A nemi hormonok valtozasanak hatasa
a hereditaer angioneuroticus oedemaban
szenvedd betegek rohamainak gyakorisagara
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BEVEZETES — Hereditaer angioneuroticus oede-
maban a szervezet hormondlis egyensdlydnak
vdltozdsa befolydsolja a betegségben felléps
oedemds rohamok szdmat. Felméréstinkben el-
sGsorban arra kerestiik a vélaszt, hogy a roha-
mok gyakorisdga Osszefiigg-e a pubertassal, a
menstrudcios ciklussal, fogamzdsgétlo tabletta
alkalmazasaval, a terhességgel, a sziiléssel és a
menopauséval. Felvetettiik azt a kérdést is, hogy
ha a magzat orokolte a betegséget, akkor ez
mennyiben befolydsolta a rohamok gyakorisdgat
a terhesség alatt.

BETEGEK, MODSZEREK ES EREDMENYEK -
Retrospektiv elemzésiinkbe 53 nébeteget von-
tunk be. KérdGives felmérést és részletes né-
gyogydszati szlrévizsgdlatot végeztink. Azt ta-
ldltuk, hogy a pubertds idején a betegek 34%-
anal, a menstrudcié alatt 58%-ukndl, az ordlis
fogamzasgatlét szed6k 63%-andl emelkedett a
rohamok szdma. A postmenopausaban 36%-uk-
nal csokkentek a tiinetek. Azoknak a néknek az
esetében, akiknél a terhesség befolydssal volt a
betegségre, a hereditaer angioneuroticus oede-
mdéban szenved6 magzat novelte az oedemas ro-
hamok szdmat.

KOVETKEZTETES — Vizsgélatunk alatdmasztja,
hogy a fiziol6gids nemi hormondlis valtozasok-
kal jar6é allapotok befolydsoljdk a hereditaer
angioneuroticus oedemdban szenvedd betegek
oedemds rohamainak gyakorisdgdt, mégpedig
egyénenként kilonb6zé mértékben és kilonbo-
z6képpen. Elemzésiink felhivja a figyelmet arra,
hogy a betegek életiik hormonalis valtozdsainak
idején mind a gondozast, mind a terapiét illets-
en fokozott odafigyelést igényelnek.

hereditaer angioneuroticus oedema,
C1-inhibitor fehérje,
a nemi hormonok egyensiilyvaltozasa

THE EFFECT OF SEXUAL HORMON
ALTERATIONS ON THE FREQUENCY OF
OEDEMATOUS ATTACKS IN PATIENTS WITH
HEREDITARY ANGIONEUROTIC EDEMA

INTRODUCTION - Changes in the body's hor-
monal equilibrium may alter the frequency of
angioedema attacks in patients with hereditary
angioneurotic edema. We assessed the relations
between the angioedema attacks and puberty,
menstruation, anticoncipient pill taking, preg-
nancy, delivery and menopausa. We also stu-
died the possible impact of an embryo with
hereditary angioneurotic edema on the frequen-
cy of attacks during pregnancy.

PATIENTS, METHODS AND RESULTS — 53 fe-
male patients were included in the study. Data
was surveyed by a questionnaire and detailed
gynecological examination. We pointed out that
the frequency of the attacks increased in 34% of
the patients during puberty, in 58% of the
patients at the time of menstruation and in 63%
of the contraceptive pill users. In 36% of the
women the frequency decreased in the postme-
nopausal state. In case the pregnancy affected
the disease, the embryo with hereditary angio-
neurotic edema increased the number of attacks
during pregnancy.

