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A megfelel6 indikaciok figyelembevételével lege artis végzett
csaszarmetszés a betegek tobbségénél nem gyakorol kedvezdtlen hatast az
¢letmindségre és a késdbbi csaladtervezésre.

Mégis, felmeriil a kérdés, valoban indokolt-e a csiszarmetszések mar
jelenleg is magas ardnya? A csaszarmetszést nem kisérik-e olyan eltérések,
amelyek befolydsoljdk az anyai szervezetben a sziilést kovetden gyors
iitemben zajlé valtozdsokat, a terhesség utani adaptaciot? PhD munkdm
kapcsan ezen a terlileten végeztem kutatasokat.

Munkam elsé részében korhazi szamitogépes adatbazisok alapjan azt
elemeztem, milyen tényezOk jatszhatnak szerepet abban a jelenségben,
hogy a csaszarmetszés aranya vilagszerte, igy Magyarorszagon is
dinamikusan emelkedik. Ennek kapcsan tobb fontos, a sziilészeti
gyakorlatot meghatarozé tényezdot sikeriilt azonositani.

Munkam masodik részében két szempontbodl vizsgaltam a sziilés modjanak
az anyai szervezetre gyakorolt hatasat. Egyrészt egy multiplex citokinszint-
mérd modszer segitségével elemeztem a steril gyulladds mértékét, masrészt
a nemrégiben azonositott vasszint-csokkenté hatasu polipeptid, a hepcidin
szintjét vetettem Ossze a vashaztartassal, a csaszarmetszést vagy a hiivelyi
sziilést kovetdé harmadik napon. Az alkalmazott technikdk arra is
lehetdséget adtak, hogy a gyulladasra és a vashaztartds allapotara

vonatkozdan négyodgyaszati miitétek utan is gytiijtsek adatokat.



Ceélkituzések

Munkam soran az alabbi célkitiizésekre kerestem valaszt:

Csaszarmetszést befolyasold tényezok vizsgalata

1. Az Uzsoki utcai korhdzban vezetett sziilések adatai alapjan a
csaszarmetszések valdszinlisége és a sziilés iddpontja, illetve az anya
¢letkora kozotti kapcsolat elemzése.

2. Orszagos adatbazis alapjan annak az elemzése, hogy a novekvod
csaszarmetszes-gyakorisag hogyan fligg Ossze a résztvevl intézetekben
vezetett sziilések szadmaval, a sziilészorvos tapasztalataval és a sziilond

¢életkoraval.

Citokinszintek vizsgalata

3. A citokinszintek Osszehasonlitasa csaszarmetszést vagy hiivelyi tton
vezetett sziilést kovetd harmadik napon.
4. A citokinszintek Osszehasonlitisa ndgyogyaszati mitéteket kovetd

harmadik napon.

Vashaztartas vizsgalata

5. A vashdaztartds paramétereinek €s a hepcidinszintek Osszehasonlitasa
csaszarmetszest vagy hiivelyi Gton vezetett sziilést kovetd harmadik napon.
6. A vashaztartds paramétereinek és a hepcidinszintek Osszehasonlitasa

négyogyaszati mitéteket kovetd harmadik napon.



Modszerek
A csaszarmetszés kockazatat befolyasolo tényezok vizsgalata
Adatgyiijtés

Munkank soran 12 sziilészeti intézménybdl gytijtottiink adatokat (ezek
Osszesen a magyar populdcio 15%-anak a sziilészeti ellatasaért feleldsek).
A sziilés modjat (csaszarmetszés vagy hiivelyi sziilés) a sziilés naptari
évéhez, a sziilond ¢letkordhoz és a sziilés idOpontjdban a sziilészorvos
tapasztaltsagahoz viszonyitottuk. (Utobbi meghatdrozésara a sziilést vezetd
orvos pecsétszamanak elsé két szamjegyét hasznaltuk.) Az elemzésben
csak szovodménymentes terhességek €s sziilések szerepeltek, azaz kizartuk
azokat az eseteket, amikor egyéb tarsbetegség is jelen volt, a dokumentacio
fekvési rendellenességet emlitett, ikersziilés kovetkezett be, vagy a magzat
a 37. gesztacios hét elott jott vilagra.

Az adatbézisokban 1999 januar és 2009 junius kozotti iddszakban 171 523
sziilés adatait rogzitették, ezek koziil a fenti kritériumok alapjan 11662-t
kizartunk. Elemzésiink sordn végiill 159 861 sziiléssel kapcsolatosan
dolgoztunk fel adatokat.

Az Uzsoki utcai Korhaz esetében az adott id6szakban, a fenti
kritériumoknak megfeleléoen 9465 sziilés adatait dolgoztuk fel, amelybdl
2169 esetben végeztink csaszarmetszést (22,9%). Elemzésiinket
kiegészitve, itt kiilon vizsgaltuk azt is, hogy a sziilés modja mutat-e
osszefiliggést a honappal, vagy azzal, hogy hétkéznap vagy hétveégén kertilt
sor a sziilésre.

Adatelemzeés

A vizsgalt faktorok csdszarmetszés valdsziniiségére gyakorolt hatdsat
tobbszoros logisztikus regresszids elemzéssel allapitottuk meg. Ennek
soran viszonyitasi alapnak a 1999-t, a januar honapot, a vasarnapot és az 1-
essel kezd6do pecsétszamu orvosokat tekintettiik.

Citokinszint vizsgalatok és vasanyagcsere vizsgalatok sziilések és
nogyogyaszati beavatkozasok kapcsan

Sziilonok vizsgalata

Vizsgalatunkban 40 sziildn6 (gesztacids kor [median, tartomany]: 40 (37 —
41) hét) vett részt; koziilik 25 hiivelyi aton sziilt, 15-nél pedig elektiv
csaszarmetszésre keriilt sor spinalis anesztézia mellett. A résztvevoktol a
sziilést megel6zéen kozvetlenill, majd azt kovetéen a harmadik napon
vettlink vért.



Nogyogyaszati miitéten ates6é nok vizsgalata

Ebbe a csoportba 17 olyan beteg tartozott, akiknél kiilonb6z6 invazivitassal
jaro, ndgyogyaszati beavatkozasra keriilt sor. A vérvétel a miitétet
megeldzdleg, illetve a miitét utan 3 nappal tortént.

