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HUNGARICUS XVII

Orémmel értesitjiik és tisztelettel meghivjuk a Magyar Gyogyszerésztudomanyi Tarsasag
Congressus Pharmaceuticus Hungaricus (CPH) XVII.
rendezvényére, amely Debrecenben keriil megrendezésre

2024. majus 23-25. kozott.

A CPH térsasagunk legnagyobb kongresszusi eseménye, amit 2024-ben egytitt rendeziink

az Eurdpai Gyogyszerésztudomanyi Tarsasagok Szovetsége

(European Federation for Pharmaceutical Sciences) éves kongresszusaval
(EUFEPS Annual Meeting 2024).
A kongresszus ennek megfeleléen elsésorban angol nyelv(, kiegészilve néhany
magyar nyelvu szekciéval.

A rendezvény hivatalos weboldala angol nyelven érheté el.
A kongresszus kulonleges jelentéséggel bir, mivel a Magyar Gyoégyszerésztudomanyi Tarsasag
alapitasanak szazadik évfordulojat tinnepli.

A kongresszus szlogenje: ,Hagyomany és innovacié a gyogyszerésztudomanyban”

Regisztracio: https://cph2024en.clubservice-event.hu/registration/

Fontos datumok és hataridék
Absztraktok bejelentése: 2024. februar 19.
Absztraktok elfogadasanak hatdrideje: 2024. marcius 18.
+Early bird” regisztracé hatarideje: 2024 . marcius 22.
Szallasfoglalas hatérideje: 2024. aprilis 18.
Registration deadline: 2024. majus 10.
Poszterek feltoltésének hatarideje: 2024. majus 13.

Részletes informaciok: https://cph2024en.clubservice-event.hu/

A kongresszus keretein belil kertil sor az

MGYT Korhazi Gyogyszerészeti Szervezetének
Szatellita Szimpoéziumara

A szimpozium témai
1. A kérhazi gydgyszerellatas (beszerzés) globalis és egyedi irdnyai
2. Klinikai gyégyszervizsgalatok: mi, hogyan valtozott a GCP iranyelvben
3. Innovativ terdpiak: onkoldgiai és ritka betegségek kezelésének tjabb lehetéségei
Hataridok
El6adasok/poszter prezentaciok bejelentési hatarideje: 2024. februar 19.
Absztraktok elfogaddsanak visszaigazoldsa: 2024. marcius 18.
Kedvezményes jelentkezési hatarid6: 2024. marcius 22.
Szallasfoglalas hatarideje: 2024. aprilis 18.
Végs6 jelentkezési hataridé: 2024. majus 10.
E-poszter bekildésének hatdrideje: 2024. majus 13.

Szeretettel varjuk a jubileumi kongresszuson!
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Tagsagi informaciok

A Magyar Gyogyszerésztudomanyi Tarsasag kdzel szaz éve
a gyogyszereszeket tomoritd s a gyogyszeresztudomanyok
mvelését, fejlesztését szolgald tarsasas.

Nemrég egy széles korl felmérésben térképeztiik fel, hogyan tudnank még jobban szolgélni tagjainkat.
Ennek eredményeit igyekszlink hasznositani - remélhetéleg mindenki megelégedésére.

Az MGYT jelenleg is szdmos szolgaltatassal segiti a kollégak tajékozddasat, munkajat.

— Honlapunkon és hirleveliinkon keresztiil a szakma és a Tarsasag szamos aktualis hirérél adunk
értesitést.

— Tobb, fiatal kollégaknak sz616 rendezvényt szerveziink és palyazatokkal segitjiik az 6 szakmai
elérehaladasukat.

— Tagjaink e-learning rendszerben is részt vehetnek tovabbképzéseken.

— Kiadjuk és gondozzuk a Gyégyszerészet és az Acta Pharmaceutica Hungarica cimi szaklapokat,
amelyek a hazai tudomanyos gyégyszerészi tovabbképz6 és szaksajtd zaszléshajoi.

— 2021-ben elinditottuk nagy sikerii webinariumsorozatunkat, amely keretében a gyégyszerészek
szamara fontos, aktualis témakrél hangzanak el interaktiv el6adasok.

— Minden évben szamos szakmai-tudomanyos rendezvényt (konferencidkat, farmakobotanikai
kirandulast, tovabbképzést) szerveziink, ezek részvételi dija tagjaink szamara kedvezményes.
A rendezvényeinken résztvevok szamara béven megtériil az éves tagdij.

Reméljuk, hogy 2024-ben is tagjaink kozott tidvozolhetjik — az tjonnan csatlakozokkal egyutt!

Az Uj tagok a honlapunkon (www.mgyt.hu) tolthetik ki a belépési nyilatkozatot.

Az MGYT tagdijat az OTP 11708001-20530530-00000000 szamu bankszamlaszamra torténd
atutalassal lehet rendezni 2024. marcius 31-ig. Kérjlik, az atutalas kézlemény rovatdban tlintesse
fel nevét, szamlazasi és e-mail-cimét, és hogy melyik szervezet: megyei/ipari tagja. A kérhazi kollégak

kozvetlenil a MGYT-KGYSZ felé teljesitsék tagdijbefizetésiiket.

A 2024. évi tagdij 6sszege aktiv kollégdk részére 8000 Ft, gyesen 1évd / nyugdijas / ifjusagi / tarsult
tagjainknak 2400 Ft. Tiszteleti tagjaink és a szendtus tagjai tagdijmentességet élveznek.

Ha postai csekkes befizetést szeretne, kérjiik e-mailben vagy telefonon jelezze Polonyi Adrienn
kolléganénknek (tagdij@mgyt.hu, [36-20] 353-8638).

Bizunk abban, hogy tagjaink kozott tudhatjuk!

Udvozlettel:

Prof. Sz6ké Eva elnok
Dr. Tabi Tamds fétitkdr
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Kertész Eva

Centenarium I

Gyogyszerészet, szenvedély kelettol

nyugatig

Muhl Nandorné dr. Horvath Marsit és dr. Varga Eszter tor-
ténete atszeli az orszagot nyugattdl keletig, LovEtdl Pocsa-
jig. A toblbgeneracios gydgyszerész csaladod! szarmazd
Margitka és a minden csaladi eldzmény nélkll gyégysze-
résszé lett Eszter életét &t meg atszovi a gydgyszerészet
iranti szenvedély. Ez az a taldlkozas, amikor nem szamit az

idd és a hely.

A Magyar Gydgyszerésztudomanyi Tarsasag
alapitdsanak 100. évforduldja alkalmabdl

a sokszin{ gydgyszeragazat ismert szerepldit
kérdezzik a szamukra legfontosabo
feladatokrol. A sok részletodl igy lesz teljes egésszé

a szlletésnapi a torta, amely a Tarsasdg elmdlt évszazadat
és a jOvO lehetdségeit jelképezi.

Dr. Miihl Nandorné

Nyolcvanévesen még legaldbb heti egyszer dolgozol
a patikaban. Nehéz elszakadni a munkatél?

Tobb mint 6tven évet tgy dolgoztam, volt, hogy reg-
geltdl estig. Es minden nap mentem. 2017 4ta viszont
akkor megyek, amikor tudom, hogy sziikség van
ram, amikor olyan feladatom van, amit én szeretnék
megcsinalni. Talan egy vagy két honap volt az, ami-
kor olyen érzéseim voltak, hogy 6, hat mégiscsak be
kellene menni a patikdba. Aztan azéltal, hogy itthon
elég sok feladatom van, és részt veszek kiilonbozé
szervezetek munkajaban, a hidnyérzet elmult.

Vannak dolgok, amiket te tudsz a legjobban csindlni
a csapatban?

Talan a tedk, a teakeverékek. Valamikor gyégyno-
vény- és drogismeretet tanitottam, és maig csodalat-
tal tolt el, hogy a novényekben, amelyekkel tton-utfé-
len talalkozunk, mi minden hatdanyag van. Beval-
lom, ha valami panaszom van, el@szor azt nézem,
gyogynovényekkel orvosolhato-e.

Hogyan lettél gyogyszerész?

Messzire kell mennem a multba, amikor erre a kér-
désre véalaszolok. Nagyapamnak, Horvdth Kdalmdnnak
Gy6r-Moson-Sopron megyében, Lové kozségben volt
patikdja, a Segité Maria Gydgyszertdr. Edesapam,
Horvdth Dénes vette at téle a stafétabotot 1940-ben.
Nekem sosem volt mas célom, mint folytatni a csaladi
hivatast. Nagyapamtol és édesapamtol is azt tanul-
tam, hogy nincs szebb kiildetés, mint segiteni a bete-
geken és én ezt mindig szem el6tt tartottam.

A hires ,Margitka-féle” megfazas elleni gydgyteakeve-
rék az aldbbi fliveket tartalmazza, a pontos aranyokrdl
a gyogyszerészn6t érdemes megkérdezni!

Harsfavirdg: a 1dzas beteg izzadasat segfti.

Kamilla: nyugtaté, gorcsoldd hatdsu és jé a gyulladasok
kezelésére.

Borsmenta: kivald gorcsoldo és étvagyjavito.
Edeskémény: gorcsoldo.

Kakukkf(: csillapitja a kohogést.

