Az Epstein-Barr virus infekeiot Trinity Biotech Captia Epstein-Barr Virus Viral Capsid
Antigen (VCA) 1gM és I1gG kitek segitségével verifikaltuk, mig a Hepatitisz A fertdzést anti-
Hepatitis A virus IgM antibodies detecting enzyme-immunoassay (EIA) kittel igazoltuk (Dia.
Pro. Diagnostic Bioprobes, Italy).

A statisztikai szamitasokhoz Wilcoxon maiched pairs tesztet és linedris regresszios

analizist hasznaltunk. A statisztikai szignifikanciat p<0,05 értékben éllapitottuk meg.

3.2. Az adipokinek |-karnitin p6tlas soran bekdvetkezo véltozdasai végstadiumu

veseelégtelenségben

Longitudinalis vizsgéalatainkba tiz beteget (6 férfi. 4 n6) valasztottunk be, mindegyikiik
végstadiumu vesebetegségben szenvedett, legaldbb 6 honapja rendszeres hemodializisben
részesiilt, egyikitknél sem volt kimutathat6 diabétesz mellitusz. Cletkoruk 63.4+16.7 ¢v volt.
Egyikiitknél sem zajlott akut megbetegedés, szivbetepség, és nem részesiiltek kordbban
karnitin addsdban. Vesebetegségiik etiologiai megoszlasa a kovetkezd volt: nefrokalcindzis
(2). kronikus pyelonefritisz (4). kronikus glomerulonefritisz  (4). A legtobb beteg
antihipertenziv gyogykezelésben részesiilt (ACE-gatlok 4, kalcium csatorna blokkolok 4,
béta-blokkolok 6. egyéb 2), de egyikiik sem kapott vérzsirestkkentd szereket. Tovébba
calcitriol, kalcium karbonat, vas és erytropoietin szerepelt még gyogyszereik kozott. Az
atlagos heti erytropoietin adag a vizsgalat kezdetekor 3400+3405 IU. a 12. héten 3000+3018
1U, mig a 28. héten 3100+2998 IU volt.

A rutin laboratoriumi vizsgalatokhoz a vérmintakat a hemodializis el6tt gyijtottiik, amikor
a betegek stabil klinikai dllapotban voltak. Ezek a vizsgalatok a kdvetkezéket foglaltak
magukban: vérkép, szérum vas, urea nitrogén. glitkdz, dsszfehérje, C-reaktiv protein,
koleszterin, triglicerid és elektrolit statusz.

A betegeknél heti hdrom alkalommal tértént hemodializis, reggelente, 4 oras idétartamban. A
hemodializis Fresenius 5008 B berendezésekkel. Helixone/Fresenius polysulfon high-flux
dializald membranokkal tortént (FX 60 és FX 80). Minden betegnél ugyanolyan dializalo
folyadékot hasznaltunk: 36.5 °C, natrium koncentracié 138 mmol/l, kalcium koncentréacio 1.5
mmol/l, konduktivitas 14mS/ecm. A vizsgalati periodus soran a hemodializis paramétereit nem

véltoztattuk, a beavatkozas hatékonysagat minden esetben a Kt/V>1.2 —vel jeleztiik.

3.2.1. A karnitin szupplementicié protokollja

A vizsgilatot 28 héten keresztiil folytattuk, és 3 kiilinbozé idoszakra osztottuk. Az

elsé héten nem tortént karnitin adds (0. hét). A kovetkez8 12 hét soran kiivetkezett a karnitin
szupplementacio (1-12. hét), ami az utankévetési idoszakban folytatodott (13-28. hét). ebben
a periodusban tovabbi karnitin kezelés nem tortént, a betegeket Ggy tekintettiik, hogy karnitin
hidanyukat potoltuk. A 12 hetes aktiv kezelési idészakban a betegek minden hemodializis utan
I gr I-karnitint kaptak intravéndsan (Sigma-Tau Arzneimittel Gmbl] Diisseldorf. Germany).
Az I-karnitin iv. beaddsat kivetten a kezeltek kb. 2 percen keresztiil fiziologids sooldattal
torténd dtmosast kaptak az érintett vénajukba.
A rutin laboratériumi vizsgalatokkal egy idében vérmintakat vettiink szérum karnitin (heparin
tartalmi ¢s6). valamint adipokin (EDTA tartalmd csd) szintek meghatarozasara. A
mintagytijiés éhgyomri éllapotban, kézvetlenil a hemodializis kezdete cldtt tortént, A
vérmintak centrifugalasa, és a szérum alakos elemektSl (6riénd szétvalaszidsa utdn. a
vizsgélati mintdkat -70 °C-on taroltuk a meérésekig. Szérum karnitin  és  adipokin
meghatarozasok a 0. héten (kiindulasi allapot). a 2.. 4., 8., 12. héten (aktiv kezelési idoszak),
valamint a 24., 25., 26., 27, és 28. héten (kezelés utdni iddszak) torténtek.

