AKTUALIS KERDESEK

Magyarazat vagy magyarazkodas?

Amerikai konszenzusnyilatkozat a metabolikus szindréma

diagnézisarol és kezelésérdl

Nagy Viktor

tolégiai hatterét képezs atherosclerosis szi-

mos kockizati tényez8 — még zommel felderi-
tetlen és meglehet&sen bonyolultnak ting — 6sszekap-
csolédasa révén teremti meg az alapjit a fejlett ipari tar-
sadalmak vezet8 haldlokidnak. A metabolikus szindré-
ma a sziv- és érrendszeri kockazati tényez8k speciilis
tiinetegyiittese; f6bb 6sszetevdi az abdominalis obe-
sitas, a csokkent szénhidrat-tolerancia, az atherogen
dyslipidaemia, a hypertonia, s valészinfleg a — valahol a
hattérben meghiz6ds, de populiciészintli szlirésre
manapsig még nem alkalmazhaté — inzulinreziszten-
cia-hyperinsulinaemia kett8se. Bir a metabolikus
szindréma léte az elmult év sordn a vitdk kereszttiizé-
be keriilt, a kockdzati tényez8k emlitett halmaza egyér-
telmiien fokozza a cardiovascularis morbiditast és mor-
talitdst, valészinileg tgy, hogy el8segiti az atheroscle-
rosissal kapcsolatba hozhat6 barmely betegség fellépé-
sét, s6t, a 2-es tipust diabetes mellitus kialakuldsdnak
esélyét is.

Q cardiovascularis betegségek kifejlédésének pa-

Az International Diabetes Federa-

kritériumrend-
szerben a has-

a kozéppontba.

tion (IDF) 2005-ben megfogalmazott

Az Uj diag- j diagnosztikai kritériumrendszerében
nosztikai a hangsuly egyértelmtien az elhizds ira-

nyédba tolédott, hiszen a haskérfogattal
egyszerlien kifejezhetd visceralis obe-
sitast helyezte a kdzéppontba (7). Par

korfogattal hénappal késébb — amikor egyre na-
egyszerlen gyobb hangsulyt kapott a metabolikus
kifejezhetd szindréma mint 6nallé klinikai entitds
visceralis létezését kétségbe vond nézet — adtik
Lo ki az AHA/NHLBI (American Heart
obesitast . :
hel Ak Association, National Heart, Lung and
elyezte Blood Institute) kdzos allasfoglalasit a

metabolikus szindréma diagnosztikaja-

r6l és kezelésérsl (2). Eszerint a
szindréma kialakuldsit két alapvetd
kockazati tényez8, az abdominalis obesitas és az inzu-
linrezisztencia hatdrozza meg, ezekhez jirulékos
tényez8ként a fizikailag inaktiv életmdéd, az életkor, va-
lamint hormonilis egyenstlyzavar tirsul. A koleszte-

rinben és telitett zsirokban gazdag, Ggynevezett athe-
rogen étrend minden kétséget kizdrdan elGsegiti
metabolikus szindrémdban a cardiovascularis betegsé-
gek fellépését, mégsem tekinthetd alapvetd kockazati
tényezdnek. Az inzulinrezisztencidval kapcsolatosan
kiemelend8, hogy megjelenése nem éltaliban véve az
elhizdssal, hanem a zsirszovet specidlis eloszldsdval, a
visceralis obesitassal hozhat6 kapcsolatba. Ugy tiinik, e
kérdéskorben a dontd szerepet a visceralis zsirszovet
funkci6ival kapcsolatos Gjabb ismeretek megszerzése
toltl be. A hasi zsirszévet ugyanis meglehetdsen aktiv
endokrin szerv: szimos fehérjemolekulit, illetve hor-
monszer({i hatast kifejtd anyagot termel. Az elhizott
egyének zsirszovete inzulinrezisztens, noveli a nem
észterifikalt zsirsavszintet, az izmokban az inzulinre-
zisztenciat, s alapvet8en megvaltoztatja a mdj metabo-
lizmusit. A szabad zsfrsavak a mijban fokozzik az
apolipoprotein-B és a VLDL szintézisét, a HDL-
koleszterin-szint csdkken, az LDL-koleszterin-szint
emelkedik. A fokozott leptinelvalasztas talin kevésbé,
de a tumornekrézis-faktor-a, a rezisztin, altaliban a
gyulladdsos citokinek, a plazminogénaktivitor-inhibi-
tor-1 szintjének novekedése, a potencidlisan protektiv
— az inzulin hatdsit segité — adipokin és adiponektin
termel&désének csokkenése mind-mind hozzijirul az
inzulinrezisztencia kialakitdsdhoz.