Gyodgyszerészet 68:59-61.
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Ugy tudom, hogy bar remek felvételit irtal, mégis kel-
lett némi szerencse, hogy bekeriilj az egyetemre.
Valéban, a felvételim szdzszazalékos volt, viszont né-
gyesre érettségiztem, ebbdl kifolydlag az akkori pont-
szamot, ami ahhoz sziikséges lett volna, hogy felve-
gyenek az egyetemre, nem tudtam elérni. Hidba fel-
lebbeztem, visszautasitottak. Edesapam arra bizta-
tott, hogy sosem szabad feladni az almainkat, igy
vettem egy nagy levegdt és irtam egy kérvényt az ak-
kori egészségiigyi miniszternek, Szabd Zoltannak,
aki helyt adott a kérésemnek. Tulajdonképpen 6 vett
fel engem.

Az egyetem utan merre vezetett az utad?

Rogton visszajottem Sopronba, édesapdhoz keriiltem
beosztott gyogyszerésznek az 5/19-es gyodgyszertarba,
ami akkor a varos legnagyobb patikaja volt. Har-
mincévesen megpalyaztam egy kis patika vezetését
itt, Sopronban. A privatizalas utan a Segit6 Maria
Gyodgyszertar nevet valasztottuk, tisztelettel adozva
nagyapam emlékének.

Otven év egy patikdban sosem jelentett szdmodra
monotonitast?
Sosem! Végeredményben az egész életiinket szinte

60
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a tara mogott toltjiik, és ez azt is jelenti, hogy allandé6
jelleggel tovabbképezziik magunkat. A betegek olyan
patikaba szeretnek jarni, ahol koriiltekint6 felvilagosi-
tast kapnak, és bizalommal tudnak fordulni a gyogy-
szerészekhez. Ez az 50 év abbdl a szempontbol is nagy
elényt jelent, hogy ismerem a kornyék lakoéit genera-
ciok ota. Eléfordult, hogy bejott az anyuka, és mond-
ta, hogy ,jaj, Istenem, allandéan kohog ez a gyerek”,
és felhivtam a figyelmet, hogy minél hamarabb for-
duljon orvoshoz, mert a nagymama asztmas volt.

Mi kot téged a Magyar Gydgyszerésztudomanyi
Tarsasaghoz?

Centenarium I

Ebben is jo példa volt el6ttem édesapam, aki 1935-
ben 1épett a Tarsasdgba. Igy, amikor 1968-ban végez-
tem, azonnal csatlakoztam. Biiszke vagyok arra, hogy
MGYT-tag vagyok!

Sok mindent csinaltunk kozosen, megalakitottam
az ifja gyogyszerészek klubjat, amit a mai napig is ve-
zetek. Es ha valaki megkérdezi, hogy 80 évesen mégis
miért te vezeted az ifju gydgyszerészek klubjat, hat bi-
zony azt valaszolom, hogy van bennem lendiilet és
orommel adom 4t a tudasom a fiataloknak. Ebben
a sok évtizedes tapasztalatban benne van a jelen és
amult, mindaz, amit az Gseimtdl, nagyapamtdl és
édesapamtol kaptam.

Dr. Varga Eszter

Orszéagos hirld tudomanyos sikereket értél el mar egye-
temistaként, majd a Nemzet Fiatal Tehetségeiért 6sz-
tondijas voltal, és most egy Debrecenhez kozeli tele-
pulés, Pocsaj gyogyszertarat vezeted a férjeddel
egyltt. Miért erre a lehetdségre esett a valasztasod?

Gyogyszerész diplomaval rengeteg iranyba el lehet in-
dulni. Habar valéban sok szép eredményt értem el
a kutatdsaimmal, én mar az egyetem alatt tudtam, hogy
kozforgalmu gyogyszertarban szeretnék dolgozni. Az
életem szerencsésen alakult, mert gydgyszerész férjem-
mel kozosen tudjuk megvalésitani az dlmunkat. Egy
igen izgalmas, a gyogyszerészek szamara kihivasokkal
terhelt idészakban, 2020-ban, a pandémia idején vettiik
at a Fagyongy Gyogyszertar vezetését Pocsajon, azdta
lett még egy patikank, valamint sikeresen tizemeltetjiik
a pocsaji patikdhoz tartozo két fickgyogyszertarat is.

Milyen nyomokat hagyott benned, a munkadban a
pandémia?

A Covid-19 mély nyomokat hagyott az egészségiigyon,
a gyogyszerészeten, és azt hiszem, mindannyiunk ne-
vében mondhatom, hogy rengeteget tanultunk beldle.
A korabbi évekhez képest még nagyobb intenzitassal,
még komplexebb médon lattuk el a munkankat, hiszen
sok telepiilésen a patikak jelentették az egyetlen biztos
pontot, ahol a beteg személyesen is talalkozhatott az
egészségligyi szakemberrel. Talan sokan akkor jottek
ra, hogy a gyogyszertarban a gyogyszereken tul fontos
egészségligyi informacidkat is kapnak. Marpedig ma,
amikor az egészséggel kapcsolatos informacio szinte ra-
zudul az emberre, egyre nagyobb sziikség van azokra
a helyekre, szakemberekre, akikben bizni lehet.

A gydgyszertarak vasarlasaval kozel egy idében sziile-

tett meg a kisfiatok. Hogyan tudjatok 6sszehangolni a
munkat és a csalad életét?

Nem titkolom, ugy érzem, hogy sok tervezés és ener-
gia kell, hogy harmonikus csalddban éljiink, valamint
a vallalkozasaink is sikeresen miikddjenek. Azt is
megtapasztaltuk, hogy sok minden a hozzaallason
mulik. A betegek olyanok, akar a tiikor, §szintén
megmondjik, hogy mennyire elégedettek a szolgalta-
tassal. Nap mint nap szdmos pozitiv visszajelzést kap-
tunk, értékelik, hogy folyamatosan javul a telepiilések
gyogyszerellatasa. A patikaink volt tulajdonosaival is
megmaradt a jo kapcsolat, amit nagyra értékeliink,
a tuddsuk és a szimpatidjuk a mi munkankat segitik.

A kis telepulések patikusaitdl gyakran hallani a nehéz-
ségekrél, munkaerdhidnyrol. Hogy van ez nélatok?
Nem panaszkodom, mi évatosan dlmodunk és eddig
nem csalédtunk. A gydgyszerészek és az assziszten-
sek hidnya az orszigban szinte mindenhol stlyos
gondot jelent. Ezen a téren a mi régiénkban is vannak
ugyan nehézségek, de nalunk mostanra osszeallt egy
lelkes, szakmailag felkésziilt, fiatal csapat, és remé-
lem, hogy ez igy is marad sokaig.

Milyen kapcsolatod van a Magyar Gydgyszerésztudo-
manyi Tarsasaggal?

2017-ben a Rozsnyay Matyas Emlékversenyen talal-
koztam a Tarsasaggal és rogton otthon éreztem ma-
gam ebben a szakmai miihelyben. Nagyon megtiszte-
16, hogy az MGYT Ifjusagi Bizottsagaban dolgozhatok
és annak egyik alelnoke lehetek. A fiataloknak - és
meggy6z6désem, hogy mindenkinek - sziiksége van
az inspiral6 kozegre, ahol valaszt kaphatunk a kérdé-
seinkre és segit6 kollégakra, jo baratokra taldlunk.

Gydgyszerészet 68.
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Bir6 Krisztina', Ujhelyi Zoltdn? Schlammadinger Agota®, Razsé Katalin®, Buchholcz Gyula', Boda Zoltan?

Antitrombin-llI-deficites gravidak
— kezelési lehetoségek

A terhesség a vénas thromboembolia fiiggetlen rizikdfaktora.
Amennyiben ehhez a megvéltozott allapothoz még anyai
antitrombin-ll-deficit is tarsul, Ugy a thromboembolids
események kockézata hatszorosdra emelkedik, és a
magzatvesztés esélye fokozddik. Eseteink bemutatdsa is
bizonyitja, hogy a megfelel® terdpidval a terhesség a magzat
¢és az anya veszélyeztetése nélkul kihordhato.

Kulcsszavak:  antitrombin-lll-deficit,  thromboembolias

esemény, antitrombin-lll-terdpia, LMWH

A terhesség a vénas thromboembolia fiiggetlen rizi-
kofaktora. Elettani koriilmények kozott terhesség so-
ran a haemostasisban bekovetkezé valtozasok sza-
mos véralvadasi faktor emelkedett szintjét, a termé-
szetes antikoagulansok aktivitdsinak csokkenését és
a fibrinolyticus rendszer csokkent miikodését ered-
ményezik [1]. Amennyiben ehhez a megvaltozott al-
lapothoz még anyai antitrombin-III-deficit is tarsul,
ugy a thromboembolids események kockazata hat-
szorosara emelkedik, és a magzatvesztés esélye fo-
kozédik [2]. Antitrombin-III-deficit hordozéasa ese-
tén a terhességben észlelt vénas thromboembolids
esemény rizikdja szignifikdnsan magasabb a tobbi
thrombophilidhoz képest. Ilyenkor az antikoagulans
rendszer aktivitdsa csokken, ami a méhlepényi ke-
ringés romlasihoz és kedvezétlen terhességi kime-
netelhez vezethet [1]. A Debreceni Egyetem Klinikai
Kozpont Belgydgyaszati Intézet ,B” részleg betegei-
nek - az alabbiakban részletezett — esettanulmanyai
koziil kettének az anamnézisében a terhességek spon-
tan vetéléssel végzddtek 6-8 hetes korban, a masik két
esetben vénds thromboembolids esemény volt jelen a
csaladi anamnézisben. A laboreredmények minden
esetben antitrombin-III-deficitet igazoltak. A bete-
gek alacsony molekulasulyt heparin (low-molecular-
weight heparin, LMWH) profilaxis mellett folyama-
tos antitrombin-III-terapiaban részestiltek.

