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1. BEVEZETES

A periférias érbetegség (peripheral arterial disease — PAD) a szervezet egészét érintd
korfolyamat, a generalizalt atherosclerosis egyik megnyilvanulasi formdja. Az als6 végtagi
PAD (lower extremity arterial disease — LEAD) altalaban hosszan kifejlodo és kevésbé
latvanyos tiinetei miatt sokaig felfedezetlen marad, ugyanakkor a korai felismerés, az idében
megkezdett megfeleld kezeléssel szignifikdnsan csokkenthetd a cardiovascularis rizikéd és a
mortalitds. Patofiziologiai alapja a lument sziikitd arterioscleroticus plaque vagy thrombus,
melynek kovetkeztében az artériatol distalisan a szoveti oxigénellatas csokken, és az emiatt
ischaemia alakul ki kovetkezetes fajdalommal, ami a LEAD legjellemzdbb tiinete. Kétféle
fajdalom szindroma kiilonithetd el: enyhébb esetben claudicatio intermittens (CI), stilyosabb
esetben ischaemids nyugalmi fajdalom is jelentkezik.

A kronikus végtagot veszélyeztetd ischaemia (KVVI) a LEAD legstlyosabb
szovodményei koz¢ tartozik, a tartds oxigénhiany miatt a szovetek necrosisa kovetkezik be.
Jellemzden a nagyobb nyomadsnak kitett, csontalapu feliileteken alakul ki, az érintett végtag
distalis részén. Ezek az fekélyek fajdalmasak, sotét szintiek, de nem vérzékenyek, alapjukat
kellemetlen szagli, necoticus szovet tolti ki, gyakori a feliilfertéz6dés. Hatterében
leggyakrabban a kis, kozepes, ritkabb esetben a nagy artéridk progressziv elzarddasa és az
ennek kovetkezményeként distalisan kialakuld szoveti ischaemia &ll. Ezen patologias
folyamatok kovetkezményeként gyulladasos reakciok, fehérvérsejt aktivacio, endothel sériilés,
microthrombosis, thrombocyta aggregécio €s capillaris collapsus kovetkezik be, mely tovabb
rontja az érintett végtag keringését.

Akut végtagi ischaemia esetén korabban tiinetmentes betegnél jelentkeznek KVVI
tiinetei a végtag aramldsanak hirtelen csokkenése kovetkeztében, vagy mar kordbban meglévd
artérias sziikiilet tiinetei romlanak hirtelen. Ez a korkép azonnal ellatast igényel, mivel stilyos
esetben a végtagot veszélyeztetd allapot alakulhat ki. Kialakuldsanak hatterében egyenld
aranyban allhat embolisatio vagy atherothrombosis. Embolisatio leggyakrabban, 43%-ban az
arteria femoralisokon alakul ki, és az elzarodasok jelentds, 60%-aban az arteria femoralis
superficialis érintett. Az akut végtagi ischaemia leggyakoribb tiinete az érintett végtagon
jelentkezd fajdalom, a végtag sapadtsaga, a pulzus hidnya, illetve sokszor mozgés- és
érzészavara. Thrombosis altaldban a mar LEAD altal érintett végtagon alakul ki, sokszor
hosszabb id6 alatt, gyakran lehet kétoldali megjelenésti, és meglévo collateralis halozat esetén
a tiinetek fokozatosabban, kevésbé rapidan fejlddnek ki. Embolisational, amely gyakrabban

egyoldali, a tiinetek kifejezettebbek lehetnek, altalaban jelentdsebb fajdalom jelentkezhet.



A betegség korai kisziirését megneheziti, hogy az érintett paciensek jelentds része
sokaig tlinetmentes maradhat, vagy a fennallo tlineteket alul értékelheti, illetve jelentds
résziiknél a sz6vodmények megjelenéséig teljesen aszimptomatikus lehet a betegség. Emiatt a
korai felismerés kiemelten fontos, mert az iddben megkezdett megfeleld terapia szignifikansan
csOkkentheti a rizikdt és a mortalitast. A cerebrovaszkularis események emelkedett kockazata
mellett a LEAD mellett megjelend ISZB-gel is rendelkezd betegek fokozott kockazattal
rendelkeznek az AMI-ra és a hirtelen szivhalalra.

Az aszimptomatikus betegek diagnosztizalasa jelentds problémat jelenthet, ezért a
LEAD diagnosztikdja mindenképp tobbiranyt megkdzelitést igényel. Habar a jellegzetes
fajdalom-szindroma esetiikben hidnyzik, a fennalld rizikofaktorok, illetve tarsbetegségek
esetlikben is figyelemfelkeltd szereppel birnak.

A LEAD riziko-faktorai megegyeznek a tobbi atheroscleroticus betegség riziko-
faktoraival, azonban ezek hatasai a LEAD lokalizacigjatol fiiggden kiilonbozé jelentoséggel
birnak. A legfontosabbak a dohanyzas, a diabetes mellitus, a dyslipidaemia, a hypertonia, és az
¢letkor. A magyar lakossag korében a magasvérnyomads-betegség a leggyakoribb rizikod
faktorok kozé tartozik.

