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BEVEZETES

A vesebetegség, igy a végstadiumi veseelégtelenség prevalenciaja a nyugati tarsadalomban
rohamosan novekszik, tébbek kozott a magasvérnyomas-betegség és a 2. tipusu cukorbetegség
térnyerése miatt. Prevalenciaja napjainkban meghaladja a 10%-ot és az incidens esetek szdma
évrol évre emelkedik. A megbetegedés nehézkes kezelése miatt, mind a beteg szempontjabol,
mind gazdasagi tekintetben ériasi terhet r6 a tarsadalomra és az egészsegugyi rendszerekre. A
végstadiumu veseelégtelenség kezelésére a beteg életmindségét legjobban javitdo és
leggazdasagosabb kezelés hosszutavon a veseatiiltetes.

Hazankban és Klinikankon a vesetranszplantacio tébb mint 40 éves maultra tekint vissza.
A vesedtlltetések kezdetén a betegek vezetd halaloka az akut kilok6dés volt, mely a fejlédé
immunszupressziv kezeléseknek koszonhetéen napjainkra megvaltozott. Ezzel 6sszhangban a
vesepotlo kezelések fejlodése és a tarsbetegségek pontosabb megismerése kovetkeztében, a
vegstadiumu vesebetegek tulélése is sokat javult. Mara mind a transzplantaltak, mind a
dializaltak korében a vezetd haldlok a kardiovaszkularis megbetegedés. A kardiovaszkularis
megbetegedés, illetve a kronikus kilokddés fo oka az atiiltetett betegekben, a megvaltozott
immunologiai milié, melyet az eltér6 immunstatuszu graft, esetleges urémia, vagy a
késdbbiekben targyalt fehérjevesztd szindroma gyulladdsos komponense indukél. Ezek a
folyamatok mind ateroszkler6zishoz vagy endotélialis diszfunkcidhoz vezethetnek, melyek
rontjak a betegek talélési esélyeit.

A gyulladés es az anyagcsere allapotanak 6 kozvetit6i az inflammacios citokinek és a
zsirban termel6d6 adipocitokinek. Az inflammacios citokinek csaladjanak legismertebb tagjai
az interleukinok és a tumor-necrosis-factor-Alpha  (TNF-Alpha), melyek szerteagazé
funkcioval rendelkeznek. A gyulladasos folyamatok szabalyozésa mellett, tébb ponton
befolyasoljak az anyagcserét és strukturalis valtozasokat indukalnak, féleg a vaszkularis
rendszerben, igy a vesékben is. A vesetranszplantalt betegekben - féleg azokban, akikben
rejekcio zajlik -, a szérumszintek magasabbak. Emellett, mind a vizsgalt TNF-Alpha, mind az
interleukin-6 (IL6), felelossé tehetd az emelkedett kardiovaszkularis halalozasért normal
vesefunkcidju betegekben is.

Hasonl6an fontos szerepet jatszhatnak az atiltetett betegek hosszu tavu klinikai
kimeneteleiben az Ugynevezett adipocitokinek. Az adipocitokinek felfedezése az 1990-es évek
elejére tehetd. Adipocitokineknek nevezziik azokat a citokineket, melyek fbleg az

adipocitakban termelddnek, és elsddleges szereplik az anyagcsere szabalyozasa, foleg a



taplalkozason, a cukor- és a zsiranyagcserén keresztul. Csaladjuk évrél évre novekszik,
legismertebb tagjai a leptin, az adiponektin, a rezisztin és a viszfatin. Szerepiuk azonban
nemcsak a metabolikus folyamatok szabalyozasaban valdsul meg, de fontos mozgatorugoi a
gyulladasnak ¢és kiillonb6zé hormonadlis folyamatoknak is. A vesetranszplantalt betegek
taléléseben és tarsbetegségeikben gyakorolt szereplk pedig lassan megkérddjelezhetetlenné
valik.