Cysto-rectokele miatt hiivelyfal-plasztika 4
Cysta ovarii miatt cystectomia, laparoszkoppal 2
M¢hen kiviili terhesség miatt salpingectomia, 3
laparoszkoppal

Myoma uteri miatt hysterectomia, hasi miitéttel 7
Prolapsus uteri miatt hysterectomia, hiivelyi miitéttel 1

A hasi és hiivelyr uton végzett méheltdvolitasokra és a laparoszkopos
miitétekre altalanos anesztézia mellett, a hiivelyfal-plasztikakra lokalis
anesztéziaban kertlt sor.

Rutin laboratoriumi vizsgalatok

A vizsgalatba vont betegek esetében a teljes veérképet (trombocita-,
vorosversejt-  €s  fehérvérsejtszam) Sysmex K4500 hematologiai
automatéaval, Diagon reagensekkel, a latens vaskotd kapacitas, a szérum
transzferrin-, és vasszintet Olympus 640 laboratoriumi automatan Olympus
kitek alkalmazasaval, a ferritinszintet ABBOTT Axsym késziiléken Abbott
kittel az Uzsoki utcai Kérhaz Kézponti Laboratoriuma mérte.

Citokinszintek meghatarozasa

Meérésiinket a Semmelweis Egyetem Kozponti Laboratériumban BioRad
biochip rendszeren végeztiik: az interleukin (IL)-1a, IL-1pB, IL-2, IL-6, IL-
8, IL-17, IL-12, TNF-a, IFN-y, IL-4, IL-10, IL-5, IL-13, IL-7, Makrofag
inflammatorikus protein (MIP)-1B, granulocita-kolonia stimulalé faktor
(GCSF) és Granulocita-makrofag koldniastimulald faktor (GMCSF)
szintjét hataroztuk meg.

Hepcidinszint mérés

A szérum hepcidinszintet Semmelweis Egyetem 1. sz. Gyermekklinika
Anyagcsere Laboratoriumaban hataroztuk meg, az itt fejlesztett
tomegspektrometrias modszerrel.



Eredmények
A csaszarmetszésre hajlamosito tényezok vizsgalata
Az Uzsoki utcai Korhaz egy évtizedes adatai

Intézetiinkben a vizsgalt id0szakban dinamikusan nétt a csaszarmetszések
aranya. A csdszarmetszések aranya fliggetlen volt a sziilések aktualis
szamatol.
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Az 1999 januar 1 és 2009 junius 30 kozotti idészakban 9465 sziilés tortént
osztalyunkon; koziilikk 7296 sziilés hiivelyi uton zajlott, mig 2169 sziilés
esetében végeztiink csdszarmetszést (22,9%). A vizsgalt i1ddszakban a
csaszarmetszés gyakorisaga két és félszeresére nott: mig 1999-ben 12,9%,
addig 2008-ban 28,3% volt. A sziilondk ¢életkora az elmult 10 év soran
atlagosan 2,5 évvel emelkedett, ez 6nmagaban a csdszarmetszés aranyanak
5%-o0s emelkedéséért felelds. A csaszarmetszés valdszinlisége nagyobb volt
hétkoznap, valamint junius és december hdnapokban, ami a csdszarmetszés
elektiv végzésére utal.

Szignifikancia Relativ konfidencia
szintje kockazat intervallum

2002 0,049 1,39 1-1,93
2003 <0,0001 1,78 1,29 - 2,45
2004 <0,0001 2,32 1,71-3,16
2005 <0,0001 1,95 1,43 - 2,67
2006 <0,0001 2,32 1,71-3,15
2007 <0,0001 2,65 1,99 - 3,55
2008 <0,0001 3,05 2,29 — 4,06
2009 <0,0001 4,34 3,17 -5,93
Eletkor 0,002 1,02 1,01-1,03
Hétkoznap <0,0001 1,67 1,36 — 2,04
Jinius 0,001 1,49 1,18 -1,88
December 0,013 1,37 1,07-1,76

A csaszarmetszések valoszintiségét befolyasold néhany paraméter.
Tobbszoros logisztikus regresszios elemzésiink eredményei. Viszonyitési
alap: 1999, januar ho, vasarnap

Tobbszoros logisztikus regresszios vizsgalatunk azt mutatta, hogy a
csaszarmetszes valoszintisége fiigg a naptari évtol, €s a sziilénd életkoratol,
valamint decemberben és juniusban, illetve hétkznap nagyobb
valoszintiséggel végeztiink csaszarmetszést.



Megyei és fovarosi intézetek egy évtizedes adatai

A naptari év dontd hatdst gyakorolt a csaszarmetszés végzésének
valoszinliségére. A nemzetkozi tendencidknak megfelelden
Magyarorszagon is kozel kétszeresére nott a csaszarmetszés aranya 1999 ¢€s
2008 kozott (az incidencia 14,17%-r61 27,00%-ra emelkedett). Ez a
tendencia az 0sszes vizsgalt intézmény esetében kimutathat6 volt.
Felmérésiink soran kapcsolatot figyeltink meg az anyai életkor és a
csaszarmetszés gyakorisaga kozott: a csdszarmetszés korrigalt kockazatat
az anyai ¢letkorban minden év emelkedése 3,9%-kal emelte (korrigalt
esélyhanyados (OR: 95%, CI: 1,039 [1,035-1,043]). Mivel a vizsgalt 10
éves 1idOszakban az atlagos anyai €letkor kozel 4 évvel nétt (26,00-r61 29,76
évre), Onmagaban ez a tényezd lehet a felelds a csaszarmetszések
aranyaban bekovetkez6 novekedés 15%-aért.