Egy tobb, mint 170 tanulmanyt vizsgald meta-analizis szerint 2000 és 2010 kozott a
populacid oregedésével az als6 végtagi periférias artérids érbetegség incidencidja negyedével
nétt, elérve a 200 milliot, 2015-re pedig a 236 milliot. Egy masik metaanalizis alapjan, amely
34 tanulmanyt vizsgalt 6sszesen 112 027 beteg részvételével megallapitotta, hogy a prevalencia
novekedés magasabb jovedelmii orszdgokban 13%-0s, alacsonyabb jovedelmii orszagokban
pedig 29%-os emelkedést jelentett. A legtobb periférias érbeteg a nyugati Csendes-Oceani
régioban ¢él, a legkevesebb pedig a Keleti-Mediterran Régioban. A LEAD prevalenciaja az
Europai Régidban a legmagasabb (7,99%) és az Afrikai Régioban a legalacsonyabb (4,06%).
Ez els6sorban az életkorral magyarazhatd, az Eurdpai Régioban gyakoribb a magasabb életkort

elérd egyének szama, mint az Afrikai Régioban.



2. CELKITUZESEK

2.1. I. Klinikai vizsgalat: A LEAD eldforduldsdnak vizsgdlata csalddorvosi praxisokban.
Tobb nagyvarosi, falusi €s fOvarosi haziorvosi praxisban végzett nagy elemszamu

keresztmetszeti vizsgalattal.

1. A LEAD el6fordulasanak vizsgalata az altalunk Osszeallitott sziirdalgoritmussal

haziorvosi praxisokban.

2. A LEAD sulyossaganak meghatdrozasa az altalunk Osszeallitott szlirdalgoritmussal

haziorvosi praxisokban.

3. A szlrt betegek rizikdszerinti csoportositdsa fizikalis és funkciondlis vizsgalatok

alapjan.
4. Rizikofaktorok és a rizikd-csokkentd terapianak eléforduldsanak vizsgalata.

2.2. 1I. Klinikai vizsgalat: Az elso sziirés betegeinek utankovetése, az eredmények értékelése.
Az 1. klinikai vizsgalattal kisziirt, veszélyeztetett betegek 1 éves utankovetés vizsgalata

szakorvosi kontroll igénybevételével.

1. Sajat kontroll-vizsgalatok, a betegek csoportositdsa az 1 év alatt bekovetkezett

allapotvaltozas alapjan.

2. Gold-standardként szakorvosi kontroll-vizsgélat eredményeinek értékelése.

3. A sajat és a szakorvosi kontroll eredményeinek dsszehasonlitasa.

4. Ezek alapjan a szlirés megbizhatdsaganak és alkalmazhatdsdganak vizsgalata.

5. A riziko6-csokkentd terapidk valtozasanak kovetése.



3. HIPOTEZISEK

3.1. L. Klinikai vizsgalat: A LEAD elofordulasanak vizsgalata csaladorvosi praxisokban.

3.2.11.

1. A LEAD az alapellatas szintjén ritkdn vagy késén felismert, ugyanakkor gyakori
megbetegedés. A klinikai statusz és a BKI mérés hatékony eszkdz az érintett betegek

kiszlirésére.

2. A tobbiranyt megkozelitéssel (BKI, panaszok, anamnézis) kisziirt LEAD-es betegek

aranya valojaban magasabb, mint a csak BKI segitségével kisziirt betegek aranya.

3. A szlirés a betegek jelentOs részénél adhat definitiv diagnozist.

Klinikai vizsgalat: Az elso sziirés betegeinek utankovetése, az eredmények értékelése.

1. Feltételezem, hogy az egy éves kontroll vizsgalat sordn a betegek csoportok kdzotti
eloszlasa az emelkedd gydgyszeres terapiak €s a szakorvosi vizsgélat hatasara valtozni

fog.

2. A szakorvosi kontroll a fény-zona (egyértelmii diagnodzis) betegeinek esetében
jelentds mértékben megerdsiti az altalunk felallitott eldzetes diagnozist, illetve a kod-
zona (nem egyértelmiien felallithatd diagnozis) két csoportja esetében is igazolja az

altalunk kisziirt betegek esetében a LEAD-fennallasat.

3. A sajat kontroll, illetve a szakorvosi kontroll-vizsgalat alapjan az altalunk tesztelt
szlirés 90% feletti specificitassal, szenzitivitassal, negativ és pozitiv prediktiv

értékekkel rendelkezik a legtobb csoport esetében.