CONCLUSION — Our analysis shows that
conditions with sexual hormon alterations have
an effect on the number of edematous attacks,
therefore patients with hereditary angioneurotic
edema need more attention both in nursing and
therapy when they are in a life-period of hor-
monal change. Our results offer the oppurtunity
of a better prediction of edematous attacks thus
the oppurtunity of better therapy and better
quality of life.

hereditary angioneurotic edema,
inhibitor protein,
alterations in sexual hormonal equilibrium
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a Cl-inhibitor fehérje (C1-INH) autoszo-

malis domindns 6roklédést hidnya (7-4). A
betegség mortalitdsa fel nem ismert esetekben 25-30%-
os, ezért a diagnozis korai felallitdsa rendkiviil fontos
(5, 6). A korképnek két fenotipusa ismeretes (7): Az 1.
tipusban a C1-INH fehérje szérumszintje és aktivitdsa
is csdkkent. A II. tipusban a fehérje szérumszintje nor-
milis vagy kérosan emelkedett, a fehérje azonban
funkcioképtelen (8). A C1-INH-hidnynak szerzett
formaja is van, amely autoimmun betegségekhez, tu-
morokhoz, infekci6khoz, lymphoproliferativ kérké-
pekhez tarsulhat, illetve az Ggynevezett autoimmun
formaban C1-INH ellenes autoantitesteket lehet ki-
mutatni a betegek szérumdban. A C1-INH-hiiny a
komplementrendszer klasszikus ttjinak spontin akti-
valédasit okozva megnoveli a szovetekben a bradikinin
és a kininszer{i C2-fragmentumok koncentriciéjit. A
hisztamin nem vesz részt a folyamatban (1, 9). A
vazoaktiv faktorok hatdsira az érpermeabilitis fokozé-
dik, ennek kovetkeztében oedemak keletkeznek (70). A
vizeny8k jelentkezhetnek submucosus, illetve subcu-
tan lokalizdcioban (1. dbra). A submucosus bélfaloede-
ma hédnyissal, hasmenéssel, kifejezett hasi gorcsokkel
jar, és stilyos esetben akut has tiineteit utdinozhatja, mig
a gégében kialakul6 oedema beavatkozis nélkiil fulla-
dasos halélt okozhat (5, 11, 12). A leggyakrabban a vég-
tagokon, az arcon, a nyakon, és a genitalékon jelentke-
28 subcutan oedemik iltaliban nem jirnak fijdalom-
mal, b&rpirral, viszketéssel, a betegek azonban igen
kellemetlen fesziilésérzésrsl szimolnak be. Az oede-
mék (kiillénésen a subcutan lokalizdciéjtiak) egy-ha-
rom napon beliil tdbbnyire spontin regredidlnak. Sa-
lyos vagy életveszélyes éllapotban a hidnyz6 fehérje
pétlasa szitkséges, amely C1-INH-koncentritum al-
kalmazasaval torténik (13-15). A kezelés hatdsira az
oedema néhdny orin belil regredidl. Az egyéb
etiol6gidji oedemakkal ellentétben az adrenalin, az
antihisztaminok és a glikokortikoszteroidok hatistala-
nok. A betegség profilaktikus terdpidja attenualt
androgének (75-17) és antifibrinolitikumok (78-20),

Q hereditaer angioneuroticus oedema (HANO)

— 1. ABRA.

Subcutan oedema kézen

illetve bizonyos esetekben C1-INH-koncentritum
(21, 22) alkalmazasabol 4ll.

Oedemids rohamokat provokilhat tébbek kozott
mechanikai trauma (23), pszichés stressz, infekci6
(24), mitéti és diagnosztikus céla beavatkozis a fej és
a nyak teriiletén (25), illetve a szervezet hormonilis
egyenstlydnak megvaltozdsa. Alabbiakban ismertetett
vizsgilatunkban arra kerestiink valaszt, hogyan befo-
lyasoljak az oedemds rohamok gyakorisigat azok az al-
lapotok, amelyek a szervezet nemi hormonjainak fizio-
l6gids valtozasaival jarnak.

Betegek és modszerek

A magyarorszagi HANO Koézpontban 58 nébeteget
gondozunk. Retrospektiv vizsgilatunkban nem szere-
pel az az 6t lednygyermek, aki a vizsgilat idején még
pubertds elétt alle. Igy 53 beteget vontunk be a
vizsgilatba.