A sziilészek tapasztalatanak novekedésével is emelkedett a csdszarmetszeés
valoszinlisége: minden évnyi tapasztalat a korrigalt kockazat esetében 2%-
os kockazatnovekedést jelentett (OR: 1,019 [1,017 - 1,021]). Mivel a
sziilészek atlagosan mintegy 4 évvel tobb tapasztalattal rendelkeztek 2008-
ban, mint 1999-ben (a praktizalas idétartama 17,37+10,61 ¢évrol
21,39£12,15 évre nétt, p<0.0001), ami koriilbeliill 7,6%-kal novelte a
csaszarmetszeés kockazatat.
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Citokinszintek sziilést kovetéen

A mért citokinek szintje a sziilés modjatol, illetve a mintavétel idépontjatol
fliggetlen volt. 1L-2, IL-4, IL-5, GCSF, GMCSF ¢és IFN-y citokineket
egyetlen betegnél sem lehetett mérni a sziilést megeldzéen, mig a masodik
idépontban csak néhany esetben lehetett detektalni. Az IL-6 és IL-8 szintje
a szililést koveto 3. napra szignifikdnsan csokkent (p = 0,032 és 0,044). A
csaszarmetszéssel €s a hiivelyi Uton sziild csoportok esetében az egyetlen
kiilonbseég az IL-7 szint esetében jelentkezett (p = 0,031), ez az elsd ¢€s a
masodik 1idOpontban 1s magasabb volt a csdszarmetszésen Aatesett
betegeknél. A hiivelyi Gton €s a csaszarmetszeéssel sziilo csoportok kozott
egyéb eltérés nem volt jelen.

Citokinszintek négyogyaszati miitét utan

A mitét elétt és a miitét utan 3 nappal egyetlen vizsgalt citokinszint
esetében sem mutattunk ki szignifikans kiilonbséget a két idépont kozott. A
miutéteket tipusuktol (hasi, illetve laparoszkopos beavatkozas) fiiggden
kiilon-kiilon 1s vizsgaltuk. A miitét utan 3 nappal a két csoport kozott
szignifikdns kiilonbséget csak a fehérvérsejt-szam esetében észleltiink, a
citokinszintek esetében nem volt eltérés.

Vashaztartas jellemzése sziilést kovetoen

A sziilést kovetden a sziilés modjatol fiiggetleniil markéns valtozéasokat
¢szleltiink a vordsvérsejt-szam, hemoglobinszint, hematokrit-érték, a
szérum vasszint esetében. A hepcidinszint minden sziild nénél a sziilés 3.
napjara egyontetlien ndétt, mig a vasszintek a 40 ndé koziil 35-nél
csOkkentek, a sziilés modjatol fiiggetleniil. Ferritinszint-emelkedést csak a
csaszarmetszéssel sziilt ndknél mutattunk ki.
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Hiivelyi sziilés (n = 25)

Csaszarmetszés (n = 15)

Sziilés 3 nappal Elétte 3 nappal
megindulasakor | késébb kozvetleniil késébb
Fehérvérsejt- 11,45 10,8 9,6 9,2
szam (T/L) [5,7-16,5] [4,7—13] [6,6 —13,6] [4,3-125]
Vorosvérsejt- 4,155 3,64 4,23 3,41
szam (G/L) [3,68 — 4,73] [2,18 — 4,32]* [3,61—-4,77] |[2,99 —4,29]*
Hemoglobin- 123,5 108 125 101
szint (g/L) [106 — 145] [59 — 128]* [108 — 145] [92 — 125]*
Hematokrit 0,365 0,315 0,372 0,298
(L/L) [0,236 —0,434] | [0,18 -0,37]* [0,26 — 0,415] | [0,23 — 0,38]*
Trombocita- 197,5 166 173 168
szam (T/L) [125 — 304] [125 — 287] [125 — 338] [96 — 261]
Teljes vaskoté | 77,6 74,3 80,6 70,6
kapacitas [52,6 —95,3] [55,6 — 88,5] [54,6 — 100,7] | [52,5-83,5]
(nmol/L)
Szérum 13,0 9,3 17 8,1
vasszint [5,4-37,7] [3,2—-19,9]* [7,5—28,8] [3,1-18,2]*
(pmol/L)
Ferritinszint 9,4 14,9 15,25 38,5
(ng/L) [3,1-36,4] [3,6 —44] [3,9 — 34,5] [12,6 — 68]*F
Hepcidinszint | 2,02 7,36 3,56 17,45
(ng/L) [0—6,65] [3,71—-19,5]** | [0,81 —23,21] | [12 —23,6]**}

A vashaztartas jellemzdi sziilés eldtt €s utan (adatok medidn, tartomany
formaban megadva). * p<0,01; **p<0,0001sziilés utan 3 nappal vs. sziilés
eldtt; T p<0,05, csaszarmetszessel vs. hiivelyi Gton sziild nd
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Szérum hepcidinszint sziilés eldtt €s utan (p<0,0001).
Vashaztartas négyogyaszati miitétek utan

A mutétek utan kozel szignifikans mértékben csokkent a hemoglobin-szint
¢s a hematokrit-érték. A szérum vas- és transzferrinszintek szignifikans
mértékben csokkentek, mig a hepcidinszintek szignifikdns mértékben
emelkedtek. A miitét tipusa nem befolyasolta a mért paramétereket.
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Szérum vasszint a beavatkozas el6tt, majd a beavatkozas utan 3 nappal. A
vasszintek a 17 betegbdl 15 esetében csokkentek (p<0,01)
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Szérum hepcidinszint a beavatkozas eldtt, majd a beavatkozas utan 3
nappal. A hepcidin szint az 6sszes betegnél nétt (p<0,0001)

Megbeszélés
Csaszarmetszést befolyasolo tényezok az Uzsoki utcai Korhazban

Elemzésiink alapjan a csaszarmetszések novekvO gyakorisaga az utobbi
években is megfigyelhetd osztalyunkon. Ennek oka feltehetéen az anyai
¢letkor emelkedése, az eldzetes csaszarmetszést kovetd ismételt terhesség,
illetve az altaldnosan elfogadott defenziv szemlélet.

Tekintve, hogy az 1999-es adatok alapjan az Uzsoki utcai Korhaz korabban
az alacsony csaszarmetszés-frekvenciaja intézmények kozé tartozott, és az
osztalyon érvényes iranyelvek 1ényegiikben nem valtoztak, meglepd, hogy
nalunk is mennyire dinamikusan emelkedik a csaszarmetszés gyakorisaga.
2009-re elértiik azt az értéket, ami 2001-2002-ben csak egyes egyetemi
klinikakat és megyei korhazakat jellemzett. Korhazunk Neonatalis Intenziv
Centrummal nem rendelkezik, igy a magas kockazati terheseket, a
progressziv betegellatas keretében, NIC-cel rendelkezé intézménybe
iranyitjuk. Ennek kovetkeztében osztdlyunkon tilnyomd tobbségben
alacsony kockazat( terheseket latunk el. Erdekes lenne latni, hogy a
szovodményes  terhességeket gondozo, Kkorasziilésre  szakosodott
intézmények esetében az utdbbi évek soran hogyan valtozott ez a
tendencia.

