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foglalkoz6 témdkban kutattunk. Eredményeinket 11 nemzetkozi ujsagban elfogadott cikkben
kozoltiik, Osszesen 18,64 impakt faktor értékben. A kutatasi témakon mellett a kutatassal
kapcsolatos metodikak bevezetésével két metodikai cikk is sziiletett, illetve szdmos magyar illetve
nemzetkdzi konferencian €s absztraktban is kozoltiik eredményeinket.

Az egyes témakban elért eredményeink részletes ismertetése:

Endothelin-1 és endothelidlis nitric oxide synthase gén
polymorphismusok esszencialis ¢és obezitas indukalt
magasvérnyomasos serdulékben

Kutatasunkban az endothelin-1 /ET-1 G+5665T (Lysl98Asn)/ és eNOS /T-786C promoter ¢&s
a 4-es intron 27-bp repeat/ gének polimorfizmusat vizsgaltuk serdiilékben, kiilonb6z6 kor eredetii
hypertonidkban. Szignifikans eltérést taldltunk az ET-1 polimorfizmus G/T genotipus
megoszlasaban az esszencialis €s az obezitds indukalt magas vérnyomasos csoportok kozott. Erds
kapcsolatot talaltunk az ET1-1 és a BMI (body mass index) kozott, ami alapjan feltételezhet6 hogy
vizsgalt polimorfizmus szerepet jatszik az obezitds indukalta magas vérnyomas kialakuldsaban. A
két vizsgalt eNOS prolimorfizmusban nem taldltunk szignifikans eltéréseket a viszgalt beteg
csoportokban, ezek alapjan valoszinlileg a vérnyomads szabalyzas finom mechanizmusaiban vehet
részt. Eredményeinket az Acta physiologica Hungarica cimii folyoiratban kozoltiik (2007)

Eritropoezisstimulalé hatéanyagok és az oxidativ stressz
kapcsolata hemodializalt betegekben

A kronikus veseelégtelenségben szenvedd betegek kardiovaszkularis rizikdjanak
emelkedésében (t6bb mas kockézati tényezOn tal) az oxidativ stressz jelentOs szerepet jatszik. Az
oxidativ stressz mértéke a vesefunkcid romlasaval egyiitt ndvekszik, a hemodializis kezelések pedig
1smétlédo oxidativ hatast jelenthetnek. Az eritropoezis-stimulalod dgensek (ESA) a hematopoezisre,
¢és ezen keresztiil indirekt modon a vashdaztartisra és az antioxidansokra kifejtett hatdsuk révén
befolydsolhatjadk az oxidativ markerek szintjét. Cikkiinkben attekintjik az ESA-készitmények
hemodializalt betegekben torténd alkalmazasaval kapcsolatos ismereteket az oxidativ stresszre
gyakorolt hatasok fényében. Korabbi €és 0jabb kutatdsi eredmények alapjan foglalkozunk az ESA
kezelés jellemz6i (ESA tipusa és adagolési rendje, a terapia idétartama, a kezelés megszakitasa) és
az oxidativ stressz 0Osszefliggésével. Eredményeinket a Hypertonia és Nephrologia cimi
folyodiratban kozoltiik (2010).



Mikrovaszkularis reaktivitas vizsgalata normal testsulyu,
tulsulyos és obez hypertonias serdulékben

A mikrovaszkularis reaktivitast iontoforézis teszt [endothel-dependens vazodilatator
(acetilkolin) és endothel-independens vazodilatator (nitroprusszid-natrium)], valamint 44°C-os
melegitési teszt segitségével vizsgaltuk az alkaron a perfuzio valtozasat kovetd laser Doppler
flowmetry modszerrel. Az obez hypertonids és a normal testsulyt hypertonids csoportban az
endothel-independens mikrovaszkularis reaktivitds csokkenését tapasztaltuk, a talsulyos
hypertoniasokban nem volt eltérés. Az endothel-dependens reaktivitds nem tért el egyik
betegcsoportban sem. Az oxidalt/redukalt glutation hanyados szignifikdnsan emelkedett volt
mindhdrom csoportban. Nem volt eltérés a vvt malondialdehidszintben és a vvt szuperoxid
dizmutaz aktivitdsban. A plazma alfa-tokoferol/triglicerid hanyados az obez hypertonidsokban
alacsonyabb, mig a vvt kataldz aktivitds a talstlyos hypertonidsokban magasabb volt.
Eredményeinket a Journal of Pediatrics folyoiratban kozéltiik (2010).