A feln&tt n8ktdl kérdsiv segitségével gylijtottiink
informaciét arrél, hogyan és milyen mértékben befo-
lyasoltdk oedemds rohamaik szdmit a kovetkezd
illapotok: pubertds, menstrudciés ciklus, terhesség,
sziilés, szoptatas, antikoncipiens alkalmazdsa, meno-
pausa, tovabba virandésoknal az a kériilmény, hogy a
sziiletendd gyermek o6rokolte-e a betegséget vagy
sem.

Részletes n8gydgyaszati szlirés soran kizirtuk a ko-
vetkez§ esetlegesen tarsul6 betegségeket: myoma uteri,
endometriosis, polycystds ovarium szindréma, eml&be-
tegség, spontan abortus, eml8-, méh-, petefészekrik.

Eredmények

Otvenhirom felnétt nébetegiinknek kiildtiink kérds-
ivet. Koziilik 50 érkezett vissza (94%), mindegyik ér-
tékelhetd volt. A vizsgilatban szerepld betegek élet-
kora 13-75 év, atlagéletkoruk 39,12 év. A betegség
tipusa szerinti megoszlds a kovetkezs: a HANO I-es
tipusiban 44 beteg, II-es tipusiban hat beteg szenved.
Az 50 beteg k6ziil 36 n8 volt termékeny korban, 14 ng
pedig mar nem menstrudlt.

Pubertis

A kérdéivek értékelése a kovetkezs eredményekre ve-
zetett (1. tdblizat): A pubertds az 50 n8 kozel harma-
danal (34%) jart gyakoribb oedemis tiinetekkel, azaz a
mér meglévd tiinetek gyakoribba és stlyosabb4 viltak,
illetve ekkor jelentkeztek az els oedemds rohamok. A
n8k 62%-inal a pubertds nem okozott viltozist, és
csupin 4%-uknal észleltiink javuldst. Azoknak a meno-
pausén atesett n8knek a 60%-aban, akiknél a pubertas
sordan gyakoribba véltak az oedemik, postmenopau-
sdban csokkentek a tiinetek. A rohamok gyakoribbd
vilasat koziiliik egy esetben sem tapasztaltuk a post-
menopausa idején.
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Osszefiiggés az oedemds rohamok szima és a pubertds, a postmenopausa, valamint a menstrudciés ciklus kozitt

N&i hormonalis dllapot

A rohamok szdma

Csokkent Novekedett Megsziint Nem valtozott
Pubertds (n=50) 4% (2/50) 34% (17/50) 0% 62% (31/50)
Postmenopausa (n=14) 36% (5/14) 14% (2/14) 0% 50% (7/14)
Mensesek kozott (n=19) 53% (10/19) 0% (0/19) 0% 47% (9/19)
Menses elétt (n=19) 26% (5/19) 26% (5/19) 0% 47% (9/19)
Menses alatt (n=19 11% (2/19) 58% (11/19) 5% (1/19) 26% (5/19)

A figyelemremélté viltozdsokat a tiblazatokban kiemeltiik.

__ 2. TABLAZAT

hoz vezetett (n=41)

Osszefiiggés az oedemds rohamok szima és a terhesség kizétt azoknak a varandésoknak a korében, akiknél a terbesség valtozds-

Terhesség

Rohamok szdma

(n=41)

Csokkent

HANO-s
gyermek™

Novekedett

HANO-s
gyermek™

Megsziint

HANO-s
gyermek™

Nem valtozott

HANO-s
gyermek™

I. trimeszter 24% (10/41) 10% (1/10)
II. trimeszter 29% (12/41) 8% (1/12)
IIL trimeszter 44% (18/41) 17% (3/18) 37% (15/41)

54% (22/41)
34% (14/41)

45% (10/22)
50% (7/14)
73% (11/15)

7% (3/41)
7% (3/41)
7% (3/41)

67% (2/3)
67% (2/3)
67% (2/3)

15% (6/41)
29% (12/41)

83% (5/6)
67% (8/12)

12% (5/41)

40% (2/5)

*Az adott terbességekbdl hany HANO-s gyermek sziiletett (%).

