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e-learning
Bioldgiai gyogyszerek, biohasonlo készitmények

Tisztelt Kolléga!

Manapsag egyre tobbszor halljuk, hogy az Uj gydgyszerek nagy része bioldgiai készitmény.
Hallhatunk monoklondlis antitest gyégyszerekrél, biohasonlé készitményekrél, és tovabbi
szamos olyan informacié, uj fogalom jut el hozzank, amiknek pontos jelentésével nem
vagyunk teljesen tisztaban. Nem csoda, hisz ezek a készitmények szamos tekintetben
kilénbbdznek a hagyomanyos kismolekula hatéanyagu gyégyszerektdl, és helyes
alkalmazasuk sok uj és specialis ismeretet kivan. Immunogenitasuk kévetkeztében példaul
Uj tipusu mellékhatasok jelenhetnek meg és teljesen Uj fogalom a koveté molekuldk
esetében hasznalt biohasonldsag/bioszimilaritas.

Miutan uj teriletrél van sz6, elhataroztuk, hogy a biztonsagosabb betegellatas érdekében

elektronikus oktatd anyagot készitlink egészségligyi szakemberek szdmara a fejlett

terapias készitményekrol, mely az ismereteket hat modulban targyalja:

1. Biolégiai gydgyszerek: definicio, csoportjaik, el6allitasuk és minéségi jellemzdik
sajatossagai, a biohasonldsag jelentése.

2. A gyartastechnolégiai valtoztatasok és a biohasonld készitmények fejlesztése kozotti
hasonlésagok és kilonbségek.

3. Hasonl6 biolégiai készitményekre vonatkozé klinikai kovetelmények.

4. Indikacio extrapolacié biohasonlé monoklonalis antitest gydgyszerek esetében.

5. A biohasonlé gyogyszerek felcserélhetésége és helyettesithetésége.

6. Farmakovigilanciai megfontoldsok a biol6giai készitmények esetében.

Az oktatasi anyag tavoktatasként akkreditalasra kertlt az GYOFTEX (4 kreditpont/

modul) rendszerben, igy tovabbképzési pont jévairasa is kérhetd. Az oktatasi anyag a
bejelentkezés soran sziikséges regisztraciot kovetéen ingyenesen érhet6 el a honlapunkon
(www.mgyt.hu) keresztul.

Minden érdekl6d6 szakembert biztatunk, hogy oktatasi anyagunk megismerésével,
elsajatitasaval gyarapitsa, frissitse ismereteit a korszeru terapias készitményekrol.

Prof. Szoké Eva Dr. Tabi Tamas
Magyar Gydgyszerésztudomanyi Magyar Gyégyszerésztudomanyért
Tarsasag Alapitvany
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A Gyogyszerészet szerkesztésége tudomanyos fotopalyazatot
hirdet a Magyar Gydgyszerésztudomanyi Tarsasag tagjai sza-
mara, melynek célja a gydgyszerészeti-orvosbioldgiai kutatas
illetve fejlesztés, valamint a gydgyszerészettel dsszefiiggd
témakorok esztétikai élményt nyujté pillanatait megorokito
képek bemutatasa olvasokozonségiinknek. A legjobb alkotaso-

kat a Gyogyszerészet cimlapjain, illetve oldalain tessziik kozzé.

Szaba’lyok°
2. Hérom kategdridban lehet pélydzni:
a) Boritdsorozat: min. 12, max. 16 darabbdl allé sorozat nyujthatd be. Az egy sorozatha tartozd képeknek valamiféle
koncepciondlis egységet kell alkotniuk. Egy szerz6 legfeljebb 3 sorozatot nydjthat be.
b) Rovid sorozat: min. 3, maximum 4 eqységhdl all6 képsorozat, amelyek valamilyen koncepcionalis egységbe illeszkednek.
Egy szerz6 legfeljebb 3 rovid sorozatot nyujthat be.
) Egyedi képek: eqy palydzo legfeljebb 3 képpel indulhat.
3. Eqgy palydzd egyszerre tobb kategdridban is indulhat.
4. Abenyujtott kép:
* Barmilyen technikdval késziilhet.
Kozvetlen kapcsolatban kell dllnia a gy6gyszerészeti-orvosbioldgiai tudomanyokkal.
Tobb kép egybekompondldsaval is késziilhet.
Nem lehet mds palydzatra benyujtott, mér publikalt, vagy jogvédelem alatt &ll alkotés.
Formétuma JPEG, TIFF, EPS, felbontasa minimalisan 300 dpi lehet.

5. Minden képhez mellékelni kell egy cimet és egy rovid (legfeljebb 200 szavas) leirdst. A leirdshan szerepeljenek az elkészités
koriilményei, a kép targyanak ismertetése, esetleges érdekessége, és a kutatashoz, tudomanyhoz vald kapcsolddasa.

6. Minden bekiildott palyam(i csakis a benydjto sajat és eredeti alkotdsa lehet. A bekiildéssel minden résztvevé elismeri és
garantdlja, hogy (1) benydjtott palyamdve(i) sajat, teljesen eredeti alkotdsa(i); (2) ha barmilyen kiils6 tartalmat is hasznélt
az alkotds elkészitéséhez, rendelkezett az ehhez sziikséges jogokkal, valamint (3) palyamdvének esetleges publikaldsa nem
sérti semmilyen harmadik fél szerzéi jogat, védjegyét, maganéleti- vagy titoktartasi jogat.

7. Abekiildott alkotasokat a Gydgyszerészet szerkesztdsége altal felkért zsdri birdlja el esztétikai mindséqiik alapjan.

8. A Gydgyszerészet szerkesztdsége a dijazott alkotdsokat kozzéteszi és a bekiildott palyamunkakbdl killitdst rendez a
Tarsasdg valamely rendezvényén. A szerkeszt6ség az alkotd el6zetes hozzdjaruldsaval egyes palyamiveket tudomanyos,
ismeretterjeszt6 vagy promdcids céllal megjelentethet a Tarsasag honlapjan, konferencidin, kiadvanyaiban.

9. Afenti szabélyok barmelyikének megsértése vagy el nem fogadésa a palydzatbél vald automatikus kizarassal jér.
Bekiildési hataridd: 2016. szeptember 30.

Dijazas: Minden kategdria legjobbja diszoklevélben és egyéves Gydgyszerészet eldfizetésben részesiil. Az eredményt novemberi
lapszdmunkban tessziik kozzé. A dijak dtaddsara a Tarsasag kiildottgydlésén keriil sor.

Bekiildés madja: Az MGYT honlapjén tallhatd online Grlapon keresztiil.

.




Felhivas jeloltallitasra
az MGYT Vezetoségének tisztujitasahoz

Tisztelt Kollégak!

A Magyar Gyoégyszerésztudomanyi Tarsasag négyévente megujitja vezet6 tisztségviselGit és Felligyeldbizottsagat.
Erre a tervek szerint 2016. novemberben keril sor. Az alapszabaly értelmében tisztujitasra a Tarsasag Kuldottkoz-
gyllése jogosult, ahol a szervezetek és szakosztalyok kildottei a jelold listara felkerilt jeloltekbdl titkos szavazassal
vélasztanak. A jeloltallitas szervezését a Jel616 Bizottsag végzi.

A tisztujitast a vezetd tisztségvisel6k (a Tarsasag elnokének és Elnokségének) megvélasztasaval kell kezdeni.
A szervezetek és szakosztalyok tisztujitasat az EInokség megvalasztdsa utan, 3 hénapon belil kell megtenni.

Az MGYT Alapszabalya 21.2. pontja értelmében az EIndkség 7 tagja az

+ elndk,

- tudomanyos alelnok,

+ szervezési alelnok,

- fétitkar,

- gazdasagi titkar,

- tovabbképzési titkar,

« rendezvényi titkar.

Az EInokség megvalasztasakor minden betdltend6 funkcidra lehet6ség szerint legaldbb 2 jeloltet kell allitani.
A Tarsasag szervezeti felépitésébdl adodik, hogy jeldltéllitasra a tagsagnak a Tarsasag szakmai szervezetein és
szakosztalyain keresztiil van lehetéségiik, mint ahogy a vélasztasakor is e szervezetek és szakosztalyok altal delegalt
kildottek képviselik a tagok akaratat.

Az egyes tisztségekre vonatkozé jel6lések soran — az Alapszabaly értelmében — a személyi ratermettséget, a
tudomanyos elbéletet, a Tarsasagban eddig végzett tevékenységet és a tagsagi viszony tartamat kell figyelembe
venni. Az elndk, valamint a tudomaényos alelndk személyénél a tudoményos fokozat elvéras.

Az Alapszabaly 18.2. valamint 30.2. c. pontjai szerint a Felligyel6bizottsag tagjait is a kiildottgyulés véalasztja. Ennek
értelmében a Felligyel6bizottsag 5 tagjara is a szervezetek és szakosztélyok tesznek javaslatot.

Az EIn6kség valamint a Felligyel6bizottsdg tagjainak névsorat aldbb kdzreadjuk, csillaggal jelezve azokat a tagokat,
akik mar masodik ciklusban toltik be e tisztségliket, mert az Alapszabaly szerint azonos funkcidra, azonos személy
folyamatosan csak két teljes valasztasi ciklusra valaszthatd!

Tisztelettel kérek minden tagtarsunkat, hogy éljen jelolési jogaval, melyet terlleti vezet6jéhez (szakosztaly vagy
szervezet) intézett irdsos formaban célszerli megtenni. A szakosztalyok és szervezetek vezetéi minden, idében
beérkezett jelolést kotelesek a jeloltallitd gytilés elé vinni, és a jeldlt tdmogatottsagat felmérni. Ez ad megfeleld jogi
alapot a szakosztaly, ill. szervezet jeloltlistajanak kialakitasara.

A jeloltallitas els6 forduldjanak majus 15-ig be kell fejezédnie, igy kérem, hogy a jeloléseket miel6bb juttassak el
az emlitett vezet6khoz. Az idérend betartasa teremt lehet6séget arra, hogy azokat a tisztségeket, melyekre nem
érkezik jelolés, masodik korben is meghirdessiik.

A sikeres jeloltallitdshoz a Jel6l6 Bizottsag nevében lelkes szervez6munkat kérek.

Az MGYT Alapszabdlya, valamint a Szervezeti és M(kddési Szabalyzat a www.mgyt.hu oldalon a ,Letdltheté
dokumentumok” meniipontja alatt érhet6 el.

MGYT EInokség MGYT Feliigyel6 Bizottsag
Prof. Sz6ké Eva elndk Dr. Mayer Klara elnék
Prof. So6s Gyongyvér tudomaényos alelndk Dr. Greskovits David 4
Farkasné dr. Tompa Ildiké szervezési alelndk
Dr. Karolyhazy Lészlé f&titkar Jelinekné dr. Nikolics Maria* tag
Dr. Berzsenyi Pal gazdasagi titkar Dr. Kéry Agnes* tag
Pannonhalminé dr. Cséka Ildiké* tovabbképzési titkar Dr. Kovacsné dr. Bacskay Ildiko* tag
Dr. Takacs Gézané dr. rendezvényi titkar *Masodik ciklusban t6lti be ezt a tisztséget

*Masodik ciklusban t6lti be ezt a tisztséget

Budapest, 2016. aprilis Dr. Télessy Istvan
a Jelol6 Bizottsag elndke
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Uj formulalasi stratégiak a porinhalaciés készitmények eloallitasaban

Chvatal Anita, Benke Edit, Szaboné Révész Piroska, Ambrus Rita

Bevezetés

Az elmult években a hagyomanyos tilnyomdasos aero-
szolok mellett a szdraz porinhalaciés készitmények
(DPI, dry powder inhaler) eldéllitasa és fejlesztése ke-
rilt elétérbe. Térhoditasuk nemcsak a kiemelked6 sta-
bilitasuknak, hanem kedvezo eldallitasi koltségiiknek
és kényelmes, konnyen elsajatithaté alkalmazhatosa-
guknak koszonhetd. Szdmos készitmény van forga-
lomban, féként asztma és COPD (chronic obstructive
pulmonary disease, kronikus obstruktiv tiidébeteg-
ség) lokalis kezelésére [1].

A DPI készitmények nem tartalmaznak semmilyen
hajtoégazt (hgynevezett passziv rendszerek), a hato-
anyag finom porat a belégzési levegéaram hozza moz-
gasba és juttatja a légutakba. A 1égzérendszerbe beke-
riild részecskék kiilonbdzé mechanizmussal depona-
l6dnak (DE, depozicié mechanizmusok) a tiidé egyes
szakaszain. A léguti generacionkénti eltérd, de egy-
mast atfedd mechanizmusok az impaktacio, a haté-
kony gybgyszerbevitel szempontjabol meghatarozé
szedimentaci6 és a diffuzio (1. abra). Az impaktacio
(DE, , tehetetlen iitkdzes) folyaman, az 5 um feletti
részecskék tehetetlenségiikbdl adodoan, nem kovetik a
levegbaram egyenes vonalu mozgasat, egyenesen elo-
re haladnak. Ez a folyamat ahhoz vezet, hogy kitapad-
nak a legels6 helyen, ahol a levegdaram érintkezik a

Impaktdcio
> 10 um

Szedimentdcio

1. abra: Depozicio mechanizmusok a légutak egyes
szakaszain

légutak falaval: a szdjliregben és a garatban. A szedi-
mentacié (DEg ,, gravitacios kitilepedés) a fold gravi-
tacios erejébol adodik és leginkabb az 1-5 um részecs-
ke mérettartomanyban érvényesiil, amely a hatékony
gyogyszer inhalacié legfontosabb mechanizmusa. Az
enn¢l kisebb részecskék diffuzios iilepedése (DE,,
diffuzios tlilepedés) a Brown-mozgason alapszik. Az
aeroszol részecskéi a levegd gaz molekulaival {itkoz-
nek, amely kiszdmithatatlan és egyenetlen vonala
mozgast eredményez. A részecskék igy nehezebben
tapadnak ki, ,,0ssze-vissza” mozgasban maradnak, vé-
gl kilégzésre keriilnek [2].

A legtobb forgalomban 1évé készitmény hordozo
alapu, ami azt jelenti, hogy a hatdéanyag szemcsék egy
inert hordoz6 feliiletén helyezkednek el. A megfeleld
belégzési mandver elengedhetetlen az optimalis tiidd
depozici6 eléréséhez, hiszen csak a kell6en erds belég-
z¢€s szakitja le a hatéanyagot a hordozo feliiletérdl. A
kelleténél gyengébb belégzés esetén a hatdanyag a hor-
doz¢ feliiletén maradva nem éri el a hatas helyét, amely
a DPI készitmények legnagyobb hatranya. Kordbbi
vizsgalatok mar igazoltak, hogy a légzdszervi problé-
makkal kiizd6 betegek kozel fele nem képes az inhala-
cids gyogyszerét megfeleldé hatékonysaggal belélegez-
ni, amelyben kozrejatszik az inhalator kialakitdsa és a
hat6éanyag hagyomanyos formulalasi modja is [3].

Ennélfogva a gyogyszertechnologia fontos feladata
olyan uj tipusi DPI rendszerek fejlesztése, amelyek
nem igényelnek nagyméretli hordozdérendszereket és
gyengébb légzési funkciok mellett is magas szazaléku
tiidédepoziciot eredményeznek.

A hordozokkal és kiilonboz6é segédanyagokkal tor-
ténd formulalasi lehetdségek részletesebb csoportosi-
tasat mar bemutattuk, a Gyogyszerészetben (2014)
megjelent tovabbképzd kozleményiinkben, ,, Porinha-
lacios készitmények formuldlasanak lehetéségei és
gyogyszerforma vizsgalata” cimmel [4].

Jelen kozlemény célja bemutatni azokat az 0j for-
mulalési stratégidkat, amelyek kikiiszobolik a nagy-
méretii hordozoanyagok okozta problémakat és jo
aerodinamikai tulajdonsagokkal rendelkez6, megnd-
velt hatékonysagu készitményeket eredményeznek.
Az innovativ technologiai megoldasokkal nemcsak
hatékonyabb lokalis kezelés érhetd el, hanem kiilon-
b6z06 betegségek szisztémas (pl. cukorbetegség, hor-
monzavarok) kezelésére, mas esetben célzott terapi-
djara (pl. kissejtes €s nem kissejtes tiidorak) is lehe-
téséget ad.



198

GYOGYSZERESZET

2016. aprilis

DPI eliallitasi technologiak jellemzoi

L. tablazat

Eljarasok Elényok Hatranyok
Porlasztva szaritas V' automatizéalhat6 amorfizalodas
v reprodukalhatd nagy h6hatas
v’ gyors, egyszerli eljaras
v koltséghatékony
v' egy lépéses technologia
v szabélyozhatd morfologia, méret,
stirliség
Porlasztva-fagyasztva szaritas v' héérzékeny anyagok is X nagyobb koltségek
feldolgozhatoak % bonyolult felépitési rendszer
v szabélyozhatd méret X tobb lépéses technologia
v porusos, kis stirliségli termék X dehidratacio
egyenetlen felszin X amorfizalodas
% nehezen kezelhetd, rideg termék
x  id6igényes
Szuperkritikus-fluid technolégia v sziik szemcseméret eloszlas X magasabb koltségek
v polimorfia nem jellemzd % amorfizalodas
v viltozatos morfologia x kis teljesitmény, alacsony
v’ gyors eljaras kitermelés
V' kiméletes

DPI készitmények eloallitasi eljardsai

Az utdbbi években a leépitd (dezintegrald) szaraz por
eloallitasi modszerek mellett, harom alapvetd felépito
(integrald) eljaras terjedt el mind az iparban, mind a
kutatomunkak soran. Ez utdbbi esetben a porlasztva
szaritas (SPD, Spray drying), a porlasztva-fagyasztva
szaritds (SFD, Spray-freeze drying) €s a szuperkriti-
kus fluid technologia (SCF, Supercritical-fluid tech-
nology) elonyds tulajdonsagai lehetdvé teszik a DPI
készitmények mikronizalasanak optimalizalasat (I.
tablazat) [5].

Porlasztva szaritas

A porlasztva szaritds az iparban régdta és széles kor-
ben alkalmazott ,,por” formaju élelmiszerek és gyogy-
szerkészitmények eldallitasanak kozkedvelt modszere.
A feldolgozandd termék egy fuvokaban talalkozik a
stiritett levegdvel, amely aprd cseppekre porlasztja,
majd a forro levegd pillanatszeriien megszaritja. A ke-
letkez6 részecskék tovabbhaladnak a kis ciklonokba,
ahol még veszitenek esetleges nedvességtartalmukbol,
majd a szaraz végtermék egy gyijtd tartalyba hullik.
Ennek mérete és morfoldgiaja a szaritasi paraméterek
(mint példaul a szaritdsi hdmérséklet, szaritd levegd
aramlasi sebessége, folyadékadagolas sebessége, kiin-
dulési folyadék koncentracidja) optimalis megvalasz-
tasaval szabalyozhato [6].

A legujabb fejlesztés a nano-porlasztva szaritd ké-
sziilék, amellyel szub-mikrométeres (0,3-5 pm), szitk
méreteloszlasu termékek is eldallithatoak, mig a klasz-
szikus porlasztoval 1-25 um-es tartomany érhetd el. A
piezoelektromos elv alapjan mikodd késziilék egy
ac¢él membranon keresztiil aramoltatva formalja csep-

pekké a porlasztando folyadékot, amelyek a forro leve-
gbben megszaradnak. A késziilékben a minta csak na-
gyon rovid ideig érintkezik a meleg levegdvel, igy ho-
érzékeny anyagok roncsolasmentes porlasztasara is al-
kalmas. A szaritott terméket egy elektromos gytijté
fogja fel, megvalositva ezzel a nanoméretli részecskék
biztonsagos Osszegylijtését. A nano-porlasztoval na-
gyobb kitermelési szazalék és pontosabb méretelosz-
las érhetd el, mint a hagyomanyos porlasztva szaritas-
sal [7].

A porlasztva szaritas kifejezetten alkalmas DPI
készitmények eldallitdsara, hiszen kedvezd morfolo-
gidju, kis strliségli, porézus szerkezetli részecskék
nyerhetdek, amelyek jobb aerodinamikai tulajdonsa-
gokkal rendelkeznek. Leginkabb ezt az eljarast al-
kalmazzadk hatdéanyagok mikronizalasara, kiilonos
tekintettel a forgalomban 1évé DPI készitmények
gyartdsanal, illetve a kisebb mintaigényli kutato-
munkak esetében.

Porlasztva-fagyasztva szaritas

A fagyasztva-szaritds (mas néven liofilezés vagy
kriodehidralas) a gydgyszeriparban elsdsorban poram-
pullak eléallitasara, hére vagy oxidaciora érzékeny
hatéanyagok kiméletes szaritdsara alkalmazott tech-
nologia. Az SFD mivelet elsé 1épése a hatoanyagot
tartalmaz6 oldat cseppekre porlasztasa, normal 1€gko-
ri nyomason torténd gyors megfagyasztasa, majd ezt
koveti az eutektikus pont alatt tartott szilard mintabol
az oldoszer eltavolitdsa szublimalassal. Leginkabb
nagy molekulatomegili hatéanyagok (celekoxib-acetat)
és héérzékeny fehérjék (inzulin, human rekombinans
dezoxiribonukledz, anti-IgE monoklonalis antitest) ki-
méletes szaritasara alkalmazzak [8].
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Szuperkritikus-fluid technologia

A szuperkritikus-fluid technologia (SCF, supercriti-
cal-fluids) 0j lehetdséget kinal mikro- és nanoméretii
hatéanyagok eldallitasara. A szaritashoz szuperkriti-
kus fluidumot alkalmaznak, amely a kritikus homér-
sékleten és nyomdsértéken dsszenyomva homogén at-
menetet képez a gaz és a folyékony halmazallapot ko-
zott. Legelterjedtebben alkalmazott szuperkritikus
fluidum a CO, (scCO,), amely nem kéros az emberi
szervezetre, nagy slrlisége miatt sok anyagot képes jol
oldani és nem utolsé sorban kénnyen beszerezhetd, ol-
cs6 oldoszer. Alacsony a kritikus homérséklete
(31,1°C) és a kritikus nyomasa (73 bar), igy nem karo-
sitja a kezelt anyagot [9].

Leginkabb hdérzékeny fehérjék és peptidek (pl.: in-
zulin, ciklosporin), de egyéb antiasztmatikum (pl.
terbutalin, flutikazon, fenoterol) eldallitasanal is eld-
fordul a SCF technologia. A szaritott szemcsék elekt-
rosztatikus feltoltddése elhanyagolhato a tobbi eljaras-
sal szemben, a részecskeméret és morfologia nagyon
valtozatos és csak a kritikus paraméterek megfeleld
megvalasztasaval nyerhetd belélegezhetd termék [10].

DPI rendszerek formulalasi lehetdségei
Hordozo alapu DPI rendszerek

A klasszikus értelemben vett hordozé alapu formu-
lalasnal laktéz-monohidrat (egyes esetekben mannit,
trehaloz, szorbit) feliiletére viszik fel a hatéanyag kris-
talyokat egyszer( fizikai keverék képzésével [11]. Ma-
sodlagos kotderd (Van der Waals) tartja a hatéanyagot
a hordozo felilletén és engedi leszakadni a belégzés
hatasara (I1. tablazat). Tul erds kapcsolat esetén a ha-
toanyag a hordoz6 feliiletén maradva kitapad a felsd
légutakban, csokkentve ezzel a hatékonysagot (2.
dabra) [12]. Hasonloképpen csokkenti a hatdanyag-
szemcsék leszakadasat a gyenge belégzés is, igy a
megfelelé depoziciohoz elengedhetetlen az eldirt 1ég-
z¢€si mandver betartasa.

Laktoz-monohidrat

~50 pm

2. abra: Hordozo alapu DPI formuldlds sematikus abraja

Uj generdciés DPI rendszerek

Az 1y tipust formulalasok esetében nincs sziikség kii-
16n nagyméretii hordozéra. A készitmények eléallitasa
soran a hatdanyagot a segédanyagokkal formuléalva
alakithaté ki a pulmonalis bevitelre alkalmas forma,
amely eljuttathato a tiid6 megfeleld szegmenseibe [13].

A legujabb formulalasi stratégidk és Osszetett
hordozorendszerek fejlesztésének elsddleges célja a jo
aerodinamikai tulajdonsagokkal rendelkez6 ,,laktoz-
mentes” készitmény kialakitdsa, amelyekkel maga-
sabb szazaléku tiidédepozicio és csokkent fels6léguti
kitapadas érhetd el. Tovabbi cél a hatéanyag targeta-
lasa: olyan konnyen iranyithatd6 DPI rendszerek kiala-
kitasa, amelyek csak adott fiziologiai koriilmények ko-
z0Ott, meghatarozott tiidészegmensekben deponalod-
nak és fejtik ki hatasukat. Ezek megvalositasara 3 {6
szempontot kell figyelembe venni a DPI részecskék
formulalasa soran [14]:

— geometriai és aerodinamikai atméro,
— morfologia €s
— slirliség.

A Gyodgyszerkonyv meghatarozza a DPI készitmé-
nyek legfontosabb kritériumat, igy az atlagos szem-
cseméretnek 1-5 pm kozz¢ kell esnie, hogy megfeleld
legyen a tiidédepozicio. A belélegzés soran a geomet-
riai atmérd valtozhat, a keletkezo turbulens levegd-
aram hatasara a részecskék aggregalodhatnak vagy to-
redezhetnek. Az inhaldlt részecske valddi méretének
megallapitasara alkalmas az aerodinamikai atmérd
(MMAD, mass median aerodinamic diameter), amely
annak az egységnyi tomegl és slirliségil, kozel szféri-
kus részecskének az atlagos atmérdjét adja meg, amely
az 1-5 pm-es tartomanyba esik. Annak ellenére, hogy
a geometriai atmérd nagyobb a megengedettnél, még
lehet magas szazaléku tiid6 depozicidja a készitmény-
nek, ha az MMAD az optimalis tartomanyba esik [15].
Az MMAD mérete nagyban befolyasolhaté a morfold-
gia ¢és a slirliség valtoztatdsaval. A kozel szférikus
alak elengedhetetlen, hiszen sokkal konnyebben kove-
ti a levegbdram utjat az alsobb légutakig, mint egy
hosszukas, asszimetrikus részecske.

A fent emlitett MMAD érték 1 g/cm?® esetén érvé-
nyes, ebbdl adoddan a siirliség valtoztatasaval jol ter-
vezhet a részecskék aerodinamikéja. Jobb aramlasi tu-
lajdonsagokkal rendelkeznek a kis stirtiségli DPI készit-
mények. 1 g/cm’-nél kisebb szemcseméretli részecskék
allithatok el iireges, pordzus szerkezet kialakitasaval,
amellyel konnyebben szabalyozhato6 a részecske lejutasa
az alsobb légutakba. A kisebb stiriiségii részecskének
gyengébb levegdéaram kell a tiidobe jutashoz. Annak
megallapitasara, hogy egy Osszetétel mennyire hajla-
mos lireges szerkezet kialakitasara, a kovetkezd Ossze-
fliggéssel leirhato Peclet szam (Pe) alkalmas [6]:

Pe=R¥/t,*D,
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Tomor
Teljes diffiizio egyenletes felszin

Pe<1I S8 o
- i
L

Pe>1 §f p LR
NP
Feliileti Porozus
felhalmozodas egyenetlen felszin

3. dabra: A Peclet szam (Pe) befolydsa a szaritott részecske
morfologidjdara és porozitisdra

ahol R a porlasztott, még nedves csepp atmérdje, 7, a
csepp szdradasahoz sziikséges 1d6 és D az anyag dif-
fizids koefficiense. Pe > 1 esetén az anyagok diffuzids
koefficiense kicsi, a hdaramlassal cseppfelszin kozelé-
be keriilt részecskék, molekulak (a pillanatszert szari-
tas alatt) nem képesek a centrum felé¢ diffundélni
olyan mértékben, hogy egységes, tomor szerkezetet
alakitsanak ki. A felszinen felhalmozodott partikulu-
mok, a folyamat elérehaladtaval megszaradnak és kér-
get képeznek a kis stirtiségti, beliil tireges tér koriil.
Amikor a szilard héj nem képes kdvetni a még szarado
belsd tér hdmozgasat, egyenetlen felszin vagy kagyld
forma alakul ki (3. dbra). Magas Pe szammal rendel-
kez6 anyagok a fehérjék, peptidek és polimerek (pl.:
immunoglobulin, human rekombinans novekedési
hormon, enzimek, cetrorelix, inzulin, leucin). Ha Pe <
1, akkor a nagy diffzids koefficiens kovetkeztében az
anyag gyorsan diffundal a cseppen beliil és szaradas-
kor tomor, egységes belso szerkezet alakul ki. A diffa-
zi0s koefficiens valtozhat a szaradas soran, attol fiig-
gben, hogy milyen a kiindulasi anyag koncentracidja
¢s az olddszer Osszetétele, igy a Pe szam nem allando
érték egy adott anyagra vonatkozoan. Azok a segéd-
anyagok rendelkeznek ilyen Pe mddositd tulajdonsag-
gal, amelyek hajlamosak kristalyosodasra vagy folya-
dékkristaly képzésre (aminosavak pl.: leucin és kisebb
peptidek), igy alkalmazasukkal mddosithatd a termék
morfoldgaja és stirtisége.

Tobb technologiai megoldas Iétezik az aerodiana-
mikai tulajdonsagok optimalizalasara, amelyekkel no-
velhetd a gyogyszer hatékonysaga, csokkenthetéek a
felsdléguti kitapadas okozta mellékhatasok (pl: oralis
candidiasis, nydlkahartya irritacid) és szabalyozhat6 a
gyogyszer hatasa [13]. A felhasznalt segédanyagok ¢és
formulalasi stratégiak alapjan a I1I. tabldazatban feltiin-
tetett (j generacios DPI készitmények koziil, a legfon-
tosabbak ismertetésére keriil sor.

1. Bevont részecskék

A hordozémentes formulalas egyik tipusa kiilsé bevo-

Hatoanyag

7
c

Bevonatot képzo6

. @ segédanyag
‘4‘;’

>
€ “.ﬁ}ﬁ;
@ OS¢ ‘&?‘

4. dabra: Bevont részecske sematikus dbrdja

nat képzése a hatoanyag koriil. Leggyakrabban ami-
nosavakat (L-leucin, D-leucin) alkalmaznak bevonat-
ként, amelyek csokkentik a toltési stirliséget és javitjak
a részecskék aramlasi tulajdonsagat [4]. Tovabbi eld-
nyiik, hogy csokkentik a DPI higroszkdpicitdst, mind-
ezzel novelve az in vivo kitapadast. Bevonasra kivalo-
an alkalmazhat6 a porlasztva szaritas, amellyel homo-
nyerhetéek (4. abra).

A kutatocsoportok olyan innovativ ko-porlasztasos
technoldgiat alkalmaznak bevonasra, ahol a részecske
magjat rossz vizoldékonysagu hatéanyag képzi, mig a
burkot hidrofil (pl.: poli-vinil-alkohol és poliszorbat)
segédanyagok kombindacidja alkotja [31]. Nagyszamu
hatéanyag formulalasa esetében (szalbutamol-szulfat,
fludrokortizon) alkalmaztak sikeres bevonast, de még
nincsenek forgalomban készitmények ilyen technold-
giaval [13].

2. Szferoidok

A kozel 500 pm geometriai atmérdjii szferoidokat
litjak eld. A nagy méret miatt kisebb az adhézié a mo-
lekulak kozott, ezaltal jobban megdrzik individualitd-
sukat a szferoid rendszerek ¢s konnyebben kezelheto-

Szferoid részecske Egyedi szemcsék
500 um 1-5 uym
belégzés ° 9 .
o, *®,0 ®
e ®
o.®
) ®
o ®°
5. abra: Szferoid szétesése a turbulens levegodram
hatdsadra
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DPI rendszerek osztalyzdasa a formulalds szerint

1I. tablazat

1 . Eléallitasi Jellemz6 a
Morfologia Habitus technolégia segédanyagok Hat6anyagok
Hordoz6 alapu hagyomanyos formulalas
hatéanyag + 50-60 um-es krista- |hatéanyag hordozo: laktoz- antiasztmatiku-
hordozo + lyos hordoz¢ feliile- | mikronizalasa monohidrat, man- | mok, horgétagitok
segédanyag tén 1-5 pm-es, kozel | (pl: 6rlés, por- nit, trehaldz (pl.: formoterol,
keveréke B J‘ tsames | o7 férikus, tomor lasztva szaritas, feliileti tapa- terbutalin,
szerkezetll hato- fagyasztva szari- | dast erdsitd budezonid)
“ Hordoss | anyagszemcsék tas, majd egyszer(i | magnézium-
e T fizikai keverés a | sztearat
hordozval

Hordozomentes, 1ij generacios formulalas

1. Bevont
részecskék

szférikus, 1-5 pm-es,

réteges szerkezet

porlasztva-szaritas
(ko-porlasztas)

bevonoszer (pl.:
L-leucin, D-leucin,
mannit, poli-vinil-
alkohol)

szalbutamol-szulfat,
fludrokortizon [33]

2. Szferoidok

kozel 500 pm szfé-
rikus, 1-5 pm-es

szemcesékbdl felépii-

16 szerkezet

mikronizalt
részecskék
(porlasztva-
szaritas) kontrol-
lalt aggregacidja

egyedi szemcséket
Osszetarto laktoz-
monohidrat

budezonid,
formoterol,
terbutalin, natrium-
kromoglikat,
mometazon-fumarat
[16]

3. PulmoSol®

1-5 um, szférikus,
egyenetlen felszind,
kis stirliségii szer-
kezet

hatéanyag olda-
tanak porlasztva-
szaritasa

hatdéanyag matrix
mannitol, glicerin,
stabilizal6 natrium-
citrat

inzulin [17]

4. Technosphere® 1-2 um, kozel szfé- | porlasztva-szaritas | hordozorend- inzulin [18]
rikus szer FDKP
(diketopiperazin-
fumarat)
5. Pérusos 10-15 pm, szférikus, | v/o/v emulzid por- | porusképzo (pl.: szalbutamol —szulfat
részecskék kozel 0,5 g/em?®, lasztva szaritasa | ammonium-kar- [19], heparin [20],

poroézus szerkezet

bonat), porus sta-
bilizator (PLGA,
PEG)

celekoxib [21]
doxorubicin [22]
tobramicin [23],
ciprofloxacin [24],
szalbutamol [25],
immunoglobulinok

[26]

6. Nanoszerkezetii
mikrorészecskék

nano méretii hato-
anyag-szemesékbol

felépiil6 5-10 um-es

mikrorészecskék,
esetenként belso
iireggel (Trojan-
részecske)

nanoszuszpenzio
porlasztva szarita-
sa, nanoliposzoma
porlasztva, por-
lasztva-fagyasztva
szaritasa

nano-rendszer
stabilizald
hordozorendszer
vaz: polimer (pl.
PLGA, PEG)

dapson [27]
rifampicin [28]
ciprofloxacin [29],
kalcitonin [30]

ek a gyartas folyaman. A belégzéskor felszakadnak a
szferoidokat egybentartd erdk és mikrométeres (1-5
um) alkotoikra esnek szét, ezaltal biztositott a megfe-
lel6 tiidddepozicid. Egyik hatranya lehet a formulalas-
nak, hogy a turbulens levegdaramlas nem egységesen
szakitja fel a szerkezetet és a toredezett részecskék
széles méreteloszlassal rendelkeznek (5. dbra). A
szferoidok alkalmazéasa igen elterjedt a klinikumban,
hiszen a jo aerodinamikai tulajdonsagot biztosito,

szférikus morfologiaval rendelkeznek a belélegzett
egyedi szemcsék [32].

3. PulmoSol™ technoldgia

PulmoSol™ technologiaval tireges, kis stirliségli, 5 pm-
nél kisebb egyedi részecskék nyerhetéek. A technold-
gia lényege, hogy a human rekombindns inzulint tar-
talmazo oldatot porlasztva szaritjak, a jellegzetes for-



202

GYOGYSZERESZET

2016. aprilis

mat kialakitd segédanyagok alkalmazdsaval (mannit,
glicerin, natrium-citrat). A parolgas a csepp telitett
gb6zfazisabdl indul meg, amely egy kiilsé réteget alakit
ki annak felszinén. A szaritas eldrehaladtaval a kéreg
nem képes kdvetni a szdradd csepp zsugorodasat, ily
szinll, kival6 aerodinamikai tulajdonsagl részecskék
keletkeznek [13].