A rutin biokémiai vizsgalatok standard laboratoriumi médszerekkel torténtek. A

szérum szabad ¢s acil-karnitin szintjének meghatdrozdsa elektron spray ionizacios tandem
tomegspektrometriaval tértént.
A szérum ghrelin szint mérését radioimmunoassay (RIA) madszerrel (a kit tipusa Mediagnost,
Reutlingen, Germany), mig a leptin, adiponekiin, rezisztin és inzulin meghatarozasat enzyme
linked immunosorbent assay (ELISA) segitségével végeztik (a kit tipusa Mediagnost.
Reutlingen, Germany). Kor, nem és BMI tekintetében megegyez0, egészséges. Onkéntes
egyének  szolgaltak  kontroll csoportként a zsirsziveli hormonok szérums intjenek
értékelésében.

A statisztikai analiziseket SPSS (11.5 verzié. SPSS Inc. Chicago. Ill. USA) statisztikai
programmal végeztik. Az adatok normalitasvizsgalatahoz Kolmogorov-Smirnov tesztet
haszndliunk. A viltozokat  atlag+SD  formaban  adiuk meg. Az egyes csoporlok
Osszehasonlitasit ANOVA teszttel végeztiik, amennyiben szignifikdns variancia igazolodott
Bonferroni tesztet alkalmaztunk. A véltozok kozti osszefiiggéseket egyvaltozos regresszios

analizissel érickeltiik. A statisztikai szignifikancidt p<0,05 értékben allapitottuk meg.



3.3. Az endotél diszfunkei6 és az adipokinek végstadiumi veseelégtelenségben

Ebben a klinikai felmérésben mind a betegek, mind a laboratériumi és statisztikai
madszerek megegyeznek az elézd [ejezetben targyalt betegesoportial. Vizsgalatunkban az
endot¢l karosodas markereként a szérum aszimmetrikus dimetilarginin (ADMA) szintet
hasznaltuk. Az ADMA koncentracié meghatarozaséhoz a mintékat a hemodializis elott
gvijtoteik. A vérmintdk centrifugdldsa, és a szérum alakos elemektdl toriénd szétvalasztasa
ulan a vizsgdlati mintakat -20°C-on taroltuk a mérésekig. Az ADMA koncentricio
meghatérozasa egy nemrég kifejlesztett folyadék kromatografias tandem tomegspekirometrias
modszerrel tortént.

4. Eredmények

4.1. A szérum ghrelin. inzulin és adipokin szintek véaltozasai akut hepatitiszben

A szérum ghrelin és adiponektin értékeket szignifikansan emelkedetinek talaltuk az
akut méjgyulladis sordn, dsszehasonlitva a gyogyulds uténi ériékekkel (831,40 + 276.44 vs.
736,21 = 27491 pg/ml, p<0,0001; és 2291 £12,93 vs. 15,16;+8.81 pg/ml. p<0.001,
egvenkeént).

Az adiponektin szérumszintje szignifikans Osszefiiggést mutatott a kor-, és nem-
specifikus BMI percentilis értékekkel (p=0,0062, r=-0,53, CI: -0.392 tél -0,073-ig). Az
adiponektin BMI-vel valo dsszeftiggése ismert. és a nemzetkozi irodalomban jol dokumentalt
Jelenség. nem fiigg Gssze a hepatitisz jelenlétével, ugyanakkor a mi beteganyagunkban is jol
demonstralhat6 volt.