A kockazati tényez8k bonyolult kapcsolédasa egy-
értelmiien az atheroscleroticus cardiovascularis megbe-
tegedések progresszidjit okozza; a metabolikus szind-
réma osszetevdi, illetve az inzulinrezisztencia ugyan-
akkor fellelhetsk példaul a nem alkoholos steatohe-
patitis, az epek8betegség vagy az alvasi apnoe szindré6-
ma patogenezisében is. Arr6l van tehit sz6, hogy az
egyes kockdzati tényez8k kombindciéja jéval nagyobb
mértékben noveli a cardiovascularis veszélyeztetettsé-
get, mint dnmagiban egy-egy rizikéfaktor. Arrél nem
tudunk, hogy a magasvérnyomas-betegség példaul obe-
sitast vagy hyperlipidaemidt generdlna, de azt tudjuk,
hogy a genetikai prediszpoziciéhoz tarsulé hibas élet-
mo6d — fizikai inaktivitds, helytelen taplilkozés stb. —el-
hizishoz vezet. Az intraabdominalis adipocytik meta-
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A metabolikus szindréma diagnosztikdjinak kritériumai (1-3)

Kritérium

ATP III (3)

Moédositott ATP I1I (2)

IDF (1)

Diagnosztikai kiiszobérték hirom az aldbbi 6tbdl

A haskérfogattal megadott
abdominalis elhizas

>102 cm (férfi),
>88 cm (nd)

>1,7 mmol/l
<0,9 mmol/I (férfi),
<1,1 mmol/l (n&)

Emelkedett trigliceridszint
Csokkent HDL-koleszterin-

szint

Emelkedett vérnyomis >130/85 Hgmm

Emelkedett éhgyomri
vércukorszint

>6,1 mmol/l (beleértve
a diabeteses betegeket is),

vagy gyogyszer

hirom az alabbi 6tbél

>102 cm (férfi)
>88 cm (nd)

21,7 mmol/l, vagy gydgyszer
<0,9 mmol/l (férfi),

<1,1 mmol/l (n&),

vagy gyogyszer

>130 Hgmm szisztolés vagy
>85 Hgmm diasztolés érték,

vagy gyogyszer
>5,6 mmol/l, vagy gyogyszer

nagy haskorfogat plusz kettd
a fennmaradé négybdl
populaciéfiiggd, az eurdpai
fehéreken >94 cm (férfi),
>80 cm (nd)

21,7 mmol/l, vagy gydgyszer
<0,9 mmol/l (férfi),

<1,1 mmol/l (n&),

vagy gyogyszer

>30 Hgmm szisztolés vagy
>85 Hgmm diasztolés érték,

vagy gyogyszer
>5,6 mmol/l (beleértve

a diabeteses betegeket is),
vagy gyogyszer

Gydgyszer: a megielolt tényezd kezelésére szolgdls szert szed a beteg

bolikus aktivitisa pedig olyan nagy, hogy a héittérben
— vélhet&en hossza évek alatt — kialakithatja a metabo-
likus szindréma t8bbi alkotéelemét.

A szindréma felépitésének megitélése nem egységes,
de nem is lehet az, hiszen az egyén életének t6bb
— id&ben egymistél kellgen tavoli — pillanatdban nyil-
vanvaléan més és mds Osszetevs ismerhetd fel. Ezért
volt érdekes az IDF diagnosztikai kritériumrendszeré-
ben a visceralis obesitas kézéppontba helyezése, s ezért
ovezte nagy érdeklddés az AHA/NHLBI konszenzus-
ajanlis G definici6jit. Erdekes médon nem egy
alapvet&en 1) diagnosztikai kritériumrendszert készi-
tettek, hanem a régi NCEP (National Cholesterol
Education Program) ATP-III- (Adult Treatment Panel-
IIT) kritériumait médositottdk (3). A szerz8k szerint
az ATP-IIT kritériumrendszer a klinikai gyakorlatban
népszerti, mivel egyszertien hasznilhat6, s nem helyezi
egyik Osszetev8t sem a miasik f6lé. Az 1. tdblizatban
megtaldlhat6 az IDF-2005, az ATP-III és az ATP-III
moédositdsival elkészitett AHA/NHLBI-2005 diag-
nosztikai kritériumrendszere. Az (ij amerikai meghata-
rozisban a vércukorszint alacsonyabb, mint korabban,
azonban az egyes Osszetevk parhuzamos emlitése (,,5-
bsl 3”) tévesztésekre ad lehet8séget. Rosszul beallitott
diabetes esetén példaul az aktuilis lipidszintekben dlta-
laban atherogen tipusu eltérések figyelhetSk meg, 4m
ezek csupdn a vércukorszint megfeleld csokkentésével
parhuzamosan normalizilédhatnak. Az 4j ajanlisban
megmaradt a kordbbi nagyobb haskorfogat is, mivel az
amerikai populdcidban férfiakon a 90-101 cm-es és
n8koén a 80-87 cm-es érték esetén a metabolikus szind-
réma és az inzulinrezisztencia gyakorisiga csupan eny-
hén novekszik.