Mind a citokinek, mind az adipocitokinek fontos szerepet tOltenek be a vesebeteg
csoportok anyagcseréjének szabalyozasaban, diszfunkcidjukkal gyakran malnutirtiohoz,
kahexidhoz, vagy fehérjevesztd szindromahoz vezetve. A taplaltsdg és a gyulladas
kapcsolatanak vizsgalata tehat kifejezetten fontos a veseatiltetettek kdrében, hisz a gyulladas
és az elhizés kapcsolata befolyasolhatja a klinikai kimeneteleket. Tanulményomban tehéat
fontosnak tartottam megvizsgalni a gyulladds és a taplaltsag kapcsolatat veseéatlltetett
betegekben, tovabba a kapcsolat lehetséges kozvetitdinek hatasat az atiiltetés hosszd tavd

kimenetelére.

CELKITUZESEK

Az elmult két évtizedben a taplaltsag és a zsirszovet kiilonb6z6 immun és hormonalis
folyamatokban jatszott szerepére 1j nézbépontokbol tekintiink. Az anyagcsere és az
immunrendszer kdzotti esetleges kapcsolat az igynevezett adipocitokinek és pro-inflammacios
citokinek kozvetitésével val6sulhat meg. Mind az egészséges populdcidkban, mind a
veseatlltetetés hosszu tavl kimenetelében fontos szerepet jatszik a gyulladas és a taplaltsag a
kordbbi obszervacios vizsgalatok tanubizonysaga szerint. A fentiek értelmében tehéat jelen
disszertacio annak vizsgalatara iranyult, hogy van-e kapcsolat a taplaltsag és a gyulladas kozott
a vesetranszplantalt betegek kdrében, és amennyiben van, akkor milyen hatassal vannak a vese-
transzplantacid hosszu tava kimenetelére a fOképp a zsirszovetben termelt adipocitokinek és
pro-inflammacids citokinek. Tanulmanyomban az alabbi kérdésekre kerestem a valaszt:
1. Van-e kapcsolat a taplaltsag és a gyulladas kdzott vesetranszplantalt betegekben?
A kapcsolat vizsgalatara a taplaltsag paraméterekent a haskorfogatot és a testtémeg-
indexet alkalmaztam, mig gyulladasi paraméterként a fehérvérsejtszam, a CRP, az
IL6 és a TNF-Alpha szerepeltek.



2. Van-e szerepe a szérum rezisztin szintnek - mint zsirszovetben termeldo,
gyulladasos folyamatokban is résztvevé adipocitokinnek - a veseatlltetés hosszu
tavl klinikai kimenetelében?

3. Van-e szerepe a szerum leptin szintnek - mint zsirszovetben termel6dd, foleg a
metabolikus folyamatokban résztvevé adipocitokinnek - a veseatlltetés hosszu tavu
klinikai kimenetelében?

4. Van-e szerepe a szerum TNF-Alpha szintnek - mint zsirszovetben is termelddo6, de
legf6képpen gyulladasos folyamatokat iranyitd pro-inflammacios citokinnek - a
vesedtlltetés hosszu tavu klinikai kimenetelében?

5. Van-e szerepe a szérum IL6 szintnek - a legfoképpen immunsejtekben termelédo,
gyulladasos folyamatokban résztvevé pro-inflammaécios citokinnek - a veseétultetés

hosszU tavu klinikai kimenetelében?

MODSZEREK

-z

Nephroldgiai Ambulanciajdn gondozott vesetranszplantalt betegek adtak. Minden, 2006.
december 31-ig gondozas alatt allo beteget bevontunk a vizsgalatba, igy 6k képezték a 2006
veégén indulé prospektiv kohorszunkat, mely a Malnutrition-Inflammation in Transplant -
Hungary Study (MINIT-HU) nevet viseli. Az els6 mintavétel és adatfelvétel 2007 februarjaban
indult és 2007 augusztusaig tartott, majd ezt kovetéen a betegektél még két alkalommal —
évenként - keriilt sor adatgyiijtésre 2009 decemberéig. Az elkovetkez6 években csak tuléléssel
és graftvesztéssel kapcsolatban tortént adatgyiijtés, a betegek bevonasa nélkiil.