Az osztalyunkon végzett csaszarmetszések ndvekvo aranyanak a hatterében
allo folyamatokrol retrospektiv, anonim adatbazisunk alapjan nem tudunk
véleményt mondani. A korlatozott szamu paraméter vizsgdlata azonban
néhany jellegzetességre felhivja a figyelmet.
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(1) Az elmult 10 év soran a sziilondk €letkora folyamatosan emelkedett. Az
¢letkor eldre- haladtaval egyértelmiien gyakoribb az elhtizd6do sziilés és a
fajasgyengeség, ami egyben csaszarmetszés javallata lehet. A TAJ szam
ismerete nélkil nem tudjuk megmondani, hogy az intézményben a
tobbedszer sziilok milyen aranyban szerepelnek az adatbazisban. Azonban
valészinli, hogy az eldzetes csaszarmetszés utan sziillok terhessége is
tobbségében csaszarmetszéssel veégzddott (azaz a vizsgalt iddszak kezdetén
végzett csaszadrmetszEs hatdsa halmozottan jelentkezik az évek soran).
Elemzésiink szerint csak az anyai életkor emelkedése onmagaban 5%-kal
novelte a csaszarmetszés gyakorisagat.

(2) Az Uzsoki utcai Korhaz Sziilészeti Osztalyan a sziiletésszam az
egeszsegiigyl reform hozadékakent 2007 eleje Ota ugrasszeriien nott. Ezzel
egyidejlileg korabban mas intézetekben dolgozdé munkatarsaink szdma is
gyarapodott. Az osztaly orvosi Osszetételének megvaltozasa ellenére a
csaszarmetszések gyakorisagaban nem észleltiink valtozast. Ez egyrészt
jelzi, hogy az altalunk észlelt jelenség nem osztalyunkra specifikus,
masrészt, hogy a reform nem gyakorolt olyan hatast a sziilészeti
gyakorlatra, ami a csaszarmetszés gyakorisagan valtoztatna.

(3 Nem volt olyan kolléga, akinél 1ényegesen eltért a sziilésvezetés modja,
azaz akinek munkéaja soran az atlagot 1ényegesen meghalado, vagy attol
elmarad6 a csdszarmetszés-gyakorisaga. Ennek alapjan valosziniisithetd,
hogy, bar egyéni kiillonbségekkel minden bizonnyal szamolni kell, a
szakma szabdlyai szerint végzett sziilészeti ellatas, illetve a csaszarmetszés
gyakorlata osztalyunkon egységes. A csaszarmetszés gyakorisagat tehat
elsdsorban nem a sziilészorvosi képzés, hanem inkabb egységes és jol
definialt indikacidk alapjan lehetne szabalyozni.

(4) A csaszarmetszések szamanak valtozasaban bizonyos ciklusossagot
fedeztiink fel, ami azt jelzi, hogy sok esetben a csaszarmetszésre
tervezetten, elektiv modon keriil sor. (A BNO-kdédok kozott szerepel az
‘elektiv csaszarmetszés’ megjelolés, azonban ezt bizonytalansaga miatt
nem elemeztik kiilon.) A csaszarmetszés eclektiv jellegére utal, hogy
hétkoznap 67%-kal nagyobb a csaszarmetszés gyakorisag, illetve juniusban
(a nyari szabadsagok el6tt), illetve decemberben (az linnepek el6tt) a tobbi
honaphoz  képest emelkedik a  csdszarmetszés  valdszinlisége.
Természetesen ezt a megallapitast tovabbi elemzésekkel és az éErintett
idészakban végzett csaszarmetszések sziilészeti és mitéti naplojanak
attekintésével lehet igazolni.
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A csaszarmetszést befolyasolo tényezok a hazai korhazakban végzett
felmérésiink alapjan

Kimutattuk, hogy a sziiléndk évek soran emelkedd atlagos ¢életkora
Iényeges szerepet jatszik abban, hogy az adatgylijtés kezdetéhez
viszonyitva kozel kétszeresére nétt a komplikdcidmentes terhességeket
kovetden végzett csaszarmetszések gyakorisaga. A csaszarmetszes korrigalt
kockazatat az anyai é€letkorban bekovetkezett minden éves emelkedése
3,9%-kal novelte. Mivel a vizsgalt 10 éves iddszakban az atlagos anyai
¢letkor kozel 4 évvel ndtt, Gnmagdban ez a tényezd a csdszarmetszések
aranyaban bekdvetkezd novekedés 15%-aért lehet a felelds. A sziilészorvos
tapasztalata (amire markerként a veégzés idOpontja €s a sziilés idOpontja
kozott eltelt évek szdmat hasznaltuk) a csdszarmetszés valoszinliségét nem
csokkentette, hanem kismértékben ugyan, de meég novelte is. (Hipotézisiink
alapjan inkabb azt vartuk, hogy a csaszarmetszés végzése iranti
,hajlandosag” kisebb egy tapasztaltabb orvos esetében.) Elgondolkodva a
jelenségen, tobb racionalis magyarazat is lehetséges megfigyelésiinkre.

(1) Eltér6 dontési kor. A csaszarmetszést a sziilészeti osztalyokon altalaban
idésebb orvos diszponalja. A kisebb tapasztalattal rendelkezé orvosok
dontési kore korlatozott, igy a csaszarmetszést koriiltekintd konzultacid
eldzi meg. Ezzel szemben az 6nallo dontési korrel rendelkezd idOsebb
sziilész konnyebben donthet a csdszarmetszés elvégzése mellett.