Ilyen technolédgiaval késziilt az elsd inzulin tartal-
mu szaraz porinhalaciés készitmény, az Exubera®,
amelyet 2006-ban hoztak forgalomba. Az optimalizalt
formulalasnak koszonhetéen a szemcsék gyorsan ol-
dodtak a tiidéfolyadékban ¢és kell6 hatékonysdgunak
mutatkoztak a klinikai vizsgalatokban. Az Exubera®-
at azonban a nehézkesen alkalmazhatd, nagy méretii
inhalator és kedvez6tlen mellékhatas profil miatt ha-
mar visszavontak [17].

4. Technosphere® technolégia

Az Exubera® 2007-es forgalombdl valo kivonasa utan
tovabbi probalkozasok sziilettek az inzulin tiidén ke-
resztlili alkalmazasara, hiszen a tiidé gazdag érhalo-
zattal rendelkez6 nagy feliilete lehetdséget ad a gyors
hataskifejtésre és a non-invaziv gyogyszerbevitelre.
Jelenleg az FDA elbiralasa alatt allo AFREZZA™
(Technosphere® inzulin), a fentebb emlitett DPI készit-
mény hatranyait és nehézségeit kikiiszoboli (6. dabra).
Az AFREZZA™ gyors hatast, rovid hatastartami
porinhalaciés inzulin készitmény, amely az 1-es ¢és
2-es tipust diabéteszes betegek étkezés utani vércu-
korszintjét szabalyozza [18].

A kedvezd farmakokinetikai profilt és toleralhato-
sagot a Technosphere® szerkezet f6 vazat képzo
diketopiperazin-fumarat (FDKP) molekula biztositja.
Alacsony pH értéken (pH < 6) hexagonalis sikba ren-
dezddik, amelyeket hidrogénkdotések tartanak dssze. A
nagy feliilet sikok kozott kialakuld intramolekularis

6. dbra: Az Exubera® (bal) és az AFREZZA™ (jobb)
inzulin tartalmu porinhaldcios készitmények. A
compliance szempontjabol nagyon fontos volt egy
hordozhato, konnyen alkalmazhato inhaldtor kialakitdsa

diketopiperazil-fumardt
) \\(FKDP) molekula

inzulin
molekula

7. dbra: Technosphare® inzulin részecske szerkezete

iregek képesek makromolekuldk bezarasara, igy meg-
felel6 hordozérendszerként szolgél az inzulin szamara
(7. abra). Az atlagosan 2-3 um aerodinamikai atméro-
ji részecskék az alsobb tiid6é szegmensekbe keriilve
beoldddnak a tiidéfolyadékba, majd szinte rogton a ke-
ringésbe keriilnek. Az Onrendez6dé FDKP szoveti
pH-n szétesik, a hatds helyén elengedi a hatéanyagot,
majd metabolizacid nélkiil perceken beliil kiiiriil a ve-
sén keresztiil [13].

5. Porozus részecskék formulalasa

A belélegzett részecskék valds méretét, az atlagos ae-
rodinamikai atmér6t (MM AD) nagyban befolyasolja a
levegdaram erdssége mellett, a szemcsék morfologidja
és slrlsége. A kivald aramlas biztositasanak egyik
modszere a kis slirliségli, pordzus részecskék formu-
lalasa, kiillonb6zo segédanyagokkal és eldallitasi tech-
nolégiakkal, amelyekkel novelhetd a tiidéddepozicio,
igy a készitmény hatékonysaga.

A nagy poérusos részecskék (LPPs, large porous
particles) elnevezés is jol mutatja az egyes szemcsek
lyukacsos tiregekkel kitoltott szerkezetét. A kozel 10-
15 pm geometriai atmérdjii részecskéket hatalmas iire-
gek teszik porozussa, ezzel csokkentve a slirliségét és
javitva az aramlasi tulajdonsagait. Az atlagosan 0,05
g/cm’® slirliség biztositja a részecskék lejutasat egészen
a bronchidlis, acinaris teriiletig. Ezenfeliil, a nagy ré-
szecskeméret megakadalyozza, hogy a makrofagok
bekebelezzék a belélegzett port, amely a készitmény
hosszabb benntartozkodasat biztositja [33].

Az LPP eléallitasa Osszetett emulzidbol (v/o/v) in-
dul ki. A belsd vizes fazis tartalmazza a hatdanyagot,
a kiils6 fazisban szerves oldoszer és kiilonb6z6 segéd-
anyagok talalhatéak. A szilard forma kialakitdsa tor-
ténhet porlasztva vagy fagyasztva szaritassal egyarant
[34]. Az illékony oldoszer gyors elparologtatasa utan
megmaradt porusok polimerekkel (PLGA, PEG) stabi-
lizalhatoak. Kiilonb6z6 hatdéanyagok, mint példaul in-
zulin, novekedési hormon, heparin, albuterol szulfat,
para-aminoszalicilsav, levodopa formuldlasanak kuta-
tasa folyik LPP technologia alkalmazasaval [35, 20].
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8. dbra: PulmoSphere® részecske kialakuldsa. PL:
foszfolipid réteg, PFC: porusképzo perfluorcarbon
szarmazék

Az LPP részecskékhez hasonloan a PulmoSphere®

technologia is kis stlirliségli, porézus szerkezetii ré-
szecskék eldallitasat jelenti, els6sorban porlasztva sza-
ritassal allithatok elé [36]. A moddszer sajatossaga,
hogy a porlasztas o/v emulzidbol torténik, amely az
LPP szerkezetnél kisebb geometriai atmérdji, sziva-
csos szerkezetli részecskéket eredményez. A hato-
anyag ¢és az emulziot stabilizalé segédanyag (pl.:
foszfatidilkolin) a vizes fazisban oldott formaban van.
Az olajos fazisban a részecske jellegzetes formajat ki-
alakito, porusképzd perfluorokarbon szarmazékot al-
kalmaznak. A keletkezett porusok a fluorokarbon el-
parolgéasa sordn jonnek létre, amelyek kis siirtiséget
kolesondznek a részecskéknek (8. dbra).

Az egyes PulmoSphere® részecskék kozott kiala-
kult gyenge kohézios erék, valamint az aerodinamika
szempontjabdl kedvezd slirliségi tulajdonsagok nagy
tidé depoziciot eredményeznek, amelyet szamos ta-
nulmény aldtdmaszt [23, 24]. Tobb, kiilonbozé méretl
és tulajdonsagu hatéanyag (pl.: albuterol-szulfat, anti-
biotikumok [37], immunoglobulin, influenza virus el-
leni antigén) esetében alkalmazzak a technologiat, uj
beviteli kaput biztositva a betegek szamdra. A bemu-
tatott technologiaval elballitott TOBI®*Podhaler™ nevii
tobramicin tartalmi készitményt 2011-ben hoztak for-
galomba Magyarorszagon. Indikacioja a cisztas fibro-
zisos betegek Pseudomonas aeruginosa okozta tiidd
fertézésének kezelése [23]. A TOBI®Podhaler™ a ha-
tdéanyagot kapszulakba csomagolva tartalmazza, ame-
lyet egy kis méretii inhalator segitségével alkalmaz a
beteg (9. dbra).

6. Nanoporusos részecskék és nanopartikulumok
alkalmazasa

A nanorészecskék formulalasa javitja a biohasznosit-
hatosagot, noveli a felszivodast, valamint nagy lehetd-
séget kinal a gydgyszerhordozo6 rendszerek tervezésé-
ben. A nanotechnoldgia alkalmazasa mindségi ugrast
jelent a meglevd gyogyszerek hatds optimalizalasa-
ban, valamint ujabb készitmények formulalasat teszi
lehetové a daganatos, a fertdzéses megbetegedések és
a tuberkuldzis terdpigjaban [38]. A nanorészecskék
konnyen athatolnak a barriereken, biztositva ezzel ala-

Inhaldcios kapszula
D)SJ = @

Inhaldtor szdjfeltét

Inhaldtor

9. abra: TOBI®Podhaler™ inhaldtor és a hozza tartozo
kapszula

csony dozist hatoanyagok eljutasat a megfeleld szer-
vekhez, szovetekhez. Szamos eldnylik ellenére csak a
megfeleléen formulalt nanokészitmények fejtik ki az
elvart hatast. Inhalacidés terapiaban az egyedi
nanoméretli szemcsék nehezen alkalmazhatoak, a
Brown-mozgads miatt nem képesek a belégzési id6
alatt megtapadni a tiidéfelszinen és kilégzésre keriil-
nek [39]. Tovabba a méretiikbol adodoan tarolas soran
konnyen elveszitik egyediségiiket és aggregalodva
mar nem fejtik ki az elvart hatdst.

Az emlitett hatranyok kikiiszobolésére olyan tech-
nologiai megoldasokat fejlesztettek ki, amelyekkel a
nanorészecskék konnyen iranyithatéak a Iégutakban
¢és csokkenthetd az alveolaris clearance miatt a tiido-
felszinrdl kikeriilt részecskék szama. A fejlesztések
kozott szerepel modositott feliiletii szemcesék kialaki-
tasa is. Mukoadheziv segédanyagok (pl.: biodegrada-
bilis poliszacharid kitozan) hasznalataval jobban meg-
tapadnak a részecskék a tiid6 feliiletén, csokken a
fagocitdzis mértéke, lassabban eliminalédnak, ame-
lyek biztositjak a hosszantarto hatast [40].

Uj technoldgiai megoldasnak szamit az Gigynevezett
LHtrojai-részecske” eldallitasa, amely egyedi szubmik-
ronos hatdanyag tartalmui részecskékbdl felépiild, po-
rozus mikrorészecskét jelent [41]. Trojai-részecskék
kozé tartoznak a pordzus nanorészecske aggregatu-
mok (PNAPs, porous nanoparticle-aggregates) [28],
amelyek nagyméretii (akar 10 pm-es) szemeséi vékony

Egyedi nano részecskék

é 5 Mikroméretii
hordozorendszer

: )&ﬁ J Ureges belsd tér

10. abra: Trojai-részecske szerkezeti felépitése
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Nano meéretii
hatoanyag

Polimer molekula

11. abra: Nanokompozit szerkezeti felépitése

III. tablazat
Nanoszerkezetii DPI rendszerek

Hat6anyag Indikacié Formulalas tipusok
dapson Pnejuglocystls .| liposzoma [27]
carinii pneumonia
kalcitonin hipokalcémia nanokompozit [43]
rifampicin tuberkulozis trojai-részecske [28]
ciprofloxacin | cisztas fibrozis liposzoéma [29]

nanoszemcse-kéreggel korbevett tiregbdl allnak (Z0.
dabra). Az éltalaban porlasztva szaritdssal eldallitott,
nanorészecskék feliileti felhalmozodasa a magas Pe
szdmra vezethetd vissza.

Létrehozhatoak médositott hatdanyagleadasu nano-
kompozitok, amelyekben a nano aggregatumokat poli-
merek kapcsoljak 0ssze [42]. A leggyakrabban nano-
részecskék hordozasara alkalmazott polimerek a
PLGA (poli-laktat-ko-glikolsav), a kitozan, PEG (poli-
etilén-glikol), a poloxamer (11. d@bra). Biztonsagosan
alkalmazhatéak a pulmonalis bevitel soran, stabil
szerkezettel rendelkeznek €s a nano részecskék stabili-
zalasat szolgaljak. Yang és tarsai lazacbdl eldallitott
kalcitonin tartalmii nanokompozitot formulaltak
PLGA alkalmazasaval [43].

Tovabbi megoldas a nanorészecskék optimalizala-
sara a liposzoémalis nanorendszerek kialakitasa. A
foszfolipid réteggel korbevett liposzomalis hatéanyag-
szemcsék elkeriilik az alveolaris opszonizaciot, igy
csokken a makrofag fagocitdzis és tiido tisztulasi fo-
lyamata (clearance). Stabil szilard halmazallapotu
rendszerek allithatdak el6 porlasztva és porlasztva-fa-
gyasztva szaritas alkalmazasaval. Liposzomalis
nanorendszerekké formulaltak kortikoszteroidokat,
kemoterapeutikumokat ¢és anti-tuberkulotikumokat
(pl.: dapson) [27].

A fenti szerkezetek kozos jellemzdje, hogy mikro-
méteres atmérdjiikkbol adodoéan konnyebben kezelhetd-
ek, mint az egyedi nanorészecskék. Ugyancsak a nagy
méretiiknél fogva nem kebelezik be a makrofagok ¢és
hosszabban tartd hatast biztositanak a hordoz6 alapu
formuldlashoz képest. Depozicié utan rogton szétes-
nek egyedi nanoméretli részecskékre és a szoveti fo-
lyadékba beoldddva fejtik ki hatadsukat. A nano-tipusu
hordozérendszerekkel eltérd fizikai-kémiai tulajdonsa-
gokkal rendelkezd hatdanyagok (pl. doxorubicin,
szalbutamol, aszpirin, inzulin, rifampicin) juttathato-
ak be a tiiddbe (I11. tablazat) [42].

Innovativ DPI készitmények gyakorlati és jovobeli
alkalmazadsa

Az 10j generacios készitmények kozott megtalalunk
klinikai fazisban és mar forgalomban lévoket is, ame-
lyek mind aerodinamikai tulajdonsagaikat, mind tera-
pias felhasznalasukat tekintve felilmuljak az eddigi-
ekben alkalmazott hordoz6 alapu inhalacios készitmé-
nyeket (IV. tdabldzat).

A DPI-ok felhasznalasat tekintve még mindig a lo-
kalisan kezelt asztma és a COPD az elsddleges indika-
ci6. A kiméletes eldallitasi modszerekkel nagy mole-
kulatomegli hatéanyagok, antitestek ¢és antibiotiku-
mok is alkalmazhatbéak, utobbiak lehetové téve a
pulmonadlis infekcidk biztonsagos és hatékony kezelé-
sét. Ezenfelil megvalosithatd kiilonbozo betegségek

IV, tablazat

Néhany uj generdcios DPI készitmény bemutatdsa

Készitmény neve Gyarto Hatbéanyag Indikacié Formulalasi Forgalomba
mdédszer hozatal
TOBI®Podhaler™ Novartis tobramicin léguti infekciod pulmosphere 2011
Respire® Bayer ciprofloxacin bakterialis fert6zés pulmosphere klinikai
111. fazis
Exubera™ Pfizer inzulin I1. tipust diabétesz pulmosol 2007-ben
mellitus kivonva
AFREZZA™ MannKid inzulin L., II. tipusu diabétesz technosphere klinikai fazis
mellitusz
Pulmicort®Turbohaler® | Astra Zeneca budezonid asztma szferoid 1993
Oxis®Turbohaler® Astra Zeneca formoterol asztma szferoid 1998
Symbicort®Turbohaler® | Astra Zeneca| formoterol, asztma szferoid 2002
budezonid
Bricanyl®Turbohaler® | Astra Zeneca terbutalin asztma szferoid 1994
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(pl. diabetesz mellitusz) tiidén keresztiili szisztémas
kezelése is [13]. Folyamatban vannak olyan nano-
szerkezetll hatdbanyaghordozd rendszerek fejlesztései,
amelyekkel célzott daganatterapia valosithatd meg.
Tobb kutatas is kezdddott, amely soran magnesezett
vas-oxid részecskére (SPION, superparamagnetic
iron-oxide nanoparticles) viszik fel a tumorellenes
szert (pl. epirubicin), majd kiils6 magnessel iranyitjak
a részecskék kitapadasat egy adott tiidéteriiletre [44].
Ugyanezen elv felhasznalhato kisebb tiidészegmense-
ket vagy féloldali tiidélebenyt érintd bakterialis fertd-
zés kezelésére is [45].

A klinikai fazisban 1évé hatéanyagok biztato ered-
ményeket mutatnak, amelyekkel a jovoben csokkent-
hetéek az alkalmazott dozisok és mérsékelhetd a mel-
Iékhatas profil. A kedvezébb compliance érdekében a
gyogyszercégek nagy hangstlyt fektetnek a praktikus,
konnyen alkalmazhat6 inhalatorok fejlesztésére, ame-
lyek specialis kialakitasuknak kdszonhetéen a gyogy-
szer hatékonysagat is novelik.

Osszegzés

A cikk rovid attekintést ad a DPI rendszerek wjabb
formulalasi stratégidirol, amelyekkel lehetdség nyilik
nagyobb hatékonysagt készitmények fejlesztésére. Az
Uj tipust rendszerek nem tartalmaznak nagyméretii
hordozodkat (pl.: laktéz, mannit, trehal6z), a hatdanyag
depozicioja igy nagyobb a kivant tiidoteriileten, mint a
felsolégutakban. A jelenleg megvaldsithatd eljarasok
kozott szerepelnek mar forgalomban 1évd készitmé-
nyek is, amelyek biztonsagosan alkalmazhatdak a te-
répidban. Az 0j tipust porinhalédcios készitmények al-
kalmazasaval lehetdség nyilhat tiidén keresztiil eddi-
giekben nem alkalmazott gyogyszerek non-invaziv
bevitelére (pl.: inzulin, rifampicin). Emellett az eddi-
giekben alkalmazott gyogyszerek hatékonysaganak
fokozasa ¢és a mellékhatasok mérséklése érhetd el.

A Szegedi Tudomanyegyetem Gyogyszertechno-
logiai Intézetében is foglalkozunk olyan uj eljarasok
¢s segédanyagok alkalmazasaval, amelyek nagyobb
helyi hatékonysagu DPI készitmény fejlesztését teszik
lehetéve [46, 47, 48]. Kutatocsoportunk célul tizte ki
pulmonalisan alkalmazhaté nanorészecskék és poro-
zus mikrorészecskék eldallitasanak optimalizalasat.
Kooperacios partnereinkkel kdzosen végezziik termé-
keink formavizsgalatat és optimalis aerodinamikai tu-
lajdonsaggal rendelkez6 készitmény eldallitasat.

A munka a Bolyai Janos kutatési 6sztondij tdmoga-
tasaval valosult meg (2014-2017).
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CHvaTAL, A., BENKE, E., SzABO-REVESZ, P., AMBRUS, R.: New
strategies of DPI formulations

In the last decades developing of DPIs (dry powder inhalers)
can be seen because of their stability, easy of use and low
production costs. A lot of product is available in the market
for the local treatment of asthma, COPD (chronic obstructive
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pulmonary diseases) and pulmonary infections. Products
have traditionally comprised a formulation of micronised
active ingredient mixed with a bigger carrier excipient
(lactose monohydrate, mannitol, trehalose. ect.). By the
inhalation the detached drug reaches the lower airways,
while the carrier deposits in the upper airways. The main
drawback of this formulation is that the drug remains on the
surface of the carrier and get cleared from the body, without
any required effect.

This article gives a brief overview of the new carrier-
free formulation strategies, which increase the aerodinamic
behavior of the particles to reach the lower airways and
to reduce the upper deposition. The feasible methods
contain safe products already available in the markets and
formulations in clinical phase. The new formulations offer
the possibility of targeting new drugs (proteins, peptides,
chemotherapeutics, ect.) via the pulmonary tract, for both
local and systematic treatment.

Szegedi Tudomanyegyetem Gyogyszertechnologiai Intézet, Szeged, E6tvos u. 6. — 6720

A dolgozathoz tartozo tesztkérdések az utolso oldalon talalhatok

Meghivo farmakobotanikai terepgyakorlatra
Kiralyrét, 2016. aprilis 30. (szombat)

Ertesitjiik az érdekl6dé Kollégékat, hogy

a 2016. esztendd tavaszi kirandulasat a
Borzsony-hegységbeli Kirdlyréten tartjuk.
Talalkozas 2016. aprilis 30-an
(szombaton) 10.00 orakor az erdei
kisvasut kiralyréti végallomasanal.
(Ennek kozelében gépkocsi parkolé is van.)

Vonattal utazéknak ajanljuk:

a) Budapest Nyugati pu. — Kismaros
utvonalra: indulds 08.07, érkezés 08.43.

b) Kismaros — Kiralyrét kozott kisvasuttal:
indulas 09.00, érkezés 09.30. scicss

Tajékoztatjuk a kisvasuttal utazokat, hogy 10 f6t meghaladé csoport, utazasi kedvezményt vehet

igénybe a kismarosi erdei vasut dllomasanak pénztaranal.

Varjuk a jelentkezéseket az MGYT Titkarsagara (tel.: [06-1] 266-9395), majd az érkezbéket Kiralyréten!

Konradné Abay-Nemes Eva MGYT titkarsagvezetd és
a kirandulast vezetd gyégynovényes botanikusok
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Vitaminok és egyéb tapanyagok kolcsonhatasai gyogyszerhatéoanyagokkal

Purget Tamas

A gyogyszerészek munkajuk és tanulmanyaik soran a
vitaminokkal és nyomelemekkel tobbféle szerepkdor-
ben is talalkozhatnak. Mig tanulmanyaik soran a bio-
kémiai folyamatokban fontos szerepet jatszo ko-
faktorként és biokatalizatorként taldlkoznak el6szor a
vitaminokkal és nyomelemekkel, addig a napi munka-
juk soran kiilonbdzd hianybetegségeket megel6zo és
kezeld gydgyszerhatdéanyagként, valamint a szervezet-
re valamilyen kedvezd hatast kifejtd étrend-kiegészi-
téként. A kiilonboz6 vitamin, dsvanyi anyag ¢s nyom-
elem-tartalml készitményeket, akar gyogyszerként
akar étrend-kiegészitoként szedi be a beteg/fogyaszto,
a hasonl6 Osszetételbdl és gyogyszerformabol adodo-
an ugyanazok az abszorpcios, disztribucios, metaboli-
kus és eliminacios folyamatok mennek végbe az em-
beri szervezetben, ezért a termékek expedialasa soran
fontos azok hatdanyagait és beteg esetén az egyditte-
sen alkalmazott gyogyszereit attekinteni a betegek/fo-
gyasztok tajékoztatasa eldtt. Az egyes vitaminok, as-
vanyi anyagok ¢és nyomelemek a hasonlo szerkezetii
vagy hasonl6 fizikai-kémiai tulajdonsagokkal rendel-
kezé gyogyszermolekulakkal azonos metabolikus ¢€s
abszorpcids utvonalakat hasznalhatnak a szervezet-
ben, ezért ezek kdlcsonhatasba léphetnek egymassal
és ez befolyasolhatja a hatdoanyagok szervezetre gya-
korolt hatéasat.

Kolcsonhatasnak neveziink minden olyan folyama-
tot, amely soran egy gyogyszer hatasat, mellékhatasat,
toxicitasat egy masik gyogyszer, élelmiszer vagy
egyéb anyag fokozhatja wvagy gatolhatja. A
farmakodinamias interakcioban az egyiitt adott készit-
mények egymads hatdsat ugyanazon a célszerven vagy
receptoron befolyasoljak. A farmakokinetikai interak-
cidban az egyditt adott készitmények az egyes vegyii-
letek sorsat modositjak a szervezetben, igy befolyasol-
jak egymas hatasat a felszivodason, eloszlason, plaz-
mafehérje-kotédésen, metabolizmuson vagy kitiriilé-
sen keresztiil. Az interakcid lehet kedvezd, a terdpids
hatast javitd is, ekkor szinergisztikus vagy additiv ha-
tasrol beszéliink [1].

A gyogyszer-vitamin kolcsonhatds kialakulasanak
valoszintiségét tobb, a beteghez kothetd tényezo befo-
lyéasolja [2]:

— ¢letkor,

— nem,

— fiziologias allapotok,

— akut és kronikus betegségek,

Nemzeti Egészségfejlesztési Intézet

— taplalkozasi szokasok,

— a gyomor-bél rendszer miikodése.

Az interakciok szempontjabol fokozottan érintett
csoportok:

— terhesek, gyermeket tervezd és szoptato nok,

— idosek,

— polifarmakoterapias betegek,

— kronikus betegségben szenvedok,

— gyogyszerekkel visszaéld, ellendrizetleniil ongyogy-
szerez$ betegek (pl. fajdalomcsillapitok, hashajtok
ellendrizetlen hasznalata),

— alkoholistak.

Az étrend-kiegészitok forgalomba hozatalat szaba-
lyozé rendelet részletesen meghatarozza azokat a vita-
minokat és dsvanyi anyagokat, amelyek étrend-kiegé-
szit6kben hatéanyagként felhasznalhatok (I. tdbldazat)
[3]. Ez a lista kdzel azonos azoknak a vitaminoknak és

IL tablazat
Etrend-kiegészit6kben hatoanyagként felhasznalhatd
vitaminok és dsvanyi anyagok

Vitaminok Asvanyi anyagok
A-vitamin Kalcium
D-vitamin Magnézium
E-vitamin Vas
K-vitamin Réz
B, -vitamin Jod
B,-vitamin Cink
Niacin Mangan
Pantoténsav Natrium
B,-vitamin Kalium
Folsav Szelén
B -vitamin Krom
Biotin Molibdén
C-vitamin Fluorid

Klorid
Foszfor
Bor
Szilicium
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asvanyi anyagoknak a korével, amelyek forgalomban
1év6 vitamin és nyomelem tartalmu gyogyszerekben is
megtalalhatoak. Jelen cikkben azokkal a vitaminokkal
és asvanyi anyagokkal foglalkozunk, amelyek a leg-
tobb multivitamin és nyomelem készitményben meg-
talalhatoak, akar étrend-kiegészitéként, akar gyogy-
szerként kertiltek forgalomba, és megfeleld informaci-
ok allnak rendelkezésre a gyogyszereket érintd kol-
csonhatésaikkal kapcsolatban.

Zsirban oldodo vitaminok (A, D, E, K)
kélcsonhatasai

A zsirban old6dé vitaminok kozos tulajdonsaga ne-
viikbdl is eredden lipofil jellegiik, melyre jellemzd
magas oktanol-viz megoszlasi hanyadosuk. Kémiai
stabilitasukat tekintve fényérzékenyek ¢€s kozepesen
héstabilak. A szervezetbe bekeriilve ezek az anyagok
a zsirokhoz hasonld metabolizacios Utvonalon halad-
nak. A bélrendszerbdl torténd felszivodasuk utan kilo-
mikronok segitségével a majba szallitddnak. Felszivo-
dasukban szerepet jatszanak az epesavak és a hasnyal-
mirigy altal termelt lipdz enzimek. A fenti okok miatt
minden gyogyszer, ami az epesav ¢és a lipaz enzimek
mennyiségét befolyasolja a vékonybélben, hatassal
van az Osszes zsirban oldédé vitamin felszivodasara
[4, 5].

Ilyen gyogyszerhatéanyag az elhizas kezelésében
alkalmazott orlisztat, ami a lipaz enzimek gatlasan ke-
resztiil csokkenti a felszivodo zsirok mennyiségét, ez-
altal csokkentve az azonos Utvonalon felszivodo vita-
minok mennyiségét [6]. A klinikai vizsgalatokban a
legtdbb, 4 évig kezelt betegen az A-, D-, E- és K-vita-
min és béta-karotinszintek a normal hatarok kozott
maradtak. Mindettdl fiiggetleniil ilyen hatéanyaggal
torténd kezelés esetén indokolt lehet orvosi konzulta-
ci6 mellett multivitamin kiegészitd alkalmazasa,
ilyenkor célszerli a vitaminokat legalabb 2 o6raval az
orlisztat bevétele utan, vagy lefekvéskor bevenni [7].

A megemelkedett koleszterin szint csokkentésére
alkalmazott epesavkétd gyogyszerek (kolesztiramin,
kolesztipol, koleszevelam) is befolyasoljak a zsirban
0ld6do vitaminok felszivodasat a vékonybélbol. Ezek
a molekuldk az epesavak szintjének csokkentésén ke-
resztiil ronthatjak a bevitt lipofil vitaminok felszivoda-
sat. A koleszevelam nem valtott ki klinikailag jelent6s
csokkenést az A-, D-, E- és K-vitaminok felszivodasa-
ban az akar egy évig tartdé klinikai vizsgalatokban
sem, azonban ajanlott az elévigyazatossag azon bete-
gek kezelésekor, akiknél eléfordulhat a K-vitamin
vagy a zsirban old6dé vitaminok hidnya, mint példaul
a felszivodasi zavarok esetén. Ezeknél a betegeknél ja-
vasolt az A- D- és E-vitaminok szintjének ellendérzése,
valamint a K-vitamin statusanak a koagulacios para-
méterek mérésén keresztiil valdo megallapitasa; ameny-
nyiben sziikséges, a vitaminokat potolni kell [8].

A-vitamin és prekurzorai

A-vitamin tartalmi készitmények aktiv hatéanyagu-
kat tobbféle formaban tartalmazhatjak. Ilyen formak
lehetnek az alfa- és béta-karotin, amelyek az A-vita-
min prekurzorai, valamint a bioldgiailag aktiv retinol
molekula kiilonbozo észterei (acetat, palmitat stb.). Az
A-vitamin €s a karotinoidok antioxidans hatdsuk mel-
lett a szervezetben retinolsavva alakulnak és a jelenle-
gi ismeretek szerint a sejtmagban taldlhatd6 RAR
(retinoic acid receptor) és RXR (retinoid X receptor)
receptorokhoz kotddve fejtenek ki hatast[9]. Az A-vi-
taminnal azonos receptorokon fejtik hatasukat a st-
lyos borbetegségek esetén alkalmazott természetes és
szintetikus retinatok (izotretinoin, etretinat), ezért to-
xikus hatasuk Osszeadodhat, egyiittes alkalmazasuk
keriilendd. Egy 1 fot érintd esettanulmanyban Ossze-
fiiggésbe hoztak az acne vulgaris kezelésére adott
A-vitamin és minociklin egyiittes hatasat, egy masik 5
esetet érintd vizsgalatban pedig az A-vitamin és
tetraciklinek egyiittes alkalmazasat joindulatil kopo-
nyaliri nyomasfokozodas kialakulasaval [10, 11]. Az
A-vitamin és béta-karotin egy 100 f6s vizsgalatban fo-
kozta az étrendi vas felszivodasat kiilonbozo élelmi-
szerekbdl [12].

D-vitamin

A D-vitamin megfogalmazas egy vitamincsoportot je-
16l. A terapids gyakorlatban leggyakrabban el6forduld
formak a D,- és D,-vitaminok (ergokalciferol és
kolekalciferol). A taplalékkal bevitt D-vitamin a szer-
vezetben egy kétlépcsos hidroxilacios folyamatban ala-
kul 4t aktiv metabolitta (1,25(OH),D-vitamin). Az
1,25(0OH),D-vitamin genomikus €s nem genomikus ha-
tasat a sejtmagban, a sejtmembranon ¢€s a citoszolban
talalhaté D-vitamin receptorhoz (VDR) valo kotodeés-
sel fejti ki, részt vesz szamos transzport fehérje szaba-
lyozasaban. D-vitamin receptorok a legtobb szervben
megtalalhatoak, de a csontképzddésben kiemelt szere-
piik van. A HMG-CoA reduktdz gatld sztatinok a
D-vitamin és a koleszterin szerkezeti hasonlosagai ko-
vetkeztében csokkenthetik a D-vitamin szintézist.
Egyes antimikrobialis készitmények (izoniazid, rifam-
picin) ¢és antiepileptikumok (fenitoin, barbituratok,
primidon) befolyasolhatjak a D-vitamin lebomlasat a
CYP3A4 enzimre gyakorolt hatasukon keresztiil. A
H,-receptor blokkolo cimetidin szintén a CYP enzim
gatlasa révén csokkentheti a D-vitamin aktiv meta-
bolitta alakulasat. A kortikoszteroidok egyiittes alkal-
mazasa soran csokkenhet a D-vitamin hatasa. Egyes
immunszupressziv terapiaban alkalmazott gyogyszerek
(ciklosporinok, takrolimusz) tobbféle feltételezett me-
chanizmus révén befolyasolhatjak a 1,25(0OH),D plaz-
maszintjét. Antiretroviralis kezelésekben is megfigyel-
ték a 1,25(0OH),D szintjének csokkenését, ezért ilyen
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kezelések esetében sziikséges a rendszeres vérszint el-
lendrzés. Egy 2013-ban publikalt 109 tanulmany fel-
dolgozédsabdl késziilt irodalmi attekintés felhivja a fi-
gyelmet arra, hogy a fenti kdlcsonhatasok szamos kli-
nikai vizsgalat sordn nem eredményezték a 25(0OH)D
szint szignifikans eltérését a placebo csoporthoz ké-
pest. Felhivjak a figyelmet arra, hogy bizonyos esetek-
ben a gyogyszer alkalmazdsa soran a csokkent
1,25(0OH),D szintet a betegseggel jard napozas hianya
(immunszupresszalt betegek, fényérzékenységet okozo
hatéanyagok stb.) is eredményezheti. Mindezeket fi-
gyelembe véve a fenti készitmények alkalmazéasa soran
indokolt lehet a D-vitamin szint ellendrzése €s hiany-
betegség esetén annak potlasa [13, 14].

E-vitamin

Az E-vitamin csoportot a tokoferolok és tokotrienolok
alkotjak. A legnagyobb biologiai aktivitassal rendel-
kezd formaja az alfa-tokoferol. Antioxidans hatasa
mellett in vitro stimulalja a nuklearis PXR (pregnan X
receptor) receptorokat is [15]. Nagy dozisu E-vitamin
adagoldsa ellenstlyozhatja a K-vitamin hatasat, ezzel
relativ K-vitamin hidnyt létrehozva [16]. K-vitamin
antagonista vagy trombocita aggregacio-gatlo E-vita-
minnal torténd egylittes adasa esetén az alvadasi para-
méterek rendszeres ellendrzése sziikséges. Antioxi-
dans tulajdonsaga miatt hatranyosan befolyasolhatja a
vaspotldas hatdsossagat. Az E-vitamin fokozhatja az
A-vitamin felszivodasat, majban torténd raktarozasat
¢s felhasznalasat [17].

K-vitamin

A K-vitamin csoport kdzos jellemzdje a naftokinon
alapvaz. Az élelmiszerekben és vitamin készitmé-
nyekben leggyakrabban a K - €s K,-vitaminok fordul-
nak eld. A K-vitamin részt vesz a prothrombin és sza-
mos véralvadasi faktor (VIL.,, IX., X.) szintézisében. A
K-vitamin a maj gamma-karboxildz enzimének poszt-
transzlacios modositasaban vesz részt. A K-vitamin
véralvadasban jatszott szerepe mellett részt vesz a
csontanyagcserében is a K-vitamin dependens oszteo-
kalcin fehérjén keresztiil. A szervezet K-vitamin
mennyiségének befolyasolasa fontos modja a véralva-
das gatlasanak. A véralvadas szabalyozasaban alkal-
mazott K-vitamin antagonista gyogyszerek (warfarin,
acenokumarol) dozisanak beallitasahoz fontos az
egyenletes étrendi K-vitamin bevitel, valamint rend-
szeresen ellendrizni kell az osteoprosis kialakulasat és
az oszteokalcin szintet [18]. Egyes antiepileptikus
gyogyszerek (fenobarbital, fenitoin) feltételezhetéen
metabolizdld enzim indukcidjuk révén fokozzdk a
K-vitamin lebomlasat. Idések esetében a csontanyag-
cserére gyakorolt hatdsa miatt javasolt az osteoporosis
rendszeres ellenérzése. Antiepileptikus gyogyszerek-

kel kezelt terhesek esetében az 0jsziilottek K-vitamin
hianyanak elkeriilése érdekében javasolt az anyak
K-vitamin bevitel kiegészitése kozvetleniil a sziilés
elotti idészakban [19].

Vizoldékony vitaminok kolcsonhatdsai

Az oldhatosag szerinti csoportositas alapjan vizold-
hat6é vitaminok a B-vitamin csoport tagjai, a C-, a
H-vitamin (biotin) és a folsav. A vizoldékony vitami-
nok kémiai szerkezetiiket tekintve nem mutatnak sem-
milyen hasonlosagot, hdstabil a B,- B ,-, H-vitamin,
héérzékenyek a B -, B,-, B.-, B,-, C-vitaminok, fényér-
zékenyek pedig a B -, B,-, B,-, B ,-, C-, H-vitaminok.

B -vitamin (tiamin)

A B -vitamin egy kéntartalmu szerves molekula, mely-
nek szerkezetében egy pirimidin gylrli metilén hidon
at kapcsolodik egy tiazol gylirtihoz. A tiamin a szerve-
zetben foszforilalodas utdn alakul at aktiv metabolit-
java, tiamin-pirofoszfattd. A tiamin-pirofoszfat fontos
szerepet jatszik a szénhidrat anyagcserében, a glukoz
lebontasaban. A tiamin-pirofoszfat kofaktorként részt
vesz a piruvat dehidrogendz, az alfa-keto-glutarat-
dehidrogendz, az elagazd szénlancu alfa-ketoacil-de-
hidrogendzok, a 3-metil-2-oxobutanoat-dehidrogendz,
a 2-oxo-izovalerat-dehidrogendz a transzketoldz ¢s a
2-hidroxiacil-koenzim-A-lidz miikodésében. A tiamin
felszivodasat befolyasolhatjak az egyidejlileg alkalma-
zott aluminium és magnézium tartalmu antacidumok a
lokalis pH befolyasolasaval. A vizhajtok fokozzak a
tiamin Uuriilését, ezért a tiamin potlas indokolt lehet,
kiilonos tekintettel szivbetegekre [20]. In vitro vizsga-
latok soran a digoxin €s a furoszemid csdkkentette a
szivizomsejtek tiamin felvételét [21].