TERHESSEG ALATTI THROMBOEMBOLIAS
ESEMENYEK LEHETSEGES OKAI

Az antifoszfolipid szindréma (AFS) olyan be-
tegség, amelyet klinikailag vénds és/vagy artéri-

Antithrombin lll-deficient pregnancies - treatment options
Pregnancy is an independent risk factor for venous
thromboembolism. When this altered state is combined with
maternal antithrombin Il deficiency, the risk of thromboembolic
events increases sixfold and the risk of fetal loss is increased.
Our case presentation demonstrates that with appropriate
therapy, pregnancy can be carried to term without risk to the
foetus or mother.

Keywords: antithrombin Il deficiency, thromboembolic
event, antithrombin Il therapy, LMWH

as thrombosisok és/vagy habitualis abortusz jel-
lemez. Ilyenkor megfelelé antikoagulacids véde-
lem (heparin) nélkiil nincs remény a terhesség si-
keres kihordasara [3]. Foszfolipid béven taldlha-
t6 az anyai placentdban is, ezek koziil az annexin-V
antikoagulans tulajdonsagu. Jelenléte védi a placentat
a lokalis thrombusképz6déstol. A foszfolipidellenes
antitestek képesek kotédni a placenta annexin-V-
jéhez, megsziintetve annak antikoagulans aktivita-
sat. A placentaban ekkor microthrombusok jelen-
nek meg, amelynek kovetkezménye az intrauterin el-
halas, majd vetélés [4]. Szilirése lupus anticoagulans,
kardiolipin- és B2GP1 ellenes antitest vizsgala-
tokkal torténik. AFS-es anya esetében csak az
antikoagulans-terapiatdl varhato eredmény [1].

A mubillentyt(is anyak terhessége is komoly rizi-
kotényezd. A terapiat tekintve direkt hatasu oralis
antikoagulans (direct oral anticoagulants, DOAC)
kontraindikalt [2], a kumarinok szintén kontraindi-
kaltak terhességben, ezért az elébbieket LMWH-ra
kell cserélni. Anti-FXa-meghatdrozas mindenképpen
szitkséges. A beteg akkor tekinthet jol beallitott-
nak, ha az LMWH beadasat kovetGen 4 6raval mért
anti-FXa- szint 0,5-1,2 NE/ml kozotti, és 12 éraval az
LMWH injekci6 utan pedig 0,3-0,5 NE/ml [1, 2].

A familidris thrombophilias betegek throm-
bosisaért leggyakrabban az FV-Leiden-mutacid, a
FIIG20210A-mutécié (protrombin polimorfizmus),
valamint az antitrombin-III, és a protein-C, protein-S
deficit a felelds [1].

Azonban a legnagyobb rizikét olyan thrombo-
philids terhesekben észlelték, akikben antitrombin-
ITI-deficitet, vagy kombinalt defektust tapasztaltak
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- ahogyan ezt a kozleményben bemutatott esetek is
alatamasztjak -, ilyen esetekben jelentGsen néveke-
dett a foetus elvesztésének veszélye [5].

A VELESZULETETT ANTITROMBIN-III-DEFICIT
ES A TERHESSEG

Az antitrombin-III (AT-III) egy 58,2 kDa-os, a m4j
altal el6allitott szerinprotedz-inhibitor. A human
antitrombin gén (SERPINCI) az 1. kromoszéma r6-
vid karjan (q23-25) helyezkedik el. Szerkezetileg
két specifikus kotShellyel rendelkezik, a reak-
tiv proteazok kotShelye (,reactive site”, RS), illet-
ve a heparinkotéhely (,heparin-binding site”, HBS).
Legfébb hatdsa a trombin és a Xa faktor gatlasa, il-
letve szintén inhibitoros aktivitasi a XIIa, XIa, és a
IXa faktorokra is. Féléletideje 2,4 nap [6]. Aktivitasat
a heparin jelenléte nagymértékben fokozza. Az
antitrombin-III-deficitnek két ismert tipusa van: L
tipus (mennyiségi), amely csokkent szintézist vagy
szekrécids zavart jelent [7]. Ebben az esetben a bete-
gek kizarolag heretozigotak, mivel a homozigota for-
ma az élettel Osszeegyeztethetetlen. Az I-es tipus ge-
netikai hatterét leginkabb rovid deletiok, és insertiok
jelentik. A II. tipus (mindségi) esetében, amelyet
csokkent aktivitasu diszfunkcionalis protein jelle-
mez, a normal antigénszint mellett csokkent aktivitds
tapasztalhat6. A II-es tipusu antitrombin-deficit leg-
tobbszor a reaktiv domént (RS) vagy a heparinkotd
domént (HBS) érinti egy bazispar szubsztitucidja-
nak koévetkezményeképpen. A reaktiv domént befo-
lyasolé mutdciok két régiora lokalizdlédnak, a hepa-
rinko6té domént érinté missense-mutdciok tobb ami-
nosavat is érinthetnek, amelyek koziil a Leu99 (AT
Budapest 3) emelend6 ki. Az antitrombin Budapest
3 mutdciot (p.Leu99Phe) legel6szor magyar kutatok,

Tovabbképzo kozlemény I v

dr. Sas Géza és munkatéarsai irtak le [7]. A csok-
kent heparinaffinitast a 99. poziciéban 1évé leucin
fenilalaninra torténé cseréje okozza, amely az
antitrombin allosztérikus valtozasat hozza létre, azt
eredményezve, hogy kevesebb mennyiségti pozitiv
toltés keriil a heparinkotd hely régidjaba. A Budapest
3 mutdciot illetden az 9sszes ezen mutaciéval rendel-
kez beteg dél-kelet-europai szdrmazasu [2].

A velesziiletett antitrombin-III-deficit ritka auto-
szomdlis domindnsan 06rokl6d6 rendellenesség
[2]. Antitrombinhidnyos terhesség soran mind az
anya, mind a magzat veszélyeztetett. A velesziiletett
thrombosishajlam és a kés6éi magzati komplikaciok
(magzati elhalds, praeeclampsia, intrauterin noveke-
dés elmaradasa, placenta levalas) dsszefiiggése egyér-
telmtien kimondhato, a korai vetélésekkel valo 6ssze-
fiiggés azonban jelenleg kevésbé megalapozott. A vé-
nas thromboembolia kockazata legnagyobb az I-es
tipust, és homozigéta Il-es tipusu heparinkotd he-
lyet (AT Budapest 3) érinté mutdciokndl. A terhességi
komplikaciok legtobbszor a homozigéta II-es tipusu
heparinkoté helyet (AT Budapest 3) érinté mutaciok-
nal fordulnak el6 [8].

A kovetkezékben bemutatott thrombophilids
gravidak eseteinek hatterében antitrombin-III-deficit
volt kimutathatd, ezért a terhességek alatt LMWH
profilaxis és AT-III-pétlas volt sziikséges.

ESETBEMUTATAS
Elso eset

Két alkalommal spontdn terhességen atesett 29 éves
nébeteg. Mindkét terhesség spontan abortusszal vég-
z6dott a terhesség 6-8. hetében. El8 gyermeke nincs.
Csaladi anamnézis vonatkozasaban az anyai nagy-
anyjanak volt thrombosisa. A beteg vérzékenység-
rél, vagy egyéb vénas thromboembolids eseményrdl
nem tudott. Az elsé két terhesség soran semmilyen
antithromboticus terapidban nem részesiilt.
Laboratériumi vizsgalati eredmények: antitrom-
bin-III-aktivitds 53% (kontroll: 80-120%), antitrom-
bin-TII-antigén szintje 0,282 g/l (kontroll: 0,19-0,31
g/1). Progressziv antitrombin-III-szint: 90% (kontroll:
80-120%). A thrombophilidra hajlamosité vizsga-
latok sordn a protein-C és protein-S-aktivitas a nor-
maltartomanyon belill voltak. Az V. faktor Leiden-
mutacidja nem volt kimutathaté. Az antifoszfolipid
szindroma laboratériumi kritériumai nem 4lltak
fenn. A genetikai vizsgalat soran az antitrombin gén
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direkt szekvendlasaval antitrombin Budapest 3 muta-
ci6 igazolodott.

A vizsgalati eredmények alapjan antitrombin-
ITI-deficit igazolédott. A normaltartomanyban lévé
antitrombin-III-antigén-szint esetén nem zarhaté ki
a II. tipusu antitrombin-III-deficit jelenléte. A II. ti-
pusu antitrombin-III-deficit sokkal gyakoribb az
I-es tipusnadl, ezért, ha csak az antigénmeghatarozast
vennénk figyelembe, szamottevé antitrombin-III-
deficit maradna felderitetleniil [2]. Az antitrombin-
aktivitasa a heparin jelenlétében végzett tesztben
csokkent, a heparin hidnyaban végzett ugynevezett
progressziv tesztben normaleredményt adott. Ez az
eredmény is a II-es tipust (heparinkotés zavaraval
jard) antitrombin-III-deficitet igazolta.

A beteg harmadik terhessége soran a fenti paramé-
tereket figyelembe véve napi 2 x 6000 NE subcutan
enoxaparininjekcidt és heti 2 x 3000 NE antitrombin-
III-faktor-koncentratumot kapott. A varanddssag
alatti folyamatos kontroll és terapia mellett a terhes-
ség 40. hetében él6 egészséges fiigyermeket hozott
a vilagra.

