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Nemi kilonbségek a vesebetegségek

progresszidjaban
Muller Veronika, Szabd Attila

A nemi kilonbségek vizsgalata az utébbi évek-
ben mind nagyobb hangsulyt kap a kilonb6zé
megbetegedések incidencidjdban, a betegség
progresszidjdban és — Gjabban — a kezelésben.
Szamos tanulmany igazolja, hogy a nemek ko-
z6tt jelentGs kiilonbség észlelhetd a krénikus ve-
sebetegségek kialakuldsa és progresszidja terén.
A szerzék attekintik a krénikus vesebetegségek-
nél észlelhetd nemi kiilonbségeket a kilonféle
kérformdk esetén, valamint a nemi kiilonbségek
hétterében 4ll6 folyamatokat, kezelési stratégia-
kat. Az eddigi vizsgdlatok felvetik a jovében a
nemre szabott terdpids protokollok kialakitasa-
nak a lehet&ségét is.

krénikus vesebetegség, nem, nemi hormonok

GENDER ASSOCIATED DIFFERENCES
IN THE PROGRESSION OF RENAL DISEASES

Increasing evidence suggests an important role
of gender in the incidence, progression and
different therapeutic possibilities of several
diseases. Recent data demonstrated gender
associated differences in the development and
progression of chronic renal diseases. Present
work reviews sexual dimorphism in different
chronic renal diseases, summarizes underlying
pathophysiological processes and therapeutic
possibilities focusing on the role of gender. New
evidences may present the base of gender based
therapies in the future.

chronic renal disease, gender, sexual steroids
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apjainkban egyre tobb tanulminy vizsgilja és
| \ | igazolja kiilonféle betegségekben a nem, va-
lamint a nemi hormonilis kdérnyezet koz-
ponti szerepét. Nemcsak a betegségek incidencidjéban,
de a progresszidban és a terapids valaszkészségben is je-
lent8s kiilonbségek figyelhetk meg a nemek kozott.
Humién és éllatkisérletes vizsgilatok kimutattak,
hogy a legtobb vesebetegség incidencidjiban és a beteg-
ség progressziéjiban nemi kiillonbségek figyelhetsk
meg. A kiilonbségek részben a vese strukturilis és
funkcionalis eltéréseibdl, illetve a nemi hormonok ha-
tasaibol adédnak.
A kovetkezdkben a nem és a nemi hormonok szere-
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pét foglaljuk 6ssze a kronikus vesebetegségek inci-
dencidjiban és progresszidjaban. Felsoroljuk a vesebe-
tegségek kialakuldsiban szerepet jitszé legfontosabb
tényezdket, és rimutatunk a nem és a nemi hormonok
szerepére a folyamatokban.

A vesebetegségek prevalenciija

A végillapotd vesebetegségek (ESRD) prevalencidja fér-
fiaknal nagyobb, mint n&k esetében (7). Ez a tendencia
fokozottan érvényes a glomerulonephritisek és a hyper-
tensiv glomerulosclerosis altal okozott ESRD-re. Férfi-
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aknal csaknem hiromszor gyakrabban fordul el memb-
ranosus nephropathia, IgA-nephropathia, valamint mini-
mal change glomerulonephritis (1. tdblizat) (2). A glo-
merulonephritisek eléfordulasiban észlelt férfidominan-
cia hatterében allatkisérletekkel igazoltan a him 4llatok
gyengébb immunvalaszkészsége és a tesztoszteron im-
munszuppressziv hatdsa illhat (3). Az autoimmunitéssal
jar6 SLE esetében viszont néi dominancia jellemzé.

A vesebetegségek progresszidja

A legtdbb vesebetegség progresszidja néknél lasstbb,
mint férfiaknal, kilonésen a menopauza eldtt (4). A
membranosus nephropathia, az IgA-nephropathia, va-
lamint a polycystds vesebetegség férfiak esetében szig-
nifikdnsan gyorsabb progressziét mutat (5).