(2) Eltéré betegpopulaciok. Bar a fiatalabb és az idésebb orvosok altal
gondozott sziilondk atlagos ¢€letkora nem tért el, illetve elemzésiinkbdl
megprobaltuk kizarni a szovédményes terhességeket kovetd sziiléseket,
fennall a lehetdsége annak, hogy az orvosi dokumenticié elégtelen volta
miatt a sziilések egy részét (helyteleniil) a szovédménymentes csoportba
soroltuk. Megalapozott feltételezni azt, hogy a nehezebb, varhatéoan tobb
komplikaciéval jard sziilések vezetését inkdbb az 1ddsebb kollégak
vallaltdk magukra.

(3) Adverz élmények a praxis soran. A nagyobb sziilészeti gyakorlat
egyben azt jelenti, hogy a kolléga nagyobb valdszintiséggel taldlkozott
olyan esetekkel, illetve keriilt olyan szitudcioba, amikor rosszul dontottek a
hiivelyi aton valo sziilés mellett. Az ezek kapcsan fellépd kudarc,
krizis€élmény, €s nem utolso sorban a jogi kovetkezmények egyarant ahhoz
vezethetnek, hogy az évek elérehaladtaval egyre konnyebb a dontés a
csaszarmetszés elvégzése mellett.

(4) TervezhetGség, a sziilész ,faradasa”. A nyugati tarsadalmakban az
emberek altalanos komfortérzetét — sziilészorvosét €s sziilondét egyarant —a
tervezhetdség ¢és a kontrollalhatésag alapvetéen meghatarozza. Ezzel
szemben a spontan hiivelyi sziilés meginduldsanak az id6pontjat nem lehet
pontosan elddnteni, ami nagyfoku bizonytalansaggal jar. A fiatal sziilész
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lelkesedése, tiirelme a szakmaban eltoltott bizonyos idd elteltével aldbb
hagy, és konnyebben szanja el magat a tervezhetd idépontban elvégezheto
csaszarmetszes mellett.

Mind az Uzsoki utcai Koérhazban, mind az orszagosan gyiijtott adatok
kozvetve tiikrozik azt a szemléletvaltast, ami az utobbi évtizedben a
sziilészet ¢és a betegek korében egyarant bekovetkezett. Egyrészt a
kozvélemény részérdl (részben a nyilvanossag illetve média hataséara) egyre
elterjedtebb az a szemlélet, miszerint a terhesség csak egészséges 0jsziilott
vilagra jovetelével zarulhat le, csak egészséges gyermekagyas anyaval, és
ha ez valamiért nem igy torténik meg, az kizarolag a sziilészorvos
mulasztasa miatt lehet. Ezzel 6sszefliggnek a szovodményes sziilések utan
inditott, a korhazakat €s ezen beliil a ndgyogyaszati osztalyokat érintd — és
megitélt kartérités esetén a mikodes: feltételeket veszélyeztetdo —
mihibaperek. Ebbe a gondolkodasmodba és tarsadalmi kozegbe a szakma
részérél nem férhet bele a legkisebb kockdzat vallalasa sem. A mérleg
masik oldaldn a csdszarmetszés végzésével jaro szovédmények
helyezkednek el. Ezek korai kockazata, a 20-30 évvel korabbihoz képest,
az anesztézia, valamint a miitéti technika és eszkozok fejlédésének
koszonhetéen 1ényegesen csokkent. Az esetleges szovédmények nem
azonnal (perelhetd modon), hanem évekkel késdbb jelentkezhetnek. Ez
szintén megmagyarazza, hogy a sziilészorvos miért hajlik konnyebben a
csaszarmetszes vegzesere.

Fentieket atgondolva a szakma jeles képviseldinek kimondott-kimondatlan
véleménye, hogy az elektiv csaszdrmetszés gyakorisaga a jovOben tovabb
emelkedik. Ezt vizsgalatunk eredményei teljes mértékben alatamasztjak.

Gyulladasos valasz vizsgalata
A sziilés modjanak hatasa a gyulladasos valaszra

Vizsgalatunk legfontosabb eredménye, hogy az a steril gyulladasos reakcio,
ami normadlis terhességet kdvetden a peripartum iddszakaban jelentkezik,
valosziniileg csak atmeneti és nem tiikrozOodik a sziilést kovetd harmadik
napon mért citokinszintekben.

Az alkalmazott multiplex citokinszint-mér6 rendszer a legfontosabb pro- és
antiinflammatorikus citokineket tartalmazta. Csak az IL-6 és az IL-8 szint
csokkent a terhesség veégén mérthez képest a sziilést kovetd harmadik
napra. Mivel az IL-8 egy proinflammatorikus citokin, elméletileg az 11.-8
csokkenés hatasara a gyulladasos valasz antiinflammatorikus irdnyba
tolodik el a sziilést kovetd harmadik napra. Ezt aldtdmaszthatja az
egyidejlileg észlelt IL-6 szint csokkenés is. Ennek ellenére a fontosabb
antiinflammatorikus citokinek (IL-10 €s IL-4), valamint
proinflammatorikus citokinek (IFN-y és IL-2) szintje a résztvevok jelentds
hanyadanal egyik id6pontban sem volt detektalhaté. Mas gyulladasos
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citokinek (TNF-a, IL-1P) szintje a sziilés el6tt s utan nem kiilonbozott. A
csaszarmetszéssel sziilt és a hiivelyi uton sziilt csoportokat egymassal
Osszehasonlitva az IL-6 és IL-8 szint a sziilés utan nem tért el. Ezért
nagyobb annak a valoszintisége, hogy az IL-6 és IL-8 szintek esetében a
csaszarmetszésen atesett betegek csoportjaban észlelt valtozdsok a
nagyszamu Osszehasonlitds miatt, a véletlen eredményeként jelentkeztek.
Masik fontos eredményiink, hogy a sziilés mdédja nem gyakorol hatast a
harmadik postpartum napon a szisztémas gyulladdsra: a hiivelyi uton és
csaszarmetszéssel sziildé ndk esetében ugyanis hasonld citokinszinteket
mértiink. Az egyetlen kiillonbséget az IL-7 esetében észleltiik, ami
valamelyest emelkedett csaszarmetszést kovetden.