Masodik eset

Tiz alkalommal spontan terhességen atesett 30 éves
nébeteg. A terhességek minden esetben spontan abor-
tusszal végzddtek a terhesség 6-8. hetében. Ot évvel
korabban egészséges kisfia sziiletett. Csaladi anam-
nézisében thromboembolia nem ismert. A tizen-
egyedik terhessége sordn kezdddott el kivizsgalasa
thrombophilia iranyaba. Ekkor a n8gyogyaszati ultra-
hang felvételi eredménye szerint a petezsak koriil vé-
kony savban haematoma volt észlelheté. A terhesség
a kilencedik hétben ismét vetéléssel végzodott, ekkor
napi 6000 NE enoxaparinterapidban részesilt, amely
mellett a beteg anti-FXa-szintje 0,02 NE/ml volt.

A vizsgalati eredmények alapjan II-es tipusu
antitrombin-III-deficit igazolddott. Az antitrombin-
III-aktivitas 54-56% volt (kontroll: 80-120%), anti-
trombin-III antigén szintje 0,262 g/l (kontroll: 0,19-
0,31 g/l), progressziv antitrombin-III-szint: 86%
(kontroll: 80-120%). A thrombophilidra hajlamosit6
vizsgalatok soran a protein-C- és protein-S-aktivitas
a normdltartomanyon belil voltak. A FV Leiden-
mutacié nem volt kimutathaté. Az antifoszfolipid
szindroma laboratériumi kritériumai nem 4lltak
fenn. A genetikai vizsgalat soran az antitrombin gén
direkt szekvendlasaval antitrombin Budapest 3 muta-
ci6 igazolodott.

2024, februar

A késdbbiekben a beteg otthondban végzett po-
zitiv terhességei tesztje miatt siirgésséggel jelentke-
zett a szakrendelésen. A tizenkettedik terhességet a
ndgyogyaszati vizsgalat is igazolta. A korabban is-
mert antitrombin-III-deficit miatt napi 2 x 8000 NE
enoxaparin és heti 2 x 2000 NE antitrombin-III-
terapia indult. A varanddssag alatti folyamatos kont-
roll és terdpia mellett a terhesség 38. hetében ¢él6
egészséges leanygyermeket hozott vilagra.

Harmadik eset

Egy él6 egészséges gyermek édesanyja. Csaladi anam-
nézise szerint apai nagyanyjanak volt thrombosisa.
Az els6 sziilést kovetd hét éven beliil két alkalommal
teherbe esett, de a kismama a terhesség megszakita-
sa mellett dontott mindkét esetben. Egy honappal az
elsé terhessége utan, a sziilést kovetéen mélyvéna-
thrombosisa és tiidéemboliaja volt.

Az elsé terhességét kovetd vizsgalatok szerint is-
mert I-es tipusi antitrombin-III-deficit allt fent.
Az antitrombin-III genetikai vizsgdlata Budapest
3 mutacionak felelt meg. A FV Leiden-mutacidra
nézve vad genotipust volt. A sziilést és a szopta-
tast kovet6n napi egyszer 15 mg rivaroxabant sze-
dett. Laboratériumi eredményei az alabbi értékeket
mutattdk: antitrombin-III-aktivitds: 62% (kontroll:
80-120%), antitrombin-IIT antigén szintje 0,247 g/l
(kontroll: 0,19-0,31 g/I). Progressziv antitrombin-III-
szint: 97% (kontroll: 80-120%).

Negyedik terhessége 6todik hetében a napi egy-
szeri 15 mg rivaroxabant napi egyszeri 6000 NE
enoxaparin valtotta fel. A hematologiai szakrende-
lésen 30. hetes gravidaként jelentkezett. A subcutan
terapia melletti X-es faktor gatldsi teszt eredménye
0,08 NE/ml (terapids tartomany: 0,3-0,7 NE/ml)
volt, amely kifejezetten alacsony érték. A napi egy-
szeri 6000 NE enoxaparin ezért napi kétszer 6000
NE-re modosult, kiegészitve heti kétszer 1000 NE
antitrombin-IIT-mal. A modositott terapia ellenére
a X-es faktor gatlasi teszt eredménye ismét a terapi-
as tartomany alatt maradt, ezért az antitrombin-III-
faktor koncentratum mennyisége heti kétszeri 2000
NE-re modosult a napi kétszeri 6000 NE subcutan
enoxaparin mellett. A varandossag alatti folyamatos
kontroll és terapia mellett a terhesség 38. hetében é16
egészséges fiigyermeket hozott vilagra. A sziilést ko-
vetden az eddigi antikoaguldns terapidt a warfarin
valtotta fel fokozatosan, rendszeres INR-kontroll
mellett.
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I. tablazat Antitrombin-lll-deficites esetek klinikai megjelenése
Esetszam

Eletkor

Tovabbkeépzd kézlemény I v

Edesanyjanak
Covid-19 betegség
utdn pulmonalis

VTE a csaladi Anyai nagyanyjanak . apai nagyanyjanak P :
anamnézisben volt thrombosisa. nines volt thrombosisa enjboha. Ede;arjyja
és nagyanyja is
AT-lll-defektusban
szenvednek.

- az elsé szllés utén
Egyéb ismert .
thromboembolias nem nem Iegy honappr)\jlvtT)a! nem
esemény? clEeREolc el TS

tidéembolia

El6 gyermeke van-e? nem igen igen nem
Abortuszok szama 2 10 2 abortus arteficialis 0

Abortusz idépontja 6-8. terhességi hét

6-8. terhességi hét - -

laboratériumi

Lupus anticoagulans | kritériumai nem allnak

laboratériumi
kritériumai nem allnak

laboratoriumi
kritériumai nem allnak

laboratériumi
kritériumai nem allnak

fenn fenn fenn fenn
FV Leiden-mutacidja vad tipus vad tipus vad tipus heterozigota
. . aktivitas a aktivitas a aktivitas a aktivitas a
Protgm-C, FEER I referenciatarto- referenciatarto- referenciatartoma- referenciatartoma-
deficit . » ; - - »
manyon belul manyon belul nyon beldl nyon beldl
AT lll-deficit genetikai | antitrombin Budapest | antitrombin Budapest | antitrombin Budapest | antitrombin Budapest
hattér 3 mutacié 3 mutacioé 3 mutacié 3 mutacié
AT lll-deficit tipusa lI-es tipus II-es tipus II-es tipus ll-es tipus
AT aktivitas szintje (%) 53% 54-56% 62% 44%

LMWH terapia napi 2 x 6000 NE

napi 2 X 8000 NE

napi 2 X 6000 NE napi 2 X 6000 NE

Antitrombin-llI-terapia heti 2 x 3000 NE

heti 2 X 2000 NE

heti 2 X 2000 NE heti 3 X 3000 NE

Terapia melletti

terhesség kimenetele A ETE

é16 leanygyermek

él6 fitgyermek él6 fiugyermek

Negyedik eset

Els6é spontan terhessége 15. hetében jard 28 éves FV
Leiden heterozigéta ndbeteg, akinek csalddi anam-
nézisében tobb csalddtag is érintett volt thrombo-
embolids esemény kapcsén. Edesanyjét COVID-
19-fertézés utan pulmonalis embolidval, nagyany-
jat mélyvéna thrombosissal kezelték. Mindkét csa-
ladtag esetében ismert az antitrombin-III-deficit.
Profilaktikusan napi 4000 NE enoxaparin indult.

Laboratériumi eredményei az alabbi értékeket
mutattdk: antitrombin-III-aktivitds: 44% (kontroll:
80-120%), antitrombin-III-antigén szintje 0,207 g/l
(kontroll: 0,19-0,31g/l). Progressziv antitrombin-
III-szint: 76% (kontroll: 80-120%). X-es faktor gat-
lasi teszt eredménye 0,07 NE/ml ((profilaktus tar-
tomdany 0,3-0,5 NE/ml).) Az anti-FXa-érték alapjan
az enoxaparin dozisat napi kétszeri 6000 NE-re volt
sziikséges megemelni.

A tovabbiakban terhessége zavartalan volt, és a
X-es faktor gatlasi teszt eredménye is rendezédott.

Tekintettel ismert pozitiv csalddi anamnézisére, iga-
zolt antitrombin-III-deficitjére, illetve FV-Leiden-
mutacidjara az enoxaparinterdpiaja heti 3 x 3000 NE
antitrombin-ITT-mal keriilt kiegészitésre. Ezt kovets-
en a terhessége végig zavartalan volt és egészséges fia-
gyermek sziiletett.