4. MODSZEREK

4.1. I. Klinikai vizsgalat: 4 LEAD eldforduldsanak vizsgalata csalddorvosi praxisokban.

Vizsgalati minta

Az els6 vizsgalat adatgyiijtési fazisa 2015. novembere és 2018. februdrja kdzott zajlott.
Budapesten, nagyvarosokban ¢s falvakban valasztottunk ki, olyan haziorvosi korzeteket a
sziiréshez, ahol hajlanddak voltak egyiittmiikddni a vizsgalatunkban. Osszesen 33 haziorvosi
praxis egyezett bele a szlirésbe ¢s vett részt a vizsgalatokban. A szlirést a vizsgalatot megel6z0
hénapban hirdettiik meg a kivalasztott rendeldkben. A részvétel onkéntes volt. A célcsoportot
az 50 év feletti férfiak és ndk képezték. A mintaba bekeriilt minden, legalabb egy major
rizikofaktorral rendelkezd 50-65 év kozotti személy, illetve barki, akinek a sajat vagy a csaladi
anamnézisében CV esemény szerepelt, tovabba minden 65 feletti személy. Osszesen 857 beteg
kertilt sziirésre, akik koziil 816 paciens adatait hasznaltuk fel szamolédsainkhoz. 41 beteg 50 év
alatti életkor, illetve orbanc fennallasa miatt kizarasra keriilt. Az 6 adataikat nem hasznaltuk fel
a szamitasainkhoz. Az Gsszes résztvevot szoban és irasban is felvilagositottunk a vizsgalatrol,
ehhez irasbeli beleegyezésiiket adtak. A jelenlegi vizsgalati protokollt a Semmelweis Egyetem
Egészségiigyi Tudomanyos Tanacs Tudomanyos és Kutatasetikai Bizottsaga (ETT TUKEB
285/2015) hagyta jova, és a Helsinki Nyilatkozatnak megfelelden hajtottuk végre.

Mérédeszkozok

A LEAD csaladorvosi koriilmények kozotti vald sziirésére a rendelkezésre allo
eszk6zok korlatozottak. A sziirési protokoll dsszedllitasanal igyekeztiink olyan moédszereket,
illetve eszkozoket hasznalni, amelyek minden magyarorszagi hdziorvosi rendelkezdben
rendelkezésre allhatnak. Az Gsszedllitott szlirdometddus legfontosabb célkitiizése, hogy egy
olcso, kevés eszkozt hasznald, gyorsan elvégezhetd és konnyen reprodukalhatdé modszert nagy
mintan teszteljiink, amely csaladorvosi koriilmények kozott is segitheti a LEAD korai
diagnozisat, az érintett, illetve veszélyeztetett betegek kiszlirését.

A szlrésre érkezd betegeket elsé 1épésként tdjékoztattuk a szlirés menetérdl, illetve
kézhez kaptdk a beleegyezd formanyomtatvanyt. Ezt kovetden minden résztvevotol
kikérdeztik az Edinburgh Claudication Questionnaire-t (ECQ), ami a LEAD ¢és a CI
szlirésének ¢és diagnosztizalasanak standardizalt eszkéze. Az ECQ kérdéiven szerepld 6
kérdésre igen-nem valaszok adhatdk, illetve a fijdalom lokalizacigjat lehet megadni. A tipusos

CI panaszokkal rendelkez6 betegnél a fijdalom leggyakrabban a vadliban, esetleg a combban



vagy a fenékben jelentkezik. Nem tekinthetd tipusos CI panasznak a térdben, iziiletekben,
labfejben jelentkezd, illetve kisugarzo6 fajdalom. Mivel dysbasias panaszokat tobbféle eredetii
korkép okozhat, igy a minél pontosabb eredmény érdekében kiegészitd kérdéseket tettiink fel a
vénds, neurologiai, illetve iziileti eredetli fajdalom elkiilonitésére.

Ezt kovetden rogzitésre keriilt a betegek sajat €s csaladi anamnézise. A sajat anamnézis
felvételekor kitértiink a kordbbi és jelenlegi betegségekre, a rizikofaktorokra, tovabba az
aktualisan szedett gyogyszerek. A major rizikofaktorok tekintetében, mint a dohanyzas,
diabetes mellitus, hyperlipidaemia és magasvérnyomas kiegészité kérdéseket tettiink fel. Az
anamnézisfelvétel részeként rogzitettiik az aktualisan szedett gydgyszereket. Kiilon kitértiink
arra, hogy az adott paciens szedett, vagy jelenleg szed-e kardiovaszkularis betegségek primer
vagy szekunder prevenciojaként bedllitott, esetleg LEAD-specifikus gyogyszert. A
gyogyszereket hatéanyag-csoportok szerint is csoportositottuk.

A csaladi anamnézisben kitértiink az elséfoku rokonok, sziilok, gyermekek és testvérek
korében eldforduld kronikus betegségekre, mint a cukorbetegség, magasvérnyomas,
hyperlipidaemia, kronikus vesebetegség, illetve a major rizikofaktorok eléforduldsara.

A fizikalis vizsgalat részeként megtortént tobbek kozt a periférias pulzusok tapintasa, a
pulzus-statusz rogzitése. Kovetkezd 1€pésként megtortént az alapvetd testparaméterek felvétele
(magassag, testtomeg, csipOkorfogat), amib6l BMI értékeket kalkulaltunk, tovabba tesztcsikos
modszerrel ujjbegybdl vett kapillaris vérbol ¢homi vércukor és koleszterinszintet mértiink
(Accu-Chek Active tipusu késziilék). Akinél a helyszinen magasabb vércukorértéket mértiink
(>6,0 mmol/l), vagy az anamnézisben cukorbetegség szerepelt, HbA 1¢ vizsgalathoz tesztcsikra
mintat.

Ezt kdvetden 5 perces pihenést kdvetden rogzitettiik a végtagokon a pulzus statuszt,
majd a jelenleg érvényben 1évé ajanldsoknak megfelelden folyamatos hullamu Doppler-
késziilékkel mind a négy végtagon megmértiik a systoles vérnyomast, ebbdl pedig boka-kar
index (BKI) értéket szamoltunk.