Az IL-7 egy hematopoetikus novekedési faktor, ami a multipotens
serkenti. Erre vonatkozoan a sziiléssel kapcsolatosan nincsenek adatok.
Feltehetéen eredményiink inkabb az Osszehasonlitdsok nagy szamabol
adddoan véletlenszerli €s nincs biologiai / klinikai jelentdsége.

A szisztémas citokinszintek nem sziikségszerlien tiikrozik a lokalis
citokinszinteket, ennél fogva eredményeink nem zarjak ki annak a
lehetdségét, hogy a miitéti hegben és/vagy a medencetdjékon 3 nappal a
sziilést kovetden lokalis gyulladdsos valasz legyen jelen.

Annak a ténynek, hogy a 3. életnapon a szisztémas gyulladasos
citokinszintek esetében nem mutattunk ki emelkedést a csaszarmetszésen
atesett vagy a hiivelyi Uton sziild ndknél, jelentdsége van a négyogyaszati
gyakorlat szamara. Eredményeink alapjan ugyanis feltételezhetd, hogy
szovodménymentes hiivelyi sziiléshez hasonloan az elektiv csaszarmetszés
utan sem all fenn annak a veszélye, hogy az anyai szervezetben a sziilést
kovetd harmadik napon is perzisztald gyulladas alakulna ki — ezért ennek a
kockdazatat a sziilés modjanak a megvalasztasakor nem kell mérlegelni.

A gyulladasos valasz nogyogyaszati miitétek utan

Az elektiv miitétek soran fellépd akut fazis reakcido mértékét és iddtartamat
teoretikusan szamos tényez0 befolyasolja. Ezek kozé tartozik a
beavatkozassal jar6 szovetkarositds mértéke; a betegnél jelentkezd
fajdalom; a mtét idOtartama; a miitét jellege és az invazivitas mértéke; a
beteg klinikai jellemzoi (életkor, alapbetegség, testtomeg); valamint az
alkalmazott perioperativ medikacio (fajdalomcsillapitok, antibiotikumok,
gyulladascsokkentok); az anesztézia tipusa €s nem utols6 sorban az
esetleges szovédmények. Az utdbbiak idejében vald felismerése érdekében
alapvetden fontos a miitét utdni 72 oraban a beteg klinikai allapotanak
szoros észlelése.
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Munkénk soran azt elemeztiik, hogy a szisztémas gyulladast rovid
féléletidejiik miatt igen érzékenyen jelz0 markerek, a pro- ¢és
antiinflammatorikus citokinek szérumszintje emelkedett-e a négyogyaszati
mitétek utani, a klinikai dontéshozatal tekintetében véleménylink szerint
kritikusnak tartott harmadik napon. Erre vonatkozdan az irodalomban nem
talaltunk adatot. Betegcsoportunkhoz hasonlé populédcion csak egy lengyel
munkacsoport végzett méréseket és mutatta ki, hogy az IL-6 szint még 48
o6ra utan is emelkedett, azaz, hogy a 2. posztoperativ napon még jelen volt
akut fazis reakcio.

A mitétet kdvetd 72. orara normalizalddo tizenhét citokin és ndvekedési
faktor szintje alapjan egyértelmiinek tiinik, hogy az altalunk vizsgalt
mitétek (hiivelyplasztika, hasi vagy hiivelyl uton végzett méheltavolitas
vagy laparoszkopias beavatkozasok) utan, a szovodménymentes betegeknél
erre az idOpontra, a korai posztoperativ iddszakban jelentkezd szisztémas
akut fazis reakcid lényegében befejezddik. Ezen til az a tény, hogy az
egyes betegcsoportok kozott nem mutattunk ki szignifikans kiilonbséget,
jelzi, hogy ebbdl a szempontbol a kiilonbozé mértékii megterheléssel jaro
miitéti tipusok szisztémas gyulladdsra gyakorolt hatdsa nem tér el. Ez a
megfigyelésiink az irodalmi adatok alapjdn meglepd. Tobb felmérés szerint
a laparoszkopos beavatkozasok esetén a kisebb posztoperativ fajdalom ¢&s
gyorsabb funkcionalis gydgyulas hatterében a kisebb gyulladasos valasz
allhat, €s a korai posztoperativ szakban a gyulladasos citokinszintek rendre
alacsonyabbak is voltak a hasi miitéthez viszonyitva. Igaz, az eddigi
adatokat mind a 48. posztoperativ ora elott gytijtotték.

Eredményeink értékelésekor tobb fontos tényezo6t kell figyelembe venni.
Egyrészt a tobb szaz akut fazis fehérjébdl ennél a vizsgalatnal csak a
leggyorsabban reagal6d analitokat, a citokineket mértiik. Lehet, hogy egyes
hosszabb fél ¢letidejti fehérjék, hormonok szérumszintjében még észleltiink
volna eltéréseket, mivel azonban vizsgalatunk célja az volt, hogy az
aktudlisan fennallo (és a beteg rovid tavu allapotat meghataroz6) akut fazis
reakcidt jellemezziik, ezeknek a meghatarozasa ebben nem segitett volna.
Masrészt azt sem szabad elfelejteni, hogy mi szisztémads citokinszinteket
mértiink, ami a lokalisan fellépd reakcidra és a lokalisan zajlo gyulladasra
nézve nem feltétleniil informativ. Azt is fontos hangstlyozni, hogy a
vizsgalatot négydgyaszati populacioban végeztiik.

Megfigyeléseinket Osszefoglalva megallapitottuk, hogy a ndgyogyaszati
ellatasban rutinszerlien végzett miitétekkel kapcsolatosan jelentkezd
szisztémas gyulladas komplikaciomentes esetekben a miitét utdni 3. napra
lényegében befejezddik. A citokinszintek esetében eredményeink
segithetnek olyan ’egészséges’ referenciaértékek megallapitasaban,
amelyeknél magasabb szintek felhivhatjdk a figyelmet posztoperativ
szovOdmeényként jelentkezd, szisztémas gyulladas lehetdségére.
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A hepcidinszint vizsgalata sziilések kapcsan

Munkénk soran az irodalomban elséként gytijtottiink arrol adatot, hogy a
hepcidinszintek a sziilést koveté harmadik napra hogyan valtoznak.