OSSZEFOGLALAS

Minden olyan gyermekvallalas el6tt all6 n6 esetében,
ahol a csaladi anamnézis felveti a thromboézishajlam
lehetGségét sziikséges lenne egy kivizsgalds vénas
thromboembolids kockazatra vonatkozoan a ter-
hességet megel6zGen, vagy a terhesség korai szaka-
szaban, tekintettel a terhesség alatti haemostasis-
valtozdsokra [9]. Az antitrombin-III-deficites bete-
gek terhessége magas rizikéjunak szdmit mind az
anya, mind a magzat szempontjabdl, ezért a betegek
szoros, legalabb havonkénti kovetése elengedhetet-
len és nélkiilozhetetlen a hematologus és a terhessé-
get kovetd négyogyasz egylittmikodése. A legtobb
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nemzetkozi irdnyelv szerint az LMWH-profilaxis
minden antitrombin-III-deficites terhesség alatt vé-
gig javasolt, fiiggetlentl attdl, hogy a terhességet meg-
el6zen volt-e, illetve a csaladi anamnézisében sze-
repel-e vénas thromboembolids esemény vagy sem.
Az LMWH-profilaxis kiegészitését antitrombin-III-
faktor-koncentratummal antitrombin-deficites be-
tegek esetében a nemzetkozi irdnyelvek legtobb-
szOr csak a sziiléskor, illetve azt kovetden is java-
soljak, igy magas rizikéju betegek, példaul akut vé-
nas thromboembolids események esetében [9].
Antitrombin-ITI-faktor-koncentratum  alkalmaza-
sa vonatkozasaban tehat felmeril a kérdés, hogy ki-
nek indokolt, milyen gyakran és milyen mennyiség-
ben. Az I. tablazatban lathat6 esettanulmanyok sze-
rinti négy ndbeteg esetében elmondhatd, hogy mind-
egyik esetben az antitrombin-III-terdpia elengedhe-
tetlennek bizonyult, kiemelve a masodik esetet, ahol
a kismama a csak LMWH-profilaxis mellett tizen-
egyedik terhessége sorén is elvetélt. Osszességében el-
mondhat6, hogy minden antitrombin-deficites kis-
mama esetében individualis rizikéfelmérés és terapia
sziikséges.

2024, februar
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Rekombinans fehérjek Il.
Monoklonalis ellenanyagok Il.

A rekombinacio az a jelenség, amikor a DNS szakaszai kicse-
rélédnek, igy Uj tulajdonségokat kddold gének keletkeznek.
Az emberi immunrendszer is képes néhdny génszakaszodl
kllonbodzd antigéneket felismerd receptorok millidit kédold
géneket elddllitani. A cikksorozat mésodik része bemutatja az
antigén kivéltotta sejtes toxicitas (antibody-dependent cellular
cytotoxicity, ADCC), és -fagocitdzis (antibody-dependent
cellular phagocytosis, ADCP), illetve a komplementfiiggd
citotoxicitds (complement-dependent cytotoxicity, CDC) je-
lenségét és torzskonyvezett gydgyszerek példajan keresz-
tll kdzel hozza a mindennapi gydgyszerészeti rutinhoz a
monoklonélis ellenanyagok, antitest-gyégyszer konjugdtumok
(antobody drug conjugates, ADC) és bispecifikus T-sejt-
antitestek (Bi-specific T-cell engagers, BITE) vilagat.

Kulcsszavak: rekombinans fehérjék, géntechnikai eljarassal
elééllitott gydgyszerek, ADC, BITE

EFFEKTOR FUNKCIOK

Az ellenanyagok egyik feladata az él6 szervezetben
a korokozok ,megjel6lése” (ezt opszonizacionak ne-
vezzik). A korokozdk felszinéhez kotddott antitest-
molekulak elésegitik a fagocitozist, a faldsejtek kony-
nyebben felismerik, bekebelezik és elpusztitjdk a
megjelolt korokozokat. Ebben a folyamatban meg-
hatarozé szerepe van a konstans résznek, a falosejtek
ugyanis Fc-receptorokkal (FcR) rendelkeznek, ezek-
kel ismerik fel a kérokozobdl és ellenanyagokbol allo
immunkomplexeket. A kiilonb6z6 izotipusu antites-
tek Fc-részét eltéré Fc-receptorok ismerik fel, kiilon-
b6z6 immunsejteken (és a vérlemezkéken). Raadésul
az egyes Fc-receptorok aktivald, vagy éppen gatlo ha-
tast valtanak ki az illet6 sejt miikodésére. (Az IgA-kat
az FcRa, az IgG-ket az 6tféle FcRy, az IgE-t két FcRe
ismeri fel, az FcRa/pt mind az IgM-et, mind az IgG-
ket képes kotni.)

Amig az IgG- és IgM-izotipusu ellenanyagok Fc
részét a falosejtek, az IgE allando részét az eozinofilek
és bazofilek, hizosejtek és az epidermalis Langerhans-
sejtek ismerik fel. Az Fc domének effektor funkcioi-
nak ismeretében optimalizalhaté, hogy a mono-
klonalis ellenanyagunk milyen Fc-szakasszal ren-
delkezzék (3. box). A sejtek felszinén talalhaté anti-
géneket (példaul tumor markereket) felismeré IgG

Recombinant proteins Il.

Monoclonal antibodies II.

Recombination is the phenomenon where stretches of DNA
are exchanged to create genes that code for new traits. The
human immune system is also able to produce genes encod-
ing millions of receptors that recognise different antigens from
a few gene sequences The second part of the second ar-
ticle describes the Antibody-dependent cellular cytotoxicity
(ADCC) and phagocytosis (ADCP), respectively. Complement-
dependent cytotoxicity (CDC) brings the world of monoclo-
nal antibodies, antibody drug conjugates (ADC) and bi-spe-
cific T-cell engagers (BITE) closer to everyday pharmaceutical
routine through the example of registered drugs.

Keywords: recombinant proteins, genetically engineered
drugs, ADC, BITE

(és IgM) molekulak effektor funkcidi koziil kiemel-
kedd jelentdségli az antigén kivaltotta sejtes toxi-
citas  (antibody-dependent cellular cytotoxicity,
ADCQ), és -fagocitozis (antibody-dependent cellular
phagocytosis, ADCP), illetve a komplementfiiggé cito-
toxicitas (complement-dependent cytotoxicity, CDC)
[1]. Még az Fc szakasz glikozilacidjanak is jelentésége
lehet, hiszen ismert, hogy a végall6 fukézmolekuladval
rendelkezé IgG-k inkdbb gyulladasgatld hatastak,
addig a fukozilalatlan variansok erésen gyulladaskel-
t6 hatastiak. Az immunglobulin mRNS-rél természe-
tesen nem csak a hibridomasejtek képesek ellenanya-
got termelni, mas, ipari szempontbdl elény6s sejtek-
be is bejuttathaté az antitest génje — ezaltal példaul
a glikozilacié moédja is befolyasolhaté. Az immunglo-
bulin molekuldk termelésére kiilonféle allati sejteken
kiviil a genetikailag mddositott novények (példaul
dohany) is alkalmasak [2], ami lehetdséget ad az ol-
cs0, tomeges, akar szantofoldi termelésre is.

Van még egy Fc-receptor, amely szerepet jatszik az
IgG-molekulak anyabdl magzatba torténd exportja-
ban, ezt neonatalis FcR-nak nevezik. Am sokféle sej-
ten el6fordul és mas fontos szerepe is van: szabalyoz-
za az immunglobulinok szintjét a keringésben. Ha
olyan ellenanyagot tudunk elééllitani, amely jobban
kapcsolddik e receptorhoz, novelni tudjuk annak ke-
ringési idejét, ritkabban sziikséges alkalmazni.

Gydgyszerészet 68:67-72.
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Duda Ernd professor emeritus,
az MTA doktora, az SZTE Orvosi
Bioldgiai Intézet kordbbi vezetdje.
A Budapesti Orvosegyetem (ma
Semmelweis Egyetem) Straub F
Brund altal vezetett Orvosi Vegytani
Intézetében doktoralt, alapitd tagja
volt a Szegedi Bioldgiai Kutatokoz-
pontnak, ahol négy évtizedet toltott,
de dolgozott az Egyesiilt Allamokban, Kanadaban, Francia-
orszagban, Japanban és az SZTE Mikrobioldgiai €s Immunbi-
oldgiai Intézetében. Oktatott az SZTE-n kivil az ELTE TTK-n,
a Miegyetemen, Angers-ban, Csikszeredan, Marosvasarhe-
lyen és Kolozsvarott.

A leggyakrabban hasznélt antitestek az IgGl al-
tipusba tartoznak, amelyek jol kotddnek az Fey re-
ceptorokhoz, hatasosan valtjak ki az ADCC-t és
a CDC-t. Az IgG2 altipus hajlamos dimerek és agg-
regatumok képzésére, az IgG3 pedig nagyon ro-
vid, 7 napos felezési ideje miatt kevéssé hasznalhato.
Az IgG4 ugyan jol indukalja a fagocitézist (ADCP),
de kiilonosen dinamikus molekulatipus, gyakran ké-
pes Fab-cserére (!), ami a reprodukdlhatésagot na-
gyon komplikalja.

Az ellenanyagok indirekt hatasai kozé tartoznak
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azok a hatdsok is, amelyeket a hozzdjuk konjugalt to-
xinok, hatéanyagok, citokinek, vagy radioaktiv ve-
gytiletek valtanak ki. Az immunkonjugdtumok mind
diagnosztikai, mind terapids célra felhasznalhatok,
elényiik a szabad hatdéanyagokkal szemben, hogy ki-
vételes pontossaggal célba juttathatok, amelyek meg-
valositottak Paul Ehrlich szaz évvel ezeldtti ,magic
bullet” koncepciojat [3-6].

Az idedlis antigéntoxikus vegyiilet komple-
xek olyan kotésben tartalmazzak a hatdanyagot,
amely a keringésben stabil marad, a konjugatumnak
nincs kolcsonhatasa mas sejttipusokkal, nagy af-
finitassal ismeri fel a célt és a méreg csak az adott
sejtekben, vagy azok kozvetlen kozelében szaba-
dul fel. Célmolekulaként azok a jé antigének, ame-
lyek a sejt felszinén helyezkednek el, kifejezédé-
siik csak a célsejtekre jellemzd, vagy ott nagysag-
rendekkel magasabb, mint az egészséges sejtek-
ben. Példaul a HER2-receptor szintje egyes tu-
morokban szdzszorosira emelkedik, jé alapot
biztositva az ado-trastuzumab emtansine, fam-
trastuzumab deruxtecan és a disitamab vedotin alkal-
mazésara [7]. Az els6 konjugatumok egyike a 2000-
ben jovdhagyott Mylotarg (gemtuzumab ozogamycin)
volt, amely a CD33 antigént ismerte fel. A toxikus

« DNS
* Microtubulus > 3
* Topoizomeraz 1.)