A méjgyulladas stlyossagat a szérum bilirubin és GPT emelkedettség mértékével

Jellemeztiik. Klinikailag az esetek mérsékelt és kozépsulyos kategoriaba voltak sorolhatoak. a

nzim emelkedetlséget, mint indikdtort, dnkényesen vilasziottuk a betegség sulyossagi

méreéjének.

ggés volt kimutathaté a

Linedris regresszios analizis alapjan szignifikans os

hepatitisz stlyossdga. ¢s a szérum ghrelin, valamint rezisztin értékek kazott (p=0.0053. r=-
0.54, CL: -3392 6l 664.4-ig: valamint p=0,011, =-0.507, CI: 0.0021-t6] 0.0003-ig.
egyenként). Ezek a korreldciok sokkal kifejezettebbeknek adddtak. ha a GPT értékek
logaritmusdval szamoltunk (p=0,0018, r=0.592, Cl: -1.827 -t8l -0.475-ig; valamint p=0,0015,
r=-0.6. Cl: -3.46 (6] -0.93-ig. egyenként). ami azt jelzi, hogy exponencidlis kapesolat van a

ghrelin és a rezisztin értékek novekedése, és a majkarosodas mértéke kozott.

A szérum rezisztin értékek a szérum  bilirubin emelkedettséggel is szignifikans
viltozasokat mutattak (p=0,042, r=-0.418, CI: -0,043 -tol -0,0009-ig). Ugyancsak szoros
kapesolat volt igazolhaté a leptin értékek és a betegség stlyossdga kozott, bar ez nem
bizonyult statisztikailag szignifikdnsnak (p=0,0646, r=0,383. CT:-12.89-t5] 402.4-ig).

A néhdny irodalmi hivatkozasban emlitett ,ghrelin/leptin-imbalance” bér észlelhetd
volt, beteganyagunkban nem adodott szignifikansnak (p=0.261. r=0,239. CI: -4.978-t81 1.421-
ig). Hasonloan ez mondhato el a betegség soran észlelt mérsékelt leptinszint csdkkenésrol
(2.2542,08 vs. 3,124.24 ng/ml, p=0,269). A hepatitisz soran, és a gyogyulast kivetden mért
inzulin szintekben kiillénbséget nem tudtunk kimutatni. A vizsgalatban részt vett dsszes
paciensnél a szérum bilirubin (66,6+126,23 vs. 7,3+5.25 pumol/L), a GOT (1127.6+920,65 vs.
40.1£22,14 1U/L) és a GPT (1445,2+1038.35 vs, 33,6+£2595 1U/L) értékek teljes

normalizalodasat észleltiik.

4.2. Az adipokinek |-karnitin p6tlas sordn bekovetkezd valtozasai végstadiumu

veseelégtelenségben

A rutin laboratériumi eredményekben nem észleltiink véltozast |-karnitin potlas soran.
A szupplementdciot kdvetben 12-16 héttel azonban mérsékelt, de szignifikéns szérum
triglicerid emelkedést (p<0,05) és szérum Gsszfehérje, valamint albumin csokkenést (p<0.05)
talaltunk.

Vizsgalt betegeinknél jelentésen cstkkent szérum szabad., acil- és osszkarnitin
szinteket detektaltunk, ¢sszehasonlitva az egészséges kontroll esoporttal (kiindulasi értékek).
Az l-karnitin adds kévetkeztében, annak szérumértéke folyamatos emelkedést mutatott.
cstcsértéket a 12. héten érte el. A potlas befejeztével az I-karnitin szintek szignifikans
cstkkenése volt megfigyelhets, de még a 24-28. hetekben is magasabb értékeket talaltunk,
mint a vizsgdlat kezdetekor.