B,-vitamin (riboflavin)

A B,-vitamin szerkezetét tekintve a ,,flavin” csoportba
tartozo izoalloxazin alapvazbol és a hozzé kapcsolodod
rib6z derivatumbol épiil fel. Biologiailag aktiv formai
a flavin-mononukleotid (FMN) ¢&s flavin-adenin-
dinukleotid (FAD) koenzimek. Az FAD és FMN ko-
enzimek szamos elektrontranszport lanc részei, igy a
szervezetben zajlo épitd €s metabolizald folyamatok-
ban egyarant részt vesznek. Allatkisérletek alapjan a
B,-vitamin szervezetbdl torténd kiliriilését fokozza a
borsav, egyes triciklusos antidepresszansok (pl.: imi-
pramin, amitriptilin) és a fenotiazin szarmazékok (pl.:
klorprotixen, flufenazin, pipotiazin) [22]. Riboflavin
kiegészitd adagolasa javitja a béta-blokkolok haté-
konyséagat migrénprofilaxisban [23]. A kombindlt ora-
lis fogamzasgatlok a triptofan anyagcsere befolyasola-
sdval funkcionalis riboflavin hianyt okozhatnak a koz-
ponti idegrendszerben [24].
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B -vitamin (niacin)

A niacin a nikotinsav és a nikotinamid Osszefoglald
generikus megnevezése. A nikotinsav egy piridin
gylribdl és egy hozza a 3-as pozicioban kapcsolodo
karboxil csoportbdl all. A klinikai gyakorlatban gyak-
ran alkalmazzak amid szdrmazékat (nikotinamid). A
nikotinsav és a nikotinamid egyarant prekurzorai a
nikotinamid-adenin-dinukleotid (NAD) és nikotina-
mid-adenin-dinukleotid foszfat (NADP) koenzimek-
nek. A NAD koenzim fontos szerepet jatszik proton
akceptorként tobb biokémiai redox folyamatban, bele-
értve a zsirok, szénhidratok és fehérjék anyagcseréjét.
A niacin szupplementacio a sztatin kezelések esetében
javitja a lipidprofilt és csokkenti a sziv- és érrendszeri
torténések kockazatat [25]. Tartés niacin adagolas
emeli a szervezet homocisztein szintjét [26].

B.-vitamin (pantoténsav)

A pantoténsav a pantoinsav és a béta-alanin amidja.
Gyogyszer és élelmiszer hatéanyagként leggyakrabban
pantenol nevli provitaminjat vagy kalcium sdjat
(kalcium-pantotenat) alkalmazzak. Izomerjei koziil csak
a d-pantoténsav rendelkezik bioldgiai aktivitassal. A
pantoténsav részt vesz a koenzim A szintézisében. A ko-
enzim A acil-csoport szallito tulajdonsaganak koszonhe-
toen részt vesz a szénatomok molekulak kdzotti cseréjé-
ben, ezaltal részt vesz szamos felépitd ¢és lebontd folya-
matban. A pantoténsavra vonatkozoan altalanosan elfo-
gadott vagy feltételezett kdlcsonhatdsok nem ismertek.

B ~vitamin (piridoxin)

A B,-vitamin egy vegyiiletcsoportot jelol, melynek tag-
jai a piridoxin, piridoxal és piridoxamin szerkezetiikben
csak egy szubsztituensben térnek el: -CH,OH, -CHO,
CH,NH,. A piridoxal-foszfat a B -vitamin aktiv forma-
ja. A piridoxal-foszfat koenzimként részt vesz szdmos
aminosavakat és egyéb aminocsoporto(ka)t tartalmazo
vegyiileteket érintd reakciokban. Egyidejiileg alkalma-
zott aluminium és magnézium tartalmu antacidumok
befolyasolhatjadk a B, -vitamin felszivodasat. Szamos
gyogyszer csokkenti a szervezet piridoxin szintjét a
homociszteinszint emelésével [2]. Ilyen hatdéanyagok a
fibratok (pl. bezafibrat, fenofibrat), a tiazid diuretikumok
(pl.: klopamid, hidroklorotiazid) és a niacin. A hidra-
lazin megkoéti a piridoxal-foszfatot, amely piridoxin hi-
anyhoz vezethet [27]. A kombinalt oralis fogamzasgat-
[0k a triptofan anyagcsere befolyasolasaval funkcionalis
piridoxin hianyt okozhatnak a kozponti idegrendszerben
[28]. A piridoxin fokozza az L-dopa-dekarboxilaz en-
zim aktivitdsat, ezaltal fokozza a /levodopa meta-
bolizaciojat és csokkenti annak hatékonysagat [29]. A
teofillin gatolja a piridoxin aktivalodasat, ezzel funkcio-
nélis B -vitamin hidnyt hozhat I¢tre [30].

Bm—wtamm

A B,,-vitamin csoportba nagyméretli szerves moleku-
lak tartoznak. Kozos szerkezeti elemiik a kobalamin
rész (centrumaban egy kobalt ionnal), amelyhez kii-
16nb6z6 ligandumok kapcsolodnak. A B ,-vitaminok
kozott a legstabilabb forma a cianid-ligandumot tartal-
mazd cianokobalamin, ezért a forgalomban 1évé ter-
mekek dontd tobbsege a B ,-vitamint ebben a forma-
ban tartalmazza. A B ,-vitamin kofaktorként vesz
részt izomeraz, metiltranszferdz ¢és dehalogendz enzi-
mek miikddés¢ében. B -vitamint alkalmaznak a hiany-
betegség kezelése mellett cian mérgezéseknél és az
orokletes transcobalamin Il enzimhiany esetén. Alu-
minium és magnézium tartalmu antacidumok befolya-
solhatjak a B ,-vitamin felszivodasat. A B -vitaminhoz
hasonloan azok a gyogyszerek, amelyek emelik a
szervezet homocisztein szintjét, kovetkezményesen
csokkenthetik a B -vitamin szintet. Ilyen hatoanyagok
a fibratok (pl. bezafibrat, fenofibrat), a tiazid diureti-
kumok (pl.: klopamid, hidroklorotiazid) és a niacin. A
zsirban oldodo vitaminokhoz hasonléan az epesavkoté
gyantak gatoljak a B ,-vitamin felszivodasat. A nem-
szteroid gyulladasgatlo gyogyszerek és a kolhicin a
gasztrointesztinalis traktus karositd hatasuk kovetkez-
tében csokkentik a B -vitamin felszivodasat [31]. A
protonpumpa gatlok (pl. pantoprazol, omeprazol) és a
H -receptor antagonista gyogyszerek (pl. famotidin,
ranitidin) gatoljak a B ,-vitamin felszivodasat [32]. De-
presszioban szenvedd betegek esetén csokkent folsav-
¢s B ,-vitamin szinteket figyeltek meg, ezért az SSRI
kezelés mellett indokolt lehet a vitaminpotlas is [33].
A metformin kezelés rontja a B ,-vitamin veékonybel-
bdl torténd felszivodasat a felszivodasban résztvevd
intrinsic faktor gatlasaval [34]. A pemetrexeddel torté-
nd B, ,-vitamin ¢s folsav egyiittes adagolasa csokken-
tette a kemoterapids kezelés toxicitdsat és javitotta an-
nak toleralhatosagat [35].

Folsav

A folsav a B-vitamin csoportba tartozo pteroil-L-
glutaminsav. Gyakran hivatkoznak ra ,folatként” is,
ami a folsav deprotonalt formajat jelenti. A folsav
tetrahidrofolat (THF) formaban szamos élettani folya-
matban részt vesz. A folsavhiany szerepet jatszik sza-
mos betegség kialakulasdban. A nemszteroid gyulla-
dasgatlo gyogyszerek és a kolhicin a gasztointeszti-
nalis traktus karosit6 hatdsuk kovetkeztében csokken-
tik a folsav felszivodasat [31]. Aluminium és magné-
zium tartalmu antacidumok befolyasolhatjak a folsav
felszivodasat. Egyes antiepileptikumok (pl. fenitoin,
primidon), ordlis fogamzasgatlok, antituberkuloti-
kumok, folsav antagonistdk, kolesztiramin, metformin,
alkohol befolyasolhatjak a folsav felszivodasat és/vagy
a dihidrofolsav tetrahidrofolsav atalakulast [36, 37].
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Depresszidban szenvedo betegek esetén csokkent fol-
sav €s B -vitamin szinteket figyeltek meg, ezért az
SSRI kezelés mellett indokolt lehet a vitaminpotlas is
[33]. A diuretikumok fokozzak a folsav renalis kiva-
lasztasat [38].

Biotin

A biotin egy nagyméretli kéntartalmt szerves mole-
kula. A zsirsav szintézisében és a gliikkoneogene-
zisben részt vevo karboxilaz enzimek koenzimje.
Egyes, az epilepszia kezelésében alkalmazott gyogy-
szerek (primidon, karbamazepin) csokkenthetik a
biotin bélrendszerbdl torténd felszivodasat. Tartds al-
kalmazasuk noveli a biotin lebomlasat és a vizeletbe
torténd kivalasztasat. A liponsav a biotin transzport-
enzimjéhez torténd kotddéssel csokkentheti a biotin
felvételt [39].

C-vitamin

Az aszkorbinsav a vizben oldddo vitaminok kozott az
egyik legfontosabb antioxidans tulajdonsagu vitamin.
Szamos élettani folyamatban részt vesz enzimek
kofaktoraként, tovabba szerepet jatszik a vas gyomor-
bélrendszerbdl torténd felszivodasadban. A szervezet
C-vitamin szintjét szamos kolcsonhatas befolyasolja.
Az aszkorbinsav noveli a vas felszivodasdt, ami nagy
dozisok alkalmazédsandl veszélyes lehet haemochro-
matosis, anaemia sideroblastica ill. thalassemia esetén
[40, 41]. Dezferoxamin hatdéanyagl gyogyszer €s asz-
korbinsav egyidejii alkalmazasakor a szovetek vas-ér-
z€kenysége fokozddik. Az acetilszalicilsav és az indo-
metacin fokozza az aszkorbinsav kivalasztasat a bélfa-
lon keresztiil torténd aktiv transzportjanak gatlasaval
[42]. A mexiletin gyorsithatja az aszkorbinsav kiva-
lasztasat. Nagy mennyiségli aszkorbinsav gatolhatja a
réz és szelén felszivodasat. Nagy dozisu aszkorbinsav
befolyasolhatja a vizelet pH értékét, ezaltal befolyasol-
ja a savas ¢és bazikus karakterii hatdanyagok reszorp-
ciojat. Nagy adagok megzavarhatjak a vizeletbdl torté-
né gliilkoz kimutatasat. A kombinalt ordlis fogamzas-
gatlok csokkentik a C-vitamin plazmaszintjét [44]. A
gliikokortikoidok és tetraciklinek fokozzdk a C-vita-
min renalis kivalasztasat, valamint zavarjak a C-vita-
min sejtszintli transzportjat [2].

Asvdnyi anyagok és nyomelemek

A szervezet asvanyi anyagai és nyomelemei szamos
biokémiai reakcioban részt vesznek. Funkciojukat te-
kintve lehetnek enzimek vagy fehérjék alkotérészei
(pl: hem molekula, metalloprotedz enzimek), jelatvite-
li anyagok (pl. Ca*" és Mg?* ionok), de alapvetd szere-
pet jatszanak a sejtek energia- és vizhaztartasanak
szabalyozasaban (pl.: Na® és K ionok). Az asvanyi

anyagok ¢és nyomelemek szintjét a szervezetben sza-
mos gyogyszer befolyasolhatja. Aluminium és magné-
zium tartalmu antacidumok a gyomor pH értékének
befolyasaval ronthatjak az egyes asvanyi anyag (kalci-
um, foszfor, cink, réz) sok oldodasat, ezaltal azok fel-
szivodasat. Tobb asvanyi anyag és nyomelem (pl. kal-
cium, magnézium, vas) komplexképzd tulajdonsagan
keresztiil csokkentheti a biszfoszfondtok (pl. alendron-
sav, klodronat), a fetraciklinek (pl. doxiciklin, tetra-
ciklin) és a fluorokinolonok (pl. ciprofloxacin, levoflo-
xacin) felszivodasat [43, 45]. Tartés hashajto (pl.
szennozidok, biszakodil) hasznalat, valamint az opiod
terdapia gasztrointesztinalis mellékhatdsai (hanyas, ét-
vagytalansag) felborithatjak az elektrolit haztartast,
megnd az alacsony asvanyi anyag- és nyomelem-szint
kockazata. A diuretikumok szamos hatast fejtenek ki
az asvanyi anyagok ¢és nyomelemek szintjére. A kali-
ummegtarto diuretikumok (pl. spironolakton, amilo-
rid) alkalmazasa esetén kalium szupplementacié mel-
lett n6 a hyperkalaemia kockazata. A tiazid diureti-
kumok (pl. hidroklorotiazid, indapamid) novelik a
cink, a magnézium ¢és a kalium renalis kivalasztast, de
csokkentik a kalciumiiritést. A kacsdiuretikumok (pl.
furoszemid) csokkentik a magnézium ¢és kaliumvesz-
tést, valamint a tiazidokkal ellentétben novelik a kalci-
um kivalasztast.

Specialis gyogyszer — asvanyi anyag kélcsonhatdasok

Az acetilszalicilsav gatolja a vas felszivodasat [46].
Klinikai adatok alapjan eritropoetin kezelés soran al-
kalmazott intravénas vas(IIl) kezelés javitja a kezelés-
re adott valaszreakciot [47]. A nemszteroid gyulla-
dasgatlo gyogyszereket vas-készitményekkel egyiitt
alkalmazva megnd a nyélkahartya-irritdlo hatasuk. A
H -receptor antagonistdk a gyomorsav szekrécio gat-
lasanak kovetkeztében csokkentik a vas felszivodasat
[54]. A vas komplexképzés révén csokkenti az entaka-
pon ¢és a levodopa felszivodasat [2]. ACE-gatlok és
angiotenzin receptor gatlok kaliumpdtlas mellett tor-
ténd alkalmazasa noveli a hyperkalaemia kockazatat a
kalium visszatartd hatas kovetkeztében. Digitdlisz
glikozidokkal egyiitt torténd kaliumbevitel kiegészités
csokkenti azok hatasat [48, 49]. A nemszteroid gyul-
ladasgatlo gyogyszerek is novelhetik a kalium retenci-
ot [50]. Egyes immunszupressziv szerek novelik a kali-
um-szintet kalium kiegészitd szedése mellett (additiv
hatas) [51]. A kortikoszteroidok alkalmazasa gatolja a
kalcium felszivodasat és noveli a kivalasztasat [13]. A
magnézium szisztémas hatasain keresztiil tamogatja a
béta-blokkolok hatasat migrén megel6z0 kezelésében
[52]. A szabad karboxil csoporttal rendelkezé ACE-
gatlok (pl. kaptopril és enalapril) megkotik a cink io-
nokat, ezaltal fokozzak a cink renalis Griilését [53]. A
H, receptor antagonistdk a gyomorsav szekrécio gat-
lasaval csokkentik a cink felszivodasat [54]. A klo-
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zapin csOkkenti a szelén szintjét a vérben [55]. A sze-
1én csokkentheti egyes citosztatikumok (antraciklinek
¢s ciszplatin) toxicitasat [2]. A krompotlds javitja az
oralis vércukorszint csokkentok hatasat [56].

Osszefoglalds

A gyogyszerészek munkajuk soran gyakran talalkoz-
nak olyan betegekkel, akik a gyogyszeres terapidjuk
mellett valamilyen mono- vagy kombinalt vitamin és
asvanyi anyag tartalma készitményeket is fogyaszta-
nak. A vitaminok, asvanyi anyagok és nyomelemek az
emberi szervezetre gyakorolt hatasuk mellett kdlcson-
hatasba Iéphetnek szamos gyogyszerhatéanyaggal és
sz€lsOséges esetben akar az adott vitamin, asvanyi
anyag ¢és nyomelem funkcionalis tuladagolasat vagy
hianybetegséget idézhetnek eld. Cikkiinkben olyan
kolcsonhatasokra hivjuk fel a figyelmet, amelyek az
egyes vitaminok, vitamin csoportok, asvanyi anyagok
¢és nyomelemek ¢s gyogyszerek egyiittes alkalmazasa-
kor léphetnek fel. Ezek az interakciok lehetnek mind
pozitiv, mind negativ kimenetellieck. Az egyes vitami-
nok kolcsonhatasait kémiai szerkezetiik mellett sza-
mos egyéb tényezd is befolyasolhatja (pH, oldhatosagi
profil, stb.), beleértve a beteget érintd tényezdket.
Gyogyszerészként kiilondsen fontos kisziirni és kom-
munikdlni a betegek felé azokat a terapids kockazato-
kat és szinergizmusokat, amik az egyes készitmények
vagy hatoanyagok kozott fellépd kolcsonhatasokbol
erednek vagy az adott betegcsoportot érinthetik.
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Pharmacists often encounter patients under ongoing me-
dicinal treatment who are also taking mono- or multivitamin
supplements. Beside their normal physiological effects vita-
mins, minerals and trace elements often interact with active
pharmaceutical ingredients and these interactions may have
an impact on the patient vitamin levels. These effects can
cause both hyper- and hypovitaminosis. Not only the struc-
tural similarity of the vitamins and drug substances may
result in interactions, several other factors can also alter
the efficacy of the medicinal treatment (e.g. the alteration

of solubility or pH). This article demonstrates that various
interactions of vitamin, minerals and trace elements with
active pharmaceutical ingredients can be expected during
treatments. It is particularly important for the pharmacists
to judge and communicate the risk of possible interactions
of the applied medicinal products with vitamin and mineral
levels. Special consideration should be applied to special
risk groups such as pregnant and breastfeeding women, al-
coholic patients, infants or elderly patients under multiple
treatment.

Béres Gyogyszergyar Zrt. 1037 Budapest, Mikoviny u. 2-4.
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A diabéteszes neuropatia prevencioja, diagnosztikaja és kezelése — I1. rész

Petschner Péter">", Kulcsar Angéla’, Tabi Tamds', Sz6ké Eva', Bagdy Gyorgy™?, Sasvari Ildiké?

A diabéteszes neuropdtia terdpidja

Természetes, hogy a gyogyszerészek a gyogyszerek
alkalmazasaval és hatisaival tisztaban vannak. Igy
nem volt célunk a kdvetkezo fejezetekben a diabéte-
szes neuropatidban alkalmazott gydgyszerek kimeritd
targyalasa, inkabb a mar ismert hatéanyagok néhany
jellegzetességre kivantuk felhivni a figyelmet, ame-
lyek fontosak lehetnek e specialis betegcsoport kezelé-
sénél. A terapia tipusa szerinti Osszefoglalast az 5.
dabra mutatja be, mig a diabéteszes neuropatia terapia-
ja soran leggyakrabban hasznalt gydgyszerek fonto-
sabb mellékhatasait és interakcioit a V1. tablazat fog-
lalja 0ssze.

Patomechanizmuson alapulo gyogyszeres terdapia

Az ismert €s bizonyitott patomechanizmusokon alapu-
16 terapiat a VII. tablazat foglalja 6ssze.

A diabéteszes neuropatia kezelésében az alfa-
liponsav (tioktansav) klinikai vizsgalatokban is haté-
konynak bizonyult és oralis vagy intravénas alkalma-
zasa hatékonyan csokkentette a tiineteket [45]. Az
alfa-liponsav az egyik leghatékonyabb antioxidans,

A diabéteszes neuropdtia a diagnosztizalt diabé-
teszben szenvedd betegek 30%-at, legaldbb 185.000
embert érinthet ma Magyarorszagon. E sulyos szo-
vodmény raadasul szamos, a betegek életmindségeét
jelentésen ronto tiinetért tehetd feleldsse, és a be-
tegség valodi sulyat a paciensek legtobbszor saj-
nos csak tul késon veszik észre. Az elmult években
elotérbe keriilé prevencios erdfeszitések, valamint
az alkalmazott farmakoterapias lehetéségek széles
kore egyre inkabb hangsilyozza a kozforgalmu be-
tegellatasban részt vevo gyogyszerészek szerepét e
tiinetegyiittes kezelésében és megelézésében. Jelen
osszefoglaloval célunk, hogy attekintést adjunk a
korkép 6 jellegzetességeirdl, valamint bemutassuk a
diagnosztikaban és terapiaban korszeriinek szamito
lehetdségeket, remélve a gyogyszerészek és az orvo-
sok kozotti még szorosabb egyiittmiikodest.

melynek adagolasa jelentdsen csokkenti az alternativ
anyagcsere-utvonalak aktivalédasat, valamint mérsék-
li a sejtek szabadgydk terhelését [40]. A klinikai vizs-
galatok soran az alfa-liponsav csokkentette a fajdal-
mat, a paresthesidkat és javitotta az idegek ingeriilet-

Terapia tipusa

Oki terapia

l

Patomechanizmuson alapul6 részben oki

terapia terapia

Gyogyszerek

Szoros vércukor kontroll

Tioktansav, Benfotiamin, B-

Gabapentin, Pregabalin,

vezetési sebességét is [40]. A ve-
gylilet leggyakoribb mellékhata-
sai a dozisfiiggd szédiilés,
hanyinger, hanyas [45]. Utobbi
kettd azért is fontos, mert hany-
inger, hanyés esetén a hypogly-
caemia kezelésére az oralis,
gyorsan felszivodo szénhidratok
adasa lehetetlenné valhat, amely-

terapia vitamin készitmények re érdemes felhivni a betegek fi-
gyelmét. Mindazonaltal a vegyii-
/ \ let, 600 mg dozisban kedvezd
kockazat-haszon értékkel bir. A
ACEL, Sildcaafil gyogyszertarakban 100 mg-os
Autoném tiineti Szenzoros tiineti Metoclopramid, Domperidon

dézisban vény nélkiil is kaphato-
ak alfa-liponsavat tartalmazo ké-

Duloxetin

5. abra: A diabéteszes neuropdtia fobb kezelési lehetéségei.

Az abran a diabéteszes neuropdtia fobb kezelési lehetoségeinek tipus szerinti
felosztasa, valamint a klinikumban alkalmazott és klinikai vizsgalatokban
hatékonynak mutatkozo gyogyszerei lathatoak. A szinek a megfeleld csoportokat
jelolik. Az egyes tipusok és gyogyszerek részletesebb leirdasa megtaldalhato a
szovegben. (ACEI-angiotenzin konvertdlo enzim gatlok.)

szitmények, a 600 mg-os dozis
vénykoteles formaban all a bete-
gek rendelkezésére.

A benfotiamin a Bl-vitamin
zsiroldékony forméja, amely
ugyancsak alkalmazott kezelés

diabéteszes neuropatia esetén
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VL. tablazat

A terapiaban leggyakrabban hasznalt szerek gyakoribb mellékhatdsai és jelentos interakcioi

Terapia Gyoégyszer- Mellékhatasok Interakciok
tipusa csoportok/
gyogyszer-
vegyiiletek
Részben oki | Tioktansav Szédiilés, hanyas, Kelatkomplexet képez  fémvegyiiletekkel (vas, cink,
terapia hanyinger magnézium, kalcium-vegyiiletek, tejtermékek), ezekkel vald
egyidejli alkalmazas tilos, inzulin hatdsat erdsitheti
Benfotiamin Ritka S-fluorouracillal valo egyiittadas hatastalansagot eredményez-
het
Tiineti Duloxetin Fejfajas, levertség, Szerotonin-szindréma (halluciniciok, koma, agitacio, vegetativ
(szenzoros) hanyas, hanyinger, instabilitas, koordinacids zavarok, hanyas, hanyinger, hasme-
hypertonias krizis, nés) mas szerotonint felszabaditd szerekkel
gorcsrohamok, vese- | (elsésorban mas antidepresszansokkal), dohanyosokban 50%-
karosodas, mydriasis, |kal alacsonyabb vérszint fordulhat el
elvonasi tlinetek a
gyogyszer elhagyasa-
kor, szerotonin-szind-
roma
Gabapentin Levertség, almossag, |Magnézium vagy aluminium-tartalmu antacidok csokkentik a
hanyds, hanyinger, felszivodast (2 ora elteltével lehet bevenni), morfinszarmazé-
vertigo, affektiv zava- | kok befolyasolhatjak a plazmaszinteket
rok, libidocsokenés,
stilygyarapodds
Pregabalin Levertség, almossag, |Opioidokkal (elsésorban oxikodonnal) novekedhet a plazma-
hanyas, hanyinger, koncentraciod
vertigo, affektiv zava-
rok, libidocsokenés,
stlygyarapodas,
Tiineti ACE-gatlok Szaraz kohogeés, Diuretikumokkal (kiilondsen a K-megtakarit6 diuretikumokkal),
(auton6m) angioddéma NSAID-okkal, egyéb vérnyomascsokkentdok egyidejli alkalma-
z4sa esetén és littummal fordulhatnak el
interakciok
Metoklopramid | Extrapyramidalis Levodopaval (egymas hatasat antagonizaljak), alkohollal
tiinetek (kiilondsen (potencirozas), valamint mas per os gyogyszerek felszivodasa
gyerekeknél), modosulhat
parkinsonismus (kii-
16n6sen gyerekeknél),
hypotonia, hasme-
nés, id6s betegeknél
szivingeriiletvezetési
mellékhatasok
Domperidon QT-intervallum Minden més QT-intervallumot megnyujtdé szerrel (kdzpon-
megnyulasa, szajsza- |ti idegrendszeri szerek, antibiotikumok stb.), erés CYP3A4-
razsag, hasmenés, gatlokkal
hormonalis mellékha-
tasok
PDE-gatlok (pl.: |Fejfajas, szédiilés, NO-szintet fokozo6 vegyiiletekkel (értagitok)
szildenafil) kipirulés, lataszavar,
orrdugulés, dyspepsia

Megjegyzés: A tablazatban a legfontosabb, klinikai bizonyitékokkal is alatamasztott gyogyszeres terapias lehetdségek mellékhatasait, inter-
akcioit és alkalmazasukkal kapcsolatos egyéb fontos szempontokat gytijtottiik ki.

[31]. A benfotiamin csokkenti a végglikacios termékek
mas, patologidsnak tekintett jelatviteli utvonalak fel-
er6sodését is [18]. Egy klinikai vizsgalatban 6 hetes,
nagydozisu benfotiamin kezelés mérsékelt javulast
eredményezett a diabéteszes polineuropatia paraméte-
reiben [29]. Mellékhatasai és tuladagolasa jelenleg
nem ismert. Az 50 mg-ot tartalmazo készitmény vény
nélkiil, a 300 mg-os készitmény vényre rendelhetd
Magyarorszagon.

Az egyéb szerek kozé tartozik a diosmin, a hesperidin
¢és az oxerutin, melyek a feltételezések és a korlatozott
mennyiségben rendelkezésre allo bizonyitékok alapjan
elsésorban a vaszkularis funkciok normalizalasan, illet-
ve a gliik6z metabolizmus alternativ Gtvonalainak gatla-
san keresztiil hathatnak. Ennek megfelelden kisérleti al-
latokban 4 hétig tartd diosmin kezelés csokkentette a ki-
sérletileg eldidézett diabéteszes neuropatia tiineteit és
helyreallitotta a megvaltozott biokémiai utvonalak egy
részét [20]. Ugyancsak kisérleti allatokban indukalt dia-
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A patomechanizmusok alapjdan vizsgalt/alkalmazott gyogyszerek diabéteszes neuropdtiaban [10, 2/, valamint a szovegben
taldlhato referencidak nyomdn (a ,,részben oki” terdapia haszndlt és lehetséges gyogyszerei hatasmechanizmus szerint

csoportositva)
Megyvaltozott utvonal/ Vegyiilet A kezelés célja Statusz
jelatvitel
Poliol utvonal 1 Szorbinil Intracellularis szorbitol | MH miatt visszavonva
Tolresztat MH miatt visszavonva
Ponalresztat Hatéstalan
Zopolresztat Hatastalan
Zenaresztat MH miatt visszavonva
Lidoresztat MH miatt visszavonva
Fidaresztat Nincs forgalomban
Epalresztat Japanban forgalomban

Mio-inozitol | Mio-inozitol

Idegsejtek mio-inozitol tartalma 1

Nem egyértelmil

Oxidativ stressz | Alfa-liponsav Szabadgyokok | Hatékony

Idegszivet hypoxia 1 ACE-gatlok Idegszdvet vérataramlasa 1 Hatékony
Prosztaglandin E2 Hatékony
analog

Protein kinaz C | Ruboxistaurin Idegszovet vérataramlasa 1 Neuropatiaban hatastalan

Neurotrof jelatvitel | NGF Regeneracid 1 Hatéstalan
BDNF Hatastalan

Hosszu lancu zsirsavak Acetil-L-karnitin Hosszu lanct zsirsavak akkumula- | Hatastalan

metabolizmusa | cidja |

Gamma-linolénsay szin- Gamma-linolénsav | Esszencialis zsirsav metabolizmus | Visszavonva

tézis | 1

Végglikdacios termékek 1 Aminoguanidin Végglikacios termékek | Visszavonva

Erfal rugalmassdg | Heszperidin Erfalfunkciok 1 Vizsgalat alatt
Diozmin Vizsgalat alatt
Oxerutin Vizsgalat alatt
Q10 Vizsgalat alatt

Megjegyzés: A tablazatban jol lathatd, hogy a patomechanizmusoknak megfelelden szamos gyogyszer keriilt kivizsgalasra az elmult évek
soran. Sajnos legtobbjiik hatastalannak vagy tul kockazatosnak bizonyult. A tovabbi részleteket 1d. a szévegben. ACE — angiotensin konver-
talo enzim; BDNF — agy eredetii neurotrof faktor; NGF — ideg novekedési faktor; MH — mellékhatas. Az Gitvonalak és kezelési célok mellett
talalhato nyilak az adott Gitvonal aktivalodasat (felfelé mutatd nyil) vagy csokkenését (lefelé mutato nyil) jelolik diabéteszes neuropatiaban

vagy a kezelés soran.

bétesz esetén az inzulinnal kombinalt hesperidin kezelés
képes volt ndvelni a motoros €s szenzoros idegek vezeté-
si sebességét, valamint csokkenteni a HbAlc szintet, az
oxidativ stressz mértékét, valamint a poliol Gtvonal se-
besség meghatarozé enzimjének, az aldoz-reduktaznak a
szintjét [39]. Az oxerutin egy kis 1étszamu, randomizalt,
placebo-kontrollalt vizsgalatban javitotta a keringési pa-
ramétereket microangiopathids szovddményekkel kiizd6
diabéteszesekben, habar a neuropatia paramétereit nem
mérték kozvetleniil [19]. Mellékhatast nem tapasztaltak a
szerzok [19]. Fel kell hivnunk a figyelmet, hogy habar el-
méletileg a fenti szerek mindegyike javithatja a diabéte-
szes neuropatia tiineteit, nagyméretii, placebo kontrollalt
klinikai vizsgalatok, melyek megerdsithetnék ezen ered-
ményeket, mindezidaig nem allnak rendelkezésre. Mind-
harom hatdanyag vény nélkiil kaphaté a magyar gyogy-
szertarakban.

Némiképp ellentmondasos allatkisérletes adatok
arra utalnak, hogy az omega-3 zsirsavakat tartalmazo
halolaj készitmények jotékony hatdsuak lehetnek dia-
béteszes neuropatidban [16]. Az omega-6 zsirsavakat
azonban hatékonyabbnak talaltak, legalabb is allatki-
sérletes modellekben, mint az omega-3 zsirsavakat, il-
letve utébbiak esetén is kiilonbség volt kimutathat6 a
kiilonbozd zsirsavak kozt [8, 11]. Pozitiv allatkisérle-
tes vizsgalatok sziilettek a Q10 koenzimmel diabéte-
szes neuropatidban. Haromnapos koenzim Q10 keze-
Iés csokkentette a fajdalmat diabéteszes egerekben,
mig a diabétesz kialakuldsa el6tt alkalmazott
profilaktikus Q10 koenzimkezelés hatékonynak bizo-
nyult a fajdalomérzet novekedés megeldzésére [44]. Is-
mételten meg kell azonban jegyezniink a fenti szerek-
kel kapcsolatban, hogy az emlitett eredmények nem
tekinthetdek bizonyitékoknak a human alkalmazas
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VIII. tiblazat

A leggyakrabban hasznalt gyogyszerek a diabéteszes szenzoros polineuropdtia kezelésében [2] nyomdn

Hat6anyagcsoport Hat6anyag Napi dézis (mg) Mellékhatasok
Triciklusos antidepresszansok Anmitriptilin 25-150 ++++
Imipramin 25-150 +H+
SNRI Duloxetin 60-120 +++
Antiepileptikumok Gabapentin 900-1800 ++
Pregabalin 150-600 ++
Karbamazepin 200-400 +++
Opioid Tramadol 50-400 ++

Megjegyzés: A tablazat a diabéteszes szenzoros neuropatiaban leggyakrabban hasznalt gyogyszerhatdoanyagok nevét, napi dozisat és mel-

Iékhatasainak sulyossagat/gyakorisagat mutatja (a tobb ,,+” jel a kedvez6tlenebb mellékhatasprofilt jeloli).

mellett, legfeljebb indokot adnak tovabbi vizsgalatok
elvégzésére. Ennek megfeleloen a diosmin, hesperidin,
oxerutin, omega-3 zsirsavak és a Q10 koenzim hatd-
anyagok nem is szerepelnek az aktualis kezelési ajan-
lasokban [31].

A mio-inozitol az idegsejtek megvaltozott intra-
cellularis ozmolaritasa folytan nagyobb mennyiségben
iriil, ennek megfeleléen podtlasa logikus lépésnek tii-
nik. A legutébbi eredmények a mio-inozitol pozitiv
hatasaira engednek kovetkeztetni, mindazonaltal az
irodalomban ellentmondédsos eredményeket is tala-
lunk, igy jelenleg szintén nem része a terapids ajanla-
soknak [2, 9, 31].

A kilonféle aldoz-reduktaz gatld vegyiiletekkel je-
lenleg is klinikai kisérletek folynak és az epalrestat
nevl vegyiiletet Japanban ¢és Indidban forgalomba is
hoztak a diabéteszes neuropatia kezelésére ¢s megeld-
zésére. Ugyanakkor szamos, hasonlé hatasmechaniz-
musu gyodgyszer visszavonasra kerdilt a toxicitasa mi-
att. A klinikai vizsgalatok kimenetelétdl fiiggoen le-
hetséges, hogy e gyogyszerek a jovOben mas orsza-
gokban is a terapia részévé valhatnak [21].

A komorbid betegségek miatt hasznalt ACE-gatlok
hatékonynak bizonyultak az idegsejtek vérellatasanak
fokozasaban is. Ugyanakkor e szereket nem az ideg-
sejtekre kifejtett hatdsaik miatt, hanem a téarsulo
hypertonia kezelésében és a nephropathiaval szembeni
védo szerepiik miatt tartjak els6sorban kedvezonek di-
abéteszes beteg esetén [2, 31].

A szenzoros polineuropdtia gyogyszeres terdpidja

Szamos esetben sziikség lehet a diabéteszes neuropatia
kapcsan a tlinetek enyhitésére. Leggyakrabban ez az
autondm polineuropatia tiineteinek, illetve a szenzoros
polineuropatia pozitiv tiineteinek, elsdésorban a fajda-
lomnak a mérséklését jelenti.

A fajdalmas szenzoros polineuropatia kezelésére a
gyakorlatban a kdvetkezd szerek johetnek szoba: nem-
szteroid gyulladascsokkentdk, triciklusos antidepresz-
szansok, duloxetin, fluoxetin, karbamazepin, fenitoin,

valproat, gabapentin, pregabalin, mexiletin, lidokain,
tramadol, kapszaicin lokalisan, levodopa, ACE-gatlok,
illetve nem farmakologiai médszerek, mint pl. az aku-
punktura [31].

A gyakorlatban leggyakrabban hasznalt szereket a
VIII. tdblazat mutatja.

A duloxetin, amely egy szelektiv szerotonin/
noradrenalin visszavétel gatld vegyiilet, feltehetden el-
sOsorban a leszallo fajdalom-gatld palyak serkentésén
keresztiil hat [31]. Leggyakoribb mellékhatasai a fejfa-
jas, aluszékonysag, szajszarazsag €s a hanyinger, bar e
mellékhatasok ritkabbak és jobban toleralhatdak a be-
tegek szempontjabol, mint a triciklusos szereknél. A
gyogyszervegyiilet lebontdsanak egyik utjat a dohany-
zas er6sen befolyasolja, jelentésen csokkentve a
gyogyszerkoncentraciot. Kiilonosen veszélyes lehet,
ha a beteg a kezelés idGtartama alatt probal leszokni a
betegség tovabbi progresszidjanak mérséklése miatt,
mivel igy a gyogyszer akar toxikus vérkoncentraciot is
elérhet [1].