Menopausa utin

A menopausa utin a HANO-s n8k 36%-a esetében
csokkent a rohamok szdma, 14%-uknal viszont emel-
kedett. Megfigyeltiik, hogy azok esetében, akiknek a
panaszait annak idején a pubertds nem befolydsolta je-
lent8sen (és mir nem menstruilnak), a menopausa sem
okozott valtozast. Azoknak a postmenopausiban 1évg
n&knek az esetében viszont, akiknek a pubertds fokoz-
ta a tiineteit, a menopausa altaldban javuldst hozott.

Menstruaciés ciklus

Elemeztiik a tiinetek valtozasit a menstrudcios ciklus ha-
rom kiilénb6z8 szakaszdban. A ciklus 19 n& betegségét
befolyasolta: mensesek kizétr 53%-uknal csdkkent, 47%-
uknal nem viltozott a rohamok gyakorisiga, kdzvetleniil
menses elétr 26%-ukban csokkent és azonos ardnyban
emelkedett szdmuk. A menstrudcié alatt 58%-uk eseté-
ben gyakoribba viltak a rohamok. A menstrudciés ciklu-
sok alatti rohamgyakorisigot tekintve ez az eredmény
szignifikans volt (p=0,042). Erdekes azonban, hogy egy
nd panaszai menses alatt teljesen megsz{intek.

Terhesség

A valaszt adé 50 n6 6sszesen 91-szer esett teherbe, és
Osszesen 75 gyermek sziiletett meg. Koziilik 29 6ro-

kolte a betegséget (39%) és 46 egészségesen sziiletett.
Betegeinkt&l 91 terhességrdl kaptunk informiciét.

A 75 gyermek koziil magzati korukban 41-en befo-
lydsoltdk valamiképpen a virand6sok oedemas rohama-
inak szdmét (tehdt novekedett vagy csdkkent a szam,
illetve teljesen megsziintek a rohamok az adott 1d6-
szakban). Ezekbél a tiineteket valamilyen médon befo-
lydsol6 terhességekbsl 18 HANO-s gyermek sziile-
tett. A 41 terhesség trimeszterekre lebontott részletes
elemzése utin a kovetkezd adatokat rogzitettiik (2.
tdblizat).

Azokbél a terhességekbdl, amelyeknek 1. trimeszte-
rében csokkentek az anydk panaszai (24%), 10%
HANO-s gyermek sziiletett, azokbdl pedig, amelyek
ekkor novelték a rohamgyakorisigot (54%), 45% volt
a HANO-s vildgrajottek arinya. Két n§ rohamai meg-
sziintek a terhesség ideje alatt, 5sszesen harom terhes-
ségiikbdl egy egészséges és két HANO-s gyermek szii-
letett.

A 2. trimeszter alatt a terhességek 29%-4dban csok-
kentek a gravidik panaszai. Erdekes, hogy koziiliik
csupan egy magzat 6rokolte a HANO betegséget, mig
azokbol a terhességekbdl, amelyek novelték a rohamok
szamit (34%), minden misodik gyermek betegséggel
sziiletett.

A 3. trimeszter alatt a terhességek 44%-dban csok-
kentek a panaszok, és ezekbdl 17% HANO-s gyermek
sziiletett. Ezzel szemben 73% HANO-s gyermek szii-
letett azokbol a terhességekbsl, amelyek novelték a va-
randésok rohamainak szdmit (37%). Az egyes tri-
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_ 3. TABLAZAT

Az oedemds robamok szdma a terhesség sordn egészséges, illetve HANO-s magzat esetén

1. csoport

Egészséges magzat (n=46)

Csokkent

Novekedett

Megsziint Nem viéltozott

I. trimeszter 20% (9/46)
24% (11/46)

33% (15/46)

II. trimeszter

III. trimeszter

26% (12/46)
15% (7/46)
9% (4/46)