Az ECQ alapjan dysbasias panaszokat jelz6 betegekkel jarastesztet végeztettiink. Egy
pontosan kijelolt és kimért vizszintes szakaszon normal tempoban kellett sétalniuk. Rogzitésre
keriilt, hogy 200 méternél tobbet vagy kevesebbet tudtak sétalni, ezt a Fontaine-stadiumok
megallapitadsara hasznaltuk. Rogzitésre keriilt tovabba a fajdalom-mentes jarastavolsag, ezutdn
a betegeket tovabb sétaltattuk, és ezutan rogzitettiik a maximalis jarastavolsag.

A LEAD korai stadiuméban 1évé betegeknek vagy nincs dysbasias panaszuk, vagy alul
értékelik azokat és enyhébb tiinetekrél szamolnak be, a diagndzis megalkotasa és a megfeleld

terapias kezelés késhet. Bizonyos betegek esetében a nyugalmi BKI normal tartomanyban volt,



am fOleg jelentsebb fizikai terhelésre (hegymenet, 1épcsézés) dysbasias panaszokrol
szamoltak be. Illetve a betegek egy részénél hamisan magas, 1,4 feletti BKI értéket kaptunk.
Ezen betegek esetében az artéridk media rétege valamilyen tarsbetegség, sokszor a diabetes
mellitus talajan kialakuld6 Monckeberg-féle mediasclerosis miatt elmeszesedett, igy a
hagyomdnyos vérnyomdsmérd mandzsettaval nem komprimalhatd, a BKI ezen betegek
esetében nem értékelhetd. Kezdeti hipotézisiink szerint a valoban LEAD-ben értintett betegek
aranya a vizsgalt populacidban joval magasabb lehet, mint a csak BKI alapjan kisziirt LEAD-
es betegek ardnya. A BKI onmagaban a még nem kimutathatd, &m esetenként mar ekkor
dysbasias panaszokkal rendelkezd betegek esetében alnegativ eredményt adhat. A LEAD
jellegzetes fajdalom szindromaja a CI, igy a LEAD sziirésekor mindig ki kell térni az esetleges
tarsul6é panaszokra. Emiatt egy Osszetettebb LEAD beosztas mellett dontdttiink, ahol a BKI
mellett figyelembe vessziik a megjelend szubjektiv panaszokat is.

A nyugalmi BKI értékek és tiinetek alapjan két fécsoportot, Un. ,,zondat” és négy
alcsoportot hoztunk létre. A csaladorvosok szdmara a LEAD diagndzisa sokszor nehézséget
jelenthet. A szlirés soran, mint emlitettem, a csaladorvosok szamdra rendelkezésre allo
eszkozoket hasznaltunk. Ezen mddszerek felhasznéldsaval a betegek egy részénél viszonylag
konnyen meg lehetett allapitani, hogy érintettek-e LEAD szempontjabol. Azok, akiknek a
nyugalmi BKI értéke a normadl tartomanyban volt és nem voltak dysbasias panaszaik, Ok
keriiltek a ,, biztosan LEAD-negativ”’ csoportba. A ,, biztosan LEAD-pozitiv” csoportba azok
kertiltek, akik nyugalmi BKI értéke koros, 0,9 alatti volt és ez alapjan valdsziniileg LEAD-t6l
szenvedtek. Ezen csoport betegeinek altalaban tipusos claudicatios panaszai vannak, am
jellemzd koztiik a betegség sokszor teljesen aszimptomatikus megjelenése, ami sajnos sokszor
késoi felismeréshez vezet. Ennek a két csoportnak a betegi a csaladorvos eszkoztaraval is nagy
biztonsaggal diagnosztizalhatdk, igy ezt a két csoport a ,, fény-zonanak” nevezett fécsoportba
kertilt.

Azokat a betegeket, akiknek a nyugalmi BKI értéke a normalis tartomédnyban volt, de
az ECQ alapjan dysbasias panaszokat jeleztek, sokszor tipusosan jelentdsebb megterhelésre
(pL.: fajdalom hegymenetben vagy 1épcsére maszaskor) a ,, BKI negativ, de tiinetes” csoportba
keriiltek. Esetiikben az ECQ alapjan a jelentkez6é dysbasias panasz figyelemfelkeltd szereppel
bir a csaladorvos szamara. A betegek egy masik csoportjanak az artéridi merev fallal
rendelkeztek, igy az artéridik a hagyomanyos mandzsettds vérnyomasmérével nem voltak
Osszenyomhatok. Emiatt naluk a 1ab artéridin hamisan magas vérnyomasértékeket mértiink €s

a BKI is 1.4 feletti érték volt. Ezek a betegek a ,, nem-komprimalhato artérias” csoportba



kertiltek. A csalddorvosok szdmadra itt felmeriilé diagnosztikai nehézségek miatt ez a két a

alcsoport a ,, k6d-zonanak” nevezett focsoportba kertilt.

4.2. 11. klinikai vizsgalat: Az elso sziirés betegeinek utankovetése, az eredmények értékelése.