A leggyakrabban felirt szerek koziil a pregabalin és a
gabapentin, valamint hérom ritkan rendelt szer a
fenitoin, a karbamazepin és a valprodt is az anti-
epileptikumok ko6z¢ tartoznak, melyek szintén haté-
konynak bizonyultak neuropatias eredetii fajdalmakban
[31]. A pregabalin esetén els6sorban centralis mellékha-
tasait (pl. levertség, almossag), a tilérzékenységi reakci-
okat, valamint a 2-es tipusu diabéteszes betegek esetén
kiemelt fontossagu stilygyarapodast emelnénk ki [31]. A
gabapentin alkalmazasa esetén a kiilonféle hangulatza-
varok fellépésére kell kiemelt figyelmet forditani, egyéb
szempontbol mellékhatasai a pregabalinéhoz hasonldak
[1]. A dozisok beallitasa fokozatosan torténik. Elvona-
suk esetén, arra hajlamos egyéneknél gorcsrohamok 1ép-
hetnek fel. A fenition, valproat és karbamazepin jelent6-
sen nagyobb interakcios potenciallal és altalaban rosz-
szabb mellékhatasprofillal rendelkeznek, adasukkal a
pregabalin/gabapentin alkalmazas sikertelensége esetén
is korlatozottan érdemes probalkozni.

A triciklusos antidepresszansok, mint pl. az ami-
triptilin vagy imipramin csdkkentik a fajdalomkiiszo-
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A kiilonféle autonom funkciok karosoddsa esetén alkalmazott hatoanyagok [2, 31], valamint a szovegben hasznadlt refe-

rencidak nyoman

Tiinetek tipusa Alkalmazott hatéanyag Hatasmechanizmus
Cardiovascularis Lisinopril ACE-gatld
Trandolapril ACE-gatlo
Quinapril ACE-gatlo
Fludrocortison Mineralokortikoid-agonista
Midodrin al-agonista
Gastrointestinalis Metoklopramid 5-HT3-antagonista, 5-HT4-agonista, D2-antagonista
Domperidon D2-antagonista
Eritromicin Motilin-agonista

Tetraciklin antibiotikumok

Bakterialis fehérjeszintézis gatlo

Metronidazol Anaerob baktériumokban DNS karosito
Erectilis dysfunctio Szildenafil PDE-5 gatlo

Tadalafil PDE-5 gatlo

Alprostadil EP-agonista (prosztaglandin E1 analdg)

Megjegyzés: A tablazat a leggyakoribb autondm karosodasok esetén alkalmazott hatdanyagokat és azok hatasmechanizmusat mutatja. Jol
lathato, hogy a kezelés sikere érdekében rendkiviil sokféle mechanizmussal rendelkez6 gyogyszer keriil felirasra. 5-HT3 — szerotonin 3-as
receptor; 5-HT4 — szerotonin 4-es receptor; ACE — angiotenzin konvertal6 enzim; D2 — dopamin 2-es receptor, PDE-5 — foszfodiészteraz 5.

bot és altalaban enyhitik a beteg panaszait [31]. Mig
azonban altalaban olcso ¢és hatékony mddszernek sza-
mitanak, alkalmazasukat jelentésen korlatozzak mel-
Iékhatédsaik: pl.: szajszarazsag, vizeletretencid, obsti-
pacid, szexualis zavarok, faradtsag, levertség, melyek
koziil szamos a mar meglévo, szubklinikus autonom
tiinetek esetén sulyosabb format is dlthet [2]. Altala-
nossagban is elmondhatd, hogy mellékhatasaik gyako-
risaga sok esetben ellensulyozza a fajdalomra kifejtett
pozitiv hatasaikat, igy ma nem tartoznak az elséként
valasztando szerek kozé.

A fenti szereken kiviil a fajdalom mérséklésére faj-
dalomcsillapitok természetesen alkalmazhatok. A nem
szteroid analgetikumok koziil az acetilszalicilsav igen
gyakran alkalmazott szer. Tekintetbe kell azonban
venni hypoglycaemizal6 hatasat, amely mind egyideji
inzulin, mind szulfanilurea kezelés esetén indukalhat
vércukoresést [1]. Fontos tovabba, hogy a nem-sztero-
id fajdalomesillapitok a vese vérataramlasat, kiilono-
sen 1dds betegekben jelentdsen csokkenthetik, igy dia-
béteszes nephropatia esetén alkalmazasuk keriilendo.
Erdemes a tiinetmentes, idésebb betegek figyelmét a
gyogyszertarban is felhivni a veseproblémak tiinetei-
re, valamint a vény nélkiil rendelhetd fajdalomcsillapi-
tok vesét érintd mellékhatésaira.

A tramadol opioid tipusu fajdalomcesillapitoként a
fajdalmat Iényegesen erésebben csillapitja, mint a nem
szteroid gyulladasgatlok, mikdzben addikcids potenci-
alja lényegesen alacsonyabb a morfinénal. Erdemes
iigyelni ra, hogy kiilondsen a fenti antidepresszansok
alkalmazasa esetén azok gorcskészségét, valamint a
szerotonin szindroma kialakulasanak valoszinliségét
egyidejii tramadol kezelés noveli [1, 21].

Osszefoglalasként elmondhato, hogy ma a terapia
elsoként valasztando szerei a duloxetin, pregabalin és
a gabapentin a fajdalomcsillapité gyogyszerek mellett.
Csak e szerek hatastalansaga esetén keriil alkalmazas-
ra a gyakorlatban a fent emlitett tobbi hatéanyag.

Az autonom neuropdtia tiineteinek gyogyszeres
terdpidja

Az autonom tiinetek kezelésének elso 1€pése a vércu-

korszint normalizalasa és a vércukoringadozas mini-

malizéldsa, mely enyhe esetekben elegendd a kialakult
szimptomak mérsékléséhez, akar visszaforditasahoz

[22, 38].

A legfontosabb autonom tiinetek kezelésének alap-
gyogyszereit a IX. tablazatban kozoljik.

Az orthostaticus hypotonia esetén a folyadék- ¢és
sobevitel fokozasa, illetve a diuretikumok és alfa-
adrenerg blokkolok adéasa keriilendd [31]. Hasznos le-
het a gydgyszertarakban, gydgydszati segédeszkdzo-
ket forgalmaz6 boltokban kaphato rugalmas harisnya,
amely csokkenti a vértérfogatot a labvénakban [31].
Természetes, hogy keriilni érdemes a kovetkezoket:
—a hirtelen testhelyzetvaltozasokat, kiilondsen

melegvizes fiirdét kovetden,

— triciklusos antidepresszansokat, melyek ronthatjak a
hypotonia tiineteit,

—nagy szénhidrattartalmu, nagy volument étkezése-
ket, melyek ndvelhetik a prostprandialis (étkezést
kovetd) vérnyomasesést,

— nagyobb eréfeszitéseket, ugyanis az alhasban kelet-
kez6 nyomas csokkenti a vénas visszaaramlast, il-
letve
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— az éjszakai alvas sordn a fej megemelése is hatékony

lehet a tiinetek mérséklésében [21, 31, 32].

Kis jelent6ségli a gyakorlatban a fludrokortizon,
ami a plazmavolumen ndvelésén keresztiil hat [31], il-
letve a pindolol, az indometacin €s a midodrin, ame-
lyek kisebb vizsgalatokban hatékonynak mutatkoztak
[31, 32]. Fontos, hogy a szimpatikus idegrendszeren is
hat6 gyogyszerek esetén a cardiovascularis rizikonak
fokozott jelentésége lehet. A mérsékelt, feliigyelt test-
mozgas a tiinetek enyhitésében itt is hatékony.

A magas vérnyomas kezelésében az ACE-gatlok a
faradtsag, és a testmozgdssal szembeni intolerancia
kompenzalasdban, valamint a diabéteszesek korében
gyakori magas vérnyomas kezelésében jelentenck se-
gitséget amellett, hogy hatékonynak mutatkoztak a di-
abéteszesek korében nagyobb gyakorisaggal eléfordu-
16 veseeredetli komplikaciok megel6zésében is [2].
Mar fennall6 veseelégtelenség esetén azonban a krea-
tinin clearance-nek megfelelden adagjukat modositani
szitkséges. Jellemz6, hatasmechanizmusukbol fakado
mellékhatasuk a szaraz kohogés, amely a gyogyszer-
szedés abbahagyasat kdvetden normalizalodik, igy ha
fellép, akkor 4ltalaban javasolt az angiotenzin-1-
receptor-antagonistakra vald valtas, mivel e gyogy-
szercsoport hasonld mellékhatasa joval kevésbé kife-
jezett.

A gastroparesis kezelésében a kis volumenti, csok-
kentett rost- és zsirtartalmu étkezések eldnydsnek bi-
zonyultak [34]. A gyogyszeres kezelés alapveten
prokinetikus szerekbdl all: az eritromicin, domperi-
don, metoklopramid hasznalatos, amelyeknek ebben a
sorrendben csokken a hatékonysaga [30, 31]. A kezelés
megvalasztasat a hatékonysag mellett a gyogyszerek
mellékhatasprofilja és ara is jelentésen befolyasolhat-
ja. A mellékhatdsok szempontjabdl a metoklopramid
extrapiramidalis-, valamint (dopamin-antagonista ha-
tasainak koszonhetd) endokrin mellékhatasai kifeje-
zettek [1, 32]. A domperidon esetén a centralis, Par-
kinson-szerl tiinetek csak ritkan fordulnak eld, de en-
dokrin mellékhatasok itt is felléphetnek [1, 30, 32]. Az
eritromicin hatasait elsésorban a motilin-receptorokon
fejti ki, mind intravénasan (stlyos esetekben), mind
per os adagolhat6 €s akar 50%-kal is képes javitani a
gyomoriiriilést [30]. A sulyos esetek mindenképp kor-
hazban kezelenddk.

Ritka, hogy diabéteszes hasmenés esetén gyogysze-
res terapiara keriiljon sor. Mivel a diabéteszes hasme-
nés oka altaldban a baktériumok tilszaporodasa a
gyomor-b¢l rendszerben, ha mégis sor keriil gyogy-
szerek adasara, a tiinetek altalaban jol reagéalnak
tetraciklin oralis adasara, kombinacios kezelésekre
(pl. ampicillin + tetraciklin) illetve metronidazollal
valé monoterapiara is [36, 37]. A mellékhatasok tekin-
tetében a tetraciklinek esetében érdemes megfontolni
a gyakori fototoxicitast (kiilondsen nydron) valamint a
két- és haromértékli kationokkal valé inkompatibili-

tast. Fontos, hogy a metronidazol hosszitavon maga is
neuropatiat okozhat, mig a penicillinek relative ve-
sz€lytelen szereknek tekinthetéek, amennyiben nem
alakul ki elleniik allergias reakcidé. Mindenesetre el-
mondhato, hogy antibiotikus kezelésre csak ritka ¢és
specialis esetekben keriil sor.

A neurogén holyag szindréma a felszalld autonom
idegek funkciovesztésébdl adodik, amelynek eredmé-
nye lehet a hipokontraktilis holyag, a vizeletretencid
és az inkontinencia. Ellatasaban leginkabb a miitéti
beavatkozas a jellemzd [32]. Természetes, hogy a
fennallo vizeletpangas tovabb novelheti a diabéteszes
beteg korében amugy is gyakoribb hiigyuti infekciok
es¢lyét, ennek kezelése azonban nem témaja a jelen
Osszefoglalonak.

Az erectilis dysfunctio kezelésében a foszfodiész-
terazgatlok (szildenafil, tadalafil stb.) jelenleg egyed-
uralkodok. Meg kell azonban emliteniink, hogy e sze-
rek nitrovasodilatatorokkal vald egylittadasa stlyos
vérnyomaseséshez vezethet, halalos interakciok is el6-
fordultak a multban. Raadasul az orthostaticus hypo-
tonia veszélyét jelentdsen fokozzak, amely a fennalld
autondm neuropatiaban mérlegelést, de legalabbis a
beteg alapos tajékoztatasat igényli [31].

Konkluziok

A diabéteszes neuropatia egy heterogén, komplex
patomechanizmussal bird, igen gyakori szovédmény,
amely olyan sulyos kovetkezményekkel is egyfitt jar-
hat, mint a diabéteszes lab szindroma. Cikkiinkben
igyekeztiink megvilagitani a tiinetek, a megeldzés, a
diagnozis és a gyogyszeres terapia részleteit, korvona-
lazva a gyogyszerészek szerepét és reményeink sze-
rint, eldsegitve a klinikusokkal valo egytittmikodésii-
ket is. Tettiik mindezt azért, hogy aktiv kdzremiikodé-
siikkel tovabb csokkenthessék a diabéteszes neuro-
patidban megnovekedett halalozast és mindennapi
munkdjuk sordn még hatékonyabban tudjanak hozza-
jarulni a diabéteszes betegek életmindségének javita-
sédhoz.

Koszonetnyilvanitas

Jelen tanulmdny a Nemzeti Agykutatdsi Program
(KTIA_NAP 13-1-2013-0001) tamogatasaval valosult
meg (szerzddés nyilvantartasi szama: KTIA 13 NAP-
A-11/14.). Koszonet illeti tovabba Petd Katalint Kriti-
kus megjegyzéseiért és az dbrak elkészitésében nylj-
tott segitségéért.
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Among the hungarian diabetic population one third, at least
185 000 people, may suffer from diabetic neuropathy. As a
serious complication, it is responsible for disabling symptoms,
which may considerably impair the quality of life, while the real
threats of the disease are realized often too late by the patients.
Consequently, preventive efforts have been increased and a
wide spectrum of pharmacological interventions were applied
in recent years, underlining the increasing role of pharmacists
in the prophylaxis and treatment of the disease. The aim of this
review is to provide an overview of the characteristics and
present the up-to-date possibilities in the diagnosis and therapy
of diabetic neuropathies, hoping that these informations will
help the pharmacists in achieving a closer collaboration with
clinicians in the long-term care of their patients

ISemmelweis Egyetem, Gyogyszerhatdstani Intézet, 1089, Budapest, Nagyvdrad tér 4.
’MTA-TKI Neuropszichofarmakoldgiai és Neurokémiai Kutatocsoport, 1089, Budapest, Nagyvarad tér 4.
SMagyar Honvédség Egészségiigyi Kozpont, Diabetologia Szakrendelés, I. telephely,

1134 Budapest, Robert Karoly korut 44.

“levelezd szerzd: petschner.peter@pharma.semmelweis-univ.hu




GYOGYSZER ENGEDELYEZ(TET)ES

naj‘g/’a,Ln/{ban

Hianypotlo szakkonyv sziletett az MGYT kiadésaban, a Gydgyszerészet
szerkesztéségének gondozésdban és a Richter Gedeon Nyrt.
tdmogatasaval. A 21 fejezetbdl &llo6 konyv, melyet 26 szerzd jegyez,
széleskor( és naprakész ismereteket nyujt a gyogyszerek forgalomba
hozatali engedélyezésének szertedgazd tertletérél. Szakmai alapul szolgél
a szakvizsgéra készUl6 gyogyszerészeknek és ajanlhatd minden, e tertlet
irdnt érdeklédo kolléganak.
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Az,Orea-Hygiea” pro Assistentiam Pharmaciae Alapitvany meghirdeti a 2016. évi
XX111. ORSZAGOS GYOGYSZERTARI ASSZISZTENS TOVABBKEPZ0
ELOADOI VANDORSERLEG VERSENYT.

A rendezvény idépontja: 2016. szeptember 17.

A versenyre elsdsorban gy6gyszertari asszisztensek, szakasszisztensek jelentkezését varjuk.

Averseny célja: Asszisztensek, szakasszisztensek szakmai ismereteinek bovitése tovabbképzése, tapasztalatcsere.
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- Amagisztralis gydgyszerkészitmények helye, Iétjogosultsdga a mai gydgyszertari gyakorlatban (févaros-vidék)

- Gydgyszerészi gondozds bevezetésével kapcsolatos tapasztalatok az asszisztens, szakasszisztens szemszogéhdl

- Gydgyszer nagykereskedelmi tevékenység (pl. mindségbiztositds, partneri kapcsolattartds, telemarketing) az asszisztens, szakasszisz-
tens szemszogéhdl

- Gydgyszergyartashan dolgozo asszisztens, szakasszisztens tapasztalatai, az dltaluk

- elldtott feladatkdrokben

- Agydgyszertdri asszisztensek, szakasszisztensek helye, szerepe a patikaldtogatdi hélézatban
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sét, tapasztalatcseréjét szolgdlja.
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Klasszikus gyogyszerészeti tudomanyok
ujabb eredményei
A Magyar Gydgyszerésztudomanyi Tarsasag tovabbképzési-pontos sorozata

A tovabbképzés részvételi dija MGYT-tagoknak 15000 Ft, MGYT-tagsaggal nem rendelkezéknek 22000 Ft, + minden résztvevének 500
Ft pontjévairasi dij (GYOFTEX). (MGYT tagdij dsszege: aktiv korti kollégak részére: 5000 Ft/év; nyugdijas tagjaink szdmara: 1500 Ft/év) A
részvételi dijrol készitett szamlat a helyszinen adjuk &t. Amennyiben a befizetéshez csekket igényel, kérjiik ezt a jelentkezési lapon
feltlintetni. Az elméleti el6adok a négy képzdhely illetékes vezetd oktatdi, a tréningeket pedig az irdnyelveket kidolgozd fiatalok
mentoraik — a Gydgyszerészi Gondozds Szakmai Bizottsdg tagjai — kozremlkodésével kozosen tartjak. A hagyomdnyoknak
megfeleléen a tanfolyam teszttel zarul, a két nap 30 kredit pontot jelent majd az aktiv résztvevék szaméra. Az irdnyelvek
csoportjait és a csatlakozo témékat a tablazatban részletezziik:

Elméleti témakorok (Miskolc, 2016. aprilis 23-24.):

Farmakognozia Gyogyszertechnoldgia Gyogyszertan Gyégyszeri’igyi Tréning
szervezés
Természetes |z és Nanogydgyszerek Gyomorsav szekrécid OTCRegqulacié — Kohogés, laz
kéhogéscsillapitok befolydsoldsa, - GORB
lazcsillapitas

A 30 pontot ér6 - szabadon valaszthat6 - tanfolyam dija MGYT tagoknak:
15.000 Ft + 500 Ft pontjovairasi dij,

MGYT tagsaggal nem rendelkezoknek:
22.000 Ft + 500 Ft pontjovairasi dij.
(MGYT tagdij dsszege: aktiv korti kollégak részére: 5000 Ft/év; nyugdijas tagjaink szdmdra: 1500 Ft/év) A részvételi dijrdl készitett
szamlét a helyszinen adjuk at. Reméljiik, hogy ezek, a mindennapi expedialas soran gyakori témak felkeltik érdeklddésiiket és a
koltséget is méltanyosnak tekintve nagy szamban jonnek el, vesznek részt ezen a tovdbbképzésen!

Jelentkezés esetén kérjiik az alabbi, vagy az MGYT honlapjan (www.mgyt.hu) talalhato
jelentkezési lapot kitolteni és az MGYT Titkarsagara elkiildeni. Cim: 1085 Budapest,
Gyulai Pal u. 16., fax: 266-9433; e-mail: tagdij@emgyt.hu

JELENTKEZESI LAP

Klasszikus gyogyszerészeti tudomanyok tijabb eredményei 2016. I. félév
L1 Miskolc (dprilis 23—-24.)

L1 MGYT tagsaggal rendelkezem L1 MGYT tagsag kezdeményezése

L (=3 I
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Drogproblémak VII.
Baklovések

Bayer Istvan

Tapasztalataimnak a felhasznéalasaval kisérletet teszek
arra, hogy a baklovések 6zonébdl kiragadott példak-
kal mutassam be madartavlatbol és Iényegre torekvo
egyszerusitésekkel, hogy nemzetkozi szervezetek,
kormanyok, hatosagok és politikusok baklovései ho-
gyan befolydsoltak, torzitottak és vezették tévutra a
drogpolitikat és a nemzetkozi kabitoszer ellendrzési
rendszert.

A legsulyosabb baklovés az a hiedelem, hogy a
. drogproblemat” a drogok | kiirtasaval” meg lehet
oldani.

Egyes baklovések ismertetése elott ki kell emelniink
a két legsulyosabb baklovést, azt a két tévhitet, hogy a
,drogprobléemat” (1) csak a ,,drogok” és (2) ezek k-
ziil is csak az ,,illegalis drogok” jelentik.

Kulcesfontossaga van annak, hogy az ,,igazi drog-
problémat” a pszichoaktiv anyagokkal valo visszaélés
Jelenti, és ez nem attol fiigg, hogy ezeket az anyagokat
drognak, kabitoszernek, pszichotrop anyagnak, élve-
zeti szernek vagy masnak nevezik, és attol sem fiigg,
hogy ezek koziil melyiket tekintik legdlisnak vagy ille-
galisnak. Ebbol kovetkezik, hogy a , . drogmentes vi-
lagrol” almodozok vagyat csakis minden visszaélésre
alkalmas pszichoaktiv anyag — élvezeti szerek, oldo-
szerek stb. - betiltasaval és elimindlasaval lehetne ki-
elégiteni. Ebbdl kovetkezik tovabba az is, hogy azokra
sem érdemes hallgatni, akik azt allitjak, hogy megta-
laltak a ,,drogprobléma megoldasat”.

Baklovés: az alkohol nem drog

A legalis ¢s illegalis anyagokkal valo visszaélések
szétvalasztasanak a bemutatdsara az Amerikai Egye-
siilt Allamok a legjobb példa.

A XX. szazad elején az USA tilalommal akarta
megakadalyozni azokat a kdzegészségiigyi €s tarsadal-
mi artalmakat, melyeket az alkohol — tehat egy ,,drog”
— fogyasztasa okoz. A prohibicid, az alkoholtilalom,
eredményesen javitotta a lakossag egészségi allapotat,
de a tilalom kudarcba fulladt, tehat baklovés volt.

Az USA-ban az alkoholt ujra ,legalizaltak™ és ek-
kor kovetkezett be egy jabb baklovés: az alkoholt to-
rolték a ,,drogleltarbol”. Lehet, hogy tulzas az az alli-
tas, hogy ez az eredete az alkohol ,,szOnyeg ala sopré-
sének”, de az biztos, hogy ez a legjobb szimboluma
ennek a torténelmi baklovésnek. A Szovjetunio kitii-
nben kihasznalta az alkohol legalizalasat: a szovjet de-

legaciok nemzetkdzi forumokon biiszkén hirdették,
hogy a Szovjetuni6 ,,megoldotta” a drogproblémat, az
orszag ,,drogmentes”, mikozben Oroszorszag ,,vodka-
ban uszott”. De az alkoholizmust, az alkohol hatasara
elkovetett er6szakos blincselekmények 6zonét és az it-
tas vezetést mas orszagok sem tekintik ,,drogproblé-
manak”.

Erdemes elgondolkozni azon is, hogy az ENSZ mi-
ért hagyta figyelmen kiviil azt az ,,aprosagot”, hogy az
iszlam kultarkdrben az alkohol a legveszélyesebb drog.

Baklovés: a dohdany nem drog

A magyarazat az lehet, hogy a vilagon bekovetkezett
halaleseteknek ,,csupan” 10%-at okozza a dohanyzas,
¢és emiatt az ,,aprosag” miatt nem érdemes a dohanyt
drognak tekinteni...

Baklovés: a marihudna gyilkos fii

Mivel az USA-ban az alkoholt mar nem tekintették
,drognak”, helyette 01j blinbakok kertiltek a célkereszt-
be, és az 6pium, a morfin, a heroin és a kokain mellett
a marihuana is bekeriilt az 0j blinbakok kozé.

A marihuéna gyilkos fivé 1épett el6. Ez a folyamat
nem bakldvéssel, hanem hazugsaggal kezd6dott. Har-
ry Anslinger, az USA drogpolitikajanak a vezéralakja,
azt hazudta, hogy a marihuana gyilkossagi hajlamokat
ébreszt és tarsaival széles korben terjesztették azokat
a konyveket és oktatofilmeket, melyek azt ,,bizonyitot-
tak”, hogy a marihuéna ,,killer weed”.

Anslinger nem bakot 16tt, 6 ,,csak” hazudott, a bak-
16vést az USA kormanya kovette el, amikor elhitte
Anslinger hazugsagat és nem vette figyelembe a La
Guardia jelentés — orvos szakérték véleményén alapuld
— cafolatat és nem vette a faradtsagot, hogy megkér-
dezze az indiai szakértdket és torténészeket , hogy In-
diaban hany gyilkossagot kovettek el — a marihuanaval
azonos — ganzsa szivasanak a hatdsara. Durvan fogal-
mazva: az USA kormany megsporolta egy amerikai
szakértd repiildjegyét Indidba, aki megtudta volna,
hogy az elmult évezredek alatt ilyen eset nem fordult
elé. Ehelyett az USA kormany ujabb baklovést kovetett
el: Anslingert a Federal Bureau of Narcotics (FBN)
¢élére allitotta, ahonnan 6 tobb mint harom évtizeden at
irdnyitotta az USA drogpolitikdjat, nemcsak az orszag-
ban, hanem az ENSZ Kabitdszer Bizottsagaban is.
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Anslinger a marihuanat reflektorfénybe allitotta, ra-
irdnyitotta az ifjusag figyelmét a gyilkos flire, amit
egyre tobb fiatal probalt ki és koziiliik egyre tobben
tapasztaltak azt, hogy Anslinger hazudott, mivel ko-
ziiliik senki sem kovetett el gyilkossagot. A kovetkez-
mény: a marihudna-szivas latvanyos terjedése és 4 év
alatt 1 millio fiatal bortdonbe zarasa 1 szal marihuéana-
cigaretta birtoklasa miatt. Az USA kormany ,,drog-
szavahihetdsége” szertefoszlott, ennek kdvetkeztében
a heroin nem maradt ,,fekete gettd probléma” és a he-
roin abuzus futotiizként kezdett terjedni a fehér ifju-
sag korében. (A heroin terjedését a CIA baklovése is
elosegitette: a vietnami haboru idején a CIA igénybe
vette a laoszi meo torzsek segitségét a Laoszon athala-
d6 vietkong alakulatok feltartoztatdsara. Cserében a
CIA repiilogépei szallitottak a meok altal termelt opi-
umot Bangkokba, ahol ebbdl az illegélis laboratdriu-
mok heroint gyartottak, amit az amerikai katonak
megvasdroltak és csaknem egyharmaduk heroin-
dependensként tért vissza hazajaba.)

Baklovés: a marihudna és a ganzsa szivdsa ugyanazg
a jelenség

Az amerikai marihudana és az indiai ganzsa 1961-ben
— az Egységes Kabitoészer Egyezmény elfogadasakor
— ugyanaz a kannabisz volt, de sem az USA korma-
nya, sem az ENSZ nem vette figyelembe azt, hogy az
Amerikai Egyesiilt Allamokban a XX. szdzadi mari-
huana-szivas és Indidban az évezredes tradiciokon
alapulo ganzsaszivas nem ugyanaz a tarsadalmi je-
lenség. Az USA-ban az ifjisag korében terjedt — par-
huzamosan a ,,pszichedelikus forradalommal”, mely-
nek az LSD volt a szimbdluma — Indidban viszont a
tradicionalis ganzsaszivas nem ifjisagi jelenség volt.
Ezt egyértelmiien bizonyitja az a tény, hogy Indiaban
a ganzsaszivoknak — az amerikai ,,teenager killer”
marihuanaval ellentétben — csupan 4%-a tartozott a
16 és 20 év kozotti korosztalyba, 96%-uk 20 év f6lotti
volt.

Eurépa nem a tradicionalis indiai, hanem a XX.
szazadi amerikai példat kovette.

Bakloves: az 1% és a 30% THC-t tartalmazo
kannabisz ugyanaz a drog

1961-ben még nem ismerték a kannabisz hatéanyagat,
de retrospektive meg lehet allapitani, hogy ekkor az
USA-ban a marihuédna, Indidban pedig a ganzsa — te-
hat a kannabisz — egyarant kb. 1% THC-t tartalmazott.
Amerikaban és Eurdpaban ezutan kezdett emelkedni a
drog THC-tartalma és Hollandiaban és az USA-ban
megjelent a 20-30% hatéanyag-tartalma ,,szuper-
potens” kannabisz is. Ma mar az Egyesiilt Allamok-
ban 10%, az Eurdpai Unidban pedig 5 és 8% kozott
van a kannabisz atlagos hatéanyagtartalma.

Baklovés: az 1961-es Egyezmény empirikus kanna-
bisz definicidja nem valtozott, ami azt jelenti, hogy az
1% ¢és a 30% THC-t tartalmazo6 kannabisz kdzott nincs
kiilonbség és a vilagon mindeniitt kdvetik ezt a példat.

Erdemes elgondolkozni egy ellenpéldan: az 1961-es
Egyezményben eldirt kannabisztilalom bevezetése
elétt Indidban engedélyezték a ganzsa szivasat, de az
5%-nal tobb THC-t tartalmazé csarasz (kannabisz-
gyanta) haszndlata be volt tiltva...

Erdemes elgondolkozni azon is, hogy az 1961-es
Egyezmény eldirasanak megfeleléen Indidban betiltot-
tak az 1% THC-t tartalmazo6 kannabiszt, ma viszont az
USA egyre tobb allamaban legalizaljak az atlagosan
10% THC-t tartalmazé kannabiszt, és egyre tobb la-
tin-amerikai orszag koveti ezt a példat. ..

Bakliovés (vagy inkabb struccpolitika):
a marihudna tiltott gyiimélcs

Az 1961-es Egyezmény nem a kannabisz szivasat, ha-
nem birtoklasat tiltja, de érdemes elgondolkozni azon,
hogy kik szivnak ,,legalis” marihuanat? Az alabbi fel-
sorolas egyben egy folyamatnak is a tiikorképe:

— Akik olyan orszagban élnek, ahol a kis mennyiség
birtoklasa megengedett.

— Akik olyan orszagban élnek, ahol csak a terjesztést
biintetik.

— Akik olyan orszagban élnek, ahol sajat fogyasztasra
megengedett a kannabisz termesztése (példa: az Eu-
ropai Unid egyes tagallamai).

— Akik olyan orszagban élnek, ahol engedélyezik az
illegalis marihudna gyogyaszati célu hasznalatat
(példa: az USA egyes allamai).

— Akik olyan orszagban élnek, melyek tagjai a
kannabisz-tilalomra kotelezé 1961-es Egyezmény-
nek, de mégis engedélyezik a marihuana birtokla-
sat (erre a legjobb példat az USA ¢és az USA gya-
korlatat kovetd latin-amerikai orszagok szolgaltat-
jak).

— Akik olyan orszagban élnek, ahol ezzel a kérdéssel
nem foglalkoznak (ez a helyzet els6sorban szdmos
fejlodo orszagban).

Hanyan szivnak marihuanat a vilagon?

Erre a kérdésre az ENSZ bécsi irodaja évente kozol
adatokat, altalaban 100 vagy 200 millidra becsiilik az
illegalis marihuanat szivok szamat. Ez a becslés fik-
tiv, mivel a ENSZ ezt az adatot a kormanyok jelenté-
seiben szerepld becslések Osszeadasaval alakitja ki.
Ez azért baklovés, mert (1) kevés olyan fejlett és de-
mokratikus orszdg van, ahol kozvélemény-kutatasi
modszerekkel redlis becsléseket tudnak megallapita-
ni, (2) foként fejlédoé orszagokbol az ENSZ-nek a kor-
manytisztviselok fantdzidjan alapulé adatokat jelente-
nek és (3) a kormanyok jelentds része nem kiild az
ENSZ-nek becsléseket, ott tehat senki sem sziv mari-
huénat. ..
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Baklovés: a kokardgas tilalma

Az 1961-es Egyezmény bevezette a kokaragas tilal-
mat, figyelmen kiviil hagyva (1) ennek tobbezer éves
szerélvezet.

Tulajdonképpen ,,doppingolasrdl” van szo, csak-
hogy a sportolok azért hasznalnak kokaint, hogy a
doppingoléssal csalard modon legy6zzEk versenytar-
saikat, az Altiplanon €16 kecsua indidnok viszont azért
fogyasztjak a kokacserje leveleit, hogy oxigénszegény
magassagokban dolgozni tudjanak. Létkérdésrél van
sz0: a kokain stimuldlo hatasa nélkiil nem tudnanak
dolgozni. Tudomanyos fejtegetés helyett a problémat
egy francia baratom tapasztalataval probalom bemu-
tatni. Az Altiplano turisztikai latvanyossag, baratom
feliilt a vonatra, ami fokozatosan és lassan kozelitett a
hegytetohoz, és a mozdonyvezetd ismételten figyel-
meztette az utasokat arra, hogy ott csak rendkiviil
ovatosan mozogjanak. Az Altiplanora érve a boliviai
belga konzul két kis gyermeke szaladni kezdett, a
konzul és felesége utanuk futottak, hogy megallitsak
Oket. Erre nem keriilt sor, mert néhany méter futas
utan mind a négyen holtan estek dssze. Biztosra vehe-
t6, hogy az indidnok ezreinek ugyanez lett volna sor-
sa, ha itt kokaragas nélkiil dolgozni kezdenek.

Tanulsagos torténettel folytatom a kokaragas tilal-
manak az alakuldsat. E szerint:

— atilalmat az érintett dél-amerikai orszagok nem haj-
tottak végre,

— Bolivia kérte, hogy oldjak fel a tilalmat,

— ezt a kérelmet az ENSZ elutasitotta,

— Bolivia felmondta az 1961-es Egyezményt, majd

— Bolivia kérelmezte, hogy tjra vegyék fel az Egyez-
mény tagjai kozé, azzal a feltétellel, hogy a kokaragas
tilalmara vonatkozo eldirast nem kell betartania,

— az ENSZ Boliviat ismét felvette az Egyezmény tag-
jai kozé és felmentette a kokaragas tilalmanak a ko-
telezettsége alol.

Mi a mai helyzet?

— A kokardgas az érintett orszagokban folytatodik,

— Boliviaban legalisan,

— a szomszéd orszagokban illegélisan,

— a kokaragas tilalma valtozatlanul fennall...

Baklovés: az illegdlis kokacserje termesztését
permetezéssel meg lehet sziintetni

20 évvel ezelott ENSZ szakértoként dolgoztam Bécs-
ben és tanulmanyoztam a kormanyok éves jelentéseit.
Mivel a kokacserjébdl eldallitott illegalis kokain a fe-
ketepiacon ritkan ,,hianycikk”, megnéztem azoknak az
orszagoknak a jelentéseit, ahol az illegalisan termesz-
tett kokacserjét permetezéssel irtjak. Meglepetéssel ta-
pasztaltam, hogy a kiirtds tobb mint 100%-os, hiszen
egyes orszagok azt jelentették, hogy tobbet irtottak ki,

mint amennyit az orszagban termesztettek. Megkér-
deztem azokat a kollegakat, akik jol ismerték ezt a té-
mat, hogy ennek mi a magyarazata. Kozolték a ,,logi-
kus” magyarazatot: 1égi felvételekkel pontosan meg
tudjak allapitani, hogy hany hektaron folyik illegalis
termesztés, kiirtottnak viszont az szamit, amennyit eb-
bdl bepermeteznek. Tehat az az 1 hektdr, melyet ha-
romszor bepermeteznek az 3 hektarnak szamit...

»Mellesleg™: a permetezéses irtas évtizedek ota fo-
lyik, de csak most deriilt ki az az ,,aprosag”, hogy a
permetezéshez hasznalt oldoszernek rakkeltdé hatasa
van...

Kérdés: lehet-e ezt az emberek ellen felel6tleniil el-
kovetett sulyos kdzegészségiigyi vétséget csupan bak-
l6vésnek nevezni?

Bakliovés: a visszaélést nem a helytelen fogyasztis,
hanem az illegdlis kereskedelem jelenti

Az ENSZ bécsi irodaja szokincsébdl tordlte a vissza-
¢lés (abuzus) kifejezést, ennek kovetkeztében homaly-
ba mertilt az, hogy a drogokkal valo visszaélés, a hely-
telen fogyasztas, jelenti az ,,igazi” drogproblémat. (Ha
nem lenne visszaélés, akkor nem lenne sem illegalis
termelés, sem illegalis kereskedelem.)

A bécsi iroda baklovését kovetden a napi sajtoban
gyakorlatta valt, hogy az illegalis eléallitast és illegalis
kereskedelmet nevezik ,,drogokkal valo visszaélésnek™.