A Framingham tanulminy eredményei szerint ki-
szamithat6 az atheroscleroticus cardiovascularis be-
tegség tiz éven beliili fellépésének abszolut kockazata.
Toébb tanulmany alapjan igazoltnak tekinthetd az az
allitds, hogy a metabolikus szindréma az 1d8 fuggvé-
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nyében fokozza a cardiovascularis morbiditds és mor-
talitds, tovabba a teljes mortalitds és a 2-es tipust cu-
korbetegség rizik6jat is. Eppen ezért az athero-
scleroticus cardiovascularis betegség csak tgy szorit-
haté vissza, ha a kivizsgalds alkalmaval

feltarul az agynevezett globélis kocki-
zat, vagyis elvégzik a Framingham-
tablizat szerinti kockdzatbecslést. A
koszortér-betegség tiz éven beliili fel-
lépésnek valészintiségét illetSen a be-
tegek hirom csoportba sorolhaték:
nagy kockazattak (>20%), kozepes
kockdzataak (10-20%), kis kockédzata-
ak (<10%). Azonban fiatal korban a
metabolikus szindréma gyakran nem a
kovetkezd tiz évre jelent fokozottabb

A hasi
zsirszovet aktiv
endokrin szerv:
szamos fehérje-

molekulat,
hormonszer
hatast kifejté
anyagot termel.

kockizatot, hanem a hossza tava élet-
kildtdsokat rontja. A kockdzat tehit
konnyen alibecsiilhets! Eppen ezért a rizik6té-
nyez8k korai médositdsa lenne az idedlis, ez pedig azt
jelenti, hogy példdul nem kellene megvarni az elhizas
kialakul4sat, a dohdnyzdsra val6 raszokast, a cukorbe-
tegség fellépését, hanem populiciés preventiv stratégi-
it kellene kidolgozni az egészség megSrzése érdeké-
ben. A taktika a hihet8nél jéval egyszeribb: reklam-
fogasok alkalmazdsa a médidban (,Munkabol haza-
felé sétalj egy megillonyi tavolsigot!” stb.), vagy a
nagy tomegeket befogad6 helyeken (példdul ingye-
nes tipanyagtiblizat elhelyezése bevasirlokdzpontok-
ban, dgynevezett egészségpult a szupermarketekben).
Amig ez nem valésithaté meg, addig marad a kocka-
zatfelmérést kovet8en a rizikofaktorok célzott keze-
lése.

A metabolikus szindréoma kialakuldsinak esélyét
alapvet8en hirom befolydsolhaté kockdzati tényezd
hatirozza meg:

—az abdominalis obesitas (igy a szindréoma riziké-
faktora és dsszetevéje is!),
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—a mozgasszegény életmdd,

—az atherogen diéta.

A beavatkozdsoknak tehit e hirom tényezdre kell
fokuszélniuk. A legmeglep&bb megillapitis az, hogy a
legnehezebb a helyes diéta felépitése, hiszen a fogyas és

a fizikai aktivitds fokozasa egyszeriien definidlhaté.

Fiatal korban
a metabolikus
szindroma nem
feltétlendl
a kovetkezé tiz
évre jelent
fokozottabb
kockazatot,
hanem a hosszu
tavu életkila-
tasokat rontja.
A kockazat
tehat konnyen

Az ajénlas szerint az elhizott ember-
nek 6-12 hénap alatt teststlya 7-10%-
at kell leadnia. Ez &ltaldban napi 500
1000 kaléra fogyasztisaval elérhetd, s a
fogyast jotékonyan befolyasolja a fizi-
kai aktivitds alibb részletezett fokoza-
sa, s jocskin konnyitheti bizonyos
anorexigen gyogyszerek beszedése. A
stlycsokkentd mitétek indikicidjinak
felallitasa egészségiligyl csapatmunkdt
igényel, s talin csak az Ugynevezett
yhalalos” elhizdsban ajanlhaté.