Vizsgalati minta

Utankovetés vizsgalatainkra 391 beteget rendeltiink vissza az elsé alkalom utdn
atlagosan 1+0,23 évvel. Az utankovetésre visszarendelt betegek koziil 46 nem jelent meg, 14
megjelent, &m szakorvosi kontrollon nem vett részt, emiatt kizarasra keriilt. Szamitasainkhoz
igy végiil 327 beteg adatait tudtuk felhasznélni. Halalozas a vizsgalt populacioban ezen iddszak

alatt 4 esetben fordult eld.

Meérédeszkozok

A megjelent betegektdl elsd 1épésként ujra kikérdeztiik az ECQ-t, ezzel vizsgalva a LEAD
egyértelmi tlineteit mutatd, illetve a nem egyértelmii panaszokat mutatd betegek tiineteinek
valtozésat, illetve a dysbasias panaszok novum megjelenését.

Regisztraltuk a betegek sajat anamnézisében az 1 évvel ezel6tti allapothoz képest tortént
valtozasokat, kiemelt figyelemmel az azota bekdvetkezett CV  torténésekere, a
gyogyszerelésben bekovetkezett valtozasokra, valamint a {6 rizikéfaktorokkal (dohanyzas,
cukorbetegség, hypertonia, hyperlipidaemia) kapcsolatos valtozasokra, kiemelt figyelemmel a
dohanyzas elhagyasara. Az alapvetd fizikalis vizsgalatok utdn megtortént a BKI ismételt
mérése.

Azokkal a betegekkel, akik az ECQ alapjan korabban CI panaszokkal rendelkeztek, ismételt
jaras-tesztet végeztettiink. Ismét regisztraltuk a fiajdalommentes és a maximalis
jarastavolsagokat, az ebben bekdvetkezd valtozasokat, ujra értékeltik a Fontaine-
stadiumbesorolasokat.

Gold-standardként a végsé diagnoézisban a szakorvosi véleményt vettilk iranyadonak.
Rogzitettiik, hogy a paciensek jartak-e szakorvosi vizsgalaton, a feltételezett diagnozis

megerdsitésre vagy elvetésre keriilt, illetve LEAD-specifikus gyodgyszerfeliras tortént-e.



5. EREDMENYEK

5.1. 1. Klinikai vizsgalat: 4 LEAD eldforduldsanak vizsgalata csalddorvosi praxisokban.

1. A sziirésen résztvevok 62%-a nd volt. A betegek jelentds része az idésebb korosztalybol
keriilt ki, az atlagéletkor 65.6+7.9 év volt. A leggyakoribb rizikofaktor a hypertonia volt (77%)
ezt kovette a hyperlipidaemia (55%), a diabetes mellitus (33%), és az aktiv dohanyzas (24%).
A betegek jelentds, 81%-a elhizott volt. Az ECQ alapjan a teljes populacié egyharmada (33%)
jelzett CI panaszokat. A leggyakrabban szedett gyogyszerek a vérnyomascsokkentok voltak
72%-kal. A betegek 11%-a kapott kordbban LEAD-specifikus gydgyszerelést.

2. A fény-zona két alcsoportjabdl a betegek 52%-a keriilt a biztosan LEAD-negativ csoportba,
a csoport jelentds része (68%) nd volt. Ebben a csoportban volt a legalacsonyabb az
atlagéletkor, 64.7+7.8 év. A fény-zona masik csoportja a biztosan LEAD-pozitiv betegek, a
vizsgalt populdcié 23%-a lett ide sorolva. Ebben a csoportban tobbségben voltak a férfiak 57%-
kal. A kod-zona két alcsoportjaba kozel azonos szazalékban keriiltek betegek. A BKI negativ,
de tiinetes csoportba a vizsgalt populacid6 13%-a keriilt, tobbségében ndk. A nem-
komprimalhato artérids csoportba a betegek 12%-a keriilt, és ebben a csoportban volt a

legmagasabb az altagéletkor, 67.3£8.5 év.

3. A biztosan LEAD-pozitiv és a biztosan LEAD-negativ csoportok kozott szignifikans
kiilonbségeket talaltunk a kovetkezd adatokban: aktiv dohanyzok, hypertonia, hyperlipidaemia,
elhizas, korabbi AMI és kordbbi PAD diagndzis. A gydgyszerelésben szintén szignifikans
kiilonbségeket  talaltunk a  kovetkezd — gyogyszereknél:  vérnyomascsdkkentok,
antidiabetikumok, TAG, ¢s LEAD-specifikus gyodgyszerelés. A biztosan LEAD-negativ ¢és a
BKI negativ, de tiinetes csoport dsszehasonlitdsakor szignifikans kiilonbséget talaltunk az aktiv
dohdnyzok, a korabbi stroke, a korabbi AMI, korabbi PAD diagnézis és minden gyogyszer
tekintetében, kivéve a vizhajtokat. A nem-komprimalhato artérias csoport és a BKI negativ, de
tiinetes csoport Osszehasonlitasakor csak a kordbbi PAD diagnézis, és a LEAD-specifikus

gyogyszerelés tekintetében talaltunk jelentds kiilonbséget.