Erdemes elgondolkozni azon, hogy milyen megle-
petést keltene, ha kideriilne, hogy az alkohol esetében
a tilzott fogyasztas nem probléma, csak az illegalis
palinkafdézés és a csempészés jelent ,,alkoholproblé-
mat”.

Baklovés: a ,,drogproblémat” biiniildozéssel meg
lehet oldani

Az ENSZ bécsi irodajanak a neve egyértelmiien bizo-
nyitja a ,,drogok” és a ,,blindz¢és” Osszehazasitasat és a
gyakorlat, elsésorban a ,,droghaboru” folytatasa pedig
azt a hiedelmet igyekszik bizonyitani, hogy buintildo-
zéssel és biintetéssel a drogokat ki lehet irtani.

Egyetlen kiemelt példaval be lehet bizonyitani,
hogy a droghaborura épiilé drogpolitika baklovés: a
vilagon illegalisan termelt 6pium mennyiségének egy-
negyedét vagy egyharmadat sikeriil lefoglalni. Abbol,
amit nem foglalnak le, annyi heroint lehet eldallitani,
hogy az — kereslet esetén — akar még a marslakok ella-
tasat is biztositani tudja.

Egyetlen fent mar emlitett példaval be lehet bizo-
nyitani, hogy a biintetésre épiilé drogpolitika baklo-
vés: az USA-ban akkor terjedt legjobban a marihudna-
szivas, amikor 4 év alatt 1 millié fiatalt zartak 2 évre
bortonbe 1 szal marihuana-cigaretta birtoklasa miatt.

Feleslegesnek tlinik tovabbi hasonlo példak felsoro-
lasa.
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Baklovés: gyogyszerhiany — nem az a fontos, hogy
legyen gyogyszer, hanem az, hogy ne legyen drog

A gybgyszerhiany sulyos vilagprobléma'. Ezt a vilag-
problémat fokozza a jelenlegi drogpolitika és nemzet-
kozi kabitoszer-ellenérzési rendszer, foként a fejlodo
orszagokban. Ennek bemutatasara India a legjobb
példa.

Vitathatatlan, hogy a torténelem soran az egyik leg-
sulyosabb droghelyzet Kindban alakult ki, amikor 20
millid kinai szivta az dpiumbarlangokban a klasszikus
opiumpipakbol az 6piumot. Az 6pium hasznalata Indi-
aban is tomegjelenség volt, de az indiai helyzetet a ki-
nai helyzettel nem lehet azonositani. Alapvetd kiillonb-
séget jelentett mar az is, hogy Indiaban nem terjedt el
az oOpiumszivas, csupan néhany északkeleti tarto-
manyban szivtak opiumot, de ott sem alakultak ki 6pi-
umbarlangok. A leglényegesebb kiilonbség a brit kira-
lyi bizottsdg atfogd és részletes tanulmdnyaban talal-
hat6: a bizottsdg nem tudott ¢les hatarvonalat hizni az
opium gydgyaszati €s €lvezeti hasznalata kozé. Ez a
jelzés egyértelmiien és vilagosan mutat ra arra, hogy
Indiaban az 6piumot elsdsorban gyodgyszerként hasz-
naltak. Az orszagban mindeniitt voltak 6piumboltok,
ahol a lakossag fillérekért be tudta szerezni azt az opi-
umot, amivel fajdalmat csillapitani tudta, amit altato-
nak tudott hasznalni és le tudta allitani azt a hasme-
nést, ami az évezredek soran a tropusi teriileteken
gyermekek millidinak a halalat okozta volna.

Az 1961-es Egyezmény életbelépésekor az opium-
boltokat bezartdk és ez India lakossagat egyik legfon-
tosabb alapvetd gyogyszerétél megfosztotta. Az ipari-
lag fejlett orszagokban az 6pium helyett mar morfint
¢és mas, természetes, félszintetikus és szintetikus alka-
loidokat (6pioidokat) hasznaltak fajdalomcsillapitasra,
az Opiumot inkabb csak a legalis és/vagy illegalis
morfingyartas nyersanyaganak tekintették. Ez a valto-
zas Indidban nem kovetkezett be, India lakossaga nem
jut hozza ezekhez a vegyiiletekhez és a mai katasztro-
falis helyzetet egyértelmiien bizonyitja, hogy a fajda-
lomcsillapitasra hasznalt 9 legfontosabb 6pioidbol az
USA egymilli6 lakosa naponta kb. 30000 adaghoz, In-
dia egymillio lakosa pedig 10 vagy 15 adaghoz jut
hozza. Indidban az 6piumboltok bezarasa 6ta a fajda-
lomcsillapitas azért sziinetel, mert a politikusok az
embereket meg akartak védeni a drogoktdl. ..

! A probléma legfébb oka természetesen a fejlédé allamok és az
ott él6 emberek szegénysége; még a legalapvetobb gyodgyszerek
beszerzésére sem jut pénz. De a problémat a fejlédé orszagok
tobbségében fokozza az orvoshidny, nincs, aki a terapidhoz sziik-
séges gyogyszert szakértelemmel kivalassza és receptre felirja,
valamint az is, hogy nincs az eurdpaihoz hasonlé gyogyszertarha-
lézat, inkabb csak gyogyszerboltok miikddnek. Miikodéképes,
szabalyozott és ellenérzott gyogyszerellatd rendszer hianyanak a
kovetkeztében a fejlddo orszagokban ,,népgyodgyaszati” alapokon
szerzik be a — sokszor hamisitott — gyogyszereket, ¢s legtobbszor
a ,,parhuzamos” szabadpiacokon.

A fijdalomesillapitok hidnya természetesen nem-
csak Indidban stlyos kozegészségiigyi probléma, ha-
nem vilagjelenség: a fejlodo orszagok tobbségeében a
fajdalomcsillapitok ugyancsak ,,hianycikkek”. Erre a
WHO sokszor felhivta a nemzetkdzi szervezetek ¢és
a kormanyok figyelmét, ennek hatdsara az ENSZ
Kabitdészer Bizottsaga felkérte az ENSZ bécsi iroda-
jat, hogy errdl készitsen jelentést. A katasztrofalis
vilaghelyzetet bizonyitd jelentés elkésziilt, a Bizott-
sag tudomasul vette, de a helyzeten ez nem valtozta-
tott. (A valtoztatast hatraltatja az a korlilmény, hogy
ehhez fokozni kellene a ,,fajdalomcsillapité drogok-
nak” a hozzaférhetdségét, ami ellentétes a jelenlegi,
kinalatcsokkentésre alapozott szemlélettel és straté-
gidval.)

Baklovés: nincs tisztazva hogy mi tekintheto
gyogydszati, illetve nem-gyogydszati haszndlatnak

A nemzetkdzi egyezmények elbirasai egyértelmiien
rogzitik, hogy csak azoknak a kabitdszereknek ¢&s
pszichotrép anyagoknak a hasznalatat (pontosabban:
birtoklasat) tekintik legalisnak és gydgyaszati célu-
nak, melyeket orvosi receptre gyodgyszertarban szerez-
tek be. Szamos afrikai és azsiai orszagban szerzett ta-
pasztalataim alapjan merem allitani azt — amire mar
az elozo alfejezetben is utaltam — hogy ezt a két felté-
telt a fejlédé orszagok tobbsége nem tudja betartani.
Oriasi baklovést kovetnek el a nemzetkozi szervezetek
¢és a kormanyok, mikor ezt a koriilményt figyelmen ki-
viil hagyjak, és mikozben dollarmilliardokat koltenek
droghaborura, ennek az Osszegnek még egy csekély
toredékét sem forditjak arra, hogy ezekben a fejlodod
orszagokban olyan miikodoképes és ellenérzott
gyogyszerellaté rendszer létesiiljon, ami nélkiilézhe-
tetlen feltétel az egyezmények elbirasainak a betarta-
sdhoz.

A baklovés kovetkezményeinek egyik mellékhatasa
(mondhatnank: szimboluma) az, hogy az ENSZ bécsi
irodéja jelentéseiben azt allitja, hogy egyes afrikai or-
szdgokban gyakran hasznalnak nyugtatokat nem-
gyogyaszati célra. Ismét személyes tapasztalataim és
foként afrikai kollegdimmal folytatott beszélgetéseim
alapjan merem allitani, hogy az ENSZ bécsi irodaja-
nak allitasa alapvetd tévedés: a lakossag tulnyomo
tobbsége nem ¢élvezeti, hanem gyogyaszati célra
(nyugtatasra, altatasra) hasznalja a recept nélkiil be-
szerzett ,,drogokat”.

Vitathatatlan, hogy a kannabisz terapids potencialja
nincs kihasznalva, de ujabb ,,drogproblémak™ forrasa
lehet az, hogy a kannabisz gyogyaszati hasznalatat en-
gedélyezd orszagokban nincs tisztazva, hogy melyek
azok az esetek, amikor ennek a drognak a gyogyaszati
alkalmazasa indokolt. Hidnyzik egy atfogo, iranyelve-
ket tartalmazo, tudomanyosan megalapozott WHO ta-
nulmény.
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Baklovés: naponta 3 heroin-injekcio beaddsa és
hetente 3 kannabisz-cigaretta elszivdsa ugyanaz a
wdrogprobléema”

A biniildozésre alapozott drogpolitikanak, valamint a
visszaélés (ablizus) figyelmen kiviil hagyasanak ko-
vetkeztében hattérbe szorult az egyes kabitoszerek ko-
z0tti, valamint hasznalatuk modja kozotti kiilonbség-
tevés. A heroin és a kannabisz ,,ugyanaz” az illegalis
drog, a heroindependens rendszeres és folyamatos in-
jekcidzasa és a szorakozo fiatal alkalmi marihuana-
szivasa pedig ,,ugyanaz” az illegalis droghasznalat és
a drogok és a blindzés 0sszevonasanak a kovetkezmé-
nyeként mindketten ,,ugyanolyan biindzok™.

A kozegészségligyi szemlélet hattérbe szorult és
ennek nemcsak a gyogyszerhidny a kovetkezménye,
hanem az is, hogy az ENSZ ¢és a kormanyok sokszor
nem veszik figyelembe azt, hogy példaul a fliggdség-
ben szenvedodk, elsdsorban heroin- és mas opioid-
dependensek beteg emberek, akik segitségre szorul-
nak. Ezért fordulhatott eld példaul az, hogy amikor
megkezd6dott a metadon fenntartd terapia, akkor az
ENSZ Kabitészer Bizottsaga nem tudott olyan hataro-
zatot hozni, ami ezt az eljarast elfogadhatonak tartja.
A hatarozatot azok a kormanydelegaciok akadalyoztak
meg, amelyek szerint ez megengedhetetlen, mivel ,,ez
nem megoldas”... Személyes tapasztalatom alapjan al-
lithatom, hogy az ENSZ Kabitoszer Bizottsaga a mai
napig nem hozott a metadon fenntartd terapiat elfoga-
dé hatarozatot, hanem azt a struccpolitikat koveti,
hogy ennek létezésérdl ,,napirendre tért”...

Baklovés: egy egyezmény helyett harom

1961-ben azért keriilt sor egy (magyarul ,,egységes”-

nek nevezett) egyezmény kidolgozasara és elfogadasa-

ra, hogy a kabitdszer-ellendrzési rendszer miikodését
ne zavarja tobb egyezmény létezése. Az angolul

,single”, franciaul ,,unique” cimet viseld egyezmény

nem sokaig maradt ,,egyediili”, egy 0ij drog ellendrzés

ald vonasakor ma mar 3 egyezmény kozott valogathat
az ENSZ illetékes bizottsaga.

A kovetkezmény: terminoldgiai kdosz. Néhany ki-
ragadott példa:

— a kannabisz az 1961-es Egyezményben szerepel, te-
hat ,kabitoszer”, de hallucinogén hatéanyaga az
1971-es Egyezményben szerepel, tehat ,,pszichotrop
anyag”,

— az opioidok ,kabitdszerek”, de van két 6pioid, ame-
lyik ,,pszichotrép anyag”, az opidtprekurzor tebain
¢s a kokainprekurzor ekgonin az 1961-es Egyez-
ményben szerepelnek, de — mivel az 1988-as Egyez-
ményt ,.Prekurzoregyezmény”’-nek nevezik — az
Egyezményben szerepld vegyszerek, reagensek, ol-
doszerek ,,prekurzorokka” (magyarul: ,el6futar ve-
gyiiletekké”) alakulnak, ezért

— a kdliumpermanganat ,,.kokainprekurzor” és az ecet-
savanhidrid ,,heroinprekurzor”, azt a latszatot kelt-
ve, hogy a kaliumpermanganatot kokainna, az ecet-
savanhidridet heroinna kdnnyen at lehet alakitani. ..
De nemcsak terminoldgiai kdoszrdl van szo. Az

1961-es Egyezmény prevencié-orientalt, a ,.similarity
concept”, a ,hasonlosagi elv”’ alkalmazasa lehetové
tette azt, hogy analog-vegyiileteket egyszeriien ellen-
Orzés ald lehessen vonni. Az 1971-es Egyezmény en-
nek a forditottja: egy analogot csak akkor lehet vala-
melyik jegyzékére felvenni, ha hosszas és koltséges el-
jarassal bebizonyosodik, hogy olyan ,,drogproblémat”
okoz, hogy mar nem lehet a jegyzékre vételt elkeriilni.
Ez a prevencio-ellenes modszer az oka példaul annak,
hogy a designer (dizajner) drogok esetében nem lehet
vegyliletcsoportokat ellendrzés ald vonni: minden 1j
vegyiiletet kiilon kell tanulmanyozni, ezért az orsza-
gok és orszagcsoportok ,,ij pszichoaktiv anyagok” kii-
16nboz6 listaival igyekeznek a designer drogok ter-
jesztését és hasznalatat megakadalyozni.

* k%

Nem folytatom a baklovések és a baklovések kovet-
kezményeinek a felsorolasat, de magyarazattal tarto-
zom azért, hogy miért tartottam sziikségesnek ezek le-
irdsat.

Az egyik ok az, hogy nekiink, oregeknek (én 92
éves vagyok) kotelességiink a tapasztalataink atadasa
azoknak a nalunk fiatalabbaknak, akik ezekkel a ta-
pasztalatokkal nem rendelkeznek.?

A masik ok az, hogy ebben az évben, 2016-ban ke-
riill megrendezésre az ENSZ rendkiviili kozgytlése,
amely meg fogja hatarozni a nemzetkozi drogpolitika-
nak és a nemzetkozi kabitoszer ellenérzési rendszer-
nek a jovojét. Nem térek ki annak az elemzésére, hogy
milyen katasztrofalis kdvetkezményekkel jarna, ha az
ENSZ tovabb folytatna a biiniildozésen alapuld drog-
politikat és a gyogyszerhidny fokozasat, de felhivom a
figyelmet egy masik ,,aprosagra”.

2 Figyelembe kell venni azt is, hogy nincs minden tapasztalat leir-
va. Erre az alabbi konkrét példa a legjobb bizonyiték.

Az 1. Vilaghaboruban stlyos problémat jelentett az, hogy a német
gyogyszeripar — nyersanyaghiany kovetkeztében — nem tudott elég
morfint eldallitani a sebesiilt katonak fajdalmainak a csillapitasara.
A 11. Vilaghaboru soran mar mas volt a helyzet, mivel szintetikus
opioidokkal helyettesiteni lehetett a morfint. De a szakirodalomban
gyakorlatilag nincs irasbeli nyoma annak a sulyos drogprobléma-
nak, amirdl én szoban értesiiltem azoktol a német kortars kolléga-
imtol, akik errdl a keleti fronton harcolva, valamint szovjet hadifo-
golytaborokban szereztek tapasztalatokat. A német katonak koré-
ben sulyos problémat jelentett a petidin-dependencia gyakorisaga,
¢és ennek kovetkeztében — az elvonasi tiinetek miatt — sokan szorny(
kinszenvedések kozott haltak meg a hadifogolytaborokban.

Hogy ezt miért nem irtak le, annak elsdsorban az a magyaraza-
ta, hogy a drogproblémakat mindig szamadatokkal ,,bizonyitjak”,
ebben az esetben pedig — természetesen — nincsenek statisztikak
vagy becslések.
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Leirtam, hogy az USA gy oldotta meg az alkohol-
problémat, hogy az alkoholt tordlte a ,,drogleltarbol”.
Konnyen el6fordulhat, hogy az USA — €s ezt kovetéen
az ENSZ — ugyanezzel a mddszerrel oldand meg a
,,marihuana-problémat”. Az USA-ban és ezt kdvetden
tobb latin-amerikai orszdgban megkezd6dott a
kannabisz ,,legalizalasa”. A vilagon illegdlis drogokat
hasznalok 70%-a kannabiszt fogyaszt, ezért nagy a ki-
sértés, hogy az illegdlis drogfogyasztok szamat latva-

nyosan csOkkenteni lehetne, ha — az alkoholprobléma
,megoldasahoz” hasonloan — a kannabiszt is torolnék
a ,,drogleltarbol”.

BAYEeR, 1.: Drug Problems VII. Blunders

Description of some of the numerous blunders committed by
international organizations, governments, authorities and
politicians which cause errors in drug policies and in the
international drug control system.

A szerzé cime: Budapest, Lotz Kdroly utca 11/4 - 1026

Palyazati felhivas végzos gyogyszerészhallgatok részére

A Magyar Gydgyszerésztudomanyért Alapitvany palyazati felhivast tesz kozzé a Magyar
Gyodgyszerésztudomanyi Tarsasag Budapesti Szervezete kezdeményezésére alapitott

Zalai Karoly Emlékérem elnyeréséért

A palyazat célja:

Elismerésben részesiteni azon végzds gydgyszerészhallgatédt, aki az egyetemi tanulmanyait példaértékd médon,
kimagaslé eredménnyel végezte. Tovabba a gydgyszerész- vagy az orvostudomanyok teriiletén 6nallé kutatd
munkat végzett, melyet igazolhaté médon tudomanyos folydiratban publikalt.

Palyazaton az a hallgaté vehet részt, aki:

- aSemmelweis Egyetem végzds gyodgyszerészhallgatoja,

- egyetemi tanulmanyainak atlaga: legalabb 4.00,
- az MGYT ifjuségi tagja,

- tudomdnyos folyoiratban publikalt kisérletes munkat.

A palyazoknak elektronikusan az alabb felsorolt dokumentumokat kell benydujtani:

- MGYT ifjusagi tagsag igazolasa,
— egyetemi tanulmany eredményeinek igazolasa,

— publikaciok, tudomanyos el6adasok, poszterek bemutatasa (cim, szerzék, megjelenés helye, ideje, impact

faktor feltlintetésével),

— tudomanyos igény( dolgozat benyujtasa (legfeljebb 10 000 karakter), melyben ismerteti a palyazo az eddigi

kisérletes munkajat, eredményeit,
— szakmai Onéletrajz.

A palyazat leadasi hatarideje: 2016. majus 31.

A palyazatok elbiralasi szempontjai:
1. adolgozat tudomanyos minésége,
2. apublikaciok szakmai értéke,

3. egyetemitanulmanyi atlag.

A palyazat dijazasa:
— 50000 Ft,
—  Zalai Karoly Emlékérem,

— adijazott meghivasa a kdvetkez évi Rozsnyay Matyas Emlékversenyre, vagy az MGYT valamelyik szakosztalyi

rendezvényére

A palyazat zsiritagjai:

- Semmelweis Egyetem Gydgyszerésztudomanyi Kar dékanja,

- Magyar Gyégyszerésztudomanyi Tarsasag elnoke,

- Magyar Gydégyszerésztudomanyi Tarsasag Budapesti Szervezetének elndke.

A dij atadasa:

- Semmelweis Egyetem Gydgyszerésztudomanyi Kar tinnepélyes diplomaosztéjan.

A palyazatok benyujtasa a titkarsag@mgyt.hu e-mail cimre térténhet.
A palyazatok beérkezését elektronikusan visszaigazoljuk.
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Catharanthus roseus — vinblasztin

Orban-Gyapai Orsolya

A vilag szamos tropusi, szubtrépusi teriiletén eléfor-
dulo, sok helyen termesztett és a legkiilonfélébb be-
tegségek (pl. menstruacios problémak, emésztési pa-
naszok, magas vérnyomas, diabétesz) kezelésére hasz-
nalt rozsameténg (Catharanthus roseus G. Don, Vinca
rosea L.) (1. abra) napjainkban foként parkok és ker-
tek rendkiviil dekorativ diszndvényeként ismert [1].
Legfontosabb komponensei a Vinca-alkaloidokként
emlegetett kdzel 60 vegylilet, melyek koziil gyogy-
aszati szempontbol legjelentdsebbek a vinblasztin és a
vinkrisztin. A ndvény tumorterapia szamara torténd
felfedezése rendkiviil érdekes és tobb ponton is dssze-
kapcsolodik a diabétesz kutatdsokkal. Az inzulin és a
vinblasztin kutatdsban egy kanadai testvérparnak
(Clark és Robert Noble) van eléviilhetetlen szerepe.
Az 1ddsebb testvér J.J.R. Macleod munkatarsaként
részt vett az inzulin felfedezésében, bar az ezért jard
Nobel-dij (1923) odaitélésekor neve sajnos nem kertilt

1. abra: Catharanthus roseus (foto: Berndth Jend)

R=CH,
R =CHO

2. dbra: Vinblasztin (R=CH ) és vinkriszgtin (R=CHO)

emlitésre. Robert Noble kés6bb szintén az orvosi pa-
lyat valasztotta, és a diploma megszerzését kovetéen
annak ellenére, hogy rakkutatassal szeretett volna fog-
lalkozni, mentora (a mar korabban emlitett Macleod)
hataséara inkabb az endokrinoldgia mellett dontott és a
University of Western Ontario kutatojaként a népi
gyogyaszatban alkalmazott ndvények hormonhaztar-
tasra gyakorolt hatasanak vizsgalataval foglalkozott.
A Karib-térségben tradicionalisan cukorbetegség
kezelésére hasznalt rozsameténg leveleket egy jamaicai
sebész kiildte 1949-ben C. Noble-nek, aki tovabbitotta
azt Occsének. Akkoriban intenziv kutatdsok folytak
oralis antidiabetikumok kifejlesztésére, melyek kivalt-
hattdk volna az inzulint. A rézsameténg kivonatanak
szajon at torténd alkalmazédsa azonban hatastalannak
bizonyult, igy Noble tigy dontott, hogy a névény vizes
extraktumat megprobaljak intravénasan adagolni pat-
kanyoknak. A kisérlet sordn valamennyi allat elpusz-
tult és a boncolas Pseudomonas okozta talyogok jelen-
1étét igazolta. A kutatok szamara ismert volt Selye Ja-
nos felfedezése, mely szerint a kortikoid hormonok
immunszupresszans hatassal rendelkeznek patkanyok-
ban. Az altaluk megfigyelt jelenséget tehat azzal ma-
gyaraztak, hogy az allatok természetes védekezoké-
pessége sériilt, ugyaniugy, mint amikor nagy dézisu
kortizolt kaptak, ezért valdszinisitették, hogy a no-
vényben valamilyen kortizolszerli anyag lehet jelen. A
lengyel szarmazasu vegyészmérnok HC. Robinson,
Noble vezetésével vizsgalta a rozsameténg kivonat vér-
cukorszintre gyakorolt hatdsat, &m pusztan onszorga-
lombol a kisérlet soran sejtszamlalast is végzett. Mun-
kajanak koszonhetéen fedezték fel, hogy az iv. adott
kivonat jelentds fehérvérsejtszam-csokkenést, granulo-
citopéniat és csontveldallomany-csdkkenést okozott. A
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szintén a kutatocsoporthoz tartozd CT. Beer ezt a je-
lenséget hasznalta fel indikatorként, és mintegy ,,biolo-
giailag kovetett frakcionalast” végezve izolaltdk az
indolvazas alkaloidok csoportjaba tartoz6 vinkaleu-
koblasztint, mely kés6bb a vinblasztin nevet kapta.

Noble és munkatarsai egy 1958-as rakkutatasi szim-
poziumon mutattdk be eredményeiket, melyen jelen
volt az Eli Lilly gyogyszergyar egyik képvisel6je (/5.
Johnson) is, akinek felkeltette a figyelmét az el6adas.
Johnson feladata egy nagy ateresztOképességli szliro-
vizsgalat lefolytatasa volt, melynek soran kozel otezer
ndvényi kivonat, koztiik a rézsameténg tumorellenes
hatasat vizsgaltak, ami hatasosnak bizonyult. A gyogy-
szergyar munkatarsai késébb tovabbi 60 alkaloidot
azonositottak, koztiik a leurokrisztint, mely késébb a
vinkrisztin nevet kapta. A kanadai kutatok szerették
volna maguk végezni a klinikai vizsgalatokat, azonban
belattak, hogy az Eli Lilly-vel nem versenyezhetnek,
igy kooperacidban folytattak a munkat.

Az allatkisérletek utdan megkezddédtek a human
vizsgalatok, melynek soran Hodgkin-limfomas ¢és
limfoszarkomas betegek vinblasztinra adott valaszre-
akciojat vizsgaltak. Az els6 vizsgalatok nem jartak si-
kerrel, szamos mellékhatast (pl. gasztrointesztinalis
vérzést és mentalis elvaltozasokat) tapasztaltak. A kli-
nikai kutatasok ez id6 tajt még nem voltak olyan szi-
goruan szabalyozottak, mint napjainkban, nem volt is-
mert tovabba a Vinca-vegyiiletek hatasmechanizmusa,
€s a gyogyszerfejlesztés is sokszor empirikus modon
tortént. A kemoterapia azonban akkoriban tijdonsag-
nak szamitott, kevés szert alkalmaztak a terdpidban
(pl. alkilalo szereket illetve folsav antagonistakat), in-
kabb a sugarterapia volt a meghatdrozo. A hatdsosabb
¢s jobban toleralhat6 szerek iranti igény miatt a Vinca-
alkaloidok gyorsan teret nyerhettek. Az Eli Lilly 1961-
ben Velbe® (Mo. Vinblastin-Richter®, 1965) néven for-
galomba is hozta a vinblasztint, mint 0j tAmadéaspontu
tumorellenes szert, de a pontos, sejtszintli hatasme-
chanizmus ekkor még nem volt ismert. Az elsd publi-
kacioban azt irtak, hogy a vegyiilet ,,megmérgezi az
orsot”, tehat gatolja a sejtosztodast, de a mitotikus
orsé felépitése és mikddése egészen 1965-ig tisztazat-
lan volt. A Vinca-alkaloidok a mikrotubulusokhoz ko-
toddnek és kétféle mechanizmussal hatnak: a nagy affi-
nitasu kotdhelyhez kapcsolddd molekulak megakada-
lyozzak a mikrotubulus névekedését, mig a kis affini-
tastthoz kapcsolddva a mikrotubulusok profilamentu-
mokka valé széteséséért feleldsek. fgy az alkaloidok
hatdsara a mitotikus ors6 mikrotubulusai nem tudnak
ndvekedni, a sejtosztodas a metafazisban blokkolodik,
a kromoszémak normalis szegregalodas helyett szo-
katlan alakzatokat képeznek, vagy a citoplazmaban
szétszortan helyezkednek el. A sejtek elveszitik oszto-
do képességiiket, reproduktiv értelemben nem tekint-
heték életképesnek. A vegyiiletek neurotoxicitdsa is
ezzel magyarazhatd, mivel az idegsejtek axonjaiban

1év6 mikrotubulusok a neuronok miikodésében fontos
szerepet jatszo anyagok szallitasaban vesznek részt.

1963-ban Oncovin® (Mo. Vincristin-Richter®, 1972)
néven a vinkrisztin is forgalomba keriilt, gyermekkori
leukémia kezelésére. Annak ellenére, hogy a két ve-
gyiilet csak minimalisan kiilonbozik egymastol, a két
szer tumorellenes ¢s mellékhatas spektruma jelento-
sen eltér. Mig a vinblasztint els6sorban urothelialis és
tesztikularis tumor esctén, kombinacidéban alkalmaz-
zak, addig a vinkrisztint féleg a limfoid rendszer
malignus folyamataiban és a pediatridban hasznaljak.
A vinkrisztinnek kumulativ neurotoxicitast tulajdoni-
tanak, igy erésebb neuralis mellékhatasokat (pl. peri-
férias neuropatia, szenzoros ¢€s motoros zavarok,
paraesthesia, reflexkiesés) okoz. A gyermekeket ke-
vésbé érinti a vinkrisztin okozta neurotoxicitas, mivel
a szer szervezetbdl torténd kilriilése esetiikben gyor-
sabb, mint a felndtteknél, igy akut limfoblasztos leu-
kémidban a mai napig elsd vonalbeli szerként adando.
Alkalmazzak még rabdomioszarkoma, Ewing szarko-
ma, neuroblasztoma és Wilms tumor esetén is [2—4].

A két vegyiilet nagyon alacsony koncentracioban
van jelen a ndvényben (a vinblasztin 0,01%, a
vinkrisztin 0,0003%), igy hamar vilagossa valt, hogy
sziikség lesz félszintetikus és szintetikus eloallita-
sukra, valamint tovabbi szarmazékok eldallitasara.
Ebben a kutatasban a Richter Gedeon Vegyészeti
Gyar — akkori nevén Koébanyai Gyogyszerarugyar —
munkatarsai élen jartak. A vallalat kutatéi — Szdsz
Kalman és Jovanovits Karola vezetésével — 1965-66-
ban egy teljesen ujszerll izolalasi eljarast dolgoztak
ki, majd 1971-ben a vinkrisztin el6allitasaval értek el
atiitd eredményt. Ezt a mddszert azota tobben modo-
sitottak, de az eljaras 1ényegi kidolgozasa a Richter
kutatdinak az érdeme. A Richter kereskedelmi lehe-
téségeit és sikereit az alapozta meg, hogy mindkét
biszindol-alkaloid cloallitasara onalld, szabadalom-
mal védett eljarassal rendelkezett. A gyar mar 1972-
ben elkezdhette, és ma is folytatja a vinkrisztin ex-
portjat az Egyesiilt Allamokba. A Richter kutat6i és
kooperald partnerei a Catharanthus-alkaloidok kuta-
tasa-fejlesztése soran mintegy 35 szabadalmi beje-
lentést tettek [5].

Napjainkban a vinorelbin (Navelbine®) az egyetlen
oralisan adhato, szintetikus szarmazék, amely kisebb
mértékben hat az axonokban taldlhaté mikrotubulu-
sokra, igy csak ritkdn okoz periférias neuropatiat. In-
dikacioi kozott szerepel a nem-kissejtes tiidokarci-
noma ¢és a metasztatizalé emlokarcindma, amikor az
antraciklin- és taxantartalmt kemoterapia eredmény-
telen.

A legujabb szintetikus szarmazék, a vinflunin
(Javlor®) 2009-ben centralizalt forgalomba hozatali
engedéllyel keriilt piacra eldrehaladott vagy metaszta-
tikus urothelialis karcinomaban szenveddk szamara,
¢és akkor alkalmazhat6d, ha az esetiikben korabban
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hasznalt platinatartalmu szerekkel végzett kezelés ha-
tastalannak bizonyult.

A tradicionalisan cukorbetegség kezelésére alkal-
mazott C. roseus napjainkban inkabb tumorellenes
hatasu vegyiileteirdl ismert. A ndvénybdl elséként izo-
lalt két anyag, a vinblasztin és a vinkrisztin a terapia-
ban alkalmazott vegyiiletek azon ritka csoportjaba
tartozik, amelyek mddositas nélkiil keriiltek forgalom-
ba, és amelyeket mind a mai napig alkalmaznak a te-
rapidban. Tovabbi félszintetikus és szintetikus szar-
mazékaikat pedig a legkiilonfélébb tumorok kezelésé-
re hasznaljak. A vinblasztin felfedezésének érdekessé-
ge, hogy a Canadian Cancer Society R. Noble felfede-
zésének tiszteletére alapitotta a Noble Prize-dijat,

amelyet olyan kutatok nyerhetnek el, akik jelentds
eredményt értek el a rakkutatasban.
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ORBAN-GyAP4I O.: Catharanthus roseus — vinblastine

SZTE GYTK Farmakognoziai Intézet — Szeged, E6tvos u. 6. — 6720

2016-ban is folytatodik az SZTE Gyégyszerésztudmanyi Kar kdtelezd szinten tartd tovabbképzése a
~Hét Csillagos Gyogyszerész”
Az elmdlt évek soran tapasztalt megnovekedett érdeklddésre tekintettel az 6szi Szent-Gydrgyi Napok rendezvénye mellett
2016. majus 6-8. kozott is megrendezésre keriil a

~Hét Csillagos Gyogyszerész”

A 2016. elsd félévi program tematikdja a GYOFTEX rendszer kotelezd szinten tarté tovabbképzések meniipont alatt elérhetd.
Varjuk a kollegék jelentkezését.
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Ezernyolcszaznegyvennyolcra emlékeziink

Koszoruzas és emlékbeszéd az 1848-49-es forradalom és szabadsagharc 168. évforduldjan

A Magyar Gyogyszerésztudomanyi Tarsasag elnéksége a hagyomanyoknak megfeleléen minden évben a marci-
us 15-i tinnepségekhez kapcsolodoan tinnepi megemlékezést szervez az 1848-49-es forradalom és szabadsag-
harcban részt vett gyogyszerészek emléktablajandl a Budai Varban lévé Arany Sas Patikamizeum udvaran. Az
linnepségen a gyogyszerészi szervezetek vezetoi koszoruval tisztelegnek a hésok emléke elott és koszonto be-
szédben emlékeziink hdsi helytallasukra. Idén a megemlékezésre mdrcius 11-én, pénteken délelétt keriilt sor.

A Magyar Gyégyszerésztudomdnyi Tarsasig emlékezd koszorijat prof. Szoké Eva elnék, prof. Szisz Gyorgy
tiszteletbeli elnok, Radoczyné Kovacs Zsuzsanna az MGYT elndkségi tandcsaddja és Birinyi Péter budapesti el-
nok, a Magyar Gyogyszerészi Kamaraét Hanko Zoltan elnék helyezte el az emléktablanal, a Magyar Gyogysze-
rész Egyesiilet nevében Bdlcs Judit elnék, a Magangyogyszerészek Orszagos Szovetsége részérdl Lukdcsné Fodor
Enikd budapesti elnok, a gyogyszertari asszisztensek nevében Fabri Laszloné és Laszloné Bojtos Zsuzsa (Orea-
Hygiea pro Assistentiam Pharmaciae Alapitvany) koszoruzott.

Az iinnepségen — mely a Himnusz eléneklésével kezdodott és a Szozat eléneklésével fejezodott be — a hazai
gyogyszerészet szamos meghatarozo személyisége részt vett, igy pl. prof. Kata Mihaly, prof. Mathé Imre, Gaal
Emese a Gyogyszerésztortéeneti Tarsasag titkara, a Tarsasag elnékségének és szenatusdanak tobb tagja. Az tinne-
pi kdszontdt Radoczyné Kovacs Zsuzsanna az MGYT elndkségi tandcsadoja mondta. A koszontdt az alabbiak-
ban kozoljiik.

Raddoczyné Kovics Zsuzsanna kiszontdje'

Felvirradt! Marcius 15-¢ volt, 1848. Tizedik évfordu-
l6ja annak a nagy katasztréfanak, mellyel a korszel-
lem orias keze a régi Budapestet a fold szinérdl elto-
rolte a jeges arvizzel, hogy helyet csindljon az Gjan
emelkedd dics6 févaros szamara. Masodszor kovetelte
a korszellem azt a csodat, mely eltordlje a régi, kor-
hadt Magyarorszagot s alapot teremtsen az uj, az Eu-
roépaban szamot vetd, szabad Magyarorszagnak.”

i

Tisztelt megemlékezd Kollégdim!
Jokai Mor gondolatai voltak ezek ,,A marcziusi fiatal-
sag” cimii visszaemlékezésében.

Mi, a marciusi ifjak kései utddai, minden évben ki-
tizzik sziviink folé a kokardat és Osszegytiliink az
Osszes eddig volt és jelen nemzeti linnepeink koziil a
legkedvesebbik megiinneplésére. 1848. marcius idu-
san elkezdddott a ,,rebellis”-nek mondott magyar nép
szabadsagvagyanak ujabb fejezete.

A kezdetek mindig kiilonds varazserével birnak, le-
gyen ez iskola, munka, szerelem, hazassag vagy ép-
pen szabadsagharc. Hatalmas a lendiilet, a lelkesedés,
az elvaras, a hit és a reménység, melyek mind-mind
valtozasokat akarnak. Idézziik fel, mit jelentett ¢s mit
hozott ez a mamorosan kezd3do, alig masfél esztendd
a magyar gyogyszerészek életébe, a gyogyszerészet
torténetébe.