2
/_X

@

\

1. abra Az antitest-gydgyszer konjugadtum éltaldnos szerkezete és hatdsmechanizmusa (Dumontet kdzleménye alapjan)

A citotoxicitdshoz szikséges egymast kdvetd lépések:
(1) a célzott antigénhez valé kotédés;

(2) az ADC-antigén komplex internalizacidja;

(3) az antitest rész lizoszomalis lebontésa;

(4) a,rakomany” felszabaduldsa a citoplazman beldl;
(5) kolcsdnhatas az intracellularis célponttal;

(6)

6) a citosztatikum (rakomany) egy része felszabadulhat az extracellularis kdrnyezetbe;

(7) a szomszédos sejtek felvehetik, ez a folyamat az Un. bystander-effektus.

Irodalom az dbrdhoz: Dumontet, C, Reichert, J.M,, Senter, PD. et al. Antibody—drug conjugates come of age in oncology. Nat
Rev Drug Discov 22, 641-661 (2023). https://doi.org/10.1038/541573-023-00709-2
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calicheamicin csak a konjugatum endocitdzisa utdn,
a lizoszomdk savanyu kozegében szabadult fel, ki-
zardlag a targetsejtet pusztitva. Hasonldképpen,
a mikrotubulus gatld monometil auristatin E, ha
CD30-ellenes antitesttel konjugdljak - ez a bren-
tuximab vedotin — csak a hematoldgiai tumorok sejt-
jeiben valt ki apoptézist [8]. Az antitest-gyogyszer
konjugatum altalanos szerkezetét és hatasmechaniz-
musat az 1. abra szemlélteti. A daganatellenes
ADC-k harom kulcsfontossagt elembdl allnak: egy
monoklonalis antitest-rész, amely a tumorsejt felszi-
nén nagymennyiségben expresszalodé antigénhez
kotddik; egy kovalens kotémolekula rész vagy linker,
amely biztositja, hogy a citosztatikum nem szabadul
fel id6 el6tt a szervezetben, csak a tumorsejtben; és
egy citotoxikus molekula, (payload vagy ,,rakomany”)
amely a tumorsejtek apoptozisat idézi eld a kulcskom-
ponensek célba juttatasaval. Torzskonyvezett és fej-
lesztés alatt allé antitest-gyogyszer konjugatumokat
mutat be az I. tablazat.

A tumorsejtek fennmaradasa, szaporodasa nagy-
ban fiigg a tumor mikrokérnyezetében levé sejtektdl,
amelyek az immunszuppressziot biztositjak (myeloid
sejtek, T, -sejtek), vagy a novekedési és érképzd fak-
torokat termelik (sztromasejtek, M2-makrofagok stb.).
Ujabban ezek a sejtek valtak célsejtekké, mert nélkii-
luk a tumorsejtek sebezhetékké valnak, rdadasul -
alacsony mutaciés rataval rendelkezd, egészséges sej-
tekként — a a gyogyszerrezisztencia rezisztencia kiala-
kuldsanak valészintisége esetitkben sokkal kisebb [9].

Az immuncitokinek ellenanyag molekuldk és
citokinek fuzi6jabol szarmaznak, lényegében a hata-
sos immunmoduldlé citokinek célba juttatdsara szii-
lettek. Kezdetben féleg onkoldgiai felhasznalas volt
a cél [10], tjabban azonban a krénikus gyulladasos
betegségek, illetve az autoimmun rendellenességek
kezelése valt célla [11].

Az emberi ellenanyagot termeld egerek el&allitasa-
nak elsé lépéseként egér embrionalis &ssejtekben célzott
delécioval eltdvolitottdk az immunglobulin gének lokuszat
(mindkét kromoszoman). Ezekbdl az Essejtekbdl kifejlédd
egerek képtelenek voltak ellenanyagot termelni. Az emberi
immunglobulin géneket, kilén a konnyd 1dnc és a nehéz
lanc génjeit, elébb az emberi genombdl éleszté mester-
séges kromoszomaba klonoztak, majd ezeket juttattdk be
egér embriondlis &ssejtekbe. Ezekbdl a sejtekbdl ismét
egereket neveltek, majd a kétféle, genetikailag médositott
egereket keresztezték. Az utddok kozll lehetett kivélogat-
ni azokat, amelyek csak emberi immunglobulin géneket
hordoztak és immunizélaskor csak emberi ellenanyagokat
termeltek.

Tovabbképzo kozlemény I v

ANTITESTSZARMAZEKOK

Gyakran nincs szitkség, vagy kimondottan ka-
ros az Fc jelenléte (nincs sziikség effektor funk-
ciéra). Hacsak az antigén koté helyek neutrali-
zalo hatasdra van sziikség, mint példaul iddskori
makuladegeneracié esetében a VEGF értjdonképzé
hatasanak kivédésére, felesleges a nagy molekulaju
Avastin (bevacizumab) haszndlata, jobb hatds érhe-
td el a Lucentis (ranibizumab) alkalmazéasaval is (2.
box). A gyarté szempontjabdl az is fontos, hogy mak-
romolekulak esetében a tokéletes konformacioju ter-
mék eléallitdsa és a mindségbiztositds anndl kony-
nyebb, minél kisebb a molekula. Ertheté, hogy ha le-
het, nem a teljes ellenanyag, hanem annak csak egy
fragmentjének az eldallitasdra torekszenek a gya-
rak. Raadasul, a kisebb, egyszertibb molekulaszer-
kezet sok esetben lehetdséget ad arra, hogy a termé-
ket bakterialis rendszerekben termeltessék meg, ami
a koltségek drasztikusan csokkentését teszi lehetové.
Tovabbi koltségcsokkentést jelent az egészségiigyben,
hogy mindkét molekulanak megjelentek a biohasonlé
készitményei, jelentés arcsokkenést biztositva az
originator termékhez hasonlitva.

Sok, azonos epitopot tartalmazé antigének ese-
tében jelentdsen noveli a kolcsonhatds erdsségét (az
aviditdst), hogy az Ig molekuldban két (IgM esetén
10) antigén kotd hely all rendelkezésre. De egyetlen
epitépot hordozé antigének esetén nincs jelentdsége
a kotohelyek szamanak, egyetlen Fab is hatasosan ne-
utralizdl. Ilyen esetekben lehet alkalmazni az antites-
tek antigént felismerd, variabilis fragmentjeit, illetve
azok szarmazékait [12].

A Lucentis (ranibizumab) nem ellenanyag-mole-
kula, annak csak egyik antigénfelismeré fragmentje (Fab).
A VEGF-et nagy affinitassal k6té monoklondlis ellenanyag-
nak a Genentech kutatdi csak azt a két doménjét fejlesz-
tették tovabb, amely az antigén kotésért felelés. A kotés
er6sségét a CDR random mutagenezis modszerrel tudtak
fokozni. Az antigént felismerd ujjak, a CDR-szekvencidk
mesterségesen létrehozott, véletlen mutansai kozdl affini-
tas alapu szelekcidval kivalogatték azt (Fab Y0317), amelyik
kivételesen erés antigén kotést tett lehetéve. Az Uj ellen-
anyag, a ranibizumab 6 aminosavban tér el a bevacizumab
Fab szekvencidjatol, ebbdél 6t érinti az antigén kotdhelyet.
A Lucentis, mint glikozildlatlan Fab, minddssze 48.39 kDa
méret(, szemben az eredeti IgGTk 149 kDa-javal. Egysze-
rdbb szerkezete miatt £. coli is képes megtermelni, nincs
szlkség emlds (CHO DP-12) sejtvonalra. Kisebb mérete
miatt sokkal jobban penetrdl a retindban, nagyobb affini-
tdsa miatt moldrisan kevesebb is elegendé beléle a VEGF
hatastalanitasara.
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Az scFv (single-chain variable fragment) egy
monovalens antigénkoté molekula, amelyben a kony-
nyl és a nehéz lanc variabilis lancait egy flexibilis
linker (példaul GGGGS) koti 0ssze. Az scFv mérete
koriilbeliil 25 kDa, ami sokkal jobb tumor penetra-
ciot tesz lehet6vé, mint az antitest esetén tapasztaltak.
Raadasul, egyszert szerkezete lehet6vé teszi a bak-
terialis rendszerekben torténé eléallitast, dramaian
csokkentve a produkcids koltségeket. Az Fc hianya-
ban persze sejt- és komplementfiiggd hatasokra nem
lehet szamitani, de ez bizonyos alkalmazdasok eseté-
ben hatarozott elény. Azonban az scFv-k gyorsan ki-
triilnek a vesén keresztiil, de stabilitasuk sem kielé-
git6, esetenként aggregdlédnak és immunogénné
valnak. Ezért gyakran alkalmazzdk a bivalens
dimerjeiket (diabody, 55 kDa), trivalens trimerjei-
ket (triabody, 80 kDa), s6t tetramerjeiket (tetrabody
110 kDa) is [13]. Természetesen kiilonféle antigének
ellen termelt ellenanyagok scFv-i kombinalhatok és
bi- vagy multispecifikus oligomerek is eléallithatok
(1d. alabb: BITE-k) [12].