A fizikailag inaktiv ember edzés-
programjit ugyan egyénre szabottan
kellene felépiteni, mégis mindenkinek
hasznara valik — hiszen az atheroscle-
roticus érbetegség kockdzatat egyértel-

alabecsiil- men csokkenti —, ha naponta pusztin
hetd! a mozgis kedvéért gyorsan (fiirgén)

sétal legalabb 30 percet. Az mir a fo-
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gyast segiti el8, ha a folyamatos vagy
akar szakaszos aerob aktivitds megha-
ladja a napi 60 percet. Ez esetben a barkinek legegysze-
rlibb gyors séta kiegészithetd masfajta aktivitassal, le-
gyen az intenziv hizimunka, kertészkedés, kocogas,
kerékparozas, tszds, labdajiték, tinc, illetve a nagyobb
anyagi felkésziilést igényl8 tenisz, sizés vagy golf. Az
elegendd ideig tarté mozgisterapia érdekében minden-
kinek fel kell hivni a figyelmét arra, hogy kevesebb id8t
toltson a televizié vagy a szdmitégép elste. A nagy koc-
kézata betegek — revascularisatio utdn, diabeteses an-
giopathia esetén stb. — aerob edzésének felépitését
azonban csak szakember végezheti el, el§zetes ergo-
metria utn.

A spontin atherogen, illetve diabetogen tiplilkozas
ellen nehéz tenni, hiszen ez éltaliban nagyon izletes

— IRODALOM

vagy egyszer{ien olcs6siga okén elterjedt. Az egyéni sza-
molgatdsok — az étrend tartalmazzon kevés telitett zsir-
savat, kevés nitriumot, kevés nativ cukrot (vajon mi a
,kevés”?) —helyett a legegyszer(ibb t6bb hétre napi min-
taétrendeket kidolgozni szamitégéppel, és azt terjeszte-
ni a betegek kozott. Az emlitett szempontokon til
ugyanis a napi taplalék zsir-, fehérje- és szénhidrit-osz-
szetétele szintén individudlis. Nem tehetd olyan egysze-
rii kijelentés sem, hogy tartson a beteg tengeri halakban
gazdag étrendet, mivel szdmos tengeri hal htsa (cdpa,
kardhal stb.) példdul higannyal szennyezett. A diéta
megtervezése éppen ezért nagy felkésziiltséget igényel.

Ehhez képest egyszer(inek t{inik a kockdzati ténye-
z8k gyogyszeres kezelése, merthogy ,csupan” a célér-
tékek betartisira kellene torekedni. A célvérnyomads
<140/90 Hgmm (diabetesben és nephropathiiban
<130/80 Hgmm). Ez eltér az agynevezett II. Magyar
Terapids Konszenzus Ajinlist6l, mert abban metabo-
likus szindréma esetén is 130/80 Hgmm alatti célvér-
nyomds szerepel (4). A vérnyomdascsékkentd kezelés
elsd valasztidsa a renin-angiotenzin rendszer gitldsa
elsésorban ACE-gitl6val vagy angiotenzin II-receptor-
blokkol6val (kombindlva kis dézist diuretikummal!).
A prothromboticus stitus csékkentésére kis dézisu
acetilszalicilsav-kezelés ajanlott, de a proinflammato-
ricus status csokkentésére még nincs specifikus le-
het&ség. A lipidanyagcserével kapcsolatban a célérté-
kek — de maga a kockazatbesorolds is — bir nagyon ha-
sonldak, mégis eltérnek a hazai ajanlasto], kezelés leg-
inkabb statinkészitménnyel sziikséges. Az éhgyomri
vércukorszint célértéke <6,5 mmol/l, a HgbA, -é
<7%. A célérték elérését legkedvez8bben a metfor-
min, a tiazolidinek és az akarbéz segiti.

Metabolikus szindrémaban a diagnosztikus kritériu-
mok, a legmegfelelsbb kezelési stratégia tovabbi fino-
mitdsa sziikséges, ez csak randomizalt kontrollalt ta-
nulmanyokon alapulhat. A legfébb probléma nyilvin-
valéan az, hogy a tiinetegyiittes szines és viltoz6 6sz-
szetételd, s emiatt a kezelés sem lehet egységes. Eppen
ez veti fel annak az igényét, hogy a diagnosztikus
erGfeszitések az 1d6 muldsaval erSsitsenek meg egy ko-
z6s hatteret.
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