4. Az aktiv dohdnyzok aranya a biztosan LEAD-pozitiv csoportban volt a legmagasabb, a

biztosan LEAD-negativ csoportban volt a legalacsonyabb. A korabban dohdnyzok aranya kozel
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azonos volt a négy csoport kozott. A hypertonia el6fordulasa minden csoportban magas volt,
70% feletti, a legmagasabb el6fordulast a biztosan LEAD-pozitiv csoportban talaltuk. A
diabetes mellitus eléforduldsa, varakozasainknak megfeleléen a nem-komprimalhat6 artérids
csoportban volt a legmagasabb, ezt kdvette a biztosan LEAD-pozitiv csoport 36%-kal, €s ebben
a csoportban volt a legmagasabb a hyperlipidaemia el6fordulasa is. A korabbi AMI és korabbi
stroke legmagasabb el6fordulasat a BKI negativ, de tiinetes csoportban talaltuk. A CI
legmagasabb el6fordulasat a BKI negativ, de tiinetes csoportban talaltuk, ami a csoportositasi
kritériumokkal is magyarazhat6. A CI masodik legmagasabb eléfordulast a biztosan LEAD-
pozitiv csoportban talaltuk, fontos kiemelni, hogy ezen csoport betegeinek 26%-a
aszimptomatikus volt. A vizhajtok kivételével minden gydgyszerbdl ardnyaiban a legtobb a

biztosan LEAD-pozitiv csoport betegeinek volt felirva.

5.2. I1. Klinikai vizsgalat: Az elso sziirés betegeinek utankovetése, az eredmeények értékelése.

1. Az els6 szlrés betegei kozil 391-et rendeltiink vissza, koziilik 341 beteg jelent meg.
Koziiliik 327 beteg adatait tudtuk értékelni (47% ffi, 53% nd). Az atlagéletkor 67,1+£7,8 év volt.
Az utankovetésre visszarendelt betegek koziil 50 nem jelent meg, illetve 14 szakorvosi kontroll-

vizsgalat elmaradasa miatt kizarasra keriilt.

2. Az elsé sziirés sordn a biztosan LEAD-pozitiv csoportba a betegek 23%-a keriilt. Az
utankovetés vizsgalat alapjan 80,2% maradt ebben a csoportban. A szakorvosi vizsgalat soran
ezen csoportbok a betegek 82,2%-a kapott megerdsitd diagnozist LEAD-re. A betegek 67,2%-
a férfi volt, az atlagéletkor 66,6+7,4 év volt. Ebben a csoportban maradt a legmagasabb az aktiv
dohanyosok (48%), hypertonidsok aranya (92,8%), cukorbetegek (56%), hyperlipidaemiasok
(76,8%) aranya. Az elsd és a mdasodik sziirés kozott szignifikdnsan emelkedett a LEAD-
specifikus terapiak felirasa (22-r6l 99,4%-ra), a TAG gyodgyszerek uj felirasa (39-r6l 92 %-ra),
¢s a lipid-csokkentd terapidk aranya (31-r6l 66,4%-ra).

3. A sziirés els6 alkalméval az G6sszpopuldcid 12,9%-a keriilt a BKI negativ, de tiinetes
csoportba. Az altalunk végzett sziirés masodik alkalméval a betegek 59,4%-a maradt ebben a
csoportban, 8,3% viszont a biztosan LEAD-pozitiv csoportba keriilt. A szakorvosi vizsgélat
soran a csoport betegeinek 75%-a kapott diagndzist LEAD-re. Ebben a csoportban maradt a
legmagasabb a koradbban agyvérzésen (19,4%) és AMI-n atesett (16,7%) betegek ardnya. Ezen

betegek korében is szignifikansan emelkedett az jonnan felirt rizikd-csokkentd terapidk
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aranya: a masodik szlirésen mar a betegek 100%-a kapott LEAD-specifikus terapiat, 93,1%-ra

n6tt a TAG terapiat kapok ardnya, és 82%-ra nétt a lipid-csokkentd terapiat kapok aranya.

4. A szlirés els6 alkalmaval az 0sszpopulacid 11,6%-a keriilt a nem-komprimalhatd artérias
csoportba. Az altalunk végzett utankovetés alkalmaval a betegek 68,7%-a maradt ebben a
csoportban. A szakorvosi vizsgéalat soran a csoport betegeinek 55%-a kapott diagnozist LEAD-
re. Az atlag-életkor ebben a csoportban volt a legmagasabb, 68+8,4 év. Ebben a csoportban
maradt a legmagasabb az elhizottak aranya (81,8%). Itt is jelentésen emelkedett a riziko-
csokkent6 terdpidk aranya az elsd sziirést kovetden: 84,1% kapott LEAD-specifikus terapiat,

88,6% TAG terapiat, és 636% lipid-csokkentd gyogyszeres kezelést.

5. A szakorvosi vizsgalat alapjan az 0sszes kontrollalt beteg 73,7%-anal keriilt megerdsitésre a
LEAD diagnézisa. 52,3% férfi volt, az atlag-életkor 67,3+8 év volt. A betegek 63,1%-a jelzett
claudicatios panaszokat. Azoknal a betegeknél, akik az elsé szlirés utdn a biztosan LEAD-
pozitiv csoportba keriiltek a szakorvosi vizsgalat 82,8%-ban erdsitette meg a LEAD
diagnoézisat. Az eredetileg a BKI negativ, de tlinetes csoport betegeinél 75%-ban kertilt
megerdsitésre a LEAD megléte. A legalacsonyabb ardnyt a nem-komprimalhato artérids

csoport betegeinél kaptuk, esetliikben 55%-ban keriilt megerdsitésre a LEAD diagndzisa.