2% (1/46)
2% (1/46)
2% (1/46)

52% (24/46)
59% (27/46)
57% (26/46)

2. csoport

HANO-s magzat (n=29)

Csokkent

Novekedett

Megsziint Nem véltozott

3% (1/29)
3% (1/29)
10% (3/29)

I. trimeszter
II. trimeszter

III. trimeszter

34% (10/29)
28% (7/29)
38% (11/29)

7% (2/29)
7% (2/29)
7% (2/29)

55% (16/29)
66% (19/29)
45% (13/29)

meszterekben észlelt rohamgyakorisig nem adott szig-
nifikins eredményt (p=0,16).

A magzat betegsége

Az eredmények alapjin felvet8dott a kérdés, hogy a
magzatok HANO betegsége valéban noveli-e édesany-
juk terhesség alatti rohamainak szdmat (3. tdblizat).
Osszevetettitk az egészséges magzatot hordé anyik ter-
hességeit (1. csoport) a HANO-s magzatot hordékéval
(2. csoport). A terhességek kozel 50%-a nem okozott
véltozast a rohamok gyakorisigaban, sem egészséges,
sem HANO-s magzat esetén. Azok esetében, akiknél a
terhesség befolydsolta az oedemds rohamok szdmit,
amennyiben a magzat egészséges volt, az elsé két tri-
meszterben megkdzelitSleg 20-20%-ban csokkent, illet-
ve emelkedett a rohamszdm. Ha a magzat 6rékolte a be-
tegséget, ugyanebben az id8szakban csak 3%-ban csok-
kent, viszont 24-34%-ban emelkedett az oedemik els-
fordulasa. A harmadik trimeszter sorin egészséges mag-
zat esetén kozel 35%-ban csokkent a tiinetek szdma és
kozel 10%-ban emelkedett, mig beteg magzat esetén
éppen forditva alakult: 10%-uknal csokkent és kozel
35%-uknal emelkedett a rohamszam.

Azokban a terhességekben, amelyekben mindhdrom
trimeszterben tdbb oedemds roham jelentkezett, mint
a varandossag eldtt (kilenc ilyen terhesség volt, és
ezekbdl hat HANO-s gyermek sziiletett), a HANO
betegség manifesztiléddsa a sziiletendd gyermekben
hatszor gyakoribb lett a mindvégig alacsonyabb ro-
hamszdma graviditisokhoz képest. (Tiz olyan terhes-
ség volt, amelyben az oedemak szima mindhdrom tri-
meszterben csdkkent az élet mas id8szakathoz képest,
és ezekbdl egy beteg gyermek sziiletett.)

Sziilés

Mind a 75 sziilést illet8en valaszt kaptunk kérdéseink-
re. Osszesen 9%-ban volt sziikség csdszarmetszésre, és

ezekbdl egy HANO-s gyermek sziiletett. Ismeretes,
hogy a sziilés okozta mechanikai trauma hatdsira
oedemds roham alakulhat ki (23). Betegeink 9%-dnal
jelent meg genitilis oedema, amely spontin regredialt.
Egy esetben vilt sziikségessé C1-INH-koncentritum
addsa. A terhességek 8%-dban volt kivdnatos a pro-
filaktikus kezelés (attenualt androgén, antifibrinoliti-

kum).

Szoptatas

A 75 megsziiletett gyermek szoptatdsirdl és annak be-
folyasolé hatdsardl is nyilatkoztak az édesanyak. Az
anyak rohamait megkozelit§leg azonos ardnyban befo-
lyasolta ez a hormonalis 4llapot. Hét-hét n& esetében
gyakoribba valtak a HANO-s tiinetek, illetve teljesen
megsziintek, nyolc n& esetében pedig csokkent a sza-
muk.