A betegek bevonasanal a 18 éves életkort, valamint a teljes kori szobeli és irasbeli
tajékoztatast kovetd vizsgalatba valé beleegyezést tekintettiik alapveté kritériumoknak.
Kizérasi kritériumnak vettik az aldbbiakat:

e ha a kutatas belépési id6szakat megel6z6 4 hétben akut rejekcios epizodon esett at a beteg,

¢ ha a belépési id6szakban korhézi elhelyezés valt sziikségessé,

e ha akut fertdzés vagy légzészavar zajlott,

e ha az aktiv vérzés nem volt kizarhato,

e illetve ha a vesebelltetésre, vagy egyéb sebészeti beavatkozasra az elmult harom hénapban

sor kertilt.



A béazispopulaciot add 1214 f6bdl 16 beteg keriilt kizarasra, illetve 205 gondozott paciens
nem egyezett bele a kutatasban vald részvételbe, igy a vizsgalati populacié 6sszesen 993 {6t
tartalmazott. A vizsgélatot visszautasitok kdzott kisebb szdmban szerepeltek férfiak (57% vs.
67%; p<0.01), de a beleegyezok és visszautasitok populacidja kozott nem volt szignifikans

kilénbség az életkor tekintetében (51+13 vs. 52113 ev, p=0.7).

A BETEGPOPULACIO ALAKULASA A KULONBOZO VIZSGALATAINKNAK MEGFELELOEN

A klinikan kovetett

vesetranszplantalt beteget 2006
december 31-én (n=1214)

Kizérasra keriilt betegek
(n=16)

Nem egyezett bele a
vizsgalatba (n=205)

Végsé vizsgalati populacié (n=993)
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TNF-Alpha, IL6 Leptin és Rezisztin és Has-kérfogat
és mortalitas mortalitas mortalitas és gyulladas
(n=977) (n=979) (n=988) kapcsolata
(n=985)

A MINIT-HU (49/2006) kutatast a Semmelweis Egyetem Etikai Bizottsaga jévahagyta.
Kutatasi tevekenységiink az ICP Good Clinical Practices Guidelines, valamint a Helsinki-
deklaracio irdnymutatasa szerint tortént. A vizsgalatok megkezdése el6tt minden beteg irasos
¢€s szoveges tajékoztatasban részesiilt. A beteg a beleegyezését alairasaval igazolta, a késObbi
szobeli visszautasitas lehetdségérdl minden beteget tajékoztattunk.

Adatgyiijtés

A betegbevélasztas alkalméval a betegek alabbi szocio-demografiai és fiziologiai adatai
kerultek felvételre. A betegbevalasztas soran végzett interji alkalmaval standard koriilmények
k6zott harom alkalommal vérnyomasmérés tortént, melyekbdl atlagot szamoltunk. Ezenfeliil a
bevalasztas alkalmaval és az azt kovetd harom évben az interjuk soran a taplaltsagi allapottal
kapcsolatos testi paraméterek (testsuly, testmagassag, has-korfogat) is felvételre keriltek,

valamint kiszamitottuk a betegek testtdmeg-indexét. Rogzitettiik tovabba a tarsbetegségeket a



maodositott Charlson tarsbetegség index (Charlson Comorbidity Index, CCI) segitségével. A
Charlson tarsbetegség index pontszdma a vesefunkciora tekintettel populacionkban minimum
2 volt. Ezen feltl kilon rogzitettik a cukorbetegséget, kardiovaszkularis morbiditasokat
(magasvérnyomas, koszorUérbetegseg, periferids érbetegség), léguti és neuroldgiai
megbetegedéseket. Az interjukat, a szocio-demografiai és taplaltsagi adatok felvételét a
vizsgalat menetét ismerd, képzett egészségligyi személyzet végezte.