Prospektiv vizsgilatok a krénikus vesebetegségben
szenvedd férfi és nébetegek kovetése sordn a férfi be-
tegeknél a kreatininclearance 50%-kal gyorsabb csok-
kenését igazoltik. N6knél nemcsak a progresszié mér-
téke kiilonbézik, hanem a proteinuria és a szérum-
kreatinin-érték is alacsonyabb egy adott glomerularis
filtracios rata (GFR) mellett (4).

Allatkisérletek igazoljak, hogy him allatokban az
életkor el8rehaladtaval fokozédhat a spontdn proteinu-
ria, és glomerularis kirosodas alakul ki. A himeknél
megfigyelt, az életkorral pirhuzamosan progredidlé ve-
sefunkcié-csokkenés a n8stényeknél nem, illetve csak
nagyon kés&i életkorban manifesztalédik (6). Fontos
megjegyezni, hogy a hyperalbuminurids patkinytér-
zsekben a vesebetegségek progresszidja viszont a n8s-
ténynél kifejezettebb (7).

Vesestruktira és -funkcid

Brenner szerint a vesebetegségek progresszidja a
m{ik6d6 nephronszdm fiiggvénye. Kevesebb glome-
rulus fokozott filtriciéval képes csak a szervezet igé-
nyeit kielégiteni, ezaltal sériilékenyebb a kiilonféle
vesekdrosité folyamatok altal indukélt hiperfiltriciés
noxdra. A vese struktirdjit illetSen a nemek kozti
kiilonbségek humin vizsgilatokban nem egyértelmi-
ek. A glomerulusszimban nemi kiilonbség nem igazol-
haté (8). A férfiak és a him illatok veséje nagyobb,
mint a ndké, illetve n&stényeké; ennek hatterében
androgének okozta proximalis tubularis hypertrophia
all (9). A hormonilis hatds szerepét erdsiti, hogy
ovariectomisalt n8stény patkinyok androgénkezelése a
glomerulus méretének, a glomerularis ultrafiltraciés
koefficiensnek és a GFR-nek az emelkedését okozza
(10). A legtjabb humaén vizsgilatok sem igazoltak a két
nem kozott szignifikdns eltérést a vese strukttrdjaban.
A férfiak veséiben kimutathaté nagyobb glomerularis
méret minddssze a nagyobb testfelszinnel mutatott
szoros Osszefiiggést (11).

A glomerularis hemodinamikai paraméterekben ész-
lelt nemi kiilonbségek nagymértékben hozzajirulhat-
nak a férfiak vesebetegségek iranti fokozott érzékeny-
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Nemi kiilonbségek a vesebetegségek prevalencidjiban (3)

Férfi-ng ardny

Végillapott vesebetegség (ESRD) 1,4:1
ESRD-be progrediélé glomerulonephritis 1,6:1
ESRD-be progrediilé hypertonia 1,4-1,6:1
Minimal change glomerulonephritis

gyermekeknél 2:1
Minimal change glomerulonephritis

feln&tteknél 1:1
Fokilis szegmentilis glomerulosclerosis enyhe férfi

dominancia

Membranosus nephropathia 2-3:1
SLE 1:1,5-2
IgA-nephropathia 2,2:1
Goodpasture-szindréma 2-3:1
Membranoproliferativ glomerulonephritis 1:1

ségéhez és a gyorsabb progresszidhoz. Férfiaknal na-
gyobb a vese vératiramlisa (RBF) és a GFR. Allatki-
sérletek n&stény patkinyoknal alacsonyabb RBF-et és
GFR-t igazoltak, ezt az afferens és efferens arteriola
fokozott ellendlldsa kiséri. A n&stény allatoknal tapasz-
talt emelkedett renalis vascularis rezisztencia csdkken-
ti a glomerularis kapillaris nyomdst, igy fontos szerepet
jatszik a glomerulus hiperfiltriciés kirosoddstdl valo
védelmében (12).

Rizikéfaktorok

Szémos olyan rizikéfaktor ismert, amely végillapota
vesebetegség kialakuldsira hajlamosit. Ezek kozé tarto-
zik példdul a hypertonia, a diabetes mellitus, bizonyos
fert6zések. Néhany tényezd — férfiak, illetve nsk eseté-
ben — eltérd mértékben jarulhat hozz4 a vesekirosodas
progressziéjihoz.