Né&gyogyaszati betegségek

Osszehasonlitottuk a négy6gydszati betegségek eléfor-
duldsit a normal- és a HANO-s populicidban (4. tdbli-
zat). Perricone és munkatdrsai irodalmi adatai alapjan a
polycystis ovarium szindréma prevalencidja HANO-s
betegeknél gyakoribb, mint a normilpopuliciéban

4. TABLAZAT

Nd&gydgydszati betegségek eléforduldsa HANO-s bete-
geink kozétt (n=50)

Elsfordulas
8% (4/50)
4% (2/50)

14% (7/50
4% (2/50)

16% (8/50)

Nogyogyaszati betegségek

Myoma uteri

Polycystas ovarium szindréma
Spontén abortusz
Eml8betegség

Hormonterdpidban részesiilt

LAM 2005;15(3):191-196.
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(26). Ezt a megéllapitist a mi vizsgilatunk nem timasz-
totta ald. A myoma uteri eléforduldsit 8%-osnak talal-
tuk; spontdn vetélése betegeink koziil hét nének volt.

Osztrogéntartalmt fogamzasgatlét betegeink 16%-a
szedett a HANO diagnosztizildsit megeléz&en. Az
antikoncipiens hatdsira 63%-uk esetében gyakoribba
véltak az oedemds rohamok, ezért az orilis fogamzés-
gatlot elhagytdk. Tapasztalataink alapjin — a szakirodal-
mi adatokkal 6sszhangban (71, 27) —azt az 4llaspontot
képviseljiik, hogy HANO-s betegek esetében kontra-
indikélt az 6sztrogéntartalmt antikoncipiensek alkal-
mazasa.

Megbeszélés

A hormonalis viltozassal jaré allapotokban killonboz8
nemi hormonok jitszanak szerepet. N&kben a puber-
tas el6rehaladtdval az osztradiol, a sirgatestserkentd
hormon (LH) és a folliculusstimuldlé hormon (FSH)
szérumszintje emelkedik a koribbiakhoz képest, a
menopausa utin pedig csékken az osztradiol- és a
progeszteronszint. A menstrudcios ciklus 13-17. napja
koril az LH-, az FSH- és az 6sztradiolszint emelke-
dett, a menses idején azonban mind a progeszteron,
mind az dsztradiol szérumszintje alacsony. A terhesség
elsd trimeszterében a magas human choriongonado-
tropin- (hCG-) és progeszteronszint mellett alacsony
az Osztrogén szintje; a harmadik trimeszterben a
progeszteron- és az dsztrogénszint ér el csticsot. A tej-
elvilasztds meginduldsit az osztrogénszint hirtelen
csokkenése és a magas prolaktinszint valtja ki.

Szamos Osszefoglalé jellegli kozleményben taldlunk
utaldst arra, hogy a nemi hormonok fiziol6gias valtoza-
sai kiillonboz8képpen befolydsoljak a HANO tiineteit
(1). Kordbbi vizsgilatainkban a nemi hormonok szé-
rumszintjeit hasonlitottuk &ssze a betegek oedemads
rohamainak szdmaval férfiak és ndk esetében (28). A
vizsgalat alapjan megillapitottuk, hogy n8kén a sub-
cutan oedemds rohamok a szérum emelkedett progesz-
teronszintje esetén Otszor gyakrabban fordultak eld,
tovabbd a szérum prolaktinszintje dsszefiiggott a hasi
submucosus oedemék gyakorisigival. Frank és munka-
tarsai kimutattik, hogy hysterectomia, illetve oopho-
rectomia utdn csdkken a rohamok szdma (5).

Ebben a munkankban elséként vizsgiltuk a kiilon-
b6z8 élettani hormonilis 4llapotok (pubertds, menst-
rudci6, menopausa stb.) és a betegség sulyossiga, illet-
ve a tiinetek gyakorisiga kozti 6sszefiiggést.