A zsirszéveti hormonok szérumszintjei. a kiinduldsi értékeket nézve egyértelmd, hogy
vesebetegeinkben jelentbsen emelkedett hormonszinteket talaltunk a kontroll csoporthoz
képest. A szérum inzulin szintek a kamitin potlas hatdsara mérsékelt, de tartés emelkedést
mutattak 15.5=11,1 pU/ml értékrél (0. hét) 19.9+18.8 pU/ml értekig (12. hét), és ez a
tendencia a szupplementaciot kévetden is megmaradt (26,2+17.2 uU/ml, 26.hét), Kezdetben
az l-karnitin szérum rezisztin szintet csdkkentd hatasat észleltiik (16.8+14.6 ng/ml értékral (0.
hét) 11.2+4.7 ng/ml értékre (2. hét), valamint 9.3+3.8 ng/ml értékre (12. hét). A karnitin adast

kdveto idészakban a szérum rezisztin értékek valtozast mér nem mutattak 11.847.9 ng/ml a



28. héten. A beteg csoportban joval magasabb leptin értékeket észleltiink az cgészséges
csoporthoz képest (93,7+89,1 ug/ml kiinduldsi érték), és ezen értékek nem mutattak véltozast
sem a karnitin szupplementdcio hatdsara (112,64:133,5 pg/ml a 12. héten), sem annak
befejeztével (118.9+118.1 pg/ml a 28. héten).

Mindenképpen figyelemre mélté, hogy a szérum adiponektin szint folyamatos, és
statisztikailag szignifikns mértékt emelkedést mutatott a karnitin potlas soran. A kiindulési
értck 20.2+12.7 pg/ml-rél a 2. héten 32,7+20,2 pg/ml-re majd a 12. héten 35.4+19.6 pg/ml
értékre emelkedett, mindkét esetben p<0,03. Ugyanakkor a karnitinpotlas befejeztével ez a
Jjelenség megsziint. egyértelmi valtozas az adiponektin szintben mar nem volt észrevehetd.

Hasonlo (.mrowmm‘ormﬁ észleltink a szérum ghrelin  koncentracidkban s,
Osszehasonlitva a karnitin szupplementacio el6tti, alatti és utdni értékeket.

Figyelembe véve, hogy a zsirsziveti hormonok az energiahdztartasra kifejtett hatasuk
révén komplex kapesolatban allnak egymassal. és feltételezve, hogy a karnitin befolyassal bir
az adipokinekre, megprobaltunk dsszefiiggéseket talalni az egyes hormonok valtozasai kézott.
Pozitiv korrelaciot taldltunk mind a szérum inzulin és szérum leptin szintek (r=0.525,
p<0.0001). mind a szérum inzulin és rezisztin szintek (1=0.284. p<0.005) véltozasai kozotL.
Ezzel ellentétben az adiponektin értékek negativ dsszefliggést mutattak mind a leptin (r=-
0.255, p<0.02). mind a rezisztin (r=-0.213, p<0,04) értékekkel, és kiemelendd, hogy ezen

kapesolatok a karnitin potlastol fliggetlentil is megfigyelhetdek valtak.

4.3, Az endotél diszfunkeid és az adipokinek végstadiumu veseelégtelenségben

Beteganyagunkban staisztikailag szignifikans pozitiv korrelaciot talltunk a szérum
ghrelin szint és a szérum ADMA koncentracid kozott. Az osszefiiggés az I-karnitin
szupplementdcio elétt, alatt és utdn is kimutathaté volt, igy az adatokbél az a kovetkeztetés is
levonhatd. hogy a jelenség a betegek karnitin elldtottsagatdl fiiggetleniil is megfigyelhetd

(r=0.464. p=0,003, CI: 0,047-0,216).

Ugyancsak szignifikans, de negativ korrelacio igazolddott a szérum leptin szint és a
szerum ADMA koncentracio kizdtt, €s ez a jelenség esak a karnitin szupplementacio soran
volt észlelhetd (r=-0,333, p=0,039, CI: -711,8—16.,59).

A 16bbi zsirszéveti hormon és az inzulin esetében egyértelmii dsszefliggés az ADMA
szinttel nem volt kimutathaté, Ugyanakkor figyelemre mélté, hogy a szupplementacié uténi
utolsd 3 héten szignifikans ADMA koncentracio csokkenést (p<0,05) észleltiink, amit a

karnitin kés6i hatdsaval magyardzunk.