A nemi hormonok kiilénb6z8 molekuldris mecha-
nizmusok révén okozzik a megfigyelhetd nemi kii-
16nbségeket. Receptormedidlt médon szabélyozzik az
afferens és efferens arterioldk constrictiéjat, hatnak a
mesangialis sejtek prolifericidjara, és befolydsoljak a
kiilonb6z8 citokinek, vazoaktiv anyagok és névekedé-
si faktorok szintézisét és felszabaduldsit. Az &sztro-
gének antioxidans, vasoprotectiv hatdsuk mellett ked-
vez$ irdnyba valtoztatjak a lipidosszetételt, gitoljdk a
mesangialis sejtek prolifericidjat, ezaltal csokkentve az
interstitialis stroma felszaporodésat, fibrosis kialakula-
st.

A kovetkez8kben az egyes rizikéfaktorokra bontva
elemezziik a nem és a nemi hormonok hatasit.

Hypertonia
Ismert, hogy a hosszu ideje fenndlls, kezeletlen hyper-

tonia vesekdrosodist okoz, illetve szimos vesebetegség
magas vérnyomads kialakuldsdhoz vezet, valamint a mar
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fennallét stlyosbitja. A legtjabb eredmények igazoltik
a vese kdzponti szerepét a hypertonia kialakuldsiban;
a vizsgilatokban az essentialis hypertonids betegek-

nél szignifikdnsan alacsonyabb volt a

A betegségek
progresszio-

kiilonbségek
figyelhet6k meg
a nemek kozott.

nephronszdm, amely glomerularis hy-
pertrophidval tarsult (13).
Férfiakndl a vérnyomds magasabb,

jaban mint az azonos kort, menopauza eldtt

, L 1év6 n8knél. A férfiak fogékonyabbak a
es a teraplas h : 2 oo ; 2

) ypertonia vesekdrosité hatdsa irdnt,

valasz- ‘ hajlamosabbak hypertoniis nephroscle-

készségben is rosis kialakuldsara (74). Polycystas vese-

jelentGs betegségben szenvedd feln&tteknél a

hypertonia prevalenciija az érintett fér-
fiak kdrében magasabb. A férfi nem és a
hypertonia ebben a betegségben egy-
miéstol figgetlen tényezskként jarulnak

28

hozz4 a vesebetegség férfiakndl megfi-
gyelt progresszivebb lefolydsihoz (15).

Az allatkisérletes hypertoniamodellekben a magas
vérnyomds kordbban alakul ki és salyosabb a him illa-
tokban, mint n8stényekben (76). Spontdn hypertonids
patkinyokban a magas vérnyomis korai kialakuldsa az
androgén hatdsinak tulajdonithat6, a renin-angioten-
zin-aldoszteron rendszer (RAAS) androgének hatdsdra
torténd aktivacidja dltal (17).

Taplalkozési tényez8k

A taplilék- és ezzel pirhuzamosan a fehérjebevitel
férfiakndl nagyobb mértékd. Tobb klinikai és allatki-
sérlet igazolta a fokozott proteinbevitel szerepét a
vesebetegség progresszidjinak gyorsitisiban, ezzel
hozzéjirulva a férfiak és him allatok kifejezettebb ve-
sekdrosoddsihoz (18). A fehérjebevitel megszoritdsa
him allatokban csékkenti a glomerulosclerosis stlyos-
sagit. Ezt er&sitették meg a klinikai tanulméinyok,
amelyek szerint 0,6 g/ttkg/nap fehérje bevitele mel-
lett a vesebetegség progresszidja csokken (79). Fon-
tos a s6bevitel mennyisége is; ez a hypertonia kialaku-
lisdban szerepet jatszva hozzajirul a vesebetegségek
progresszidjihoz, és szintén nagyobb férfiaknal, mint
néknél (20).

Renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer

A renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer kulcsfon-
tossdgl szerepet jatszik a renalis hemodinamika szab4-
lyozdséban, a mesangialis sejtek proliferdciéjiban és az
extracellularis métrix termelésében (21). Szimos mun-
ka igazolja, hogy a RAAS miikodésében jelentds nemi
kiilonbségek figyelhetk meg (22). A vizsgalatok iga-
zoltdk, hogy a renin el8anyaga, a prorenin plazmakon-
centrici6ja férfiakban és hormonpétlé kezelésben nem
részesiild posztmenopauziban 1évS ndk esetében ma-
gasabb (23). M4s tanulminyokban a vese és a mj;
angiotenzinogénkoncentrici6jit taldltdk magasabbnak
him patkdnyokban, mint n&stényekben, a kasztricié

pedig a kiilonbség csokkenését eredményezte (24).
Humién vizsgilatokban az angiotenzin II infazidja
egészséges fiatalokndl kiilonb6z8en hatott a renalis
hemodinamikira; fiatal néknél csékkent az RBF és a
glomerularis kapillirisnyomas, csékkentve a glome-
rulust kirosité filtraciés noxéat (25).

Férfiakban és him allatokban az igy kialakul6é emelke-
dett angiotenzin Il-szint — hemodinamikai és direkt
cellularis hatdsain keresztiil — gyorsitja a vesebetegségek
progresszijit (26). A nemi hormonok az angio-
tenzinreceptorok szamat is befolydsoljak, bir ezen a te-
rilleten ellentmondésosak a vizsgilati eredmények. Az
angiotenzin I az L. és a IV. tipusd receptoran keresztiil
egyardnt thrombosist és fibrosist indukal, ezenfeliil
fontos szerepet jatszik az immunfolyamatok szabilyo-
z4saban és a gyulladdsos folyamatokban. Transzplanta-
ci6s allatmodellen az angiotenzinkonvertdlé enzim git-
lasa effektiven csokkentette a sejtinfiltraciét és szimos
citokin és novekedési faktor szintézisét (27). A leg-
Ujabb vizsgilatok a rendszer misik tagjanak, az aldo-
szteronnak a szerepét vizsgaljak: hemodinamikai és
kézvetlen celluldris hatdsai révén szintén a vesebetegsé-
gek progressziojat idézi el (28), gitldsa 4j terdpids po-
tencidlt rejthet magaban.

Prosztaglandinok

A ciklooxigendz- és lipoxigendz-titvonal termékeinek
szerepét szamos vesebetegség modelljében vizsgaltdk.
Ezekben a vasodilatator hatdsi prosztaglandin E, és
tromboxan A -inhibitorok kedvez& hatdst gyakoroltak
a vesebetegségek progresszidjira, szintézisiikben és
degradacidjukban egyarint észlelhet8k nemi kiilonbsé-
gek. N&stény patkinyok veséjében a protektiv hatdsa
prosztaglandin E,-szintézis nagyobb fokd, degradacié-
ja lassabb, mint himekben (29).

Endotelin

Az endotelin a ma ismert leger8sebb vasoconstrictor.
A renalis hemodinamikiban fontos szerepet t5lt be,
ezen beliil az akut ischaemids vesekirosodds pato-
mechanizmusiban kézponti szerepet jitszik. Az ischae-
mids vesekdrosodds elsédlegesen a vesetranszplanti-
tumok hosszt tavi miikddésére hat jelent&sen. Allat-
kisérleteinkben igazoltuk, hogy stlyos renalis ischae-
midt kovetSen him édllatokban letalis kimeneteld akut
veseelégtelenség alakul ki, mig n8stények talélik a ka-
rosodast. A renalis hemodinamikai mérések a megfi-
gyelés hitterében him dllatoknal az ischaemidt kovetd-
en elhtizédéan fennall renalis vasoconstrictiét igazol-
tak. A molekuldris szint( analizis him éllatokban az
ischaemidt kovetSen roviddel fellépd, szignifikinsan
magasabb renalis endotelinszintézist mutatott (30). Az
endotelin kétféle médon jarul hozz4 a vese ischaemiis
érzékenységében megfigyelt nemi kiilonbségekhez.
Egyrészt receptorainak férfiaknal és n6knél megfigyelt
eltérd szoveti megoszlisa révén, mdasrészt pedig az
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ischaemiat kévetSen himekben és ndstényekben kii-
16nb628 mértéki termelddése altal. Az akut ischaemids
vesekdrosodis kezelését illetSen 1) lehet8ségként me-
rill fel az endotelinreceptor-antagonistak klinikai alkal-
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allograft-nephropathia kialakuldsit, jelentSsen né a
vascularis  intimaprolifericié, diffdz interstitialis
fibrosis és sejtes infiltracié, nagymértékben fokozédik
szamos novekedési faktor expresszidja

(35).