' A fényképeket Lang Csaba, Laszloné Bojtos Zsuzsa és Varsanyi
Katalin készitette.
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Az iinnepi szénok: Radoczyné Kovics Zsuzsanna

1848 tavaszan megalakult az elsd felelds miniszté-
rium, melynek Klauzdl Gabor a foldmivelési, ipari-
és kereskedelmi minisztere; ide tartoztak a gydgysze-
részek. A nemrégen Ujjaszervezett Buda-pesti
Gyodgyszerész Testiilet nala igyekszik a szakma fiig-
g6 kérdéseit és fajdalmas pontjait orvosoltatni. Bead-
vannyal fordulnak a ,nemzetgazdéaszati” miniszter-
hez és ebben a gyogyszerészek szamara hivatalos
képviseletet, orszagos egyesiilet megalapitasara en-
gedélyt kértek. Kérték tovabba a gydgyszertarak dij-
talan vizsgalatat kinevezett és erre alkalmas gyogy-
szerészek kozremiikodésével, magyar gyogyszer-
konyv és arszabvany szerkesztését, a gyogyszertarak
felallitasanak szabalyozasat, végiil a kiilonbozd nyil-
vanos alapok szamlaibol torténd engedménylevona-
sok megsziintetését.

Az elsd felel6s magyar minisztérium igen rovid ide-
ig miikodott. Az akkori beadvanyok, az azokra adott
valaszok, rendeletek, a gyogyszeriigy rendezésére vo-
natkozd torvényjavaslat tervezet nemcsak szakmai
szempontbdl rendkiviil érdekesek, hanem dokumentu-
mok arra, hogy a magyar gydgyszerészek megértették
az 1dok szavat és igyekeztek méltoképpen kivenni ré-
sziiket a 48-as dics6 események torténetébal.

Az elso felelds magyar minisztérium egészségi 0sz-
talyaba tanacsnoki kinevezést kapott Wagner Daniel.
Klauzal Gabor felszolitasara elGterjesztést tett a

gyogyszerészek nevelésére, ellendrzésére, torvényes
gyogyszerkonyv, gyogyszerészeti arszabaly, Uj gyogy-
szertarak felallitasa és gyogyszerész testiiletek targya-
ban benytjtando torvénytervezet készitésére.

Elgondolkodtato, hogy a gydgyszerészek 168 évvel
ezeldtti javaslatai koziil néhany még mara sem telje-
siilt. Példaként alljon itt a kovetkezd: ,,A percentezés
szigort megsziintetését kérik, mivel az erkolcsronto és
mind a szakmara, mind pedig a kozonségre egyarant
karos visszaélés; az orszdg méltésagaval 0ssze nem
egyeztethetd.”

Az 1848-as forradalmi események egyik sziilotte volt
az elsé magyar nyelvii gyogyszerészi szaklap, a Gyogy-
szerészi Hirlap, melyet Ldang Adolf Ferenc nyitrai
gyogyszerész inditott meg 1848. augusztus 15-én. Ha-
vonta kétszer, 15 és 30-an, I/2—1 iv terjedelemben je-
lent meg. Egyes forrasok 9-11 megjelent szamat emlitik.

Most pedig idézziik fel Kossuth Lajos rendeleteit
gyogyszertarakkal, gyogyszerészekkel kapcsolatosan:

., Budapest, 1848. oktober 13.
A hadiigyminisztériumhoz tabori orvosi kar
felallitasahorz.
A honvédelmi bizottmanynak tudomasara jutvan, hogy
az orvoskarra vonatkozo rendelkezések még mindig a
bécsi Josephinum igazgatosdagatol folynak ki, tovabba,
hogy tabori gyogytari és sebészi szerek is még folyto-
nosan Bécsbdl hozatnak le — mily eljaras jelen koriil-
ményeinkkel teljesen nem egyez — felhivatik a
hadiigyministerium, miszerint Stahly tabori féorvost
bizza meg, egy kiilon tabori orvosi kar felallitasaval,
meghagyvan egyszersmint neki, hogy az emlitett or-
voslasi szereket ezentul az orszagban iparkodjék, a
mennyiben lehet, megszerezni.”

1848. december 12-én Budapesten kelt a kdvetkezo:

Wtahly féorvosnak kézponti katonai gyogyszertar
létesitésérol

Tudositom féorvos urat, hogy a katonai gyogyinté-
zeteknek gyogyszerekkeli ellatasdara nézve legcélsze-

| 3 ["HANDTELRAROLY  VARADY LAJ5s+ | |
4 _JEN[\’ LAJOS VERESS MIHALY *
KOVACS ALBERT )

ZOLYOMI WAG

Az emléktabla — koszoruzds utin
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Akik koszoruztak (balrél): Fabri Laszloné, Laszloné Bojtos Zsuzsa, Bolcs Judit,
prof. Szisz Gyorgy, Lukdcsné Fodor Eniké, prof. Szoké Eva, Birinyi Péter,
Radoczyné Kovics Zsuzsanna és Hanko Zoltan

Mai naprol irt hivatalos le-
velére valaszololag utasitasul
adom onnek, hogy Nagykatin
a fiokgyogyszertart javaslata
szerint azonnal ésszealkossa,
s egyaltalan mindent megte-
gyen mi az ottani betegeknek
mind apolasukra, mind orvo-
silag ellatasukra megkivanta-
tik, jelentéseit a korhaz alla-
[ || potarul rendesen elvarom.”

Emlékezzilink név szerint is
néhdny gyogyszerész eld-
diinkre, akiknek a szabadsag-
harc alatt betoltott szerepét
Halmai Janos 34 személyt
megemlitd portré-gylijtemé-
ny¢bdl ismerhetjitkk meg.
—Fdczanyi Armin el6bb csa-
patszolgalatot teljesitett, majd
tabori  gydgyszerész  volt.

ribbnek talaltam akként intézkedni, hogy a pesti Ka-
roly kaszarnyabeli gyogyszertar kozponti katonai
gyogyszertarra alakittassék, s egy vegyészi laborato-
riummal kottessék oOssze, honnan minden tabori
gyogyintézetek orvos szerekkel el lesznek latandok.

Ezen Pest Kozépponti Gyogyszertar, s a vele ossze-
kétendo vegyészeti gyar és rakhely igazgatdjava ezen-
nel Leifer Janos urat nevezem ki.

Tabori féorvos urat pedig utasitom, tessék nevezett
Leifer Janos rangja s illetménye irant nekem javasla-
tot tenni, s 0t a kozponti gyogyszertar szerkezete iran-
ti tervnek egy hét alatti benyujtasara felszolitani, min-
denesetre pedig addig is a mostan gondviselés nélkiil
lévé Karoly kaszarnyai gyogyszertar igazgatasanak
atvételere utasitani s errol az illetd személyzetet érte-
siteni, nekem pedig jelentést tenni.”

(Németh Istvan Osszeallitasa szerint Leifer Janos
szdzadosi rangot kapott. Az emlitett Karolyi kaszar-
nya az eredetileg Invalidusok haza, ma a Koézponti Va-
roshaza épiilete.)

Ezek utan Kossuth a katonai kérhazakkal kapcsola-
tos utasitasara vonatkozo jelentés késedelme miatt el-
marasztalja a foorvost és azok miharabbi teljesitésrol
azonnali jelentést kér.

A kovetkezé rendelet Godollén kelt 1849. aprilis
8-an a Nagykatan felallitando fidkgyogyszertarrol.
Nagy Jozsef — akit Kossuth néhany nappal elébb ren-
delt be a nagykatai tdbori kérhdzhoz — aprilis 8-an je-
lentette, hogy 6-4n megjelent Nagykatan és a lehetdsé-
gig rendbeszedte a korhazat, 205 sebesiiltet vett fel ed-
dig. Javasolta, hogy fiokgyogyszertarat allit fel, mert
enélkiil a korhaz nem tud miitkédni. Kossuth még az-
nap valaszolt neki.

»Nagy Jozsef orvosnak, a Nagykatan felallitando fi-
okgyogyszertarrol

Nyitra megyében, Novalyon sziiletett 1827. oktdber
2-4n. Még alig toltotte ki gyakornoki éveit, maris
csatlakozott a honvédséghez. Csapatszolgalatat a
jaszkun Onkéntes zészloaljnal teljesitette, majd ott-
hagyva a csapatszolgalatot — a tiszantuli kozpontosi-
tasok idején — a honvéd hadsereg tabori gyogyszer-
taraban és korhdzaban kapott beosztast. A sebesiil-
tek apoldsaban olyan jo szolgélatot végzett, hogy a
haborti masodik évében honvédtabori fégyogysze-
réssze lépett eld. Az abszolutisztikus idében iigye-
sen kikertilte az elfogatast, a csendesebb id6k bekd-
szontével visszatért régi foglalkozasdhoz. Tiz évig
volt alkalmazott Torok Jozsef pesti Kiraly utcai
gyogyszertdraban. 1858-ban katonai gyodgyszerész
lett; kés6bb kilépett, 1870-ben Kdébanya egyik
gyogyszertarat vette meg. Kébanyan halt meg 1891-
ben.

— Gerzso Janos stimegi gyodgyszertar-tulajdonos a
szabadsagharcban a Bocskay-huszarok szdzadpa-
rancsnokaként kiizdott. A honvéd hadsereg legjobb
lovasai kozé tartozott. Fiatal kordban ugyanis az
osztrdk hadseregben szolgalt, mint dzsidds tiszt.
Kiilonos jatéka a sorsnak, hogy késébb, mint ma-
gyar honvédhuszar — Pillich Ferenc simontornyai
gyogyszerész elbeszélése szerint — egymaga 11 dzsi-
dast szedett le a lovarol. Gerzso Janos 81 éves kora-
ban halt meg Stimegen.

— Nézziik, ki is volt az elobb emlitett Pillich Ferenc!
Stimegen sziiletett 1833. aprilis 1-jén. Gimnaziumi
tanulmanyait Papan, Gyorott és Pozsonyban végez-
te. 15 éves koraban pozsonyi diakként Bécsbe ment,
itt tanuja volt az 1848-as tiintetéseknek. Az elsd {it-
kozet, amelyben részt vett, a pakozdi volt, innen
zaszloalja, 800 ember Kisfaludy és Gerzsd gyogy-
szerész szazados vezénylete alatt Patkanal egy kozel
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Kehidan gyengélked6 Dedk
Ferencnek, akinek a biztatasa-
ra ment Bécsbe egyetemi ta-
nulmanyait elvégezni. Dedk
ajanlolevelével tobbszor felke-
reste Széchenyi Istvant dob-
lingi maganyaban. Az olasz-
francia-osztrak habort hirére
sajat koltségén partizancsapa-
tot szervezett és Lombardidba
utazott. A kiegyezés utdn Bu-
dapesten gyogyszertar felalli-
tasi jogot kapott. Néhany év
mulva gyogyszertarat eladta
és Temesvarott telepedett le,
ahonnan Simontornyara kolto-
z0tt. A forrasok szerint 1900-

A résztvevik az emléktablanak helyet ado muzeum elott

ban még élt.
Ha tobb mint masfél évsza-

5000 fényi horvat sereget ugrasztott szét. A honvéd-
taborban hamar megszerették a szinte gyermek ka-
tonat és mint ligyes, fiirkészo elmét, terepkémlelésre
alkalmaztak. Ezutan Pestre ment, hogy ott az elsd
»Magyar katonai iskold”-ban tisztté képeztesse ma-
gat. Ejjel-nappal folyt a kiképzés a hadapréd iskola-
ban, melynek mikddése azonban hamar megsziint,
mert 1849. januar 5-én Windisch-Gratz herceg be-
vonult Pestre. Pillich és bajtarsai 28 fokos hidegben
iigettek Debrecen felé. 14 nappal késébb mar Bihar
megyében toboroztak 600 dnkéntest és Erdélybe in-
dultak. A Havasok kozott a magyar sereg sokszor
étlen-szomjan, nagy hidegben, partizan modon kiiz-
dott az 50-100-szoros ellenséges erd ellen. Dévan
Forro Elek ezredes dandarjaba osztottak be, aki any-
nyira megszerette, hogy parancsor tisztjévé nevezte
ki. Ezrede Dévanal tette le a fegyvert az oroszok
el6tt. Pillich dsszesen 33 csatdban vett részt. Egyike
volt a szabadsagharc legtevékenyebb harcosainak. A
fogsagbdl szinte ruha és pénz nélkiil szokott haza,
Zalaba. Stimegi gyogyszerészgyakornok koraban
gyakran készitett és vitt el orvossagot a kozeli

zad taviatabol visszatekintiink az 1848-1849-es forra-
dalmunk és szabadsagharcunk eseményeire, biiszkén
dllapithatjiuk meg, hogy a gyogyszerészek nemcsak
egylitt éreztek a felvildagosodas, a haladas, a szabad-
sag szellemével, hanem tevékenyen kozremiikodtek,
kezdeményeztek, harcoltak a csatatéren, sot aldozatot
is hoztak és az elnyomas alatt egyiitt szenvedtek a
nemzet hii fiaival. Emlékiik legyen dldott!

Forrdsok:

— Halmai Janos: Gybdgyszerészetiink ¢és gyogyszeré-
szeink helyzete a szabadsagharc idejében — Commu-
nicationes ex Bibliotheca Historia Medicinae Hun-
garica 21-22. (1961)

— Barta Istvan (szerk.): Kossuth Lajos az Orszagos
Honvédelmi Bizottmany ¢lén. Bp. 1952., Kossuth
Lajos kormanyzoelnoki iratai Bp. 1955.

The Memory of 1848-1849. Wreath-laying ceremony of
memorial tablet of pharmacists and memorial speech
on anniversary of the Hungarian revolution and war of
independence (1848-1849)
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Roviden a szaraz szemrol

A szaraz szemUség vagy keratoconjunctivitis sicca na-
gyon gyakori betegség, a populacio 10- 30%-at érinti
hazankban is. A szdraz szem létrejohet csokkent
konnytermelés vagy fokozott konnyvesztés kapcsan,
amelynek kovetkeztében a betegeknek szubjektiv pa-
naszai vannak €s a szemfelszinen objektiv eltérések
alakulnak ki.

A paciens f0 panasza lehet az €go, szuro, viszketo,
idegentest érzés, fénykeriilés, pirossag. Tipikus pa-
nasz, hogy a betegek Uigy érzik, mintha homok lenne a
szemiikben. Gyakori lehet a fokozott kdnnycsorgas is.
Ennek a paradox jelenségnek tobb oka lehet. Egyrészt
a szemszarazsag reflexes uton valt ki fokozott, ugyan-
akkor rendellenes konnytermelést. Ilyenkor a kdnny
pH értéke is megvaltozik, altalaban savas iranyban to-
lodik el. Ezért bar a szemfelszin nedves, a konny savas
pH értéke miatt irritativ hatast. Tovabba, idés embe-
reknél gyakori, hogy a szemkdriili izmok mar nem
miikédnek olyan hatékonyan és nem pumpaljak a
konnyet a konnypontok irdnyaba. Ilyenkor a konny-
film nem csorog le az als6 orrkagyloba, hanem meg-
gyllik a szemrésben, majd pislogasnal kicsorog. A pa-
naszokat stlyosbithatja, ha a konnyelvezetd rendszer-
ben pl. a Meibom-mirigyek fokozott miikodése kovet-
keztében elzarodas alakul ki.

A szemorvos az objektiv elvaltozasokat a kovetke-
zO0képpen hatarozza meg.

1. A konnyszekrécid mérésére (Schirmer-teszt): A
szemrésbe, az als6 athajlas temporalis részébe stan-
dard papircsikot helyeziink €s 5 perc utan lemérjik a
nedvesedés mértékét. Ha a nedvesedés mértéke 10
mm alatt van, felveti, 5 mm alatt pedig megerdsiti a
szaraz szem diagndzisat.

2. Konnyfilm felszakadasi id6: A konnyfilm stabilitdsa-
nak mértéke fluoreszcein oldat szembe cseppentése
utdn mérhetd, a résldmpara szerelt kobaltkék szlird
segitségével. Pislogés utan az elsd szaradasi (sotét)
folt megjelenése a cornea felszinén normalisan 10
mp utan figyelhetd meg, szaraz szemben azonban
hamarabb.

3. A szemfelszin festédése: A kotdhartya €s a szaruhar-
tyahamsejtjeinek allapotat a mar emlitett fluoreszcein
oldat hasznalata utan figyeljiik meg. Az elhalt, kéaro-
sodott sejtek a résldmpa kobaltkék sziirgje alatt zol-
den vilagitanak.

A fenti tesztekbdl barmely két vizsgalati eredmény
pozitivitasa esetén a diagnodzis felallithaté. Egyre in-
kabb elterjedoben van és létjogosultsagot szerez a
szemhgjszéllel parhuzamos kotéhartya redok megfi-

gyelése, a Meibom-mirigyek vizsgalata és az ozmo-
laritds meghatdrozdsa, amelyekre kiilsd befolyasolo
tényezok (pl. emociok, hémérséklet-valtozas) kevéssé
hatnak. Ezek koziil kiemelten fontos az ozmolaritas
vizsgalata, hiszen ujabban bebizonyosodott, hogy a
kiilonb6zd okokbol 1étrejott szarazszem kialakuldsa-
ban egyarant az ozmolaritas megemelkedése jatssza a
vezetd szerepet. A hyperozmolaritas kovetkeztében a
szemfelszinen gyulladdsos mediatorok szabadulnak
fel és ennek kovetkeztében alakulnak ki a fent részle-
tezett elvaltozasok, amelyek klinikailag észlelhetéek
¢és a diagnozis felallitasaban is fontosak.

Miért kell kezelni a szaraz szemet? Kezeletlen vagy
nem megfeleloen kezelt esetekben diszkomfortérzet,
viszketés, szurd fajdalom, égd, idegentest érzés ala-
kulhat ki szubjektiv panaszként. Elhomalyosodhat a
latas, szemvordsség, fényérzékenység, nehezitett pis-
logas, stilyosabb esetekben a szaruhartyan hamhiany,
er6zio, esetleg fekély is kialakulhat.

Hogyan kell kezelni a szdraz szemet? Mindenek-
el6tt, a kezelés megkezdése el6tt érdemes felhivni a fi-
gyelmet a beteg kornyezetére, mert gyakran ezek a té-
nyez6k — mint a hideg és meleg homérséklet, a szaraz
szoba, a tilzott monitor hasznalat, a poros, fiistos kor-
nyezet, a légkondicionalok, fiiszeres ételek fogyaszta-
sa — kedvezdtleniil befolyésoljak a betegség lefolydsat.

Kezdddo szaraz szemiiségben mikonny és nedvesi-
t6 szemkendcs adasa indokolt. A vizes fazis potlasara
foként ndatrium-klorid és polivinil-alkohol tartalmu
készitményeket rendeliink. A terdpias hatas novelhetd,
ha a gydgyszer tovabb marad a szem felszinén, kiilon-
b6z0 hipromelloz, metilcelluloz tartalmu cseppekkel.
Ugyancsak hosszan tartd és protektiv hatast fejtenek
ki a vazelin, paraffin, karbomer tartalmu nedvesitok.
A polividon, povidon tartalmi készitmények mucin-
hoz hasonlé tulajdonsagtiak. Altalaban a napkézbeni
mikoénny kezelés esti kiegészitdi, hiszen allaguknal
fogva ronthatjak a latast.

A szemfelszin fest6dése esetén az epitheliumot
védo és regeneraciojat elosegitod dextran €s retinol tar-
talmu készitmények javasoltak. A tovabbi hamosodast
hemoderivatum és dexpantenol segitheti.

A konzervalészert tartalmazd gyogyszerek (és a
legtobb mitkdnny ilyen) hasznalata esetén allergids re-
akcio, gyulladas, tartés alkalmazasa utdn toxicus
epitheliopathia alakulhat ki.

A tartositoszerek nagy része detergens hatassal is
rendelkezik, igy a konnyfilm lipidrétegét karositjak,
amely tovabb ronthatja a szaraz szemii beteg allapotat.
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A tartositoszerek kedvezotlen hatasai miatt a beteg
szamara a miikonny toleralhatosadga csokken, még ak-
kor is, ha az egyéb 0sszetevok pozitivan befolydsolnak
a szem allapotat. A tartdsitoszer-mentes mitkonnyek
kiilondsen fontosak akkor, ha a beteg egyéb konzerva-
l6szer tartalmu készitményt is hasznal (pl. glaucoma
szemcseppek) mert az irritativ hatas Osszeadodik.
Kontaktlencse-viselok szamara is javasolt a tartdsito-
szer-mentes mikonnyek eldnyben részesitése, mert a
tartositoszerek karosithatjak a lencse anyagat. A tarto-
sitoszer-mentes készitmények altalaban specialis szii-
rérendszerrel ellatott tartallyal érik el a benne tarolt
készitmény sterilen tartasat és hasznalatat.

Mint kézismert, a ma embere szamos egészségtelen
kornyezeti hatdsnak van kitéve, amelyek a szaraz
szem allapotara kifejezetten kedvez6tlen hatassal van-
nak. Ide tartozik a mar emlitett tulzott szamitogép ¢€s
légkondicionald hasznalat, az UV sugarzas, a szmogos
kornyezet. Szamos szemcsepp (glaucoma ellenes sze-
rek) €s altalanosan hasznalt gyogyszer (szivgyogysze-
rek, antidepresszdnsok) is tovabbi szemszaradast
okozhat. Ezért egyre inkabb elterjeddben vannak a
tartosabb konnypdtlast biztositd, viszkdzusabb, tarto-
sitoszer-mentes szemcseppek. A korszerii készitmé-
nyek mindezen kedvezd hatast egyszerre képesek biz-
tositani. Ilyen a hialuronat tartalmi Hyabak is, amely
a hosszan tart6 hatas mellett — mint fent részleteztiik —

a betegség kialakuldsaért felelés hyperozmolaritas
helyreallitasaban is fontos szerepet jatszik, valamint
UV védelemmel is bir. Ez a betegbarat szemcsepp ra-
adasul a felbontastol szamitott 3 honapig felhasznal-
hato.

Autoimmun betegségek részeként eléforduld szaraz
szemnél a gyulladasos patomechanizmus miatt lokdlis
nemszteroid, kortikoszteroid készitmények is adagol-
hatok — altalaban kiegészitd terapiaként. Sulyosabb
esetekben szisztémas immunszupressziora is sziikség
lehet, tarsszakmakkal (reumatologus, immunologus)
val6 konzultacid utan.

Mar utaltunk ra, minden szaraz szemmel foglalko-
zonak tudnia kell, hogy az altalanosan hasznalt gy6gy-
szerek kozill az antidepresszansok, antihisztaminok,
diuretikumok, antihipertenzivumok csokkentik a
konnytermelést. A lokdlisan alkalmazott antiglauco-
mas szemcseppek koziil hasonlé hatassal birnak a
karboanhidraz bénitdk és a béta-blokkolok.

Dr. Mddis LaszIo,

egyetemi tanar

Debreceni Egyetem, Klinikai Kozpont
Szemklinika

4012 Debrecen, Nagyerdei krt 98.
Email: modis.laszlo@med.unideb.hu

Mobis, L.: About the dry eyes
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rendelkezd fiatal gyégyndvénykutatok szamdra.

Richter Gedeon Gydgyszergydr novénykémiai osztalyanak volt vezetdje.

SZASZ KALMAN-DIJ

A ,Szész Kdlman-dij” (alapitva 2015-ben) a Magyar Gydgyszerészeti Tarsasdg Gydgyndvény Szakosztalyanak elismerése a kiemelkedd eredményekkel

N\

A dij névaddja Szdsz Kalmén gydgyszerész (1910-1978), a hazai gydgyndvénykutatds és a gyégyndvény-alapt gydgyszergyartds kiemelkedd alakja, a

A Szasz Kdlman-dij jeldltjei lehetnek a gyégyndvénykutatds, -feldolgozas, magas szinvonalu termékfejlesztés, mindsités és gyartds teriiletén tevé-
kenykedd, kiemelked® teljesitményt nyujto, legfeljebb 40 éves olyan kollégék (az életkor az inaktiv évek szamaval korrigélanda), akik aktiv részt vllalnak
a szakmai kozéletben is. A dijat, amelynek kiirdsat a Magyar Gydgyszerésztudoményi Térsasag Gydgyndvény Szakosztélya teszi kozzé, haromévente egy
személynek itélik oda. A dijra val6 felterjesztés mellé csatolni kell a jeldlt életrajzét, publikcios listajat és a jeldlés indoklasét. A jeloléseket az MGYT
Tudoményos és Szakmai Birald Bizottsdganak tagjaibdl és a Richter Gedeon Nyrt. képviseldjébdl all6 zsdri birdlja el. A dijazott a kitiintetés tényét igazold
oklevél mellett 1000 000 forint pénzjutalomban is részesiil, amelynek forrését a Richter Gedeon Nyrt. biztositja.

Szeged, 2015. jdlius 14.
J




Legyen Gyogyszerészet minden patikaban!

Bodis Laszloné:

Miért olvasom a Gyogyszerészetet?

A ,,Gyogyszerészet” az egyik legszinvonalasabb szakmai lap, nem
hianyozhat a gyogyszerészek asztalarol, mivel az igényes szakmai
munka nélkiilozhetetlen része az Gjabb informaciok folyamatos fi-
gyelemmel kisérése.

A lap tudomanyos cikkei az egyes szakteriiletek mélyebb megis-
merésére adnak lehetdséget, és egyben jelentds segitséget nytjthat-
nak a gyakorlé gyogyszerészek szamara, a betegek felé torténd
megfeleld tajékoztatas érdekében. Hasonlo jelentéségiiek, az expe-
dialas soran hasznosithato ismereteket tartalmazé kozlemények is.

Zalai Karoly:

Miért olvasom a Gyogyszerészetet?

A Gyogyszerészet ma a legnagyobb multtal biré gyodgyszerészeti
szaklap, mely a Tarsasag célkitlizéseit maximalisan szolgalva nem-
csak szemiiveget ad, hanem a tisztanlatas 6romét is nyujtja olvasoi-
nak. Az elmult években nagyon sokszor felmeriilt kérdés, hogy a
gyogyszerészethez kapcsolodd eseményeket, torténéseket, a gyogy-
szerészi hivatéas aktualis kérdéseit, aggalyait, szakmai, politikai, eti-
kai stb. szempontbdl hogyan lehet kozvetiteni a gyodgyszerészek
felé. Egyértelmli valasz, hogy a Gyogyszerészet az egyik olyan
szakmai havilap, mely a korabbi évtizedekben is korrekten tajékoz-
tatott és ma is ebben a szellemben adja kozre a sziikséges informa-
ciokat.

Az ilyen jellegli ,,médiaszakmai” munkara, az ebbdl nyerhet6 is-
meretekre a gyogyszerésztarsadalomnak nagy sziiksége van és lesz
a jovoben is, ezért tartom fontosnak, ahogy korabban is mar szer-
vezve volt, hogy minden gyogyszertarban alljon rendelkezésre a lap
—nem csak gyodgyszerész — olvasdi szadmara.

Keérjiik, eldfizetési informaciokért latogasson el

a www.mgyt.hu internetes portalra!
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HIREK

A SZAKMAI ES TUDOMANYOS ELET HIREI

PROF. SZANTAY CSABA
1928-2016

Nagy veszteség érte a magyar
szerves kémiai és gyogyszer-
kutatast Szdntay Csaba 2016.
januar 17-én, életének 89.
évében bekovetkezett halala-
val. Személyében egy nagy tu-
dasu akadémikust, kival6 okta-
t6 professzort, sikeres feltaldlot
és a gyogyszerkutatdshoz sok
szalon kot6dd eredményes ku-
tatot veszitettlink el.

Szantay Csaba 1928. januar
4-én szlletett Salgoétarjanban.
A budapesti Szent Imre F&gim-
ndziumban érettségizett 1946-
ban, majd 1950-ben vegyész-
mérnokként végzett a BME-n.
Diplomajanak megszerzésétdl
fogva halaldig dolgozott a BME
Szerves Kémia Tanszékén,
melynek neve 2007-t6l Szer-
ves Kémia és Technoldgia Tan-
székre viltozott. Az alkaloid-
kémiai kutatdsok iranyitéja
lett, majd az intézet tanszékve-
zetGi tisztét 1978-t6l 1994-ig t6ltotte be. Kandidatusi fo-
kozatot 1956-ban, kémiai tudomanyok doktora cimet
1965-ben szerzett. Kiemelked6 tudomanyos munkasséga
alapjan 1970-ben az MTA levelez§ tagjava, majd 1982-
ben rendes tagga valasztottak. Tudomanyos eredményei
koziil kiemelend6 a vinpocetin totalszintézisének kidol-
gozasa és tobbszori modernizaldsa. Mds fontos vinka-
alkaloidok fél- és totdlszintézisének megoldasa, az eme-
tin és a prosztaglandinok totdlszintézisének kidolgozasa,
a lizergsav ipari méretekben is kivitelezhets el&allitasa,
hogy csak néhany fontosabbat emlitstink. Tébb mint 360
tudomanyos kdzleménye jelent meg, 250 szabadalom
fémjelzi az ipari szempontbdl is igen jelent6s kutatdsi
eredményeit. Ugyancsak meghatarozé a szerves kémia
elméleti oktatdsa terén végzett munkaja, 1970-ben meg-
jelent, majd tobbszor atdolgozott ,Elméleti szerves ké-
mia” cim{ tankonyve vegyész- és gyogyszerész-genera-

ciéknak is alaptankonyvként
szolgalt.

Tudomanyos kozéleti tevé-
kenységének elsédleges szinte-
re az MTA Kémiai Tudomanyok
Osztalya volt. Fvtizedeken &t
elndki tisztet toltott be a Szer-
ves Kémiai Bizottsagban illetve
annak Alkaloidkémiai Munka-
bizottsagaban. E mellett a Ma-
gyar Kémikusok Egyestilete Szer-
ves és Gyobgyszerkémiai Szak-
osztalyat is éveken at elndkként
irdnyitotta. Alapitdja és elndke
volt a Magyar Feltaldlék Egye-
stiletének. Munkdssagat sza-
mos magas allami kitlintetéssel
ismerték el, a teljesség igénye
nélkal emlitjik a legkiemelke-
débbeket: Allami Dij, Szent-
Gyorgyi Albert-dij, Magyar Kéz-
tarsasagi Frdemrend kozépke-
resztje, Széchenyi-dij, Tudo-
manyért Nagydij, Prima-dij,
Gabor Dénes-életm(idij.

Szantay akadémikus megalakulasatdl fogva folyamato-
san tamogatta az MTA Gydgyszerkémiai és Gyogyszer-
technoldgiai Munkabizottsdgat. Rendszeresen részt vett
évi szimpdéziumainkon, t6bbszor tartott el6adast, aktiv
szereplGje volt a szakmai vitdknak. Az Esti beszélgetések
programban, melynek sordn a magyar gydgyszerkutatas
egy-egy kiemelked6 alakjanak életdtjara emlékeziink,
sokszor idézte fel személyes emlékeit. Kedves humoraval
nagyon j6 hangulatot teremtett. A munkabizottsaghoz
tartoz6 alapitvany, a Magyar Gydgyszerkutatasért-dijat
els6ként Szantay Csabdnak itélte oda 2007-ben.

Szakmai tudasa, el6remutaté javaslatai, egész megnye-
r6 személyisége nagyon fog hidnyozni.

Emlékét kegyelettel meg6rizziik!

Greiner Istvan
és Takacsné Novak Krisztina
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KITUNTETESEK MARCIUS 15. ALKALMABOL

Nemzeti innepiink — marcius 15. — alkalmabél allami ki-

tlintetések atadasara keriilt sor.

— Ader Jdnos Magyarorszag koztdrsasagi elndke Széche-
nyi-dijat adoményozott prof. Fiilop Ferencnek. A ki-
tlintetett az MTA tagja, az SZTE GYTK Gydbgyszerké-
miai Intézetének tanszékvezet6 egyetemi tanara, az
SZTE GYTK volt dékénja.

— Ader Janos a Magyar Frdemrend kozépkeresztje (pol-
gari tagozat) kitlintetést adomanyozott prof. Penke Bo-
tond akadémikusnak, az AOK Orvosi Vegytani Intézet
tanszékvezet6jének.

- Balog Zoltan emberi er&forrasok minisztere Batthyany-
Strattmann LdaszI6-dij elismerésben részesitette prof.
emer. Falkay Cyorgy6t, az SZTE GYTK Gyodgyszer-
hatastani és Biofarmaciai Intézetének egyetemi tana-
rat, az SZTE GYTK volt dékanjat.

— Az egészségiigyi ellatds fejlesztése érdekében végzett
szakmai munkaja, kimagaslo teljesitménye elismeré-

seként Batthyany-Strattmann Laszl6-dijban részesiilt
K&szeginé Szalai Hilda, az Orszagos Gyogyszerészeti
és Flelmezés-egészségiigyi Intézet fGigazgato-helyet-
tese.

- Balog Zoltan, az emberi er6forrasok minisztere a Ma-
gyar Erdemrend lovagkeresztje kitiintetést adta 4t Pesti
Ferenc gydgyszerész, volt orszaggylilési képvisels, a
Kamara volt elndkségi tagja részére.

- Balog Zoltan, az emberi er6forrasok minisztere a Ma-
gyar Erdemrend lovagkeresztje kitiintetést adta 4t Zalai
Karoly gyégyszerész, a Kamara f6titkdra részére.

— Balog Zoltan, az emberi er6forrdsok minisztere a Ma-
gyar Arany Erdemkereszt kitiintetést adta at Gara Ist-
van gybgyszerész, a Kamara terlleti szervezetek elno-
kei értekezlete elnoke, volt Somogy megyei kamarai
elnok részére.

A kitiintetetteknek szivbdl gratulalunk!

(=)

HIREK SZEGEDROL

Pannonhalminé Csoka Ildiko lesz az ij tanszékvezetd
Prof. Révész Piroska tanszékvezets 2016. marcius 24-én
intézeti értekezleten hivatalosan bejelentette, hogy a ja-
nudr 20-an kezdédott eljaras végén prof. Szabé Géabor
rektor 5 évre Pannonhalminé Csdéka Ildikot nevezte ki a
Gyogyszertechnologiai  Intézet  tanszékvezetGjévé,
amelyhez egydttal gratuldlt is. Az Gj vezet6 megkdszonte
a bizalmat és terveirdl is beszélt...

A TDK Konferencia dijazottjai

Az idei TDK Konferenciara 20 elGadast jelentettek be. A
Gyogyszertechnologiai Intézet részérél Katona Balint ki-
emelt els6 helyezést ért el, Ludanyi Déra és Biré Tivadar
eredménye szintén elsd helyezés volt, Bonis Erzsébet és
Gleszinger Péter harmadik helyezést kapott; Kerezsi Réka
killondijban részesdilt.

Gravitacios hullimok nyomaban

2016. februar 11-én bejelentették, hogy az Einstein altal
megjosolt gravitdcics hullimok |étezésére kdzvetlen bizo-
nyitékot talaltak. A gravitacio elsGsorban gorbiilet, a gravi-
tacios hullam pedig fodrozédas e gorbiileten, amelyet egy
29 és egy 36 napnyi tdmegl fekete lyuk fénysebességgel
torténd (itkdzése valtott ki 1,3 millidrd fényévnyire, s az
ott felszabadult energia kicsi része most ért el hozzank.
Mérésén ezer kutaté dolgozik, kozottiik két szegedi szak-
ember — Gergely Arpad 14szI6 és Tapai Marton —, akik e
mérésekben szintén részt vettek (egész oldalas, fényképes
cikk, Délmagyarorszag, 2016. februar 20.).

,Hideghabort — Egy megosztott vilag torténete”
A vandorkiallitds Szegedre érkezett. Eredeti fényképek és
kordokumentumok segitségével bemutatja az 1945 és

1991 kozotti idészakot. ,Meghivds egy id6utazasra — egy
olyan konfliktus valésagédba, amely emberek millidinak
életét befolyasolta a Il. vilaghdbord utan kozel fél évsza-
zadon keresztil és napjainkra is kihatassal van”. A tarlat
2016. marcius 1-12. kozott dijmentesen volt [atogathatd
az SZTE TIK-ben. Az lnnepélyes megnyiton kdszontst
mondott Szaboé Gabor rektor és Pawel Ukielski, a Lengyel
Nemzeti Emlékezet Intézete elndkhelyettese.

A tarlatot — masokkal egyditt — az emlitett Lengyel Intézet
szervezte: ,Nem véletlen, hogy a kidllitast egyetemi hely-
szineken mutatjak be, mivel szeretnék megszdlitani a fiata-
lokat. A kiallitas dokumentalja, mi tortént a vasfliggdnynek
azon az oldalan, ahol megsziint a szabadsag, ahol nem
szamitottak az olyan emberi értékek, mint az 6nrendelke-
z€s, az autondmia és legf6képpen a szabadsag”.