5. Megbeszélés

Az ¢rickezés cls6 részében akut hepatitiszben szenvedd gyermekeknél vizsgaltuk a
ghrelin, az inzulin és az adipokinek valtozdsait. Szamos kordbbi kisérleti megfigyelésre
tamaszkodva elsdként feltételeztitk. hogy nemesak krénikus, hanem akut méjbetegséghen is
valtozast mutathatnak czek a hormonok. Feltételezésiinket eredményeink egyértelmiien
megerositetteék. hiszen az akiiv betegség soran hiperadiponektinémiat, hiperghrelinémiat,
valamint a hepatitisz sulyossagival 6sszefliggést mutato ghrelin és rezisztin koncentraciokat
detektaltunk. [gy elmondhaté, hogy az adiponektin, mint antiinflammatorikus peptid nemecsak
kronikus folyamatokban, hanem akut gyulladdsos allapotban is aktiv, és kifejti protektiv
hatasdt. Ugy gondoljuk. hogy akut mdjgyulladas esetén, a jelentés adiponektin koncentracio
emelkedéshez a csokkent bilidris clearence is hozzajarul. A szintén jelentdsen emelkedett
ghrelin szint hétterében a szervezet gyulladasra adott valaszreakeidja. valamint a hepatitisz
miatti relativ éhezés allt. Mivel a siilyos gyulladasos megbetegedésben szenvedé embereknél
pozitiv korrelaciot taldltak a rezisztin koncentracié és a gyulladasos laborjelek kézott, tgy
gondoljuk, hogy a hepatitisz silyossagaval pozitiv Gsszefliggést mutato rezisztin koncentracio
emelkedés a  gyulladasos citokinek rezisztin  termelésre  kifejtett direkt hatasaval
magyarazhato.

Munkénk mésodik és harmadik fejezetében végstadiumi vesebetegségben vizsgdltuk
ugyanezeket a hormonokat. Ismereteink szerint, eddig sem a karnitin, sem az ADMA
kapesolatdt nem vizsgéltak hasonld betegesoportban, Eredményeinkbdl kiemelendd, hogy 1-
karnitin potlas hatdsara jelentés adiponektin szint emelkedés észlelhetd, ugyanakkor a tSbbi
hormon véltozasait a karnitin nem befolyasolta. Ahogy azt a dolgozatban részleteztiik az
adiponektin fokozza a mitokondridlis f-oxidaciot, és csikkenti a lipogenezist. Figyelembe
véve eredménytinket. miszerint az l-karnitin hiperadiponcktinémiat okozott. feltételezziik,

hogy az I-karnitin indukalta, emelkedett szérum adiponektin szint lassitja a kardiovaszkuldris

komplikaciok  kialakulasat  végstddiumi  veseelégtelenségben. Bar  a

szupplementiciotol figgetlen, de szoros pozitiv dsszefiiggés igazolodott az inzulin leptinnel
€s rezisztinnel vald kapesolatdban, ugyanakkor ezzel ellentétes valtozas volt megligyelhetd az
adiponektin leptinnel és rezisztinnel (oriénd egylittes vizsgélatakor.

Az endoté] diszfunkeié indikatoraként tekinthetd ADMA esetében a szérum ghrelin és
leptin koncentraciokkal sikeriilt Gsszefiiggéseket kimutatnunk. A hiperghrelinémiat agy

magyardzzuk, hogy az ADMA emelkedéssel jelzett primér vaszkuldris viltozdsra a ghrelin



termelés adaptiv/protektiv fokozoddsa kovetkezik be, hogy az erek funkcionalis és
morfologiai integritasit megérizze. fgy elmondhato, hogy a ghrelin védi az endotél sejtek
intaktsdgat, tehat az endotél diszfunkeid ellen hat. amit nagy valoszinfiséggel a NF-kB
gatlasan keresztil fejt ki. Az ADMA leptinnel igazolodott negativ dsszefiiggése hatterében is
nagy valoszintiséggel az I-karnitin B-oxidéaciot fokozé hatdsa dll, és a jelenséget a korabban
részletezett ,,obesity paradox” folyamattal magyarazzuk.