A glomerularis extracellularis métrix
akkumuldci6ja a glomerularis sclerosis
kialakuldsinak bevezet& mozzanata. Az
osztrogének csokkentik a kollagének
szintézisét, a kollagéndegradiciot vég-
z8 metalloproteindzok aktivitdsit vi-
szont fokozzik (36). A tesztoszteron
ellentétes hatdst: indukalja a vascularis
simaizom kollagénszintézisét, illetve

mazdsa, természetesen a nemi kiilonbségek figyelem-

bevételével. Az Osztrogének

receptormedialt
és kozvetlen
hatasok révén
befolyasoljak
a renalis nitro-
gén-monoxid-
rendszert.

Nitrogén-monoxid

A n8i nem vesebetegségekben tapasztalt protektiv sze-
repéhez az is hozzdjirul, hogy az osztrogének re-
ceptormedidlt és direkt hatdsok révén befolydsoljak
a renalis nitrogén-monoxid-rendszert (31). A nitro-

gén-monoxid (NO) kozvetlen vazoaktiv hatdsaival, il-
letve a tubularis sévisszaszivis befolydsoldsin keresztiil
a tubuloglomerularis feed-back mechanizmus szabilyo-
zasaval, valamint az immunfolyamatok valtoztatdsan ke-
resztill fejti ki hatdsit. Krénikus vesebetegségben csok-
ken a vesében a NO-szintdz (NOS) enzim mennyisége,
illetve kisérletesen el8idézett NOS-blokkolds veseelég-
telenséget indukdl. A folyamat circulus vitiosust tart
fenn, a kivélté vesebetegségtdl fiiggetlentil (32).

Szamtalan tanulminyban vizsgiltdk a NO-rendszer
vesem{ikddésben jitszott kdzponti szerepét. Sajit ki-
sérleteinkben igazoltuk, hogy a transzplantalt vese kro-
nikus kilok&désében is csokken a vesében a NOS
mennyisége, a nemek kozotti kiilonbségek vizsgalata
pedig aktualis kutatdsunk tirgya (33).

A transzplanticié esetén, illetve szdmos immun-
medidlt vesebetegség kezelésében hasznilt immun-
szuppressziv szer egy része nephrotoxicus hatdst. A
cyclosporin A ismerten cstkkenti a renalis NOS szint-
jét és aktivitasit. N6knél a cyclosporin A metaboliz-
musa, farmakokinetikija is jelent&sen eltér a férfiaké-
t6l, és sokkal gyakoribb a cyclosporin A okozta
nephrotoxicitas. Kisérleteinkben igazoltuk, hogy n&s-
tényekben mar egészen kis, nem nephrotoxicus d6zist
cyclosporin A is jelent&sen csokkenti a renalis NOS
mennyiségét, s ez hosszi tivon a kifejezettebb veseka-
rosodashoz jarulhat hozza (34).

Az adatok arra utalnak, hogy a jév8ben a NO-
rendszer szabdlyozdsin keresztiil 4j lehet8ség nyilhat a
vesebetegségek progresszidjinak lassitdsira.

A nemi hormonok kézvetlen cellularis hatasai

A tesztoszteron és az dsztrogén szdmos olyan folya-
matot befolydsol, amelyek szerepet jitszanak a vesebe-
tegségek patogenezisében. Hatnak a mesangialis sejtek
proliferaciéjira, kiillonb6z8 citokinek, névekedési fak-
torok és vazoaktiv anyagok termelésére és felszabadu-
lasira. A krénikus allograft-nephropathia transzplanta-
ciés modelljén kisérleteinkben igazoltuk, hogy az
dsztradiol effektiven csdkkenti a graft kirosodasat, ha-
tasira csokken a lymphocyta- és macrophaginfiltricio,
az interstitialis fibrosis, szdmos adhéziés molekula
expresszidja, illetve a névekedési faktorok szintézise.
Ezzel szemben a tesztoszteron felgyorsitja a kronikus

csokkenti a kollagénlebontist (37).

