 137
NETLING IBOLYA ...oooeviieiiieiieeeieceienee 27
NIZAR, SAAB.....cocviiiereeiieiereniese e 15
NOVOTH BELA ..ot 48
INYEKI JUDIT ..ccuveeveeveereereeeeere e 49
NYIRO ILONA .....ootiiieieieieieieene 20,111
NYUL ZOLTAN ..ot 12
OLAH TIBOR.....ccoevtrerrrereieieeeneeeennes 40, 48
ORBAN CSABA .....ovvveeiieeirienieieeeeeeienees 31
OROSZEVA ..o, 25
ORFILASZLO ..., 9,60
PAJOR LASZLO ..o 9
PAKSI MELINDA.......coceiierereeererereernenas 11
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PAL CSILLA oo 48

PAL LASZLO....ooiivieieireeeeeeeee 26
PALLOS JULIA ..o, 38
PANDICS TAMAS .....coovvivieiereieieeieees 25
PAPAT ZSUZSA ....ooeveveieeeeereeeesieerenaenns 44
PAPFALVIERIKA......ccoocieeeeeieeeeee 48
PAPP ELOD ....cooveiveieee 34,35,41, 48
PAPP ERZSEBET......... 18, 26,31, 32,42,100
PAPP GABOR.......cvvvenieieirieeeieieieeeieeees 27
PAPP MONIKA ....c.ooveiieirieieieieieeeieeees 27
PATOJANOS......oooveeeeeeeeeeeeeeeeeee 9,60
PAULIK EDIT....cooviieieiiiieieeeieeeeeeee 32
PAVLIK ATTILA .oovovieeeveveeeeeieveeeeeveveenees 15
PENZES MELINDA .....ocooieieiieeeenereeeeeenes 27
PERLAKY TAMAS.....cocoveieieieeeieiereee 44
PETER ADAM ... 47
PETERIVAN ...ovoviieiieieeeeeene 19,104
PETERFI LEHEL .....ccoveveveieieneenee 51,140
PETO MONIKA .....ooeieieieieeeeeiesieeens 9,60
PETONORA .....ooveieiieieeeeeeeeeees 29
PETO ZOLTAN ..o 47
PETONE CSIMA MELINDA........cccecvrrenee. 31
PFUND ZOLTAN ...cooetvieiirieieieieieeeieeees 39
PILLER ARPAD.......oooovereerererean. 21,116
PRIGYA ORSOLYA......ccovvevveereereerieenieenns 45
PUSKAS ISTVANNE .....ccoeiienirienieieennes 28
PUSZTAT ZSOFIA ..o 25
RACZ GABOR ..ot 33
RACZ GABOR......c.ooverenreiieieeeieeiesie e 29
RACZ GABRIELLA......ccoeieeererieeeeeieeeenes 48
RADVANYI GASPAR........ccocverenrnnee. 10, 65
RAJNICS PETER ...coovveevvieieeeeeeeeeeene 10, 42
RAKASZ ISTVAN ...coovtieiieiieeeieeeeen 51
RAKOCZIILDIKO ....coveuvveirieireinenes 27,33
RAKVACS MARIANNA ......coovrrrrerreienennes 29
REIBER ISTVAN .....ccoeiieiiieeieeeieeeiene 40
REJTO LASZLO ...ooovveeeeieieeeeeeeeeeee 9,55