A hepcidin expresszidjat a szisztémas vashiany és a szoveti hipoxia
csokkenti, mig az akut fazis reakcido kapcsan felszaporodd gyulladdsos
citokinek emelik. A sziilés utdn mind a két mechanizmus jelen van, azaz
teoretikusan a hepcidinszint csokkenése és emelkedése egyarant jelen lehet.
Munkank sordn a vizsgalatba vont sziiléndknél a harmadik napon
egyontetiien emelkedett szérum hepcidinszinteket mutattunk ki, ami arra
utal, hogy a sziilést kovetden a hepcidinszint-emeld hatdsok domindlnak.
Vizsgalatunk felépitése alapjan nincs arra lehetéség, hogy meghatarozzuk,
mi okozza a hepcidinszint-emelkedést. Erdekes médon a hepcidintermelés
legfontosabb trigger faktoranak tartott gyulladasos citokinek, koztiik az IL-
6 szintje nem noétt, hanem csokkent a sziilést kovetd harmadik napra, igy
ennek valoszinlileg nincs szerepe a megfigyelt jelenségben. Bar fennall
annak az elméleti lehetOsege, hogy a mérési idopont eldtt (pl. a 2.
posztnatalis napon) az IL-6 még emelkedett volt és a harmadik napra a
hepcidinszint ennek eredményeként emelkedett, azonban ennek Kicsi a
valoszinlisége: a hepcidin génexpresszidja ugyanis az IL-6 hatasara egy
oran beliil valtozik, a hepcidin fél¢letideje pedig csak par ora.

A sziilést kovetd harmadik napon a sziilést megel6z6hoz viszonyitva stabil
¢s/vagy csokkend citokinszintek ellenére emelkedd hepcidinszintek ezért
azt jelzik, hogy valamilyen egyéb, egyelére nem azonositott mechanizmus
indukalhatja a hepcidintermelést. Ez, adataink alapjan, kapcsolatban lehet a
sziiléssel jard szisztémads traumaval: a csaszarmetszésen atesett ndknél mért
hepcidinszint ugyanis szignifikdnsan meghaladta a hiivelyi uton sziild
noknél mért értékeket. Bar a sziilés utani 3. napra a citokinszintek alapjan a
szisztémds akut fazis reakcid csaszarmetszés és hiivelyi sziilés esetén
egyarant megsziinik, elképzelhetd, hogy a hepcidinszint-emelkedés
hatterében egyéb, hosszabb f¢€léletidejii akut fazis fehérjék jatszanak
szerepet.

Eredményeink azt mutattdk, hogy a mért szérum hepcidinszint fiiggetlen a
vashéztartds paramétereitdl, igy a szérum vasszinttdl, vaskotd kapacitastol
¢s vasraktarak telitettségétdl, valamint a vordsvérsejt-szamtol ¢és a
hemoglobin-szinttél. Ez alapjan a hepcidin szerepe a gyermekagyban a
vashéztartds rovid tavl szabalyozasdban csak masodlagos, a sziilés soran
bekdvetkezd vérvesztés €és az ekkor zajlo hormonalis tényezdk jelentésége
a meghatéarozo.
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A hepcidinszint négyogyaszati miitétek utan

A mitétek soran jelentkezd vérvesztés, altatas esetén az atmeneti szoveti
hipoxia és a mutéti stressz, valamint az ennek kovetkeztében jelentkezo
akut fazis reakcid egyarant hatassal lehet a hepcidinszintre. A
nogyodgyaszati miitétek utan markans hepcidinszint-emelkedést figyeltiink
meg, ami azt valdsziniisiti, hogy — a sziilések soran megfigyeltekhez
hasonléan — ebben az esetben is a hepcidinszint-emelé faktorok
dominélnak.

Vizsgalatunkban az osztdlyunkon leggyakrabban végzett miitéttipusokkal
kapcsolatosan gytjtottiink adatokat. A kis elemszdm miatt nem Ilehet
messzemend kovetkeztetéseket levonni, azonban érdekes, hogy a
hepcidinszintek esetében észlelt eltérések mindegyik miitéti tipusnal jelen
voltak, illetve, hogy szignifikans eltérést a kiilonboz6 invazivitassal jarod
miitéttipusok kozott nem észleltiink. Ez azt valdszinisiti, hogy a miitéti
beavatkozassal jar6 noxa vezet valamilyen modon a hepcidinszint
emelkedéséhez, nem, vagy csak kevésbé az alkalmazott anesztézia.

A legkiilonb6z6bb négyogyaszati beavatkozasok kapcsan kimutattuk tehat,
hogy a mitét eldtti értékhez képest a harmadik posztoperativ napra né a
szérum hepcidinszint. Ez a jelenség a citokinszintekt6l, valamint az
egyébkent csokkend vas- €és transzferrinszintektdl fiiggetlen volt, igy nem
egyértelmli  a hepcidin Szerepe a posztoperativ vasanyagcsere-
valtozasokban. Erre a kérdésre a betegek utankovetése alapjan lehetne
valaszt kapni.
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Tézisek

1. A csaszarmetszések gyakorisaga az elmult évtizedben 1ényegesen nétt
intézetiinkben és Magyarorszagon iS. Ebben a sziilondk atlagos életkora, és
valosziniileg az elektiv csaszarmetszések egyre ndvekvd ardnya szerepet

jatszik.

2. A cséaszarmetszés végzésének a valdszinlisége aranyos azzal, hogy a

sziilést vezetO orvos hany éve praktizal.

3. A gyulladasos citokinszintek alapjan szovédménymentes hiivelyi sziilés
¢s elektiv csdszarmetszes utan nem all fenn annak a veszélye, hogy az
anyai szervezetben a sziilést kovetd harmadik napon is perzisztalo

gyulladas alakulna ki.

4. A négybdgyaszati ellatasban rutinszeriien végzett mutétekkel
kapcsolatosan jelentkez6 szisztémas gyulladas komplikdcidomentes

esetekben a miitét utani 3. napra lényegében befejezddik.