A tevefélék, illetve a porcos halak kiilonleges el-
lenanyagaiban nehéz lanc variabilis doménje (VHH,
vagy nanobody) a természetben fellelhet$ legkisebb
antigén felismerd peptidlanc (koriilbeliil 15 kDa).
Mivel jelentds szekvenciahomologiat mutat egyes
emberi nehézlanc doménekkel, nem kiilonosebben
immunogén. A nanobody nagyon hidrofil, kitling-
en oldodik, nem aggregalodik, és kivételes stabili-
tast mutat akar extrém pH mellett, vagy széles ho-
meérsékleti tartomanyokban is. Ez utébbi nagyon al-
kalmassa teszi terapias célokra, mert szoba-, vagy
testhémérsékleten honapokig megérzi aktivitasat.
Raadasul, a VHH molekula harmadik CDR hurka
csaknem kétszer hosszabb, mint a mds eredeti ellen-
anyagokban, igy olyan antigének felismerésére is al-
kalmas, amelyek ellen mas antitestek nem/nehezen
kifejleszthet6k [13].

A VHH (nanobody) alapu vegyiiletek f6leg diag-
nosztikai célra, in vivo tumor kovetésre hasznalato-
sak, PET (positron emission tomography) és SPECT
(single-photon emission computed tomography) maéd-
szerrel. A ®*Ga-NOTA anti-HER, VHH mdr mésodik
tazisu klinikai kiprobalasban van eml6tumor betegek
agyi metasztazisainak kimutatdsara (NCT03331601).
Mar FDA (2019) és EMA (2018) engedélye is van az
els6 VHH gyogyszernek. A Cablivi (caplacizumab),
egy humanizalt anti-von Willebrand nanobody, in-
dikacidja a felnéttekben kialakuldé thromboticus
trombocitopénids purpura kezelése [14].

Tovabbképzo kozlemény I v

Az antitestek direkt és indirekt hatasokkal rendel-
keznek. A direkt hatds az antigénnel valo kolcsonhatas
eredménye, az indirekt az ellenanyagok ,effektor funkcioi-
bol” kovetkezik. Amikor az ellenanyag molekula megkoti
az antigént, eléseqiti effektor immunsejtek kapcsoldda-
sat is az immunkomplexhez. A kilonbdzé immunsejtek
eltéré jellegl receptorokkal rendelkeznek a kulénbozd
izotfpusy antitestek Fc régidjanak megkotésére. A termé-
szetes 6l6sejtek, monocytak, makrofédgok példaul képesek
kivaltani az antigénfliggd sejtes citotoxicitast (ADCC), vagy
a fagocitézist. (A rituximab, vagy a trastuzumab esetében
in vivo klinikai bizonyiték is van a direkt és indirekt hata-
sok egyuttes el6forduldséra) Azok az ellenanyag-mole-
kuldk, amelyek szénhidrat oldallancardl hidnyzik a végalld
fukdz, fokozott affinitdssal kotédnek az emlitett sejttipusok
Feyllla receptordhoz. Ebben a galaktéznak van szerepe,
amely igy végall6 pozicidba kerdl. Ezt fel is lehet hasznalni:
enzimatikus transzglikozildciéval mas ellenanyagok recep-
tor-kotése is fokozhatd. Az antitestek tovabbi sejtpusztitd
indirekt hatasa (CDC) a komplementrendszer aktivalasanak
eredménye, amely lizalni képes a sejtek membranjat.

Kordbban két (eltéré antigént felismerd recep-
tort kodold) hibridomasejt Osszeolvasztasaval lehe-
tett olyan sejteket el6allitani, amelyek bispecifikus el-
lenanyagokat (is) termeltek: ezek egyik antigénkotd
helye més célmolekuldt ismert fel, mint a masik.
Kiilonb6z6 monoklonalisokbdl protein engineering
révén is el6 lehet allitani bispecifikus ellenanyagokat,
amelyek jelentdsége folyamatosan nd, egyre tjabb al-
kalmazasokat nyernek.

A Dbispecifikus antitestek jellegzetes képvisel6i
a BITE néven ismert bispecifikus T-sejt-kapcsolok
(bispecific T cell engagers). Ezek egyik kotohelye
a T-sejt-receptor CD3 alegységeit ismeri fel, a ma-
sik pedig az illetd tumorsejt jellemz8 fehérjéjéhez
kapcsolddik. A két sejt létrehozott kapcsolata akti-
valja a T-sejtet, amely elpusztitja a malignus part-
nert [15]. A BITE-k egyik legkorabbi képviselGje
a Removab (catumaxomab) volt, a malignus ascites
kezelésére. Ennek egyik fele egy patkany anti-CD3
IgG2b-bdl szarmazik, mig a masik egy egér anti-
epithel-sejtadhéziés molekula (anti-EpCAM) IgG2a
egyik fele. Miikod6képes Fc-darabja NK-sejtek,
makrofagok és monocytdk Fc receptorahoz kotéd-
ve fokozza a komplex tumorsejtellenes hatdsat [16].
Az EMA 2009-ben hagyta jova, de 2014 6ta nem for-
galmazzdk, és 2017-ben visszavontak a torzskonyvét.
Jelenleg harom bispecifikus antitest van forgalomban:
blinatumomab, mosunetuzumab, teclistamab.

Bispecifikus antitestekkel nem csak citotoxikus
T-lymphocytakat lehet ,rduszitani” a daganatos sej-
tekre, hanem természetes oldsejteket (natural killer,
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NK-sejtek), vagy makrofagokat is, amelyek szintén
képesek a célsejtek elpusztitasara [17, 18].

A tumormikrokdrnyezet jelentdsen képes gatol-
ni a T-sejtek aktivalasat és aktivitdsat. Ezen probal
segiteni egy trispecifikus antitest tipus (a crossover
dual variable, CODV). Ez koétni tudja mind a T-sejt-
receptor CD3 alegységeit, mind a hematologiai tumo-
rokra jellemzé CD38 tumor antigént, de a CD28-at
is, ami a T-sejtek optimalis aktivalasahoz ko-szignalt
tud biztositani. A CD3 és a CD28 altal kivaltott egy-
mast erdsité jelfolyamatok a T-sejt tartds, hatdsos
mikodését biztositjak a tumor antigént hordozé sej-
tek rovaséra [19].

Enzimeket is célba lehet juttatni az ellenanyagok,
vagy szarmazékaik segitségével, amely enzimek dr-
talmatlan vegytiletekbdl (pro-drug) erdsen toxikus
anyagokat tudnak eléallitani példaul a tumorsejtek
kozvetlen kozelében (ez az ADEPT, antibody-directed
enzyme prodrug therapy) [20].

AJOVO

A mesterséges intelligencia mar eddig is olyan elké-
pesztd eredményeket hozott a fehérjék kutatasaban,
ami minden képzeletet feliilmul - gondoljunk csak az
AlphaFold programra, ami ezerszer tobb fehérje tér-
beli szerkezetét tudja feltarni, mint amennyit az el-
mult szaz évben meg tudtunk hatarozni [21].

A DALL-E program azzal ejti bamulatba a laikus
hasznaldkat, hogy szoveges leirasokat képes digitalis
képekké varazsolni. Egy uj szoftver, az RFdiffusion
most a viszont kutatdk szamadra kinal elképeszt szol-
galtatast: ha feltoltjiik egy betegséggel Gsszefiiggésbe
hozhaté sejtfelszini receptor 3D modelljét, a program
azonositja annak a fehérjének a szerkezetét és amino-
sav sorrendjét, amely nagy valdszintiséggel kapcso-
16dni tud az illeté receptorhoz! A generalt kandida-
tus molekuldk pontossaga vagy szazszorosan haladja
meg a korabbi modszerekkel kapottakét.

Ez a cikk szamos példat hozott a kutatok kreati-
vitasdra, hogy a természet nyujtotta ellenanyagok-
bdl, a fag technoldgia adta lehetéségekbdl milyen cso-
dalatosan hatdsos gydgyszereket tudtak eléallitani.
Ha ezt most felturbézzak a mesterséges intelligencia
(artificial intelligence, AI) lenyligoz6 képességeivel,

2024, februar

joggal bizhatunk abba, hogy egyre hatasosabb, egy-
re kevesebb mellékhatast mutatd, egyre célzottabb
gyogyszereket fogunk tudni eléallitani, egyre olcsobb
technologiakkal. Jo lehet most ifjii gydgyszerfejlesz-
tének lenni!
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I Tamogatott tartalom

Budai Marianna

Milyen esetekben gondoljunk nasalis
decongestans alkalmazasara?

Az ormydlkahdrtya duzzanata (orrdugulds) felsd légdti
infekciok, illetve szénanatha esetén is kialakulhat. Az orrdugulas
rendkivil zavard, mind az alvasmindségre, mind a mindennapi
tevékenységek végzésére kihatassal van [1]. A nasalis
decongestansok a legerdsebb hatasi szereknek bizonyulnak
az orrdugulas kezelésében [2].

Kulcsszavak: nasalis decongestans, I€glti fertdzés, allergia

Az orrnyélkahdrtya duzzanata léguti fertézések és allergia
(szénanatha) kdvetkeztében is kialakulhat. Az orrdugulds
limitdlja a rendelkezésre all6 levegs- és oxigénmennyisé-
get az orr- és orrmellékiiregekben, valamint a kdzépfil-
ben, és szén-dioxid-felhalmozédast idéz el6. Mindez
a kémhatés csokkenéséhez és fokozott mértéku véaladék
termelédéséhez vezet. A szekrétum azonban az &dé-
masodds miatt nem tud urdlni, és taptalajt jelent a mikro-
organizmusok szdmara. llyen médon az orriireget érintd
patoldgids folyamatok kozeli és tavoli szervek kéros folya-
matainak a kiindulépontjai lehetnek [2].