Az els6 minta- és adatfelvétel alkalméaval vérvételre kerilt sor. A mintanyerést az els6
alkalmat kovetéen még kétszer megismételtiik, a vér egy részét a megfelelé el6készitést
kovetden lefagyasztottuk és taroltuk.

A glomerularis filtracios rata (GFR) kiszamitasahoz a CKD-EPI (Chronic Kidney
Disease Epidemiology Collaboration) képletet alkalmaztuk. A kiilonb6z6 citokinek (leptin,
adiponektin, rezisztin, TNF-Alpha, IL6) szérumszintjei enzimhez kapcsolt immunszorbens
(ELISA) vizsgalattal kerliltek meghatarozasra. A gyartdé altal meghatarozott variacios
koefficiens kisebb, mint 10% (R&D Systems, Minneapolis, MN). A vizsgalatban alkalmazott
paraméterek az elsd betegvizsgalat alkalméval nyert mintakbol keriiltek meghatarozasra.

Az atultetéssel kapcsolatos adatok a betegek kartonjaibdl keriiltek kinyerésre. A
megkésett graft funkciot definicid szerint értelmeztik, melynek értelmében akkor tekintettiik a
graft indulast megkésettnek, amennyiben a beteg az elsé héten legalabb egy alkalommal
vesepotlo kezelésre szorult.

A rendezett allapotu transzplantalt betegek rendszeres gydgyszer szintmérésen estek at
gybgyszereik terapias tartomanyban tartdsdhoz. A kontrollalt allapot megtartasahoz a betegek
az alabbi gyogyszer kombinaciok valamelyikét alkalmaztak: szteroid (prednizolon) és
ciclosporin A mikroemulzi6 (CsA) vagy szteroid (prednizolon) és tacrolimusz. Ezek mellet a
bazisterapia részeként az aldbbi immunszupressziv gyogyszerek valamelyikét szedték:

mycophenolat-mofetillel (MMF), azathioprin vagy sirolimus.

Statisztikai megfontolasok

A betegpopulaciot leird valtozokat eloszlasuknak megfeleléen atlag + standard deviécid
(atlag+SD) vagy a szamtani kozép és interkvartilis tavolsag (median, IQR) alkalmazasaval
jelenitettik meg. A kategorikus valtozok esetében a szdzalékos eloszlast demonstraltuk. Az
eloszlas a tablazatokban nem kerdlt tovabbi kiemelésre, de az alkalmazott jel6lés pontosan
meghatarozza az eloszlas tipusat. A vizsgalt paraméterek (leptin, rezisztin, TNF-Alpha, IL-6)
haldlozasra vagy graftvesztésre gyakorolt hatasanak pontosabb megértéséhez a vizsgalt

paraméter értékeinek megfelelden tercilisekre osztottuk a populaciot, melyben az elsé tercilis



a legalacsonyabb valtozé értékekkel, mig a harmadik a legmagasabb értékekkel rendelkezé
betegeket tartalmazta. A tercililiseket ezt kovetéen a populaciot leird valtozok segitségével
hasonlitottuk 0Ossze, a valtozd fajtajanak és eloszlasanak fliggvényében. A folyamatos
valtozokat eloszlasuknak megfeleléen Student-féle t-teszttel, Kruskal-Wallis H-teszttel,
ANOVA vagy Mann-Whitney U-teszttel hasonlitottuk dssze a kiilonb6z6 tercilisekben, mig a
kategorikus  véltozokat chi®> probaval elemeztiik. A valtozok kozotti  korrelacio
meghatarozasahoz a normalitastol fliggéen Pearson- vagy Sparman-korrel&cidt hasznaltunk.