REPA IMRE.....25, 27, 28, 29, 30, 32, 33, 34,
37,46

ROBERTS, BAYARD......ccccvvvirrieeireeeennenn 31
RUDAS LASZLO .....oveveeeieeeeieeene 45,49
RURIK IMRE ....c.oovetiiieieiiieieieeeeieieeines 28
RUZSA AGNES........ccoomvrenn. 23,24, 44,124
SANDOR JANOS................ 25,28, 30,31, 32
SANDOR NOEMI KATALIN ......20, 111, 112
SAPT ZOLTAN ...cuvevievierieieieieeeieeeeeeenas 44
SARTESZTER ....c.coveviieeiieiieieieieeeieeeieneas 10
SARKANY ADRIENN.......ccooeirrenirrenerianns 48
SARKANY AGNES......cooovvvmerrerreresrn, 45
SARVARY ANDREA ......ccccvrvererrenennne 30,31
SARVARY ATTILA.....coeveveneeneereeeenne 30,31
SCHAFER MIKLOS .....ccoveverienieneneennen 15,16
SCHISZLER GYONGYI......covvvvrrerrenreannenn 29
SEBESTYEN AGNES.......ooovvveeeeeereeesenn, 26
SIMICZ-FUTO KATALIN .................. 36,127
SIMON JANOS .....cvveveereereereereeeeereereenneens 49
SIMOR TAMAS. .....c.ooevereieieieeeeene 34,41
SIPOS ANNA ...c.ooveveirirerereeerereeeesenns 9,60
SIPOS VALERIA........cceevirrereniennennns 30,31, 32
SKALICZKI GABOR ......ooveveienieneeieeneeeennes 15
SOLYMOSY JOZSEF .....ccoovvereereereennnn. 27,30
SOLYOM ALEXANDER........cccccerverrererrenne 12
SOMHEGYI ANNAMARIA........cccoeererrennne 28
SOMLYATNORA .....ocoeviieniieirieeeieieienes 14
SOMOGYI RITA ..c.eeieeeteeeeeee e 15
SOMOGYI TIBOR ......oveveviniiereerieiereennenes 34
SOMOGYINE EZER EVA.................. 24,126
SOMOSI GABOR .....ccceeviieieeenrenieneneenenes 46

SOMOSKOVI CSILLA..... 13,19, 36, 89, 105,
127

SOTI AKOS ... 49
SORES KATALIN .....coveveveieieieeenene 24,125
SPANYOL AGNES ......oovveeeeesreresrse, 33
SPERI ROZSA ENIKO ......ccccoveveeennenee. 17,93
STRAUSZ JANOS ....ccvvevveereereereereennnn, 29,40
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SUDAR ZSOLT ..eoveveveieieeeeeeeereseesieneens 39
SUTO GABOR .....coveveniieiirieieieeeieeeieeees 41
SZABO EDIT ....oveveieiininierienienine 25,28, 31
SZABO GYULANE.......cccoririeiereeeieieienenns 30
SZABO IMRE.......cccoevieriieieieeeeeeeeeere e 99
SZABO ISTVAN.........c....... 14,15, 16, 23, 47
SZALAY KRISZTIAN ......ccceevevireienrenennen, 44
SZALOKI NANDOR .......oovevevrerrerrreenrennenes 48
SZANTAI-KISS CSABA .....coovevenerennnen. 9,60
SZANTO GABOR ...c.oovvvveririenieienirieieieenes 28
SZASZ ISTVAN.....evttteeieeeeeeeeeeeee e 33
SZEBERENYI JOZSEF ......ccovvvvveveerieeeereennnn 10
SZEKERES CSABA......cocveveverrererereernereneens 48
SZEKERES LASZLO .....ccovvivirerieienene 18,97
SZELESTEI TAMAS.......cocevveierennee. 19,40
SZEMELYACZ JANOS .....coovvvvecveeriereerennnn 36
SZENDROI MIKLOS........ccoveiereniereierenennn 44
SZENES EVA ....ovuveeveeeeeeeerernn. 20,112
SZENTIRMAI REKA ....ccoovveieeeienieieeienes 47
SZERDAHELYI TAMASNE .......cccvevenenee. 29
SZIGETHY ENDRE .......ccoeveveviirereireerennne 28
SZILAGYI ANDRAS ......18, 32, 50, 101, 136,
137
SZILVAST ZOLTAN ....c.ooveirieiereirieeerenene 49
SZINKU ILONA.......coeveviirereiiierereeeans 26,31
SZITAS GYORGYL....vevvvenirieniereneeeeeereeens 99
SZOMOR ARPAD...........cooevvereeerrerrereeernnn 11
SZORENYI PETER ....ccveveieieieeeieeeeeienes 30
SZORENYINE VANYI GABRIELLA...... 25, 28
SZOTS MONIKA .....oooveveieieeeeeereeeeevenaenes 48
SZUCS SANDOR ....c.oovveienienieeeeeeereneeeeeneenes 26
TAKACS JANOSNE ......covevveereereereenreereenne 29
TAKACS PETER ....ccoveveveieniennee 27,30, 31
TAKASHI, MATSUMOTO......ccccoverereenrnnn 29
TANCZOS KRISZTIAN ......cooerereenerrenenenes 47
TEMESVARI ANDRAS.......ccecvrierrreenrennenes 35
TEMESVARI PETER.........ccoeevevenieneenene. 47,49
TEREBESSY ANDRAS........ccevveeerrrrerrennnes 26