»Szeged a vilag 50-dik legnépszeriibb varosa”

A vilag legnépszerlibb Gti céljai kozott — a Trivago Best
Value Indexe szerint — Pécs 8. és Gy6r 43. helyezése mel-
lett, Szeged az 50. legnépszer(ibb varos az atlagarak és a
vendégektSl szarmazd széllashely-értékelések alapjan.
Szeged nevezetességeit — a borfesztivalt, a hidi vasart, a
Szabadtérit, a Fiird6t és a Vadasparkot — tavaly 163 ezer-
nél tobb turista kereste fel (Délmagyarorszdg, 2016. mar-
cius 12.).

Uj kancelldri palydzat

Februdr 10-ig kellett volna kinevezni az SZTE (j kancel-
larjat. E feladatra most is 17-en jelentkeztek, de az EMMI
a palydzatot végill is eredménytelennek mindsitette. A
fenntarté Gj pdlyazatot irt ki és igy nagyjabdl majusra
varhat6, hogy az egyetemnek (j kancellarja lesz (Dél-
magyarorszdg, 2016. marcius 1.).
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A ,Szegedért Alapitvany” idei kitiintetettjei

A Szegedi Nemzeti Szinhdz gélaestjén 27. alkalommal
rendezték meg az idei kitlintetettek tinneplését, amelyen
fédijas lett Kondorosi Eva biokémikus, akadémikus. A kii-
[6nb6z6 kuratériumok dijjal ismerték el még Baldzs Mi-
haly irodalomtorténész, Tajti Gabriella, az SZTE kulturélis
menedzsere és Dusha Béla fotémiivész munkassagat
(Délmagyarorszag, 2016. marcius 12.).

Szegedi Egyetemi Szinhdzi Talalkozo

A 2003-ban (Gjjaalakult Szegedi Egyetemi Szinhdz
(SZESZ) marcius 11-15. kozott hagyomanyteremtd céllal
rendezte meg az elsé SZESZ Talalkozét. A fesztivalon —
amelyen minden el6adas és kapcsolédd program ingye-
nes volt — a szegedi egyetemistak mellett veszprémi, pé-
csi és debreceni tarsulatok is felléptek, tobb jatszohe-
lyen. Varga Norbert, a Tarsulat miivészeti vezetGje azt
mondta: ,A nagy el6dok szellemiségét tovabb viv tarsu-
lat dlma valdsult meg a fesztivallal, amelynek célja, hogy
az egyetemi szinjatsz6k megismerhessék egymast, egy-
mas munkait és természetesen, hogy megmutathassik
magukat a szegedi kozonségnek”.

Hallgatoi demonstrdcio egyetemi épiiletért

A Bolcsészettudomanyi Kar 70-es években késziilt Petdfi-
éplilete katasztrofdlis dllapotba keriilt. Ezzel kapcsolat-
ban nyilatkozott Szajbély Mihély, a BTK dékdnja és Plank
Andrea HOK-képvisel6: a koltség 285 millié Ft-ot lenne;
de az évek ota slirgGs feldjitasra az egyetemnek nincs
pénze (Délmagyarorszag, 2016. februar 22.).

Tavaszi allasborze az SZTE-n

Tavaszi allasborze volt az SZTE-n 2016. marcius 23-an!
Andi Evelin az idén Gjra varta az ajanlatokat, amiket 6sz-
szegy(ijtve tovabbitott az egyetem végz&s hallgatoi felé.
Amit kért: a gydgyszertar neve, varos/megye, nyitvatarta-
si id6, béren kivili juttatdsok (bér megaddsa nem felté-
tel), karrier-lehet&ség és néhany szé a patikarél. Tovabba
a kapcsolattarté telefonos és e-mail elérhetGsége.
<evizsomle@gmail.com> ahova Andi Evelin vérta a je-
lentkezéseket egészen marcius 15-ig.

Folytatodik az uj zsinagoga feldjitasa

A 113 éves szegedi U] zsinagdga az orszag masodik leg-
nagyobb ilyen éplilete, egydttal a vilag elsé tiz zsinagé-
gdjanak is egyike. Baumhorn Lipct tervezte, akinek szerte
a Trianon el6tti orszagban kozel két tucat zsinagégdja
épult. Egyedivé Low Immanuel rabbi tette, aki bels6 di-
szitését, cédrusligetét és bibliai kertjét is kialakitotta
(Délmagyarorszag, 2016. februar 22.).

Az Agykutatds Hete szegedi programja

Az SZTE és a Szegedi Bioldgiai Kutatokézpont (SZBK) —
2016. mércius 17-én az MTA SZBK-ban (Ujszeged, Te-
mesvari krt. 62.) ,Az agyunk és a drogok” cimmel el6-
addssorozatot szervezett, amelynek programjdban — a

Show Me zenekar koncertje utdn — két el6adds hangzott
el: Szlics Méria (SZTE GYTK Gyogyszertechnoldgiai Inté-
zet) ,A klasszikus drogok révid és hosszu tavi hatdsai” és
Sija Eva (SZTE TTIK Kémiai Tanszékcsoport, Szervetlen és
Analitikai Kémiai Tanszék): ,NCIS Szeged — A drogcsa-
ta”. A tovabbi program keretében jitszéhdzat, kviz és
rajzpalyazat eredményhirdetését, teahdzat a drogokrol és
SZBK laboratériumi bemutatékat szerveztek. A részletes
program olvashaté volt:
http://mta.hu/data/cikkek/106/1060/cikk106072/
AgykutatasHete_program_Szeged_2016.pdf>

A gyogyszerfejlesztés tij modszerei

Szalma Sandor, a Janssen Pharmaceutical Companies of
Johnson & Johnson (San Diego) igazgatéja — volt kolle-
gank — az SZTE Szabadegyetemen, a ,/6zsef Attila” TIK
nagy el6adéjaban 2016. februar 24-én ,Kihivasok a
transzlacios informatikaban — prekompetitiv valaszok?”
cimmel tartott érdekl&déssel kisért elGadast. Megjegyzés:
az EU gydgyszerkutatasi projektjeinél sok témdban a
gyégyszeripart is 6 képviseli!

Ezt irtuk, 10 éve...
A Kamara eljarast kezdeményezett két patika ellen. Ko-
dexiik tiltja, hogy a gyégyszer mellé ajandékot adjanak.
A szegedi Kigyé Gyogyszertar és a Sas Patika azonban
,gybztesen kerlilt ki az eljarasbol” (Délmagyarorszag,
2016. marcius 10.).

Korhazi fertézések...

Az 1001 orvos halapénz nélkil” fiatal szegedi facebook-
csoport felhivta a figyelmet, hogy — belsd, ANTSZ-vizs-
galat szerint — hazdnkban a nozokomidlis fert6zésekben
tobben halnak meg, mint autébalesetekben, ugyanis a
fekvébeteg osztalyok kétharmada nem felel meg a gyo-
gyitds minimalis szakmai kovetelményeinek. Ezzel szem-
ben az ANTSZ véleménye: az orvos-csoport kézleménye
csak arra alkalmas, hogy aldassa a kérhazakba vetett bi-
zalmat (Délmagyarorszag, 2016. februdr 25.).

A fliggdség korlat”

A Délmagyarorszag egész oldalas cikkben tudésit a fiiggd-
ségrél. Megallapitja, hogy ,a feln6tt magyar lakossag kozel
fele szed rendszeresen tablettakat, elsGsorban az idGsek és
a kozépkord nék, ami az eurdpai orszagokhoz képest na-
gyon magas arany. 2013-ban 7,3 millié6 ember vltott ki re-
ceptet”. — Kiilonbz6 gondjaikat az emberek igy prébaljak
megoldani vagy legaldbb mérsékelni (2016. mdrcius 1.).

Baktériummal beoltott sztinyogokkal allitanak meg a
zika-lazat

A zika-laz és a dengue-laz terjedését is meg lehet gatolni
azzal az (j moédszerrel, amelyet Vietnamban alkalmaztak
tudosok: a Wolbachia nemzetségbe tartozé baktérium-
mal oltottdk be a zika-lazat terjeszt6 egyiptomi csip&szu-
nyogok larvdit (MedicalOnline 2016. marcius 9.).
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Dragult a gyomorgyogyszer

Tobb, mint hatszorosara dragult egy gyogyszer (ugyanis
kikertilt a tamogatott készitmények korébdl): tavaly még
128 Ft volt a téritési dija, harom hénappal késébb 849 Ft-
ot kérnek érte (megjegyzem, hogy Szegeden ennyibe ke-
ral 2 villamosjegy, ennélfogva egy tabletta dra 30 Ft)! —
Aki megszokta bedllitott készitményét, nem szivesen
valt. Szé van a cikkben a vaklicitr6l és arr6l, hogy a
gyogyszergyar kilfoldi tulajdonban van. Nyilatkozott
Gyurisné Torok Eva, a Kigyé Gyégyszertar vezetGje is
(Délmagyarorszag, 2016. februar 23.).

Krimi: gyogyszeres borral kabitottak...

Két hajléktalan férfi Rivotril tablettat (klonazepam)
tett egy asszony italaba, hogy kilencezer Ft-jat elve-
gyék. Az asszony meghalt. Tény, hogy hajléktalanok
kozott rendszeres a ,gyégyszerkereskedés”: a készit-
ményt szemenként 200 Ft-ért vették meg olyantdl,
akinek az orvos ingyen irta fel (Népszabadsdg, 2016.
februar 25.).

Kata Mihaly prof. emer.

SZEGED: PATIKUS TANCEST

2016. marcius 10-én — hagyomanyainkhoz hiven - az
SZTE Gybgyszerésztudoményi Kar Hallgatéi Onkor-
mdnyzata idén is megszervezte a Patikus Tancestet.
Helyszine ez alkalommal a , Hungi Vigadé” — azaz a régi
Hungéria Szallé romkocsmava ,atalakitott” diszterme —
volt, ahol kordbban hangulatos gyégyszerész-balokat és
banketteket rendeztek, ezaltal is visszatérve egy kicsit a
régi hagyomanyokhoz. Az évek soran a Patikus Tdncest
az eredeti kotetlen , zsiros kenyeres buli”-bél el6kel6, va-
csoraval egybekotott diszes eseménnyé alakult at, igy ko-
rabbi kotetlenségét elveszitette. Ez évben viszont oktatdi
és hallgatéi egyetértésben megprobaltak visszatérni a
gyokerekhez ilyen téren is a szervezdk.

A rendezvényt prof. Hohmann Judit dékan asszony és
Hoffmann Anna, a Hallgat6i Onkormanyzat elndke nyi-
totta meg, amelyet immaron hagyomanyosan az els6 év-
folyamos hallgaték misora kovetett. A program a
Gydgyszertechnoldgiai Intézet mdsoraval folytatédott,
amelyben a tanszék doktorandusz hallgatéi dltal készitett
videdt mutattdk be, valamint Kata Mihaly prof. emer. tar-
tott el6adast a 9. Gydgyszerkonyvrél, a Pharmacopoea
Humoricardl. Majd a Farmakogndziai Intézet fiatal kollé-
gai dltal készitett anyagot vetitették. Az idén els6 alka-
lommal a , Ki mit tud?” vetélkedd keretében bator hallga-

téink megmutattak, hogy a gyégyszerésztudomanyok
mellett még mi mindenhez értenek. [gy lathattunk tanc-
bemutatékat, hallhattunk duettet, valamint egy komplett
gyogyszerész-zenekart és egy szavalatot is. Kilon 6rom,
hogy a versenyben nemcsak a magyar, hanem az angol
nyelv(i képzésben részt vevs hallgatdk is képviselték ma-
gukat. Nem hidnyozhatott a zsiri sem, amelyet Karunk
felkért oktatdi alkottak és meglehetésen nehéz dolguk
volt, de végiil minden kategéridban siker(lt gy&ztest hir-
detnilik.

A program végeztével egyiitt tancoltak a hallgaték és
az oktatok, amihez a zenét DJ Cesbin szolgéltatta. Aki
épp elfaradt a tdncolasban, az megpihenhetett a karika-
tlra-rajzol6 székében, s igy egy remek portréval is gaz-
dagodhatott. A tombolasorsolas nyertesei is tombolhattak
oromikben, hiszen — a Goodwill Pharma, a Lexi Café és
a Temp6 Taxi jévoltabdl — sok értékes ajandékot sorsoltak
ki. A fédij egy bérlet volt az aprilisban megrendezésre
keriil§ Szegedi Egyetemi Napokra. A nagy izgalmak utan
a buli egészen hajnalig folytatédott...

Az idei Patikus Tancest is igazan jé hangulatd és szin-
vonall esemény volt.

Olah Ildiké PhD-hallgatd,
az SZTE Doktorandusz Onkormanyzat alelnéke

MAGYAR OKTATO! ELOLEPTETESEK A MAROSVASARHELYI ORVOSI ES GYOGYSZERESZETI EGYETEM
(MOGYE) GYOGYSZERESZETI KARAN

Marcius 3-an és 4-én a sziikséges feltételeket teljesitd je-
[6ltek meghallgatasara kerdilt sor a MOGYE Gydgyszeré-
szeti Karan, adjunktusi és docensi fokozatok elnyerésére.
Orvendetes, hogy a jeloltek sordban harom fiatal magyar
oktat6 is szerepelt, mindhdrman sikerrel. A jeldltek buka-
resti, kolozsvari és temesvari, valamint a MOGYE tandra-
ibol all6 szakbizottsagok el6tt mutattak be eddigi szak-
mai palyafutasuk eredményeit és korvonalaztdk a jovére

vonatkozo6 terveiket, az oktatas és kutatas terlletén. A je-
[oltek korében Gall Zsolt (Farmakolégia) adjunktusi,
Véancsa Szende (Fizikai kémia) és Fiilop Ibolya (Toxikolo-
gia — Biofarmacia) docensi fokozatra pdlydzott. A palya-
z6k teljesitményét mindhdrom esetben, egydntetlien,
kedvez&en véleményezték az egyes szakbizottsagok.

Gyéresi Arpad prof.
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VEZETOSEGVALASZTAS A MAROSVASARHELYI ORVOSI ES GYOGYSZERESZETI EGYETEMEN

2016 elején tartottdk a Marosvasarhelyi Orvosi és Gyégy-
szerészeti Egyetemen (MOGYE) az 4j vezet6ség valaszta-
sat, az egyetem oktatéinak és hallgatéinak részvételével.
A kétfordulds vélasztds sordn megvalasztottak a magyar
tagozat képviselSit az egyetem harom karan, a kari tana-
csok, majd az egyetemi szendtus szintjén. Ennek nyomén
a magyar oktatok az egyetemi szenatus 22%-at, a magyar
hallgatok 8%-at teszik ki. A Gyodgyszerészeti Karon —
mint utélag kideriilt — bizonyos Osszeférhetetlenségek
miatt a jeloléseket érvénytelenitették, ezért a magyar ok-
tatok (14) tdvolmaradtak a Kari tanacs vélasztasatol. Ezért
a Karnak jelenleg még nincsen magyar képviselete.

Az egyetem eddigi rektora, Leonard Azamfirei, vala-
mint a szenatus elndke, Constantin Copotoiu professzo-
rok megmaradtak poziciéjukban. A MOGYE magyar ta-
gozatdnak vezetSje tovabbra is Szabo Béla professzor,
aki egyben az EME OGYSZ elndke is. Az egyetem cslics-
vezetSinek Ujravalasztdsa nem sejtet valtozast a magyar
nyelv{ oktatds torvényben leszdgezett jogainak biztosita-
saban. [gy tovabbrra is nyitott kérdés az egyenld aranyd
képviselet a vezet&ségben, a tagozat sajat kérdéseiben
valé dontési jog és a gyakorlati képzés magyar nyelven.

Valamelyest biztaté el6jel viszont, hogy a magyar tago-
zat létezése (elismerése) mar nem kérd&jelezhets meg.

Uj fejlemény, hogy a kézelmdltban megjelent az egye-

tem el&csarnokdban egy Gjabb — kétnyelvl (roman, ma-
gyar) — tabla, melynek szovege az épiilet torténetére vo-
natkozik, datumokkal jel6lve annak rendeltetését a kii-
[6nb6z6 torténelmi id6szakokban. Adathianyra utal az a
tény, hogy ezen nem szerepel a Gyégyszerészeti Kar ala-
pitasa (1948), az eredeti rendelet szerint magyar tannyel-
vii oktatds létesitésével. Az eredeti — roman nyelv{i — tab-
[at 2015-ben helyezték ki, az egyetem alapitasanak 70.
évforduléjara emlékezve, a roman kirdlyi haz leszarma-
zottainak jelenlétében. Ez ugyan hivatkozott a kirdlyi
rendeletre, de nem tiikrozte annak valésagos tartalmat, a
magyar tannyelv{ intézmény jelleget. A magyar tagozat
képviselGinek tiltakozasara, a kirdlyi hdz jogi képvisele-
tével valé tandcskozas nyoman, e helyzet orvoslasara tet-
tek igéretet. A jelen megoldas ennek jegyében sziiletett.
Megjegyzés. Romdn Kkirdlyi rendelettel |étesitették
1945-ben Marosvasarhelyen a magyar tannyelv{i orvosi
egyetemet, majd 1948-ban — a mar emlitett médon — a
magyar nyelvli Gyégyszerészeti Kart. 1962-ig tehat, az
alapité rendelkezéseknek megfelelGen, magyar nyelven
folyt az oktatds. Utdna vezették be a jelenleg dominans
jellegli roman nyelvi képzést. E tekintetben a most kira-
kott tdbla csupan az Orvosi és Gydgyszerészeti Intézet
|étesitésérél emlékezik meg.
Gyéresi Arpad prof.

A STUDIUM-PROSPERO ALAPITVANY A MAROSVASARHELYI MAGYAR FELSOOKTATASERT

2015-ben jelent meg folydirat alakban a Marosvasarhelyi
Orvosi és Gyogyszerészeti Egyetem munkatarsainak és
oregdidkjainak lapja, a MOGYE. Az els6 lapszamrél mar
kordbban beszamoltunk a Cydgyszerészet hasabjain. A
masodik — novemberi — szdm bekdszont6jében Vass Le-
vente, a szerkeszt6 bizottsdg tagja, beszamol a magyar-
orszagi tamogatdssal mikodé MOGYE Studium Alapitva-
nya és a Miivészeti Egyetem Prospero Alapitvanya 0ssze-
vondsardl (2015. oktéber 20.), mely mar egyetlen intéz-
ményként szolgalja a marosvasarhelyi magyar nyelv{ ok-
tatdst, Studium-Prospero Alapitvany néven. Ennek lgyve-
zet§ elndke Vass Levente. Ehhez tarsul a Sapientia
Alapitvany, az Erdélyi Magyar Tudomany Egyetem (EMTE)
részérdl. A Studium Alapitvany intézményei: tanari laka-
sok, szakkonyvtar, konyvkiadé (digitalis stadio), jelent&s
bézist jelentenek a magyar egyetemi oktaték és hallgatok
szamara, szorosan egylttm(kodve a magyar hallgatéi
szervezettel (MMDSZ), amelyik tavaly tinnepelte fennal-
lasanak 25. évforduléjat. A Studium-Prospero Alapitvany
tamogatdst nydjt a MOGYE akkreditdlasahoz, a két intéz-
mény kozott fenndllé — novemberben meghosszabbitott
— szerz6dés alapjan, mely szerint az akkreditalas folya-

matdban tekintetbe veszik az Alapitvany infrastrukturalis
[étesitményeit is. Itt emlithetd meg, hogy a Studium szak-
konyvtar 2014-2015-ben 316 (] szakkonyv birtokdba ju-
tott, a Bethlen Gabor Alapitvany és a Miniszterelndkség
tamogatasa révén. Kiemelt jelentdségli a Studium-
Prospero Alapitvany és a Magyar Tudmanyos Akadémia
altal meghirdetett versenypalydzat, a MOGYE magyar ta-
gozata tudomdnyos kutaté tevékenységének tdmogatasa-
ra. Az igényelhetd 6sszeg 10 ezer eurd, a palyazat id6tar-
tama 18 hoénap.

A lap statisztikdkat k6zol az oktatok megoszlasarol,
mely szerint a MOGYE 1719 magyar hallgatéjanak okta-
tasat 150 oktatd latja el (@ MOGYE oktatéinak 29,6 %-a).

Figyelemre méltd, a magyar k6z0sség szamara kozér-
dekd kiadvanyt, a Marosvasarhelyi magyar orvosok szak-
névsorat, allitotta Ossze a Studium-Propsero Alapitvany, a
Bethlen Gabor Alap tamogatdsaval. Ez tébb mint 300
Marosvasarhelyen rendel& magyar, vagy magyarul is be-
sz€l6 szak- és csalddorvos adatbazisa, mely ingyen igé-
nyelhetd és nagy segitséget jelent a betegek szamara az
anyanyelv{i orvos-beteg kapcsolat terén.

Gyéresi Arpad prof.
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A STUDIUM-PROSPERO ALAPITVANY EGYRE BOVULO TEVEKENYSEGE

Kordbban mar beszamoltunk az Alapitvany létrejottérsl,

magyarorszagi tamogatasarol, mikodésérél. Hasonlo-

képpen bemutattuk a MOCYE folyéiratot, a marosvasar-
helyi Orvosi és Gyogyszerészeti Egyetem munkatdrsai-
nak és oregdidkjainak lapjat. A tavaly elinditott kéthavon-

ta megjelend, szép kiallitasd lapnak marciusban immar a

3. szama is megjelent. A szinvonalas nyomdai kivitel a

Studium Kiad6 (igazgatd: Kali Istvan) Digitdlis Stadioja-

nak munkdjat dicséri. A lap rendszeresen beszamol a

Studium-Prospero alapitvany szamos kezdeményezésé-

r6l, melynek célja az anyanyelven valé oktatas, szakem-

berképzés ligyének az elémozditasa. ime néhany e kez-
deményezések soraban:

— a Dr. Bernady Gyc¢rgy altalanos iskola korszer( didak-
tikai eszkozokkel (2 videoprojektor, 3 laptop) valé ta-
mogatasa,

— innovaciés kézikonyv kiaddsa a kozosségépitéknek:
LInnovacio és k6zosségi kreativitds”, hasznos tudniva-
[6kkal a véllakozasok, cégalapitdsok vonatkozasaban
itthon, a szul6foldon,

- vendégtandrok meghivasanak tdmogatdsa (a MOGYE
tanszékeire),

- palyazat didaktikai szemléltet§ eszkozok vasarlasara
és elkészitésére a MOGYE tanszékeinek,

- a Nyugdijas Orvosok és Gyogyszerészek Klubjanak
megalakitasa. Ennek alakulé Glésére marcius 21-én
keriilt sor a Studium Orvosi Szakkonyvtaranak olvasé-
termében. A taldlkozén meghivottként jelen volt a ma-
rosvasarhelyi szlletésti Zsigmond Barna Pal, Magyar-
orszag csikszeredai f6konzulja, aki kdszonetet mon-
dott az id6s szakembereknek a sziil6f6ldon valé helyt-
allasukért s biztositotta a jelenlévket az Alapitvany-
nak a magyar kormany dltali tamogatasardl. Vass Le-
vente a Studium-Prospero Alapitvany alelndke
koszonts beszédében felajanlotta az Alapitvany segit-
ségét a Klub tagjainak a szakkonyvtar gazdag alloma-
nydnak hasznalata, szamitastechnikai tanacsadas,
rendezvények szervezése altal. Bemutatasra kerilt a
MOCGYE folyéirat, az 6regdidk-alumni program, mely-
nek célja szamba venni és rendszerbe foglalni a 70
éves egyetem Oregdidkjait. A klub tagjai havi rendsze-
rességgel talalkoznak, programokat szerveznek, pl. ta-
lalkozék irodalmi, mivészeti adottsagokkal rendelke-
z6 oregdiakokkal (mint pl. a kolt6ként is ismert Szdsz
Istvan Tas, Fabian Sandor nyugalmazott orvosok). A
klub még szervezés alatt all, varjak tovabbi érdekls-
dék jelentkezését. ElérhetGség: office@studium.ro

Gyéresi Arpad prof.

KUTATASI PALYAZAT A MOGYE MAGYAR OKTATOINAK TAMOGATASARA

Els6 alkalommal hirdették meg a Magyar Tudomanyos
Akadémia (MTA) és a Studium-Prospero Alapitvany pa-
lydzatat a MOGYE magyar oktatéi szamara, tudomanyos
kutatoi tevékenységiik tdmogatasara. A cél a kutatasi te-
vékenység anyagi hatterének, az oktatok szakmai és tu-
domanyos tovabbképzésének a biztositasa, akadémiai
statuszuk er6sodése és ezaltal a magyar tagozat egyete-
men bellili épitkezésének elémozditasa.

Az Alapitvany 2015 jdliusaban irta ald a harom évre
sz616 egyiittm(ikodési megallapoddst a MTA-val a palya-
zatra vonatkozdéan, melynek anyagi hatterét a Bethlen
Gabor Alap és a Miniszterelndkség Nemzetpolitikai Al-
lamtitkarsaga biztositotta. A palyazék legfennebb 10
ezer eurdt igényelhettek. A nagy érdekl6désre és a szin-
vonalas pélydzatokra vald tekintettel az eredeti pénzke-
retet kozel 10 ezer euréval megemelték és igy csaknem
60 ezer eur6s alapot hasznalhatnak fel a nyertes palya-
z6k. A kifras szerint a kutatasi palydzatok a kisérletes és
klinikai orvostudomany, gyogyszerészet és fogorvoslas
teriiletével foglalkozé eredeti (alap vagy alkalmazott) ku-
tatasokra vonatkozhattak. Kiemelendd, hogy a palyaza-
tok elbiralasa nyoman a hét nyertes palyazat kozil négy-
nek a témavezetSje a Gydgyszerészeti Kar oktatdja, 2
téma gyogyszerészeti targyd, tovabbi 2 hatarterileti te-
matikdju. Ezek a nyertes palyazatok:

- Egy modern antiepileptikum biohasznosuldsdnak né-
velését célzo kisérletek (vezetS: Vancsa Szende, a cso-

port tagjai: Sipos Emese, Donath-Nagy Gabriella,
Rédai Eméke, Gall Zsolt, Szabé Zoltan Istvan) — Id. a
képet,

— Antioxiddns hatdsu polifenolok vizsgélata egyes roma-
niai bogyds gyimélcsokbdl (vezetS: Varga Erzsébet, a
csoport tagjai: Laczko-Zold Eszter Erika, Croitoru
Mircea Dumitru, Majai Fogarasi Erzsébet, Domokos
Erzsébet, Komlési Andrea),

— A WNTjelzésrendszer vizsgalata sejtmodellen és
térdiziileti osteoarthritis szévetszintli kélcsénhatasai-
ban (vezetd: Nagy El6d, a csoport tagjai kdzott: Ko-
vacs Béla),

Balrol: Gall Zsolt, Sipos Emese, Szabo Zoltan Istvan,
Vdncsa Szende (programvezeto)
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— A szorongds vizsgalata modern mddszerekkel kiilén-
boz6 experimentalis modelleken (vezets: Kolcsar Me-
linda, a csoport tagjai kozott: Gall Zsolt).

A kutatasi szerz6dések alairasa a kutatécsoportok és a
Studium-Prospero Alapitvany kdzott tortént. Sajnos egy-
elére nem sikeriilt e kutatdsokat bevinni a MOGYE-ra,
ugyanis az egyetem vezetSsége 50%-0s rezsikoltséget
igényelt a palydzati 0sszegekbél, tovabba a hivatalos
grantként valé elismerés is még varat magdra. Minden-
képpen, a tamogatott kutatdsi tevékenység eredménye-
képpen varhaté szinvonalas kdzleményekkel a magyar
oktatok jelentGsen megnovelhetik esélyeiket az el6lépte-
tésre. A palyazatok futamideje 18 hénap. A palyazat ki-

frdsara az idén is sor keriil és igy a MOGYE magyar okta-
toinak kétharmada vehet részt a tdmogatott kutatdsokban.

Az eddigi tapasztalatok alapjan egyre inkdbb nyilvan-
valéva valt, hogy az egyetem magyar oktatéi — magukra
maradva — csupan a szakmai versenyképességiik altal
tudjak torvényes jogaikat érvényre juttatni. Sajnos a ko-
rabbi tiltakozasok, a vezets szervekbdl valo tavolmara-
das eredménytelen maradt, esetenként Iépéshatranyba
hoztdk a magyar oktaték pozicioit. A szakmai felkésziilt-
ség szinvonalanak szilintelen emelése mellett azonban a
politikum hathat6s fellépésére is sziikség van.

Gyéresi Arpad. prof.

A ROMAN GYOGYSZERESZETTORTENETI TARSASAG (SRIF) UNNEPI TUDOMANYOS ULESSZAKA
KOLOZSVAR, 2016. JUNIUS 30. — JULIUS 2.

Negyedszazados fenndllasat tinnepli a Roman Gydgy-
szerészettorténeti Tarsasag (Societatea Romana de Istoria
Farmaciei — SRIF, 1991-2016). Az Gnnepségek keretében
megemlékeznek a Tarsasag lelkes, eurdpai szemléletii
alapitéjarol, Constantin lugulescurdl (1924-2000) is, aki
a MOGYE-n szerzett doktori cimet (1975) néhai
Spielmann Jozsef professzor iranyitasa alatt, a roman ka-
tonai gyogyszerészet torténete targykorében.

Az idei, XXV. tudomdnyos iilésszak szinhelye Kolozs-
var, melynek szervezésében a Kolozsvari Gyoégyszeré-
szeti Kar és a Kolozs Megyei Gyogyszerész Kamara (,Kol-

l[égium”) is résztvesz. Védnokei a bukaresti ,Carol
Davild” OGYE és a kolozsvari ,luliu Hatieganu” OGYE.
A meghirdetett témakorok:
— a nemzeti orvos- és gyogyszerészettorténet droksége
és e teriilet vezéregyéniségei,
— aroman gyégyszerészek, vegyészek és orvosok nem-
zetkozi kulturdlis kapcsolatai a XIX. és XX. szazadban,
— a SRIF negyedszdzados tevékenysége (1991-2016).
Hirnév és a tevékenység boviilése az orszagban és
kalfoldon.
Gyéresi Arpad prof.
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OLIVAOLAJJAL A RAK ES
AZ ALZHEIMER-KOR ELLEN

A mediterran diéta nemcsak a kulinaris élmény okan
lehet értékes része az életiinknek, hanem az abban al-
kalmazott extraszliz olivaolaj miatt is. Bar eleinte az
olivaolaj egészségre gyakorolt jotékony hatasat a teli-
tett és telitetlen zsirsavak remek aranyéaban lattak, tobb
vizsgalat is eldtérbe helyezte a fenolos komponensek
szerepét. Ezen minor dsszetevok Osszetett hatassal ren-
delkeznek: antioxidans, gyulladascsokkentd, antitrom-
botikus hatasokkal, de kedvezden hatnak a neuro-
degenerativ korképekben (Id. Alzheimer-kor) is. A fe-
nolos komponensek koziil a kiilonb6zd vizsgalatok ki-
emelik az oleocanthalt (roviditve OC, mas néven:
(-)-dekarboximetil ligstroside aglikon), melynek in vit-
ro vizsgalati eredményei igazolni latszanak a fenti hata-
sok farmakodinamias hatterét.

Az OC felelés a jo6 mindségli extrasziiz olivaolaj
okozta torok kapard érzetért. Mara az enantiomer sze-
lektiv totalszintézise is megoldott. Gyulladascsokkentd
hatasat igazolja COX-1, -2 gatl6 hatasa, az iNOS
expresszidra gyakorolt negativ hatasa, IL-6 és MIP-1a
gatld hatasa, illetve IL-1B és TNF-a szint csdkkentd
hatasa. Ezen medidtorok fontos szerepet jatszanak a
gyulladasos degenerativ iziileti korképek kialakulasa-
ban (I1d. osteoarthritis, rheumatoid arthritis).

Tobb tanulmany is ramutatott az extraszliz olivaolaj
rakmegel6z6 hatasara. Ugy talaltak, hogy csokkenti a va-
16szinliségét a prosztata-, tido-, gége-, petefészek-, emlo-
és végbélraknak is. Az OC esetén eddig igazolt mecha-
nizmusok az AP-1 gatlo hatas, az AMPK aktivacio, a c-
Met kinaz foszforilacio gatlas és a Hsp90 gatlo hatas.

crer

crer

crer

ey y

Az extrasziiz olivaolaj nagyaranyu fogyasztasat 6sz-
szefiiggésbe hoztak a neurodegenerativ korképek rizi-
kojanak csokkentésével is. Az OC csokkenti a tau fe-
agyban, illetve képes novelni az utdbbiak agybdl torté-
nd clearance-ét is (a véragygat-beli P-gp és LRP1
transzport fehérjék upregulacidja révén).

Az OC a fenolos dsszetevok kb. 10%-at adja ki az
extraszliz olivaolajban, de ez az arany a kiilonb6zo
szarmazasl, mindségli olajokban eltérd lehet. AZ OC
hatasa a fent leirtak alapjan is igen sokoldalinak tiinik.
A jelen ismereteket azonban korlatozza a vizsgalatok
in vitro volta, remélhetéen a tovabbi kutataisok még
teljesebb képet adnak mind az olivaolajrél, mind pedig
az oleocanthalrol.

Scotece, M. et al.: New drugs from ancient natural foods.
Oleocanthal, the natural occurring spicy compound of olive
oil: a brief history. Drug Discovery Today, 20(4),406-410
(2015).

HZS

CSOKKENTSUNK TESTSULYUNKAT
AVOKADOVAL

Az obezitds egy multifaktoridlis allapot, mely szoros
kapcsolatban 4all a hiperlipidémidval. Az avokado a
Persea americana termése, mely a Lauraceae csalad
egyetlen ehetd gylimolcse, amit hagyomanyosan a sza-
mos egészségei allapotot kedvezden befolyasolo tulaj-
donsaga, mint a testsuly csokkentd hatasa miatt is fo-
gyasztanak.

Indiai kutatok az avokadobol késziilt hidro-alko-
holos gyiimolcs kivonat (HFEA) hipolipidémias és el-
hizas elleni hatasat vizsgaltak zsiros étrenden (HFD)
tartott patkanyokon.

A him Sprague Dawley tipusii patkanyokat négy
csoportba osztottdk. Az elsé két csoport tagjai norma-
lis étrendet kaptak, mig a harmadik és negyedik cso-
portot HFD étrendben részesitették 14 héten keresztiil.
Ezen kiviil a masodik és a negyedik csoport tagjai a
harmadik hétt6l kezd6dden oralisan 100 mg/ttkg
HFEA-t kaptak a kisérlet végéig. Folyadékkromato-
grafids mérésekkel meghataroztak a kivonat f6 0ssze-
tevoit: flavonoidok (rutin, quercetin és luteolin), fenol-
savak (galluszsav, ellagsav, vanillinsav), valamint fito-
szterolok (béta-szitoszterol €s sztigmaszterolok). Az
Osszes allat testtomeg-indexét (BMI), testzsir-szazalé-
kat, és vérlipid-szintjét meghataroztak. Emellett a zsir-
sav szintaz (FAS), lipoprotein lipaz (LPL), leptin, illet-
ve a fibroblaszt novekedési faktor 21 (FGF21) mRNS

A kisérlet soran a HFEA csokkentette mind a testto-
meg-indexet, a testzsir-szazalékot és a vér lipid szintet a
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HFD-n tartott patkanyokon. Ezen kiviil a HFEA mind-
egyik csoportban csokkentette a szérum leptin szintet és
a FAS, LPL, illetve leptin mRNS expresszidjat, mig az
FGF21 mRNS expressziojat szignifikdnsan emelte.

A kivonat hipolipidémias hatdsat a kutatok részben
az endogén zsirsav szintézist modulalo szerepére, rész-
ben pedig az adiponektin (egy fehérje természetii hor-
mon, mely a gliikoz és zsirsav haztartast szabalyozza,
plazma szintje forditott aranyban van a felndttek
testzsirszazalékaval) FGF21-en keresztiili képzddésére
vezették vissza. Tovabba a kivonat jelentés mértékben
befolyasolta a leptin aktivitast is, igy a teltség és éhség
érzet szabalyozasa révén csokkentve a kaldriabevitelt.

Padmanabhan M., Arumugam G.: The modulating effect of
Persea americana fruit extract on the level of expression of
fatty acid synthase complex, lipoprotein lipase, fibroblast
growth factor-21 and leptin — A biochemical study in rats
subjected to experimental hyperlipidemia and obesity.
Phytomedicine, 22(10), 939-945 (2015).