A haskdrfogat, a testtdmeg-index és a gyulladasi faktorok kapcsolatdnak elemzéséhez
tobbvaltozos regresszios analizist és harmadfoku spline analizist alkalmaztunk. (16)Gyulladasi
paramétereknek a CRP-t, a fehérvérsejtszamot, a TNF-Alphat illetve az IL6-ot vettik. A
tobbvaltozds regresszids analizisben azokat a valtozdkat alkalmaztuk korrigalasra, melyek
teoretikusan szerepet jatszhatnak a gyulladas és a taplaltsdg kapcsolataban. Az alkalmazott
modellek a kovetkezOk voltak: Korrigalatlan modell; 1. Modell: életkor, nem, eGFR, az 6sszes
dializisen toltott id6, CCI, szteroid-alkalmazas, hemoglobinszint, szérumtranszferinszint,
szolubilis transzferinreceptor-szint, ferritinszint, kalciumszint, foszfatszint és PTH-szint; 2.
Modell: az 1. modell elemei, valamint szérumalbuminszint, prealbuminszint, koleszterinszint,
HDL-koleszterin- és trigliceridszint

Az elvégzett négy vizsgalatunkban kiilonboz6 citokinek (rezisztin, leptin, TNF-Alpha, IL6)
szerepét vizsgaltuk a vesetranszplantalt betegek talélésében. A két f6 klinikai kimenetelnek a
miikodo grafttal bekovetkezd halalozast, illetve a barmilyen okbol bekovetkez6 halélesetekre
cenzoralt graftvesztést tekintettiik. Erzékenységi elemzésként az 6sszhalalozast alkalmaztuk.
A median kovetési id6 6sszesen 76 (46-79) honap volt. A halalozas és a graftvesztés (dializisre
visszatérés) pontos iddpontjat a korhazi dokumentéaciobol nyertiik ki, melyet 6sszevetettink az
Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar (OEP), illetve a Kdzponti Statisztikai Hivatal (KSH)
adatbézisaival.

A fentebb targyalt médon a populéciot a vizsgalt paramétereknek (rezisztin, leptin, TNF-
Alpha, 1L-6) megfeleléen tercilisekre osztottuk, melyben az elsé tercilis a legalacsonyabb
valtozo értékekkel, mig a harmadik a legmagasabb értékekkel rendelkezé betegeket
tartalmazta. Ezt kovetden a terciliseknek megfeleléen Kaplan-Meier-féle talélési gorbékkel
abrazoltuk a nyers haldlozasi adatokat a kiilonbozé tercilisekben. A tercilisek kozotti
kapcsolatot a halalozas, illetve graftvesztés tekintetében log-rank teszttel szamitottuk ki. A
tercilisek kozotti haldlozasi esély kulonbségét Cox-proporciondlis kockazati modellel

szamitottuk ki, a referenciaszintet az alsé tercilis adta.



A vizsgalt citokinek szérumszintje, mint folyamatos valtozok és a kimenetel kozotti
fliggetlen kapcsolatot korrigalatlan és tobbvaltozds korrigalt Cox-proporcionalis kockazati
modellekben elemeztik. A Cox-proporcionalis kockazati modell alkalmazasanak lehetségét
Schonfeld rezidualisok mddszerével igazoltuk, illetve a valtozok és a halalozas, valamint
graftvesztés kapcsolatanak linearitdsat minden esetben frakcionalis polinomokkal, illetve
harmadfokd spline-analizissel ellenériztiik. A Cox-proporcionalis kockazati modelleket a
Klinikai tapasztalatnak és az elméleti megfigyeléseknek megfelelen, illetve az adatbazis
lehetdségeihez mérten korrigaltuk. A kiilonbdz6é vizsgélatokban az alabbi modelleket
alkalmaztuk:

A szérum rezisztin szint és a klinikai kimenetelek kapcsolata:
Korrigalatlan modell; 1. Modell: életkor, nem; 2. Modell: az 1. modell elemei, tovabba eGFR,
CClI, teljes dializisen toltott id6 és diuretikus kezelés; 3. Modell: a 2. modell elemei, valamint
szérum albumin szint és testtomeg-index (BMI); 3. Modell: a 3. modell elemei, tovabba hideg
iszkémias id6, PRA-szint, HLA-dsszeférhetetlenség, transzplantaciok szama, TNF-Alpha-,
IL6- és CRP-szérumszint
A szérum leptin szint és a klinikai kimenetelek kapcsolata:
Korrigalatlan modell; 1. Modell: életkor, nem, eGFR, CCI, teljes dializisen toltott idd; 2.
Modell: az 1. modell elemei, tovabba haskdrfogat, triglicerin- és koleszterinszint; 3. Modell: a
2. modell elemei, valamint HLA-6sszeférhetetlenség, a donor életkora és a donor tipusa
A szérum-TNF-Alpha-szint és a klinikai kimenetelek kapcsolata:
Korrigalatlan modell; 1. Modell: életkor, donor életkora, eGFR, teljes dializisen toltott id6,
CCI, szérumalbuminszint, haskorfogat, hideg iszkémias id6, PRA-szint, HLA-
osszeférhetetlenség
A szérum-1L6-szint és a klinikai kimenetelek kapcsolata:
Korrigalatlan modell; 1. Modell: életkor, donor életkora, eGFR, teljes dializisen toltott ido,
CCI, szérum albumin szint, haskorfogat, hideg iszkémias id6, PRA-szint, HLA-
Osszeférhetetlenség

A statisztikai szamitasok elvégzéséhez a STATAL3 (StataCorp, College Station, TX)
nevil szoftvert alkalmaztuk.

Minden statisztikai elemzésiink soran kétoldali p értéket szamoltunk, melynek

szignifikancia szintjét 0.05-nek (p<0.05) tekintettlk.



EREDMENYEK

A taplaltsag és a gyulladas kapcsolatanak vizsgalata

A populécio atlag életkora 51 év volt, koziluk 57% férfi és 21% cukorbetegségben szenvedett.
Magasabb has-kdrfogatl betegek idésebbek voltak, testtomeg-indexik és gyulladasos
paramétereik magasabb voltak (CRP (mg/L): 2.3 (3.9) vs. 4.1 (6.2), IL6 (pg/mL): 1.9 (2.2) vs.
2.3 (2.4)). A magasabb has-korfogat és a testtémeg-index szignifikans korrel&ciét mutatott a
CRP-vel, IL6-al és a fehérvérsejt szammal (INCRP: Bnk=0.29, InIL-6: Bxk=0.09, INCRP:
Bemi=0.24, FVS, Bemi=0.07)

A resistin szint kapcsolata a veseatiltetés kimenetelével

Az atlag életkor 51 év volt, kdzllik 57% férfi és 21% cukorbetegségben szenvedett. A
szérum resistin koncentracié magasabb volt azokban a betegekben, akik miikodo graft vesével
meghaltak (22[15-26] ng/ml), mint azokban akik életben maradtak (19[14-22] ng/ml)a kdvetési
id6 soran. Az emelkedett szérum resistin szint 6sszefliggésbe hozhaté a magasabb mortalitasi
eséllyel mind a korrigalatlan, mind a korrigalt modellben: EH (95%KI): 1.33(1.16-1.54) és
1.21(1.01-1.46). Minden 10 ng/ml szérum resistin emelkedés 33% emelte a betegek hal&lozasi
esélyét. Az dsszefliggés szignifikans maradt a korrigalt modellben is.

A szérum leptin szint és a veseatultetés hosszu tava kimenetele

Az atlag életkor 51 év volt, kozilik 58% férfi és 21% cukorbetegségben szenvedett. A
szérum leptin szint er6s negativ korrelaciét mutat a vesefunkcioval, illetve erds pozitiv
asszociaciot a BMI-vel és a CRP-vel. Osszességében elmondhatjuk, hogy a szérum leptin szint
és a miikodé grafttal bekovetkez6 halalozas és az 6ssz-haldlozas kapcsolata negativ linearitast
mutat, igy a Cox regresszios analizis alkalmazhatd. Ezzel ellentétben a leptin koncentracio s
a graft vesztés kapcsolata U-alaka gorbével irhato le, igy a Cox analizis nem értelmezhetd.
Minden 10 ng/ml leptin szint emelkedés 7%-al csokkenti a korrigalatlan és 10% a végso

modellben a miik6do grafttal bekovetkezd halalozas esélyét.