Citokinek és novekedési faktorok

Szamos citokin és névekedési faktor fejt ki kdzvetlen
hatdst a vesére. A transzformalé novekedési faktor-p
(TGF-B) a glomerularis extracelluldris mitrix szintézisét
és degradacidjit iranyitja, emellett szdmos glomerularis
betegség modelljében felmeriilt a szerepe. Az inzulin-
szer(i novekedési faktor (IGF) a mesangialis sejtekre
mitogén hatdst és befolydsolja a renalis hemodinamikat
is. Az epidermalis névekedési faktor (EGF) serkenti a
sejtproliferdciot és csokkenti a mitrix szintézisét (38).
A killonboz8 citokinek és novekedési faktorok renalis
szintézisében fennillé nemi kiilonbségeket sajit vizsga-
lataink igazoltik. Osztrogének hatdsira csokken az ad-
héziés molekuldk, a profibrogén névekedési faktorok
szintézise, mig a tesztoszteron ezzel ellentétes hatdsu
(30). Az &sztradiol a sejtproliferaciot és a kollagén-
szintézist TGF-B kozrem{ikodésével serkenti. A tesz-
toszteron noveli a TGF-P szintézisét és felszabaduldsat

(39).

Az $sztrogének mint antioxiddnsok

A kiilonb6z8 reaktiv oxigéngyokok ttltermelédése és a
gyokfogé mechanizmusok elégtelensége dltal okozott
oxidativ stressz jelent8s szerepet jitszik a glomerulusok
és a tubulusok toxikus, ischaemids és immunolégiai ere-
detii kirosoddsdban. Az antioxiddns hatdst anyagok sz4-
mos kisérletes vesebetegség-modellben csékkentették a
parenchyma kdrosoddsit. Az &sztradiol fenolos hid-
roxilcsoportot tartalmaz, ennek kdszonhet8en antioxi-
déns hatast fejt ki. A szdvetek oxidativ kirosoddsanak
csokkentése altal az sztrogének lassitjik a kronikus ve-
sebetegségek progresszi6jat (40).

Az észtrogének és a lipoproteinek
kolesonhatdsa

Ujabb kutatdsi eredmények szerint a hyperlipidaemia
is szerepet jatszik a glomerularis sclerosis kialakuldsi-
ban és a vesekirosodds progresszidjiban. Ismert,
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hogy a scleroticus glomerularis elviltozdsok és az
atheroscleroticus plakkok morfolégiailag hasonl6-
ak; ez felveti a két folyamat patogenezisének hason-
l6sagat.
A jelenlegi allispont szerint az
atheroscleroticus laesiok kialakuldsa az

szabdlyozasan
keresztul dj

A jovében

LDL, valamint oxidalt forméjinak az

érfalban  torténd akkumulaci6jihoz

a nitrogén- kothetd. Az oxidalt LDL hasonlé sze-

monoxid- repet tolt be a glomerulussclerosis ki-
rendszer fejlédésében is.

Menopauza el8tti n8knél magasabb a
protektiv hatisd HDL- és alacsonyabb
az 6sszkoleszterin-, valamint az LDL-

lehetGség szint, mint férfiaknal. Menopauza utin

nyilhat a vese-  az LDL szintje névekszik, a HDL-é pe-

betegségek dig csokken. A posztmenopauziban

progresszio- végzett h}orfnons%qbsztltu/mo. a meno-

ianak pauza utin is segiti a kordbbi lipopro-

J D teinszintek meg8rzését és preventiv ha-
lassitasara.

tast az atherosclerosis kialakulisival

30

szemben. Az dsztrogének feltételezett
vasculoprotectiv hatdsdnak csak mint-
egy 50%-a magyardzhaté a kedvezd szérumlipopro-
tein-szintekkel. Az &sztrogén a plakkok kialakuldsara
kifejtett kozvetlen hatdsaval is hozzdjirul az athero-
sclerosis és a glomeruluskirosodis késleltetéséhez. Ki-
sérletes atherosclerosismodellben ovariectomisalt 4lla-
tok 8sztrogénkezelése mér olyan dézisban is megaka-
délyozta az atherosclerosis kialakuldsit és az LDL fel-
szaporoddsit az artériafalban, amelyben még nem ha-
tott a szérumlipoprotein-szintekre (41).