SZP
GALAGONYAVALAZ AGYI ISCHEMIA ELLEN

A kinai tradicionalis gyogydaszatban széles korben alkal-
mazott amuri galagonya (Crataegus pinnatifida) levelé-
ben megtalalhaté f6 bioaktiv flavonoid a vitexin. A
szakirodalomban mar korabban is jelentek meg a vitexin
in vitro neuroprotektiv hatasat targyaldo kozlemények.
Azonban az kérdéses volt, hogy ez a protektiv hatés ér-
vényesiil-e agyi ischaemia/reperfuizio esetén is. Az agyi
ischaemianak molekularis szinten is nyomon kovethetd
hatdsai vannak; szdmos jelatviteli folyamat (kinazok,
apoptotikus uvonalak) megvaltozik. Kinai kutatok a
vitexin agyi ischaemia/reperfiizios karosodasra gyako-
rolt hatasat és hatas mechanizmusat vizsgaltak. A beteg-
ség allatmodelljeként him Kunming egereket hasznal-
tak, melyeken kozépagyi artérias elzarodast indukaltak
két 6rara, majd ezt kovetden huszonkét dras periodusra
meginditottak a reperfuziot. A neurologiai funkcid és a
jelenség kiterjedtségének monitorozasara Long-féle 6t-
pontos skalat és trifenil-tetrazélium klorid festéses tech-
nikat alkalmaztak. A neuronalis karosodasokat hisztolo-
giai festéssel kovették nyomon. A reperfiiziot kdvetd
huszonnégy ora elteltével Western blot eljarassal mérték
ERK1/2, c-Jun és JNK kindzok, valamint a p-38 fosz-
forilacio szintjét és az apoptozis mértékét.

Az elvégzett vizsgalatok sordn azt tapasztaltak,
hogy a szisztémas vitexin kezelés szignifikansan csok-
kentette a neuroldgiai funkcidkiesést, az infarktus ki-
terjedtségét és neuronalis karosodasokat a breviscapin
(egy, a betegség kezelésében standard gyodgyszernek
tekinthetd hatdanyag) kezelésben részesiilo kontroll
csoporthoz képest. A Western blot mérések ravilagitot-
tak arra, hogy a vitexin kezelés hatasara markansan fo-

kozodott az ERK1/2 foszforilacidja és jelentdsen csok-
kent a foszforilalt INK és p-38 szintje. Mindemellett a
vitexin fokozta a Bcl-2 expresszidjat és gatolta a Bax
taltermelddését a vizsgalt korképben.

Osszefoglalva az eredményeket, az elvégzett vizs-
galatok arra engednek kovetkeztetni, hogy a vitexin
védi az agyat az ischaemids/reperfuzios karosodastol.
A jelenség hatterében a kinazokra és az apoptotikus
jelatviteli folyamatokra gyakorolt hatas allhat.

Yanan Wang, Yilan Zhen, Xian Wu, et al. :Vitexin protects
brain against ischemia/reperfusion injury via modulating
mitogen-activated protein kinase and apoptosis signaling in
mice. Phytomedicine, 22(3), 379-384 (2015). http://dx.doi.
org/10.1016/j.phymed.2015.01.0009.

SZP

ARANYGYOKER ANTIDEPRESSZANS
HATASAI

Az aranygyokémek (Rhodiola rosea) a népgyogyaszat
munkabird képesség, élettartam és a betegségekkel
szembeni ellendllo képesség noveld hatast tulajdonit. A
novény alkalmazasar6l mar tudomanyosan igazolt,
hogy javithatja a kedélyallapotot és kedvezé befolyas-
sal van bizonyos biogén aminok (noradrenalin, dopa-
min, szerotonin) anyagcseréjére.

Egy, a kozelmultban megjelent kutatasban azt vizs-
galtak, hogy a novény milyen hatdssal van a depresszi-
ora. A vizsgalatban szertralinhoz, egy szelektiv szero-
tonin visszavételt gatld gyogyszerhez hasonlitottak a
novény farmakoldgiai hatdsait. A kettes fazisd, rando-
mizalt, placebo kontrollalt klinikai vizsgéalatba 57
alanyt vontak be, és 12 hétig kaptak standardizalt
aranygyokér kivonatot, szertralint vagy placebot. Az
idébeni valtozasok értékeléséhez Hamilton féle De-
presszid Skalat, Beck Depresszio Kérdéivet és Klini-
kai Osszbenyomas Viltozas Skalat alkalmaztak.

A vizsgalat soran enyhe, statisztikailag nem szigni-
fikans csokkenés mutatkozott a harom skalan szerzett
pontok tekintetében. Az egyes csoportok kozott nem
volt statisztikailag kimutathat6 kiilonbség. A Hamilton
Depresszio Skalan elért pontokban bekovetkezd csok-
kenés a szertralin kezelésben részesiilé csoportban mu-
tatkozott a legnagyobbnak. Mindemellett a szertralint
kapo csoport esetén nagyobb volt a javulas esélyha-
nyadosa, mint a masik két csoportban. Azonban a
szertralin szedése soran sokkal gyakrabban jelentkez-
tek mellékhatasok.

Az eredmények alapjan azt a kovetkeztetést vontak
le a kutatok, hogy bar az aranygyokér kivonat kevésbé
hatasos antidepresszans, mint a szertralin, mégis keve-
sebb szamban jelentkeznek és jobban tolerdlhatoak az
alkalmazasahoz kapcsolhatd mellékhatasok. A kutatok
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kitérnek arra, hogy az alkalmazott dézist korabbi ta-
nulmanyokra alapozva doézis-eszkalacioval allapitottak
meg, és valosziniisitik, hogy nagyobb dozis esetén ki-
fejezettebb hatast tudtak volna elérni. Az eredmények
értekelésénél limitalo tényezd az alacsony mintaszam,
ezért tovabbi kontrollalt vizsgalatok sziikségesek a ha-
tékonysag kimondasdhoz.

Jun J. Mao, Sharon X. Xie, Jarcy Zee, et al. : Rhodiola rosea
versus sertraline for major depressive disorder: A randomized

placebo-controlled trial. Phytomedicine, 22(3), 394-399
(2015).

SZP

A SOK ANTIBIOTIKUMOT SZEDO
GYEREKEK GYAKRABBAN LESZNEK
REUMASAK

A juvenilis idiopatias arthritis (JIA) kronikus iziileti
gyulladassal jar6 koérképek gylijténeve, amelyekben az
arthritis 16 éves ¢életkor elétt kezdddik és legalabb 6
hete fennall. A betegség 100 ezer gyermekbdl 20-30-at
érint. Valdszinlisithetd, hogy a panaszok hatterében au-
toimmun betegség all. Egy, a Pediatrics folyoiratban
megjelent eset-kontroll vizsgalat, ami szerint a JIA-ben
megbetegedettek gyermekkorukban gyakrabban kaptak
antibiotikum-kezelést, mint az ugyanolyan kort, egész-
séges tarsaik, 0j megvilagitasba helyezi a gyermekkori

Néhany éve folynak az arra vonatkoz6 vizsgalatok,
hogy a gyakori antibiotikum-ktra — a bélflora és egyéb
szervek mikroorganizmus-sszetételének befolyasola-
sa révén — kedvezhet-e olyan, a szervezet szamara szo-
katlan mikroorganizmusok elszaporodasanak, amik
egyben autoimmun betegségek kivaltoi is lehetnek.

Az idézett vizsgalat alapjan a JIA-ban megbetege-
dett gyermekek (n = 152) kisgyermekkorukban, illetve
a betegség kialakulasat megel6z6en mintegy kétszer
gyakrabban részesiiltek antibiotikum-kezelésben, mint
a kontrollcsoportba tartozo, azonos nemii, egészséges
kortarsaik. Azok a gyermekek, akik tobb mint 6t anti-
biotikum-kuran voltak tal, haromszor gyakrabban be-
tegedtek meg JIA-ben, mint a tarsaik. Sok esetben az
antibiotikum-kezelést kovetd elsd évben alakult ki a
reumas megbetegedés. Az antibiotikumokkal szemben
az antimikotikumok, valamint az antiviralis szerek al-
kalmazasa nem hozhat6 kapcsolatba a JIA-szel.

Annak a rizikdja alacsony, hogy egy gyermek az an-
tibiotikum terapiat kovetéen reumas megbetegedést
kapjon: ezer gyermekbdl egynél Iéphetnek fel a pana-
szok. Amennyiben az antibiotikumok a JIA kivaltasa-
ban igazoltan szerepet jatszanak is, szinte biztosra ve-
het6, hogy nem az egyediili kivaltd okként emlithetok,
azaz a reumas megbetegedés kivaltasahoz az antibioti-

kumokon tal egyéb, nem kivanatos tényezok megléte
is sziikséges.

Antibiotika  kénnten  Rheumaerkrankung bei  Kindern

begiinstigen. www.aerzteblatt.de (2015. julius 20.).
BM

LIRAGLUTID, A CUKORBETEGEK
FOGYASZTOSZERE

Az elhizas egyre ndvekvd globalis probléma. Az USA-
ban a felndttek 35%-a talsullyal kiizd, €s ezzel 6ssze-
fliggésben a 2-es tipusu diabétesz, a daganatos megbe-
tegedések és a kardiovaszkularis korképek gyakorisaga
is magas. A 2-es tipusu cukorbetegek mintegy 80%-a
talsulyos vagy elhizott. A glikémias kontroll javitasara
¢és a betegségiikkel 0sszefliggd egyéb korképek gyako-
risaganak csokkentésére esetilkben a testtomegiik
5-10%-anak megfeleld mértékli fogyas ajanlott. A cu-
korbetegeknél a fogyas kiilondsen nehezen kivitelezhe-
td, mert esetiikben a farmakoterapias megoldasok ke-
vésbé célravezetok, mint egészséges tarsaiknal. Nemré-
giben publikalt eredmények alapjan ugy tlinik, hogy a
vércukorszintjilk normalizaldsara hasznalhato liraglutid
a stlyvesztés szempontjabdl is kedvez6 lehet.

Tobb mint 846 talsulyos vagy felndtt cukorbeteget
vontak be abba a vizsgalatba, ami alapjan a liraglutid
sulyvesztést eldsegité hatasat igazoltdk. A betegek
egyik csoportja napi 3 mg, a masodik csoportja napi
1,8 mg liraglutidot kapott, a harmadik csoportba sorol-
tak pedig placebo kezelésben részesiiltek 56 héten ke-
resztiil. Valamennyi résztvevotdl a kaloriaszegény dié-
ta kovetését kérték. A vizsgalati periodus végére a na-
gyobb dozisu liraglutid kezelésben részesiilok a vizs-
galat kezdetén mért testtomegiik 6%-anak, a kisebb
dozisu vércukorcsokkentdt kapok a kiinduldsi tome-
giik 4,7%-anak megfelelé mértékii fogyast mutattak. A
placebo kezelés mindossze 2% sulyvesztést eredmé-
nyezett. Jelentsebb, a kiindulasi testtomeg 10%-at
meghaladé sulyvesztés a 3 mg liraglutiddal kezeltek
25,2%-anal, az 1,8 mg-os liraglutid csoportba soroltak
15,9%-anal, illetve a placebot kapok 6,7%-anal tortént.

Bar a liraglutid jol toleralhatd hatéanyagnak bizo-
nyult, a vizsgélat soran a nagyobb dozisu liraglutiddal
kezeltek korében a gasztrointesztinlis rendellenessé-
gek — mint mellékhatas — gyakorisiga magasabb volt.
A vizsgalat eredményei alapjan a liraglutid kedvezé al-
ternativat kindl a 2-es tipust cukorbetegek fogyasanak
elésegitésére. (Liraglutid tartalmu készitmény hazank-
ban is forgalomban van — a referdlo megjegyzése.)
Drug leads to significant weight loss for people with type 2
diabetes. www.medicalnewstoday.com; 2015. aug. 25.

BM
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KEMOTERAPIAS SZER TULADAGOLASRA IS
VAN MAR GYOGYSZER

Az Amerikai Egyesiilt Allamok gyogyszerhatosaga, az
FDA megadta a forgalomba hozatali engedélyt az
uridin-triacetat tartalmu Vistogard®-nak. Az uj készit-
mény a mell- illetve gasztrointesztindlis daganatok te-
kapecitabin-tuladagolas altal okozott életveszélyes, to-
xikus allapotok siirgésségi kezelésére szolgal. Az élet-
mentd gyogyszer a hatasat akkor képes kifejteni, ha az
alkalmazasa az emlitett kemoterapias szerek alkalma-
zasat kovetd négy napon belill megtorténik.

Az oralisan adagolt Vistogard® a fluorouracil, illetve
kapecitabin altal okozott sejthalalt blokkolja. Egy vizs-
galat alapjan (n = 135) a kemoterapeutikum taladago-
lasban, illetve toxicitasban szenvedok 97, illetve 89%-
a maradt életben az uridin-triacetattal kezelt csopor-
tokban.

Lényeges megjegyezni, hogy az uridin-triacetat nem
alkalmas a fluorouracil vagy a kapecitabin altal oko-
zott mellékhatdsok mérséklésére. Alkalmazasara csak
indokolt esetekben keriilhet sor, ugyanis a hatéoanyag a
kemoterapias szerek hatasat gyengiti, felfiiggeszti. Az,
hogy a kemoterapeutikum tiladagolas/toxicitas beko-
vetkezését kovetd négy napon til megkezdett uridin-
triacetat-kezelés hatasos-e, eddig nem alatamasztott. A
Vistogard® alkalmazassal 0Osszefliggd leggyakoribb
mellékhatas a hasmenés, hanyinger és hanyas volt.

Esetenként sajnos torténhet tuladagolas az intravé-
nasan adagolt fluorouracilbdl vagy az ordlisan bevitt
mondhaté uridin-triacetat a jovoben sok, tuladagolas-
nak aldozatul esett beteg ¢letét mentheti meg.

FDA approves first emergency treatment for overdose of
certain types of chemotherapy. www.medicalnewstoday.com
(2015. december 14.)

BM

PROSZTATAHIPERPLAZIA-KEZELES MIATTI
STROKE

Az alfa-blokkolé hatdéanyagokkal végzett gyogyszeres
terapia a kezelés elsd heteiben az ischaemias stroke fo-
kozott kockazataval jar. Az eredetileg artérias hiperto-
nia kezelésére kifejlesztett értagité hatéanyagokat nap-
jainkban elsésorban a benignus prosztatahiperplazia
(BPH) terapiajaban alkalmazzak.

A Canadian Medical Association Journal-ben koz-
zétett kohort-vizsgalat rAmutat arra, hogy a terazozin, a
doxazozin, a tamsulozin és az alfuzozin szedésének
megkezdését kovetd elsd 21 napon belill az ischaemias
stroke valdszintisége szignifikdnsan, mintegy 40%-kal

emelkedik. A rizik6-ndvekedés kiugroan magas azok-
nal a betegeknél, akik az alfa-blokkoldkon kiviil sem-
milyen (egyéb) vérnyomascsokkentd gyogyszert nem
szednek: esetiikben 2,11-szeresére no a stroke valoszi-
nlisége.

A tanulmany szerz6i ugy vélik, hogy az alfa-blok-
kolok altal eléidézett hirtelen vérnyomdsesés allhat a
tapasztaltak hatterében, ugyanis a hirtelen vérnyomas-
csokkenés noveli az ischaemias stroke esélyét.

Megjegyzendd, hogy a BPH-ban szenvedd betegek-
nél mar az alfa-blokkoldokkal valé kezelés elott is ma-
gasabb stroke-riziko jellemz6, mint a kontroll-csoport-
ban. Egy kordbban megtortént nem-fatalis stroke sok
esetben hugyuti rendellenességeket is okozhat, és
ezeknél a betegeknél mar egy eleve magasabb stroke-
rizikdhoz adodik hozza a BPH-kezelésében rutinszerii-
en alkalmazott alfa-blokkolo hatéanyag stroke-rizikot
még tovabb emeld hatésa.

Az alfa-blokkoldk stroke-rizikot fokozé hatasa a hi-
pertoniasok korében eddig sem volt ismeretlen. Az
ALLHAT-tanulmany kimutatta, hogy magas vérnyo-
masos betegek korében a doxazozin szedése 19%-kal
nagyobb stroke-valosziniiséggel jar, mint a klortalidon
alkalmazasa.

Lai C.L. et al.: Risk of ischemic stroke during the initiation
period of o-blocker therapy among older men. CMAJ
doi:10.1503/cmaj. 150624, 2015.

BM

(KEZELT) DEPRESSZIOS ANYA, AUTISTA
GYEREK?

A varandossag alatti antidepresszans-szedés miatt a
megsziiletett gyermekeknél fokozott autizmus-riziko-
val kell szamolni — deriil ki egy, a JAMA Pediatrics fo-
ly6iratban megjelent kdzleménybdl.

Az autizmus spektrum zavar (autism spectrum
disorder; ASD) egy komplex, jelenleg még alig megér-
kép. A legfrissebb, nagy valdszintiséggel kettds fogad-
tatdsra ¢és visszhangra talalé eredmények alapjan a sze-
lektiv szerotonin visszavétel gatldo (SSRI) antidepresz-
szans hatdanyagok terhesség alatti szedése 87%-kal
megndvekedett ASD-kockazattal tarsul.

A kanadai vizsgalat soran tobb mint 145 ezer élve-
sziiléssel jaro terhesség aktainak és a megsziiletett gyer-
mekek tiz éves korukig valé nyomon kdvetésének ered-
ményként deriilt fény az SSRI-molekuldk masodik és
harmadik trimeszterben val6 alkalmazasa €s a megszii-
letett gyermek autizmusa kozotti kapesolat er0sségére.

Felmeriil a kérdés, hogyan hathatnak az SSRI-k a
még meg nem sziiletett gyermekekre. A magzatoknal a
szerotonin ugyanis a sejtosztodasban, a neuronok mig-
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szisok kialakuldsaban is szerepet jatszik.

Az, hogy sziikség van-e a terhesség alatti antidep-
resszans-alkalmazasra, rendkiviil bonyolult és sokté-
nyez6s kérdés. Statisztikak szerint az USA-ban min-
den tizedik kismama szembesiil a varanddssaga honap-
jai alatt a depresszioval, ami kezeletlen formaban — az
anyara nézve — vesz¢€lyt jelent.

Boukhris T. et al.: Antidepressant Use During Pregnancy and

the Risk of Autism Spectrum Disorder in Children. JAMA
Pediatrics 3356 (2015).
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NE OLAJOZZUK AZ UJSZULOTTEKET!

A napraforgo- illetve az olivaolaj érzékeny jsziilott-
bérdn vald hasznalata tobbet arthat, mint amennyit
hasznal. Egy nemrégiben megjelent vizsgalat eredmé-
nye arra mutat ra, hogy a boér emlitett olajokkal vald
kenegetése késlelteti a bér véddszerepének a kialakula-
sat, igy a késébbiekben karosodhat a bér vizvesztést
megakadalyoz6 funkcioja, illetve az allergiak, fertézé-
sek kialakulasanak is kitettebb lehet a bor.

Egy vizsgalat keretein beliil ujsziilottek (n = 115)
boérét 28 napon at napi két alkalommal vagy néhany
csepp olajjal (napraforgoolajos-, illetve olivaolajos
csoport) vagy semmivel (kontroll-csoport) nem kene-
gették. 28 nap elteltével megvizsgaltdk a stratum cor-
neum lipidszerkezetét. Bar tény, hogy az olajjal kene-
getett babab6ér kedvezobb tapintast volt, ezt azonban
ellensulyozni tiinik az olajok bdrbarrier fiziologids fej-
16dését lassito hatasa.

A (nemzetkdzi) gyakorlat azt mutatja, hogy a cse-
csemdbapold szakszemélyzet gyakran javasolja azt,
hogy a kiszaradastél megvédendd, olajozzék be az \j-
szilottek borét. (Nem is olyan régen még Magyaror-
szagon is a babaapold patikai ,,egységcsomagok” el-
maradhatatlan része volt a napraforgdolaj — a referalo
megjegyzése.)

Az Acta Dermato-Venereologica hasabjain megje-
lent kozlemény arra is ravilagit, hogy az elmult évtize-
dekben jelentésen megemelkedett az ekcéma gyakori-
sdga: mikozben az 1940-es években a gyerekek ,,csak”
5-15%-anal fordult eld, addigra napjainkban 30% ko-
rlili az arany. Ez szintén 0sszefliggésbe hozhatd a bor
korai fejlddésében gatolt barrier funkciojaval.

Addig, amig evidencia-alapti ajanlas nem sziiletik az
Ujsziilott-és  csecsembapolasnak erre a szeletére, az
egészseéges Ujsziilottek borét nem ajanlott sem naprafor-
g0- sem olivaolajjal kenegetni — javasoljak a szerzok.
Avoid applying olive and sunflower oil to healthy newborns’

skin www.medicalnewstoday.com (2015. december 15.)
BM

A GINZENG FOGASZATI JELENTOSEGE

A ginzenozid Rgl egy szteran vazas szaponin, mely az
azsiai ginzeng (Panax ginseng) egyik f0 aktiv dsszete-
voje. Szamos kozlemény targyalja a ginzeng szerepét a
csontveld eredetli Gssejtek és endotelialis progenitor

erey

crer

Kinai kutatok a ginzenozid Rgl-nek a fogbél erede-
ti Ossejtek proliferaciojara és odontogén differen-
mogotti molekularis mechanizmusokat is megprobal-
tak feltérképezni. Az Gssejtek proliferacidjanak tanul-
manyozasahoz triciummal jel6lt timidint és sejtciklus
vizsgalatot alkalmaztak a ginzenozid Rgl kezelést ko-
vetéen. Az odontogén differenciaciora gyakorolt hatast
fluoreszcens-kvantitativ reverz-transzkripcios polime-
rdz lancreakcidval (FQ-PCR) ¢és immuncitokémiai
analizissel vizsgaltak. A csont-morfogenetikus prote-
in-2 (BMP-2) és a fibroblast novekedési faktor 2
(FGF-2) gén ¢és fehérje expressziojat FQ-PCR-rel és
enzimkapcsolt immunoszorbens meghatdrozassal mér-
ték. A ginzenozid Rgl altal indukalt valtozasokat a
génexpresszids profilban a Roche Nimblegen Teljes
Human Expresszios profil segitségével mutattak ki.

A kisérleti eredmények azt mutattak, hogy a ginze-
nozid Rgl hatdséra szignifikdnsan fokozodott az Ossejt
proliferacio. A kezeletlen csoporthoz viszonyitva a két
vizsgalt fehérje (FGF-2 és BMP-2) gén, illetve fehérje
expresszidja is jelentés mértékben emelkedett. A
génexpresszids profil vizsgalat sordn csaknem 2059
gén expresszidjaban tudtak valtozast kimutatni.

Az elvégzett vizsgalatok arra engednek kovetkeztet-
ni, hogy a ginzenozid Rgl a génexpresszids profil be-
folyasolasa révén fokozza a fogbél eredetii dssejtek

----------

Ping Wang, Xi Wei, Fujun Zhang, et al.: Ginsenoside RgI of
Panax ginseng stimulates the proliferation, odontogenic/
osteogenic differentiation and gene expression profiles of hu-
man dental pulp stem cells, Phytomedicine, 21(2), 177-183
(2014).

SZP

KURKUMIN ES A CUKORBETEGSEG

A kurkumin az utobbi években a tudomanyos érdeklo-
dés kozéppontjaba keriilt, mint az Alzheimer kor, a
myeloma multiplex vagy a vastagbélrak elleni kiizde-
lem egyik potencidlis eszkodze. A szakirodalomi adatok
alapjan valdsziniisithetd, hogy a 2-es tipust diabetes
kezelésében, illetve megeldzésében is értékes szerepe
lehet. A kurkumin a kurkumaban (Curcuma longa)
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megtalalhatd sdrga szinli polifenol tipust vegyiilet,
mely szamos farmakologiai hatassal rendelkezik. J6 né-
hany peptid hormon hatésat és tobb szignalizacios tt-
vonalatis gatol, tobbek kozott az inzulin szignalizacidjat
re.

Amerikai kutatok a kurkumin inzulin szignalizaciora
gyakorolt hatdsat vizsgaltdk primér patkany adipo-
citakon. A kisérletben him Sprague-Dawley patkanyo-
kat hasznaltak fel. Az adipocitdkat a mellékheréknél
talalhatd zsirparnakbdl izolaltdk. A vizsgalatok soran
azt talaltak, hogy a krukumin 20 pM-os koncentracio-
ban gatolta mind a bazalis és az inzulin-fliggd glukédz
transzportot, de nem befolyasolta a lipolizist. A gatld
hatas fiiggetlen volt attol, hogy a sejteket mikor kezel-
ték kurkuminnal, ugyanis a preinkubalt mintdk és csak
a vizsgalat el6tti pillanatban inkubalt mintdk kozott
nem mutatkozott szignifikans kiilonbség. A kurkumin
hatdsa mar az els6 vizsgalati idépontban, 30 s utan
mérhetd volt, mely arra enged kovetkeztetni, hogy a
kurkumin gatlé hatdsa nem terjed ki az inzulin-
szignalizacidra és a GLUT4 transzporter transzlokaci-
ora. Mindemellett a kurkumin nem befolyésolta az Akt
fehérje (az inzulin metabolikus hatasanak kifejtésében
szerepet jatszo fehérje) inzulin altal indukalt fosz-
forilacigjat sem.

A kisérleti eredmények alapjan a kutatok azt allapi-
tottdk meg, hogy az eddigi allasponttal ellentétben a
kurkumin nem az inzulin szignalizacidjat és a GLUT4

transzporterek direkt gatlasa révén fejti ki a hatasat.

Green, A., Krause, J., Rumberger, J.M.: Curcumin is a direct
inhibitor of glucose transport in adipocytes Phytomedicine,
21(2), 118-122 (2014).

SZP

PAFRANYFENYO A DIABETESZES
NEFROPATIABAN

Az elmult években a pafranyfenyd levél kivonat
(Ginkgo biloba), mint névényi gyogyszer népszeriisége
toretleniil emelkedett és egyre szélesebb korben valt is-
mertté. A kivonatnak a szakirodalomban mar szamos
farmakologiai hatasat leirtak, tobbek kozott a vérkerin-
gést serkentd, oxidativ sejtkarosodast csokkentd, Alz-
heimer kor kialakulasat megel6z6 vagy a diabéteszes
komplikaciokat csokkentd hatast.

Kinai kutatok azt tanulmanyoztak, hogy a pafrany-
fenyé levél kivonat miként befolyasolja a renalis
fibrozist streptozocinnal indukalt diabéteszes patka-
nyokban. (A streptozocin a diabeteses allatmodellek-
ben gyakran alkalmazott természetes eredetti alkilalo-
szer, mely a hasnyalmirigy p-sejtjeit karositja.) A pat-

kanyokat harom kiilonb6z6 dozisban; alacsony (50
mg/ttkg/nap), kdzepes (100 mg/ttkg/nap), vagy magas
(200 mg/ttkg/nap) dozisban kaptak a kivonatot, tovab-
ba az egyik csoportnak mTOR gatlo szert, rapamicint
adagoltak 12 héten keresztiil.

A kezelést kovetden az allatokat ledlték és megmér-
ték az ¢homi vércukor szintet, kreatinin és vér urea
szintet, a vizelet fehérje tartalmat, a relativ vese tome-
get, tovabba a glikogén és kollagén akkumulaciot, va-
lamint a kollagén IV és laminin expressziot. Western-
blot technikaval az E-kadherin, a-simaizom aktin, Akt,
mTOR és p70S/K fehérje-foszforilaciot vizsgaltak.

A kisérlet soran azt tapasztaltak, hogy a ndvényi ki-
vonattal kezelt allatok kreatinin és vér karbamid szint-
je jelentésen csokkent. Tovabba a relativ vesetomeg, a
glikogén ¢és kollagén akkumulécio, valamint a kollagén
IV és laminin expresszio is mérséklédott. Mindemel-
lett a E-kadherin, a-simaizom aktin expresszidja és az
Akt, mTOR ¢és p70S/K fehérjék foszforilacidja is mér-
séklodott.

Az eredmények azt mutatjak, hogy a pafranyfeny6
levél kivonat hatékony lehet a diabéteszes nefropatia
kialakulasanak megel6zésében ¢és a hatas az Akt/
mTOR utvonal gatlasan keresztiil valosul meg.

Qian Lu, Wen-Zi Zuo, Xiao-Jun Ji.: Ethanolic Ginkgo biloba
leaf extract prevents renal fibrosis through Akt/mTOR
signaling in diabetic nephropathy. Phytomedicine, 22 (12),
1071-1078 (2015).

SZP

SZIRIAI RUTAFUVEL A FELSOLEGUTI
MEGBETEGESEK ELLEN

A sziriai rutafii (Peganum harmala) folfeletti részeit a
kinai népgydgyaszatban egy jol ismert és hatékony no-
vényi szerként tartjak szamon. Hagyomanyosan t6bb-
féle betegség kezelésében is alkalmazzak, igy kohogeés-
ben vagy asztmaban is.

Shanghai-i kutatok a novény folfeletti részeibdl izo-
lalt alkaloid-frakciobol szarmazo kinazolin alkaloidok
(vascin és deoxivascin), valamint vascinbdl oxidacio-
val el6allitott vascinon expectorans, antitussziv ¢€s
bronchodilatans hatasat tanulmanyoztak.

A kohogéscsillapito hatast egereken és tengeri mala-
cokon vizsgaltak harom kiilonb6z6 peroralis dozisban
(5, 15, 45 mg/ttkg). A kohogés kivaltasara ammoniat,
kapszaicint ¢és citromsavat alkalmaztak. Az expek-
torans hatds értékeléséhez fenol vords szekrécios ki-
sérletet hasznaltak. A bronchodilatacido mérését acetil-
kolinnal és hisztaminnal indukalt bronchokonstrikciot
kovetden végezték el tengeri malacokon.

A vizsgalatok soran azt tapasztaltak, hogy mindha-
rom alkaloid jelentdsen csokkenti a kohogési frekven-
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ciat. A legmagasabb dozisban a kohdgéscsillapitd ha-
tas ekvivalens volt 30 mg/kg-os kodein foszfat adago-
lasaval. Az alkaloidok expektorans hatésa is jelentésen
meghaladta a kontrollként alkalmazott 0,5%-os karbo-
ximetil-natrium hatasat. A bronchodilatacios kisérlet
soran azt talaltak, hogy a legmagasabb do6zisban a vas-
cin, deoxivascin és vascinon sorrendben 28,59%;
57,21%; és 29,66%-kal nyujtottak meg a prekonvulziv
1d6t tengeri malacokban. Ez az érték aminofillin esetén
46,98% volt.

A kisérleti eredmények azt sugalljak, hogy a kina-
zolin alkaloidok hatékonyak lehetnek fels6-1éguti meg-
betegedések kezelésében, kohogéscsillapitod, koptetd €s
bronchustagito hatasuk révén.

Wei Liu, Yongli Wang, Dan-dan He, et al.: Antitussive,
expectorant, and bronchodilating effects of quinazoline
alkaloids (£)-vasicine, deoxyvasicine, and (£)-vasicinone
from aerial parts of Peganum harmala L. Phytomedicine,
22(12), 1088-1095 (2015).

SZP

A JAZMINPAKOCA DIABETES ELLENES
HATASA

A teljes népességet tekintve 2014-ben kozelitéleg 9%
volt a cukorbetegség prevalencidja a 18. életévét be-
toltott lakossag korében és egyes becslések szerint
2030-ra a 7. vezetd halalok lesz a vilagon. A test kii-
lonféle szoveteiben jelentkezo csokkent inzulinvalasz
részben a sejtmembranokon taldlhatd inzulin-recepto-
rokra vezethetd vissza. Az inzulin receptorhoz vald
kotddése nagy affinitast gliikkdz transzporterek sejtfel-
szinre torténd kihelyezddését eredményezi, ezaltal no-
velve ezen sejtek gliikkoz-felvételét. Az Egészségiigyi
Vilagszervezet szakértdi bizottsdga mar hangsulyozta
a hagyomanyos gyogyaszatban a diabetes kezelésében
felhasznalt novények antihiperglikémias hatasanak
tudomanyos értékelését. A szteviozid egy természetes
eredetli édesitdszer, kémiailag egy diterpén glikozid,
melyet a jazminpakocabol (Stevia rebaudiana) von-
nak ki. A névényi hatéanyagot diabetes kezelésében
mar évtizedek Ota hasznaljak antihiperglikémias hata-
sa miatt.

Indiai kutatok a szteviozid és az aglikon metabolit
szteviol inzulinomimetikus hatasanadk molekularis hat-
terét vizsgaltak kiilonbozo sejtvonalakon.

A ndvényi komponensek hatasat mind transzkripci-
0s (GLUT-4 transzporter atirdsa), mind transzlacios
(keletkezett GLUT-4 protein meghatarozasa) szinten is
tanulmanyoztak, valamint a gliikéz abszorpci6 radio-
aktiv izotoppal jeldlt cukor molekuldval torténd méré-
séhez in vitro sejtvonalakat (adipocita sejtvonal és
myoblaszt sejtvonal) hasznaltak fel.

A kisérleti eredmények szerint a szteviol mar na-

gyon kis koncentracioban (1 puM), mig a szteviozid
magasabb koncentracioban (100 pM) jelentdsen fo-
kozta a GLUT-4-et kodold gén atirédasat. Hasonlo ten-
dencia volt megfigyelhetd a transzporter protein meny-
nyiségében is; a metabolit aglikon mar joval kisebb
koncentracioban is szignifikans novekedést eredmé-
nyezett, mig hasonld mértékii hatas a glikozid esetén
csak magasabb koncentracidban volt megfigyelhetd.

Az eredmények egyontetiien igazoljak a szteviol és
szteviozid inzulinomimetikus hatasat, tovabba azt,
hogy az inzulinhoz hasonlé molekularis Gtvonalon hat-
va befolyasoljak a gliik6z szintet kiilonb6z6 eredetii
sejtvonalakon.

Salini Bhasker, Harish Madhav, Mohankumar Chinnamma.
Molecular evidence of insulinomimetic property exhibited by
steviol and stevioside in diabetes induced L6 and 3T3LI
cells. Phytomedicine, 22(11), 1037-1044 (2015).

SZP

GINZENGGEL A SZEPSZIS ELLEN

A szepszis esetek csaknem felének hatterében a Strep-
tococcus pneumoniae all, tovabba a korhazi haldloza-
sok mintegy 52%-a kapcsolhat6 szepszishez. Ebbdl ki-
foly6lag a szepszis kezelése nagyon égetd kérdés, és
minden szert alaposan meg kell vizsgélni, amely hata-
sos lehet a terapidjaban.

A voros ginzeng az egyik legnépszeriibb gyogyno-
vény az azsiai orszagokban, kiterjedten alkalmazzak
immunerdsitd, rakellenes és a kardiovaszkularis rend-
szerre gyakorolt pozitiv hatasai miatt. Koreai kutatok a
Panax ginseng (voros ginzeng, Araliaceae) vizes kivo-
natanak pneumococcus fertdzéssel és szepszissel
szembeni protektiv hatdsat vizsgaltak in vitro és in
Vivo.

A novényi kivonatbol 15 napon keresztiil harom kii-
16nb6z6 dozist (25, 50 és 100 mg/ttkg) adagoltak szon-
da segitségével egereknek. Ezt kdvetden az egereket S.
pneumoniae torzzsel fertdzték meg, majd vizsgaltak a
tulélési hanyadot, a testtomeget és a kolonizacidt. Az
in vitro kisérletek sordn makrofag sejteket fertéztek
meg a baktériumtorzzsel és a talélésiiket vizsgaltak,
valamint a gyulladds tanulmanyozasdra ELISA-t,
hematoxillin-eozin festést és Western-blot technikat
hasznaltak.

A kisérleti eredmények azt mutattak, hogy a nové-
nyi kivonattal eldkezelt egerek tulélési esélyei, vala-
mint a testtomegiik meghaladta, mig a baktérium szam
¢és a morbiditas elmaradt a kontroll csoporthoz képest.
A kivonat legmagasabb dozisa in vivo csokkentette a
citokin szintet (TNF-o, IL-1B), a nitrogén monoxid
szintet és a neutrofil infiltraciot 48 ordval a fertdzést
kovetéen. Az in vitro kisérletek sordn a makrofag-
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sejtekben a toll-like receptor 4 ¢s a TNF- o szintjének
csokkenését, tovabba a sejtek megndvekedett talélését
igazoltak, mely a foszfoinozitid 3-kinaz aktivaciojaval
volt 6sszefiiggésbe hozhato.

Osszegezve megfogalmazhatd, hogy gyulladas-
gatld és a bakterium eliminaciot fokozot hatasa ré-
vén, a 100 mg/kg-os dézisban adagolt ginzeng kivo-

nat védi a gazdasejteket a haldlos pneumococcus
szepszistol.

Cuong Thach Nguyen, Truc Thanh Luong, Seung Yeop Lee:
Panax ginseng aqueous extract prevents pneumococcal

sepsis in vivo by potentiating cell survival and diminishing
inflammation, Phytomedicine, 22(11), 1055-1061 (2015).
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