TERENYI ZOLTAN ....oovrieieieienieeeeneeeennes 13
TIGYINE PUSZTAFALVI HENRIETTE ....... 28
TISLJAR ROLAND ....ooovviiiviiiieeeieeeeeenns 29
TISTYAN LASZLO ...oveviieieieieeeeieinnee 26
TISZPERGER ZSUZSANNA .......cocveveernenes 47
TOLLER GABOR.....coovveienienieiienieens 19,111
TOLNAT ANIKO ....ovveeriieniienirieeeieeeienees 28
TORDAI ATTILA ...oovvveveviireveeeeeveveeenes 10
TOTHEVA oo, 45
TOTH KALMAN........cocevvernee. 40, 41,130
TOTH LEVENTE .....cccoovrvenene. 34,35,41,48
TOTH REKA ..ot 28
TOTH TAMAS ...t 32
TOTH ZOLTAN ....cvevvereeeerieneen 14,15,16
TOROK LASZLO ..o 20,114
TOVISHAZI GYULA ..o 47
UDVARDY MIKLOS.......cccvreririeeerenirianns 10
UNGVARI GABOR......coerveviienirienieieerienas 16
UNGVARI TIMEA ......ootriieieeeeeeeeee 31
URBAN FERENC......cccoovrrerinieinreiereieiennns 16
VAJDA REKA ...ovviviiiiieieieeeeeee 17,91
VAJDA ZSOLT ..ccovvvveeeieieee e 30, 46
VANDULEK CSABA ....cocvevevrveeeerieienenenennn, 27
VARGA CSABA ......oeeevveenen. 26,39, 40, 48
VARGA EDIT...cooveiiieieiieieieiieieeeies 31
VARGA IMRE .....ooouiiieieiiieieiieeeeies 40
VARJU CECILIA ..ooviiieeieeeeeeceeeeeeeeeieene 43
VAROCZY LASZLO ....ccovveiieirrenrnee. 11,86
VARSZEGI DALMA ......ccoooveveerennee 19,107
VASTYAN ATTILA ..covvviieieeieeeeeeeeennes 49
VECSESI KATALIN ..ot 31
VERS JANOSNE ......coveeriereereerecreecreereennnns 28
VINCZE ARON.......oovoveeeerseeseeeeressenenns 41
VINCZE FERENC......cooerevrreererernnnennn. 31,32
VINCZE ZOLTAN....coviriiieieeeeeeeeeeennes 48
VIRAG KRISZTINA......ooetrrerrrrenennnne 17,94
VISKI ANNA ...ooovitiiiiereeeieiereeeseeieeenenes 23
VITRAI JOZSEF .....ooveveieeeeeereeeeeenens 27,29
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VIZER MIKLOS ...eveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeenens 32 WUNDERLICH, WINFRIED.................. 9,60

VIZKELETI LAURA .....cooveveverereiciienes 32,33 YASSER, SABLANIL.......cocvrvererenrrnennn. 13,90
VIZVARI LASZLO ..o 47 ZADORI PETER ......oovvveveieieieneeeennen 28,33
VOKO ZOLTAN ..ot 27 ZAG LEVENTE ...ovovivieiiieieieieieeeeeeienes 47
VOLGYI ZOLTAN ....cccveiveierereienene 24,125 ZAMBO KATALIN .....cccveviiereieiereereeeene 23
VUNCS FERENCNE.......ccccovirierierennene 17,94 ZILAHI GABOR ......ooverviieieieieieeeneeeenes 45
WACZEK FRIGYES........ccoceveverererereennnnns 9,60 ZILAHI LIVIA .o 22
WEBER BOGLARKA.......ccoeoveereierrrierenanes 49 ZOMBORSZKY MARTON. .............. 14,15,16
WILHELM FERENC........coverrrirnene. 50,139 ZUBONYAI CECILIA ..... 19, 20, 30, 111, 113
WISCHMANN, TEWES.......ccccecvreeirrenenene 32 ZUHORN, FREDERIC........coccervrreerrenirrannne 32
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