6. A szakorvosi vizsgalat alapjan a sziirémetodus kiemelkedden jo szenzitivitassal (0,92) és
specificitassal (0,8) rendelkezik, a pozitiv (0,92) ¢és negativ (0,8) prediktiv értékek is
kiemelkedden jok. Az egyik legfontosabb eredménye az elsd szlirésnek, hogy ennek hatdsara
jelentdsen megndtt a riziko-csokkentd terapidk felirdsa a veszélyeztetett betegcsoportokban. A
szakorvosi vizsgélat altal igazoltan LEAD-ben szenveddk 94,2%-a kapott LEAD-specifikus
terapiat a masodik sziirés idejével egyidében, 91,7% kapott TAG terapiat, 70,5% lipid-

csokkentd terapiat.
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6. KOVETKEZTETESEK

6.1. Az I. klinikai vizsgalat hipotéziseinek teljesiilése

1. A LEAD az alapellatas szintjén ritkan vagy késon felismert, ugyanakkor gyakori

megbetegedés. A BKI mérés hatékony eszkoz az érintett betegek kisziirésere.

Az els6 hipotézisemben feltételeztem, hogy a LEAD az alapellatés szintjén ritkan vagy
késon felismert, ugyanakkor gyakori megbetegedés ¢s BKI mérés hatékony eszkoz az érintett
betegek kiszlirésére. Az altalunk kisziirt betegek elhanyagolhatdan kevés része kapott korabban
PAD, illetve LEAD diagnozist, jelentds résziik az altalunk végzett vizsgéalaton lett LEAD-re
kiszlirve. A BKI alapjan a szlrt populacié kiemeltem magas, 23%-a keriilt a biztosan LEAD-
pozitiv csoportba.

Az elsd hipotézis masodik részét szintén sikeriilt igazolnunk. A kézi Doppler-késziilék
minden praxisban rendelkezésre kell alljon. A BKI mérés segitségével a fény-zona betegeinek
diagnosztizalasa nem litkozik nehézségekbe a csalddorvos szdmara. A BKI alapjan pozitiv
betegek a forgalomban 1év0 ajanldsok szerint automatikusan LEAD-pozitiv betegnek
szamitanak, illetve a BKI alapjan negativ és teljesen panaszmentes betegek esetében is
hasonldéan egyértelmii a diagndzis megalkotdsa. Azonban fontos kiemelni, hogy a csaladorvosi
praxisokban ajanlott minden péciens évente egyszeri rendszeres kontrollja és az adatok
folyamatos rogzitése és utdn kovetese, kiilonosen azon paciensek esetében, akik tobb major
rizikofaktorral is rendelkeznek, vagy az atherosclerosis barmilyen mas lokalizacioju
manifesztacioja fennall esetiikben. Az altalunk hasznalt komplex modszert évente
megismételve nyomon kovethetd az esetleges negativ progndzis, illetve sziikség esetén a
veszélyeztetett kategoriaba keriild betegek idoben kaphatnak megfeleld orvosi, illetve
szakorvosi segitséget. Ez az eredmény igazolja az elsé hipotézist, és felhivja a figyelmet a

LEAD csaladorvosi praxisokban vald rendszeres sziirésének fontossagara.

2. A tobbiranyu megkozelitéssel (BKI, panaszok, anamnézis) kisziirt LEAD-os betegek

aranya valojaban magasabb, mint a csak BKI segitségével kisziirt betegek aranya.
A masodik hipotézisemben azt feltételeztem, hogy a tobbiranyu megkozelitéssel (BKI,

panaszok, anamnézis) kiszlirt LEAD-es betegek ardnya valdjaban magasabb, mint a csak BKI

segitségével kiszlirt betegek ardnya. Ezt a hipotézist tdmasztja ald, hogy a betegek kozel
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negyede keriilt a kod-zonaba, akiknél a szlirés alapjan azt feltételeztiik, hogy a LEAD-ben
¢rintettek lehetnek. Ezen betegek kisziirése a csalddorvosok szdmara komoly diagnosztikai
nehézséget jelenthet. Az altalunk hasznalt modszer az ¢ esetiikben is nagy valdsziniiséggel ki
tudja szlirni a veszélyeztetett betegeket, viszont esetiikben a csaladorvos korlatolt eszkoztara,
illetve mas jellegi kompetencidja miatt nincs lehetdség a definitiv diagno6zis megalkotasa. Ezen
csoport betegeinél a szlirés legfontosabb feladata annak felismerése, hogy ezen paciensek a
veszélyeztetett csoportba tartozhatnak, igy itt a megfeleld szakorvosi vizsgalat feladata
megalkotni a pontos diagnézist. A folyamatos utdnkovetés esetiikben elengedhetetlen. Ennek
része a tarsuld kronikus betegségek, egyéb rizikofaktorok folyamatos monitorozésa, illetve a

fennall6 vagy ujonnan jelentkez6 dysbasias panaszok célzott kivizsgalasa.