5. A sziilést kovet6 harmadik napon a hepcidinszint emelkedik, a

hepcidinszint-emelkedés csaszarmetszés esetében kifejezettebb.
6. A lokalis vagy generalizalt anesztézia mellett végzett kiillonb6zd

invazivitasl, négyogyaszati beavatkozasokat kovetd harmadik napon a

hepcidinszint egyarant emelkedik.
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Osszefoglalas

Munkam elsd részében azt elemeztem, hogy milyen tényezdk jatszanak
abban szerepet, hogy Magyarorszagon az elmult évtized soran kozel
kétszeresére nott a csdszarmetszések aranya. Az Uzsoki utcai kdrhazban és
tovabbi 11 intézményben vezetett sziilések adatai alapjan kimutattam, hogy
az egyik legfontosabb faktor a sziilondk életkoranak az emelkedése: ez
onmagaban felelds a novekvo arany 15%-aért. Masik tényezd a sziiléseket
vezetd orvosok tapasztaltsaga: minél régebben szerzett diplomat az orvos,
anndl hajlamosabb csdszarmetszés végzésére. A csaszarmetszés-arany
valtozéasaban ciklusossagot fedeztiink fel, aminek jellege arra utal, hogy a
csaszarmetszesek jelentds hanyadat eldre tervezetten veégzik.

Munkédm masodik részében a sziilések és az osztalyunkon végzett gyakori
miitéttipusok kapcsan bekovetkezd citokinszint- €s vasanyagcsere-
valtozasokat jellemeztem a sziilést / beavatkozast koveté harmadik napon
vett vérmintdk alapjan. Bar ez az id6pont a gyakorlat szdmara kitilintetett
(ekkor kell donteni arrdl, hogy a beteg rovid idén beliil hazaengedhet6-e,
vagy tovabbi szoros obszervacio sziikséges), az irodalomban ezen a napon
nem végeztek ilyen vizsgélatokat.

Vizsgalatainkba 40 szilondt és 17, kulonbozd invazivitassal jarod
ndgyodgyaszati mitéten atesett beteget vontunk be. A sziilések, illetve a
mitétek esetében egyik résztvevOnel sem volt jelen szovodményre utald
klinikai / laboratoriumi eltérés. A sziilés / miitét napjan, illetve az azt
kovetd 3. napon vett vérmintakban tizenhét pro- €és antiinflammatorikus
citokin szintjét hataroztuk meg. Eredményeink azt mutattak, hogy a sziilést
illetve a miitétet kovetden egyetlen citokin szintje sem emelkedett
szignifikdnsan. Nem volt kiilonbség a csdszarmetszésen atesett / hiivelyi
uton szild ndk, sem az egyes miitéti tipusok esetén. Megfigyeléseink
alapjan a sziilést / mitétet kovetd harmadik napra a szisztémas gyulladas
komplikaciomentes  esetekben 1ényegében  befejez6dik.  Adataink
segithetnek a citokinszintek esetében olyan ’egészséges’ referenciaértékek
megallapitasdban, melyeknél magasabb szintek felhivhatjdk a figyelmet
szovodménykeént jelentkezd szisztémas gyulladas lehetdségére.

Az irodalomban elséként mutattuk ki, hogy a vizsgalatban résztvevoknél a
vasszintet csokkentd hepcidinszint egyontetiien né. Ez azonban a
vashaztartast jellemz6 paraméterektdl fiiggetlen volt, igy nem egyértelmdi,
hogy a hepcidin a sziilést kovetd, illetve a posztoperativ akut vasszint-
csokkenésben milyen szerepet jatszik.
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Szakmai palyafutasom ¢és tudomanyos érdeklddésem kezdete Tallian
Ferenchez, els6é osztilyvezetd fOorvosomhoz kotdédik. A sziilészet-
ndgyodgyaszatot téle tanultam, szakmai tuddsa és igényessége, az tijdonsag
iranti nyitottsaga ¢€s naprakészsége mai napig példaként all eléttem.

Tiba Jéanos jelenlegi osztdlyvezetd fOorvosom ambiciondlt ¢és
faradhatatlanul biztatott a tudoméanyos kutatasra. Osztalydn nemcsak a
mindennapit  munka ©6ndlld6 elvégzésében  kaptam-kapok  segitd
iranymutatast, hanem a tudomdanyos tevékenységemben is. Kutatdsom
alapjait osztdlyunk betegei korében végzett vizsgalatok képezték.
Sziilésznd kollégandimet a mintavételek gondos lebonyolitasdért illeti
koszonet.

Kutatasaimban biztatast €s segitséget kaptam a koérhdz foigazgatojatol,
Golub Ivantol és a labordiagnosztika vezet0jétdl, Papp Erikatol. Az
adatbazis elemzésekhez a Globenet Rt. és résziikrdl elsésorban Szilagyi
Mariann szolgaltatta az elengedhetetlentil fontos adatokat.

Az adatok elemzésében Nagy Péter, korhdzunk Informatika Osztalyanak
vezetdje és baratom, Veress Gabor matematikus, adatbazis-elemzd volt
tevékenyen segitségemre.

Koszonet illeti Torok Miklost, aki a HM - AEK sziilészeti tudomanyos
munkacsoportjaban elfogadta tudomanyos kozremiikodésemet, serkentette
tudomanyos érdeklédésemet €s ellatott tanacsaival.

A kutatasok ¢és a publikaciok koordinalasa, donté fontossagu
laborvizsgalatok  a SE Lsz. Gyermekgyogyaszati Klinika
Gyermekgyogyaszati és Nefrologiai Kutatocsoportjanak kozremiikodésével
valosult meg. Ebben vezetd szerepe Vasarhelyi Barnanak volt, akinek
koszonOm utmutato €s allhatatos kitartasat mellettem. A hepcidinméréseket
Takats Zoltan, az Anyagcsereszliird Laboratorium vezetdje végezte. A
citokinszint-meghatarozasok a  Semmelweis  Egyetem  Kozponti
Laboratoériumaban, Bekd Gabriella irdnyitdsa mellett torténtek.

Végiil, de leginkdbb koszonet illeti a PTE ETK Doktori Iskolat, személy
szerint Bodis Jozsefet, az Iskola vezetdjét, konzulensemet. Az egyéni
kutatoi tevékenység elsajatitasara a Doktori Iskola hallgatojaként szereztem
a megfeleld tudast. Konzulensem az elmualt években megtisztelt
bizalmaval, segitett tanicsaival és biztatdsdval, emberi ¢€s szakmai
példamutatassal.
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