A szérum TNF-Alpha és a veseatultetés kapcsolata
A betegcsoport atlag életkora 51+13 év volt (atlag+SD), 58% férfi, 21% szenvedett
cukor- és 9% koszortérbetegségben. A szérum TNF-Alpha szint erds negativ korrelaciot mutat

a vesefunkcioval, illetve erés pozitiv asszociaciot a CRP-vel. A szérum TNF-Alpha szint a
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klinikai kimenetelek kapcsolata pozitiv linearitast mutat, igy a Cox regresszios analizis
alkalmazhatd. A grafikonon a TNF-Alpha szintek gyakorisagi eloszlasa is feltlintetésre kerdilt.
Eredményeink alapjan minden 1 pg/ml TNF-Alpha szint emelkedés 24%-al ndveli a

korrigalatlan és 19% a végsé modellben a miikddd grafttal bekdvetkezd haldlozés esélyét.

A szérum IL6 szint és a veseatultetés hosszu tava kimenetelének kapcsolata

A betegcsoport atlag életkora 51+13 év volt (a4tlag+SD), 58% férfi, 21% szenvedett cukor-
és 9% koszoruerbetegségben. A szérum-IL6-szint gyenge negativ korrelaciét mutatott a
vesefunkcioval, illetve kozepesen erds, pozitiv Osszefiiggést a CRP-vel és a testtdmeg-
indexszel. A szérum IL6 szint és a klinikai kimenetelek kapcsolata pozitiv linearitast mutat,
igy a Cox regresszios analizis alkalmazhatd. A grafikonon az IL6 szintek gyakorisagi eloszlasa
is feltintetésre kertlt. Eredmeényeink alapjan minden 1 pg/ml IL6 szint emelkedés 6%-al ndveli
a korrigalatlan és 3% a végs6 modellben a mikodo grafttal bekdvetkezo halalozas esélyét. A

halalozés és az IL6 szint kapcsolata az 6ssz-halalozés tekintetében detektalhaté legerésebben

KOVETKEZTETESEK

1. A taplaltsag és a gyulladas kozott vesetranszplantalt betegekben kapcsolat
detektalhatd. A taplaltsdg paramétereként a haskorfogatot és a testtomeg-indexet
alkalmazva kimuthat6 kapcsolat, a fehérvérsejtszam, a CRP, az IL6 és a TNF-Alpha
kozott.

2. A szérum rezisztin szint - mint zsirszovetben termel6dé, gyulladasos
folyamatokban is résztvevd adipocitokinek — befolyasolja a veseatiiltetés hosszu
tavla Kklinikai kimeneteleit, az emelkedett rezisztin szint emeli mind a halalozas,
mind a graftvesztés esélyet.

3. Az emelkedett szérum leptin szint - mint zsirszovetben termel6do, féleg a
metabolikus folyamatokban résztvevd adipocitokinek — kis mértékben csokkenti a
halalozas esélyét, am a graft vesztes és a leptin szint kapcsolata nem lineéris, igy
Cox egyértelmii kapcsolatot kohorszunkban nem sikeriilt kimutatni.

4. Az emelkedett szérum-TNF-Alpha-szint - mint zsirszovetben is termel6dd, de
legfoképpen gyulladasos folyamatokat iranyito pro-inflammacios citokinek — rontja

a vesedtiltetés hosszu tavu kimeneteleit.
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5. A szérum IL6-szint a legf6képpen immunsejtekben termel6dd, gyulladasos
folyamatokban résztvevé pro-inflammacios citokinek - a veseatiiltetés hosszu tavu
klinikai kimenetele kozott kapcsolat detektalhato, és az emelkedé szintek kis
mértékben rontjak a betegek tulélését és graft vesztési esélyét.
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