Elemzésiink felhivja a figyelmet arra, hogy ezekben
az llapotokban az orvosnak nagyobb figyelemmel kell
irdnyitania a kezelést és a betegek sokkal szorosabb ko-
vetése és terdpids igényeik érzékeny monitorozisa
szitkséges. Vizsgalatunk sorin megallapitottuk, hogy a
pubertds a HANO-s n8k kozel harmadéban ndveli az
oedemds rohamok szdmdt, mig a postmenopausa 36%-
ukndl csokkenti azokat (1. tiblizat). Megtigyeltiik,
hogy akiknél a pubertas jelent&s mértékben befolyasol-
ta az oedemds rohamok szdmit, azoknal a postmeno-
pausa is jelent8s mddosité tényez8nek bizonyult. Ez-

zel szemben, akire a serdiil6kor nem hatott jelentds
mértékben, arra a postmenopausa sem volt szimottevd
hatéssal.

A menstrudciés ciklus és a rohamszdmok kozott a
betegek kozel felében taldltunk osszeftiggést (1. tdbld-
zat). Koziilik 53%-nal csokkentek a klinikai tiinetek a
mensesek kdzott, menstruici6 alatt pedig 58%-uk ese-
tében emelkedett a rohamok szdma.

A terhesség és a rohamok szdma kozott az dsszes
terhesség kozel felében (41/75) mutatkozott dsszefiig-
gés (2. tdblizat). Vizsgilatunkb6l megillapitottuk,
hogy e n8k majdnem felében az els§ trimeszter alatt
nétt a rohamok szdma, mig a harmadik trimeszterben
kozel 50%-uknél csikkent. Ez a megfigyelés azért érde-
kes, mert éppen az els§ trimeszter alatt kontraindikélt
minden gy6gyszer — koztiik a HANO-ban alkalmazott
profilaktikus gydgyszerek — alkalmazisa terhes n&k
szdmira. A mésodik trimeszterben ugyanolyan mér-
tékben csokkent vagy nétt az oedemds rohamok sz4-
ma, koézel 30-30%-ban. Korabbi irodalmi adatok sze-
rint a szérum emelkedett progeszteronszintje Ossze-
fiigg az oedemds rohamok szdmaval (28), ezért feltéte-
lezhetjiik, hogy a terhesség elsd trimeszterében a pro-
geszteronszint emelkedése valtja ki gyakrabban a roha-
mokat. Az els6 trimeszterben a humén choriongona-
dotropin szintje is emelkedett, tehit a rohamok kiala-
kuldsiért részben ez a hormon is felelSs lehet; e felté-
telezés alitdmasztisa azonban még tovabbi kutatdsokat
igényel.

Osszevetettiik az egészséges mag-

zatot hord6 n&k tiineteit a HANO-s
magzattal virandés ndk tiineteivel (3.
tabldzat). Megéllapitottuk, hogy azok

Eredményeink
lehetévé tesznek

kozote, akiknél a terhesség befolyasol- bizonyos
ta a betegség klinikai megjelenését, a mértékd
IleNO.—s m;gza/t jelinléte. nkévelt’e prognosztizalast,
Ienéetsany)a oedemds rohamainak szi- gy Gjabb
Mivel gyakran tapasztaltuk, hogy az ) tavlatok
oedemikat tekintve silyosabb terhes-  Nyilhatnak meg
ségbdl sziiletett gyermekeken gyako- a betegek
ribb a HANO betegség manifesztils- gyogyszeres

désa, felvet8dott az anyai-magzati
,osztozas” kérdése a C1-INH fehér-
jén. Elképzelhetének tartjuk, hogy a

terapidjanak
beéllitasaban.

C1-INH-hiinyos magzat az anyai vér-
bsl pétolja szitkségleteit, amelyben
szintén alacsony a C1-INH szintje, igy édesanyja sz4-
miéra a terhesség — f8ként az oedemékat egyébként is
provokélé pszichés vagy fizikai terhelések sordn — gya-
koribb oedemds rohamokkal jir. Egészséges magzat és
beteg anya esetében a magzati vér esetleg kompenzilja
az anya C1-INH-hidnyit, igy javithat dllapotén.
Korébbi vizsgilataink eredményeinek titkrében
— miszerint a prolaktinszint dsszefiiggést mutat a hasi
oedemak szdmdaval — érdekes kérdés volt, hogy a magas
prolaktinszinttel jir6 szoptatds hogyan befolyasolja a
tiineteket. Az anyak rohamait megkozelitSleg azonos
ardnyban befolyésolta ez a hormonilis dllapot. Megil-
lapitottuk, hogy a szoptatds alatt hét ng esetében gya-
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koribba valtak a HANO-s tiinetek, hétnél teljesen
megsziintek, nyolc n8 esetében pedig csokkent a szi-
muk.