3. A sziirés a betegek jelentds részénél adhat definitiv diagnozist.

A harmadik hipotézisem, miszerint a szlirés a betegek jelentds részénél adhat definitiv
diagndzist csak részben teljesiilt. A fény-zona betegeinek esetében a hipotézis megallta a helyét,
viszont a kod-zona betegeinek esetében nem alkalmas a sziirés a definitiv diagndzis

megalkotasara, igy ez tovabbra is a szakorvosok kompetencia korébe tartozik.

6.2. A I1. klinikai vizsgalat hipotéziseinek teljesiilése

1. Feltételezem, hogy az egy éves kontroll vizsgdlat sordn a betegek csoportok kozotti

eloszldsa az emelkedd gyogyszeres terdpidk és a szakorvosi vizsgdlat hatdsdra vdltozni

fog.

Az els6 sziirés utan a csalddorvosok jelentds szdmu beteget tovabbitottak szakorvosi
kivizsgalasra. Els6 hipotézisiinket sikeriilt igazolni. Az altalunk elvégzett utankdvetés vizsgalat
soran a betegek eloszlasa a csoportok kozott tobb esetben valtozott, a legjelentdsebb mozgast a
BKI negativ, de tiinetes csoportban mutattdk, &m a masik két kontrollalt csoportban is 20-30%
kozotti volt a mozgés. Azonban ez részben annak volt betudhat6, hogy a szakorvosi ellatas és
a rizikd-csokkentd terapidk hatdsdra az utdnkovetés vizsgalat idejére tobb beteg panaszai
jelentésen javultak, vagy teljesen meg is szlintek, ami jelentkezett az utankdvetés BKI

értékeiben, illetve a funkcionalis statuszban.
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2. A szakorvosi kontroll a fény-zona betegeinek esetében jelentos mértékben megerasiti
az altalunk feldllitott elozetes diagnozist, illetve a kod-zona két csoportja esetében

is igazolja az dltalunk kisziirt betegek eseteben a LEAD-fennalldsat.

A szakorvosok bevonasa kiemelten fontos része volt a metodologianknak, mivel gold-
standardként a végsd diagnodzist 6k erdsitették meg. Masodik hipotézisem szintén részben
sikeriilt igazolni. A biztosan LEAD-pozitiv csoport esetében a szakorvosok kiemelkedden
magas szazalékban erdsitették meg a LEAD fennallasat, illetve a kod-zona két csoportja esetén
is hasonloan magas volt az arany. A BKI negativ, de tiinetes csoport esetében is kiemelkedden
magas szazalékban keriilt megerdsitésre a LEAD diagnozisa, ez a vizsgalatunk egyik
legfontosabb eredménye. A nem-komprimalhaté artérias betegek csoportjaban keriilt
legalacsonyabb szdzalékban megerdsitésre a LEAD. Emiatt ebben a csoportban volt a
legmagasabb a hamis pozitiv esetek szama. A masodik hipotézis a nem-komprimalhato artérias
csoportban igy csak részben allta meg a helyét, ezzel felhivva arra a figyelmet, hogy ezen

csoport betegei kiemelt diagnosztikai nehézséget jelenthetnek a csalddorvosok szamara.

Ehhez kapcsolodott a harmadik hipotézis, miszerint:

3. A sajat kontroll, illetve a szakorvosi kontroll-vizsgalat alapjan az dltalunk tesztelt
sziirés 90% feletti specificitassal, szenzitivitassal, negativ és pozitiv prediktiv értékekkel

rendelkezik a legtobb csoport esetében.

A szlirdmetodus specificitdsa, szenzitivitdsa ¢és prediktiv értékei kiemelkedden
magasnak bizonyultak a biztosan LEAD-pozitiv csoport betegeinél. Vegyes értékeket kaptunk
a kod-zona két csoportjanal is. A BKI negativ, de tiinetes csoport esetében is kiemelkedden
magas volt a sziirés specificitasa és szenzitivitasa is 80-90% kozatti volt. 7 beteg lett alnegativ,
ami ebben az esetben azokat a pacienseket jelenti, akik az utdnkovetés vizsgalat soran
negativnak bizonyultak, viszont a szakorvosi vizsgalat utan mégis a megerdsitett LEAD-pozitiv
csoportba keriiltek. A magyarazat erre az lehet, hogy bizonyos betegek, akik az els6 sziirés
soran ebbe a csoportba keriiltek mar korabban is részesiiltek LEAD-specifikus gyogyszeres
terapiaban, igy a panaszaik az utankdvetés alkalmara mar tobb esetben teljesen megsziintek.

A nem-komprimalhat6 artérias betegek csoportjaban volt a legmagasabb a hamis pozitiv
esetek szadma. A harmadik hipotézis igy egyediil a nem-komprimalhat6 artérids csoportban nem

allta meg a helyét.
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Ezen betegeknél ezért kiemelten fontos a szubjektiv panaszok és a tarsuld betegségek
folyamatos kovetése. Habar esetiikben a kapott eredmények alapjan a szlirés alkalmatlan a
pontos diagndzis megalkotdsara, a csaladorvosok gyanujat felkeltheti, aminek kdszonhetden a

veszélyeztetett betegek idoben kisziirésre, és szakorvosi vizsgalatra keriilhetnek.
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