Mind a ghrelin, mind a zsirszoveti hormonok felfedezésiik ota egyre inkabb a klinikai

kutatdsok kozéppontjaba helyezddnek. Munkacsoportunknak is sikeriilt t6bb  szoros

osszefiiggést igazolni ezen hormonok kiilénbdzé korallapotokban bekdvetkezo véltozasairdl.
Fontos megemliteni, hogy sem a ghrelin, sem az adipokinek az emberi szervezetben betaltitt
pontos fiziologiai és patofiziologiai szerepe még nem tisztazott. Ugyanakkor sajat kutatasunk
¢s a vilagirodalmi adatok tanulminyozésa alapjan, Kkicsit megismerve ezen peptidek
tulajdonsagait, a kovetkezd hipotézis mondhaté cl. Egy egyén kockézata barmely betegségpre
audl fiigghet, hogy milyen mértékben képes ellenstlyozni egy gyulladasos allapot okozta
stresszhatast. Ha az illeté szervezetének valaszreakeidja nem megfeleld, akkor jelentkezik a
betegség, illetve a belegség progresszidja. Ezzel az elméletiel lehet talan a legjobban
megkdzeliteni a széban forgd hormonok hatasait. Ugy gondoljuk. hogy mind a ghrelin, mind
az adipokinek véltozdsai a szervezetiink védekez6 rendszerét titkrozik, ¢és a kiilonbozé

gyulladdsos folyamatokra adott regenerativ/protektiv valaszreakcioként tekinthetdek.

6. Megallapitasaink dsszefoglalisa

-lgazoltuk. hogy a zsirszoveti hormonok akut gyulladdsos folyamatban is aktivan részt
vesznek. fgy gyulladasos markereknek tekinthetéek.

-Az adiponektint. a ghrelint és a rezisztint hepatitisz esetén a méjlézio mértékének jelzdjeként
crickelhetjiik. E

- A kronikus vesebetegek korében észlelt eredményeink egyértelmien indokoljak az I-karnitin
potlas szitkségességét ezen betegek kérében, hiszen a karnitin kivaltotla hiperadiponektinémia
minden szempontbdl jotékony hatasi.

-Az endotél diszfunkcié markereként tekinheté szérum ADMA koncentracioval a szérum
ghrelin és leptin szintek szoros Osszefliggést mutatnak, {gy elmondhatd, hogy ezek a

hormonok védik az endoté] sejtek intakisagat, tehat az endoté] diszfunkeio ellen hatnak.
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1. Bevezetés

Hagyomanyosan az emberi szervezet jelentés részét alkotd zsirszovetet sokaig egy
passziv energiarakidarak tekintettiik. Ez a megkdzelités napjainkban mar nem igaz. Ma mir
tudjuk, hogy a zsirszovet szamos bioaktiv peptidet termel, melyeket dsszefoglalo neviikén
adipokineknek neveziink. Az adipokinek egyrészt autokrin/parakrin. masrészt endokrin
funkeiokkal birmak Mig ezen peptidek segitségével a zsirszivet szamos szervre €s szovetre
hat. az ugyancsak itt termel6dd receptorok segitségével szoros kapesolatban &all mas
hormonalis rendszerekkel és a kizponti idegrendszerrel is.

A zsirszovet komoly endokrin funkciojat hangstlyozzik a zsirszoveti felesleghél,

ceralis elhizas esetén inzulin

illetve hidnybol adodd anyagesere valtozasok. Kiilondsen v
rezisztencia. hiperglikémia, diszlipidémia. hipertonia, protrombotikus és proinflammatorikus
allapotok kialakulasaval kell szamolnunk. Ez azért killondsen fontos, mert az obezitas és a
tarsuld betegségek napjainkban jarvanyos”™ méreteket oltenek. Frdekes médon a kéros
sovanysag vagy zsirszoveti hidny is egyiitt jarhat metabolikus szindromaval. Mindezek
alapjan a zsirszivelet az élettani funkcidk, az anyageserefolyamatok aktiv résztvevojeként
kell tekinteniink. ¢és térekedntink kell, hogy megismerjik az adipokinek killonbsz6

korallapotokban betdltott szerepét.

2. Célkitizések
Munkacsoportunk  célja a zsirszoveti hormonok valtozdsainak vizsgalata volt olyan

betegségesoportokban, melyeket eddig még nem vizsgaltak ¢és melyekben varhatoan jelentos

valtozasokat észlelhetiink.

1. Mivel az anyageserefolyamatok egyik kozponti szerve a maj, vizsgalatokat végeztiink
gyermekkori akut virushepatitiszben. hogy van-e viltozds akut majgyulladas sordn.
valamint a gyogyulast kivetden a zsirszéveti hormonok szérumszintjében.