Eritropoetin kezelés és oxidativ stressz kapcsolata uraemias
patkanymodellben: az eltéré adagolasi rend szerepe

Hérom, 5/6-nephrectomidn (NX) atesett allatcsoportot [darbepoetin alfaval (DA) nem kezelt
(NX kontroll); hetente DA-val kezelt; kéthetente kétszeres dozisu DA-val kezelt], valamint egy
aloperalt allatcsoportot vizsgaltunk (n=18-18). A vizsgalat 10. hetében a DA-kezelést
felfiiggesztettiikk. A 12 hetes kovetés alatt kéthetente oxidalt és redukalt glutation szint (GSSG,
GSH), hemoglobinszint (Hb) és retikulocytaszdm meghatirozdsa tortént. A 12. héten vvt
malondialdehid és antioxidans enzimaktivitds meghatdrozasra keriilt sor. Az NX-et kovetéen a Hb-
szint ¢és a retikulocytaszam csokkent, de az oxidativ stressz nem nétt. A vizsgalat 8. hetére a DA-val
kezelt két csoportban a Hb-szint normalizalddott €s az oxidativ stressz csokkent, ellentétben az NX
kontrollokkal. A 12. hétre (DA nélkiil) a harom NX csoportban kissé ndtt a GSSG/GSH hanyados.
Az eltér6é adagban ¢és gyakorisaggal adagolt DA ekvivalens hatést fejtett ki az oxidativ stresszre €s
az eritropoezisre NX patkanyokban. Eredményeinket a Pediatrics Nephrologhy folyoiratban
kozoltiik (2010).

11-16 éves serduil6k vérnyomas és BMI értékeinek nemzetkozi
osszehasonlitasa

Keresztmetszeti vizsgalatunkban 14290 11-16 éves serdiild adatait dolgoztuk fel. A

vérnyomasmérést nemzetkozi ajanlasoknak megfelelden, hitelesitett, automata vérnyomasmérével
végeztiik.
Vizsgalatainkban a vérnyomads és a testtomeg kozott talaltuk a legszorosabb korrelaciot, ezért
meghataroztuk az obesitds eléfordulasat is. A thlstly és az obesitas eldforduldsa 23,4% (3347
serdiil8-IOTF kritérium). Osszehasonlitd vizsgalatunkban a magyar, olasz és izraeli arab serdiilék
vérnyomas-értékei magasabbak, mint a kinai és gédnai kortarsaiknak. A magyar serdiilok (11-16
éves) atlagosan magasabbak és testtomegiik is nagyobb, mint az torok kortarsaiknak, ennek
megfelelden magasabb atlagos vérnyomadst is meértiink. A kor eldrehaladtdval a kiilonbségek
csokkennek.



Az altalunk is tapasztalt regionalis kiilonbségek a morfometriai adatokban, a genetikai hattérben,
eltérések az étkezési- és mas kulturdlis szokdsokban mind szerepet jatszhatnak a gyermekkori
vérnyomas variabilitdsdban. Ez ismételten megerdsiti, hogy szigort koriiltekintés mellett érdemes
minden populacionak (etnikai és foldrajzi értelemben is) meghataroznia a sajat referencia értékeit,
valamint fontos a serdiilok vérnyomas- és testtomeg-monitorozéasa. Eredményeinket a Molecular
and Cellular probes folyoiratban kozoltiik (2011).

IV-es tipusu kollagén (Col IV) nephropathiak: a vékony bazalis
membran nephropathiatél az Alport syndromaig

7 familiaris haematurids (FHU), valamint szovettannal is alatimasztott 6 VBMN-s és 7 AP-s
beteg csalddjaban vizsgaltuk a tiinetek o6roklodését az A3 (CA1l, D2S401), A4 (Haelll RFLP), és
A5 (DXS456, B6, 2B20) gének markereivel, és ALFexpressll elektroforézissel. Egy-egy gén és a
tiinetek kapcsoltsagat LOD score szdmitadssal erdsitettiink meg, vagy zartuk ki. A3/A4 markerekkel
szegregalodott (6roklodott) a haematuria 2 FHU-s és 3 AP-s csaladban (25%, LOD: 0.2-3.5 kozott).
XD-AP-t valdszinisitettiink A5 génmutéacioval 9 csalddban (45%, LOD: 0.43-4.2 k6z6tt). Nem
tudtunk LOD-t értékelni 2 FHU-s és 2 AP-s csaladban (19%). 2 FHU-s csalddban kizartuk a tiinetek
oroklédeésének a 2-es, és az X kromoszoméhoz kdthetdségét is. A Col IV nephropathiak genetikai
hatterének ismerete fontos a korrekt diagnézishoz, genetikai tandcsadashoz. Eredményeinket a
Molecular and Cellular probes folyoiratban kozoltiik (2011).
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