Betegeink n8gyogyaszati betegségei kozill a foko-
zott kockdzat miatt a méhmyomidt és a polycystds
ovarium szindrémat tartjuk fontosnak, amelyek el§-
forduldsa irodalmi adatok szerint gyakoribb a normal-
populdcidhoz képest (4. tdblizat). Alitimasztottuk
azokat az irodalmi adatokat, amelyek szerint az orilis
fogamzidsgatlok az dsztradiolszint emelése révén pro-
vokilhatjik vagy salyosbithatjak a klinikai tiineteket
(27). Osztrogéntartalmi fogamzasgitlisban nyolc be-
teglink részesiilt (betegségiik diagnosztizilasit meg-
el6z8en) és nyolcbol 6t esetben gyakoribbd valtak az
oedemadk.

Vizsgalatunk aldtdmasztja, hogy a fiziol6gids nemi
hormonilis valtozdsokkal jiré allapotok befolydsoljik a
HANO-s betegek oedemds rohamainak gyakorisigit,
mégpedig egyénenként kiillonb6z6 mértékben és kiilon-
boz8képpen. Altalinos szabalyokat nem éllapithatunk
meg, hiszen egyéb nem hormonailis tényez8k hatdsival
is szamolnunk kell. A vizenySk kialakuldsit az dsszes
befolyésolé tényezd kozos ereddje hatirozza meg.

A jelen eredmények tovibbi elméleti kutatds alapjit
jelenthetik. Magyardzatra var, hogy a nemi hormonok
milyen mechanizmus révén befolyasoljik az egyébként
orokletes betegség salyossagat, illetve konkrétan a C1-
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inhibitor fehérje mennyiségét vagy aktivitdsit. A fizio-
légids hormonilis édllapotok (pubertds, menstruicio,
terhesség stb.) és a hatteriikben zajlé hormonalis vélto-
zasok mellett szdmos mis tényezs is befolyasolhatja a
HANO-s rohamok stlyossigit és gyakorisigit, kilo-
ndsen, ha figyelembe vessziik, hogy a C1-INH szdmos
mas (fibrinolitikus, kinin, véralvadisi) kaszkidrend-
szerben is szabilyozéfunkciét t6lt be.

Eredményeink lehetdvé tesznek bizonyos mértékd
prognosztizalast, igy a tovabbi faktorok figyelembevé-
tele mellett Gjabb tivlatok nyilhatnak meg a betegek
gyogyszeres terdpidjanak beallitisiban, illetve életmi-
néségiik javitdsiban.

A HANO ritka betegség, eléfordulasi gyakorisiga
1:10 000-1:50 000, ezért a vizsgilhaté betegek szdma
korlatozott. A kis adatszam miatt a statisztikai probak
nehezen értékelhet8k. Vizsgalatunk a hazai betegek al-
lapotit tényszer(ien foglalta dssze, bizonyité értéke a
késsbbi nemzetkozi adatokkal tértént 6sszevonds utin
vilhat jelent8ssé. Az eredmények érdekessége és fon-
tossaga felveti az igényt egy multicentrikus, nagy adat-
szdmmal dolgozé eurdpai vizsgalat elvégzésére, amely-
b3l értékes statisztikai adatokat és konkluzidkat nyer-
hetiink. Ennek érdekében egy eurdpai unids palyazat
(PREHAEAT QLG1-CT-2002-01359) keretén beliil
ez a tanulmany 10 orszdg, koztik hazank részvételével
2002-ben méir megkezdédott.
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