2. A kronikus urémidban szenvedd betegek korében jelentdsen emelkedett adipokin
értékek, és nagyon gyakran karnitin hidny észlelheté. A karnitin zsiranyagcesercben
betdlistt szerepe jOl ismert. Munkacsoportunk azt vizsgalta, milyen hatassal van az exogén
karnitin szupplementicio az urémias betegek zsirsziveti hormonjaira.

3. Az adipokineknek jelentds szerepet tulajdonitanak az arterioszklerozis

patomechanizmusdban is. Tovabbi vizsgalataink arra iranyultak. hogy észlelheté-e

osszelliggés az endotél kérosodds és diszfunkcié markerei, valamint a zsirszéveti

hormonok valtozasai kézott.

I ——————

3. Beteganyag és modszer

Kutatdsaink sordn a fent részletezett betegesoportokban az adipokinek mellett szérum
inzulin és ghrelin meghatarozasokat is végeztiink, mert ezen két nem zsirsziveti hormon
szorosan koveli az adipokinek véltozdsait. Munkinkat széleskérii hazai és nemzetkdzi
egylittmik6désben, modern laboratoriumi modszerek felhasznalasaval (RIA, ELISA. tandem
tomegspektrometria) végeztiik.

3.1. A szérum ghrelin. inzulin és adipokin szintek valtozasai gyermekkori akut
hepatitiszben

A Klinikai vizsgalatba 25 akut virusos hepatitiszben szenvedd, gyermekkori beteget
vontunk be, Az akut virusos majgyulladas diagnozisa a fizikalis leleten (hepatomegalia,
sirgasag, stb.). a vérbiokémiai eredményeken, valamint az akut hepatotrop virusfertdzést
igazolo szeroldgiai eredményeken alapult, A betegek életkora 2.2 és 17,2 év kizdtt volt
(dtlegéletkor : 10,4 ¢v), 10 beteg volt fiti és 15 beteg volt leany. Az dtlagos testtomeg index
(BMI) 17,66+4.94 volt. A statisztikai értékelésekhez kor- és nem-specifikus BMI percentilis
ertékeket hasznaltunk. A korhdzi felvételt megeldzé -a hanyds, hasmendés, étvigylalansig
miatt kialakult- éhezési idészak 2-7 nap volt, dtlagosan 4,16 nap. A betegség etiologiajat
illetden 20 esetben (80%) Hepatitis A virus (HAV), S esetben (20%) Epstein-Barr virus
infekeid igazolodott. A két kiilonbozé etiologidju hepatitiszes esoport adatait egyiittesen
elemeztiik, mivel kiilon ériékelve azokal, nem talaltunk sem laboratoriumi. sem
antropometriai kiilonbséget kizottiik.

A mintagyiijiés szérum adiponektin, leptin, rezisztin, ghrelin és inzulin meghatarozasra

¢hgyomri allapotban, reggel 8.00-9.00 o6ra kézdtt t6riént, és a mintdkat az analizisek

elvégzéscig -20C-on taroltuk. Az elsd vérmintakat a korhazi felvételt kivveté nap reggelén. a
kontroll mintédkat a gyogyulast kivetéen 2 honappal gyiijtsttik. A gyogyulds idépontjat a
méjfunkeios értékek teljes normalizalodasiban allapitottuk meg. A vérvételi idopontokban
madjfunkcios értékek meghatarozisara is tértént mintavétel.

A szérum bilirubin, glutamat-oxélacetdt transzaminaz (GOT). glutamat-piruvat transzaminaz
(GPT), gamma-glutamil transzferaz (yGT), alkalikus foszfataz (ALP), 8sszfehérje és albumin
meghatdrozasa rutin laboratériumi  modszerekkel tortént. A szérum  ghrelin mérését
radioimmunoassay (RIA) modszerrel (a kit tipusa Mediagnost, Reutlingen, Germany). mig a
leptin, adiponektin, rezisztin és inzulin meghatdrozasat enzyme linked immunosorbent assay

(ELISA) segitségével végeztiik (a kit tipusa Mediagnost. Reutlingen, Germany).