Az osztradiol antioxiddns tulajdonsigaival koz-
vetleniil gatolja a lipidperoxidaciét, a vesében pe-
dig a mesangialis sejtek LDL-oxid4ci6jit (42). Ezzel
ellentétben a tesztoszteronnak nincsen kimutatha-
t6 antioxiddns tulajdonsiga. Az &sztrogének anti-
oxiddns hatdsukon kiviil a sejtfelszini LDL-recep-
torok szdmit is befolydsoljak és a lipoproteinmeta-
bolizmus intracelluldris enzimjeinek aktivitdsat is sza-
balyozzik.

Az &sztrogének azéltal is csokkentik a glomeru-
lussclerosis kifejlédését, hogy véltoztatjak a szérum
lipoproteinprofiljat, gitoljik az LDL-oxid4ciét és mé-
dositjék a lipoproteinmetabolizmust.

— IRODALOM

Osszefoglalis

A legtobb vesebetegség el6forduldsiban és progresz-
szi6jdban jelent8s nemi kiilonbségek figyelhet6k meg.
A krénikus vesebetegségben szenvedd betegek kozott
férfiaknal gyorsabban romlik a vesefunkcié. A vese
strukttrdjaban és funkciéjiban fellelhets, genetikailag
determinélt nemi kiillonbségek mellett a nemi hormo-
nok renalis hemodinamikdra, sejtproliferaciéra, matrix-
termelésre, szdmos citokin, vazoaktiv anyag és néveke-
dési faktor szintézisére és felszabaduldsara kifejtett ha-
tdsa is fontos szerepet jatszik a vesekdrosodds kialaku-
lasaban és progresszidjdban észlelt nemi kiilonbségek
kifejlgdésében. Az dsztrogéneknek kifejezett antioxi-
ddns tulajdonsiguk is van, valamint a lipoprotein-
szintekre kifejtett, régéta ismert kedvezd hatdsuk ré-
vén késleltetik a glomerulosclerosis kialakuldsit is. Je-
lent8s nemi kiilonbségek mutathaték ki a vese ischae-
mia utdni reperfdzids kirosodasiban is, amely minden
olyan klinikai szitudciéban felléphet, ahol a vese vérel-
latdsa dtmenetileg csokken, illetve megsz{inik. Az im-
munfolyamatok fontos szerepet jatszanak a szoveti ké-
rosodds kialakuldséban. N8k korében gyakoribbak az
autoimmun eredetl vesebetegségek, vesetranszplan-
taci6 sordn az akut kilok8dés. Ezekben az esetekben az
immunfolyamatok agresszivebb visszaszoritdsa sziik-
séges, de ezenfeliil fontos figyelembe venni az im-
munszuppressziv szerek eltérs hatdsat is a két nemben.

A RAAS befolydsoldsa napjainkban fontos része a vese-
betegségek terapidjanak. Az itt észlelhets nemi kiilonbsé-
gek tudatos figyelembevétele tovabb javithatja a betegek
kezelését. A jovSben 1j terdpids lehet8ségek kindlkoznak
az endotelin, illetve a NO-rendszer befolydsoldsin ke-
resztiil. Az itt tapasztalhat6 nemi kiilonbségek tovabbi ki-
sérletes és klinikai vizsgilata aktualis kutatdsok tirgya.

Az eddigi eredményekbdl tehit egyértelmd, hogy a
vesebetegségek tekintetében is van a két nem kozott
kiilonbség, fontos tehit, hogy ez a mindennapi gyakor-
latban is tudatosuljon. A nemre szabott terdpids proto-
kollok azonban még a jov& feladatit képezik.
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