A nasalis és a paranasalis nydlkahartya lohasztasa alap-
vetd kezelést jelent az orr- és az orrmellékiiregek fiziolo-
gids mikodésének biztositasa céljabol. A cél megvaldsita-
st tdmogatd decongestansok éltaldban elsé vonalbeli
kezelést jelentenek orrdugulds esetén [3].

Human orriregi légaramlasmérés alapjan a nasalis
decongestans-alkalmazés atlagosan 1,4-szeresére noveli
az orriireg keresztmetszeti teriiletét, csokkentve a [éguti
rezisztenciat [4].

Léguti infekciokkal 6sszefliggo
orrnyalkahartya-duzzanat

A léguti fert6zésekkel 6sszefliggé orrduguldsnak az orr-
mellékiregeket, garatot, fllet, hangképzést, mellkast
érint6 szovédményei lehetnek: torokirritacio, fejfajas, hal-
ldszavar, szagldsromlds, asthma-allapotromlas egyardnt
felléphet az érintetteknél [1]. Emellett, enyhétél a sulyos
fokuig terjedé alvaszavarok is kdtheték az orrduguldshoz
[1, 3]. Az orrdugulds minél el6bbi megsziintetése a sz0-
védmények kivédése céljabdl (is) indokolt.

A nasalis decongestansok hatdsat vizsgélatok is alata-
masztjak: nathds, orrduguldsos panasszal rendelkezé fel-

In which cases should we consider using nasal
decongestants?

Swelling of the nasal mucosa (nasal congestion) can also occur
in the case of upper respiratory tract infections or hay fever.
Nasal congestion is extremely disturbing, affects both the
quality of sleep and the performance of daily activities [1].
Nasal decongestants prove to be the most effective agents in
the treatment of nasal congestion [2].

Keywords: nasal decongestant, respiratory infection, allergy

nétteknél a nasalis decongestansok egyszeri dézisdnak az
alkalmazésa a szubjektiv tiinetek szignifikdns enyhiilésé-
hez vezetett [5].

Szénanatha esetén kialakulo
orrnyalkahartya-duzzanat

Az orrdugulds nem csak az allergids rhinitis egyik vezeté
tlinete, hanem a szénandthas paciensek altal a leginkdbb
zavaronak itélt panasz is, amitdl szeretnének megszaba-
dulni [1, 6].

A leghatasosabb orrdugulds elleni kezelést allergids
rhinitises betegeknél a topikalis decongestansok nyuijt-
jak [1].

A vonatkozé hazai szakmai iranyelv alapjan a nasalis
decongestansok sulyos orrduguldssal jaré kozepes/sulyos
fokozatu allergids rhinitisben adjuvans szerekként indikal-
tak. Megjegyzendé, hogy 10-14 napnal tovabbi alkalma-
zésuk rhinitis medicamentosahoz vezethet, ezért tartds
adagolasuk nem javasolt [6].
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Szaraz szem betegség

A képernyd el6tt toltott idé drasztikus megnoveke-
désével aranyban megnovekedett a csipd, viszke-
t6, és idegentest-érzés miatt konnyez6 szem-, illet-
ve szemfdjdalompanaszok szama. De az atlagéletkor
emelkedése is hozzajarul az ilyen panaszok szaporo-
dasdhoz, mivel a kor elére haladtaval a konnyterme-
lés — mint ahogy sok mas élettani funkcié is - ,ki-
apad”. A gyogyszertarakban az ilyen panaszokkal je-
lentkezd betegek szama, de az elmult évtized soran
a mikénnykinalat is, megszaporodott. A szakszert,
ok-okozati magyarazattal és célszer(i, hasznos tandcs-
csal szolgald gyogyszerész ilyenkor is aranyat ér.

A szaraz szem betegség a szemet védé konny
mennyiségének és Osszetételének megvaltozasaval
fiigg Ossze. A konnyfilm harom rétegbdl all [1] és
minden rétege mas-mas célt szolgal (1 abra):

1. Olajos réteg
2. Vizes réteg
3. Mucosaréteg

Az olajos réteg a konnyfilm kiilsé része. Ez te-
szi simava a konnyfelszint, és megakadalyozza, hogy
a konny tul gyorsan elparologjon. Ez a réteg a szem
Meibom-mirigyeiben (glandulae tarsales) keletkezik.

A vizes réteg a konnyfilm kozepépsé rétege. Ez
adja a konny legnagyobb mennyiségét. Funkcidja,
hogy tisztitja a szemet, kimossa a szembe juté szeny-
nyezOdéseket. Ez a réteg a szemhéj mogott 1évo
kénnymirigyekbdl (glandula lacrimalis) szarmazik.

A mucus a kénnyfilm belsd rétege. Ez segit elosz-
latni a vizes réteget a szem felszinén, nedvesen tart-
va azt. Nélkiile a konny nem tapadna a szemhez.

Konnyfilm

Vizes réteg

Mucosa réteg

Olajos réteg

1. abra A konnyfilm 6sszetevdi és termelédésik

A mucosa a kotShartyaban (conjunctiva) termel6dik.
A conjunctiva az az atlatszé szovet, amely a szemfe-
hérjét és a szemhéjak belsejét boritja.

A kénny biztositja a szemfelszin védelmét a kisza-
radastol, a surlodastol és a szennyezddéstol. A konny
tehat nem egyszeru vizes oldat, és nem is egyszeri-
en makromolekularis diszperz rendszer. Es a konny-
termelés sem folyamatosan azonos sebességli; ezt
a koriilmények iranyitjak. Ha ez a komplex védéfo-
lyadék nem képes folyamatosan a teljes szemfelszint
konnyfilmréteggel befedni, a szaruhdrtya irritdcioja
gyulladasos reakciot valt ki, mely a fent emlitett szub-
jektiv panaszokat és szemvordsodést eredményez.

A szaraz szem betegségnek szamos kivalté oka is-
mert, a mar emlitett 6regkoron és tartds képerny6-
nézésen tul anatdmiai jellegzetességek (példaul du-
gulds), autoimmun betegségek (Sjogren-szindroma,
rheumatoid arthritis) vagy idegrendszeri betegség
(példaul Parkinson-kdr), hormonalis valtozas (meno-
pauza), kotShartya-sériilés, allergia és egyes gyogy-
szerek is kivalthatjak, de kivalthatja szeles vagy
kiilonosen szaraz id6jaras vagy erds napsiités is.
Vannak csak konnyosszetétel-valtozasbol eredd ese-
tek is. Tehat a szaraz szem betegség extrém hetero-
gén entitds, melynek kivizsgaldsa szemészi feladat.
Korélettani részletei mind a mai napig nem tiszta-
zottak. A jelentkezd panaszok egy része a kivalté ok
megsziintetésével orvosolhat6, masok esetében azon-
ban csak a tiineti terapia nyujt megoldast. Ezért els6
lépés az ok beazonositasa, mely segitheti a helyes te-
rapia megvalasztasat.

A ma oly gyakori képerny6énézés (mobiltelefon, tv,
szamitdgép) nagymértékben lekoti az ember figyel-
mét, igy pislogni is ,elfelejt”, ami a konny ,beszara-
désahoz” (hiperozmolaritds) és a szemfelszin foko-
zott kiszaradasahoz vezet. Tovabbi megfigyelés, hogy
a megfelel6 folyadékbevitel elmaradasa (dehidracio)
is hozzdjarul a konnytermelés csokkenéséhez, ezért
az elsédleges prevencié ilyen tevékenység soran az
orankénti folyadék (1/2-1 pohar viz!) bevitele. Mar
csak ezzel az utobbi eljarassal a szemfelszin kiszdra-
dasa az esetek jelentds részében elkeriilhetd.

A szemszarazsag kezelésének lényege a konny-
homeosztazis helyreallitdsa. A terdpias paletta na-
gyon széles (I. tablazat), a panaszok megjelenését
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I. tablazat A szdraz szem betegség fontosabb gyodgyszerei a teljesség igénye nélkdl

Védjegyzett név

Artelac CL szemcsepp hypromelléz

Hatéanyag

Gyarto
Bausch Health Magyarorszag Kft.

trigilcerid lipidek
karbomer gél

Artelac Night Time nedvesité szemgél

Bausch Health Magyarorszag Kft.

Artelac Rebalance

Na-hialuronat, Oxyd tartdsitoszer

Bausch Health Magyarorszag Kft.

Artelac Splash szemcsepp Na-hialuronat

Dr. Gerhard Mann Fabrik GmbH
Bausch Health Magyarorszag Kft.

Cationorm emulziés szemcsepp asvanyi olajok, tyloxapol Santen
Eye Clinic + hyaluron szemcsepp Na-hialuronat 0,3% Jutavit
Ocutears Alo mikoénny hialuronsav és Aloe vera kivonat Santen
Ocutears Hydro szemcsepp Na-hialuronat Santen

Ocutein sensitive plus szemcsepp

Na-hialuronat, polihexametilén-

Simply You Hungary Kft.

biguanid
0zoDROP nedvesit6 szemcsepp 6zonalt napraforgdolaj, széja foszfo- | FB Vision
lipidek, hidroxipropil-metilcelluléz,
borsav, borax
Systane Ultra szemcsepp PEG400 (polietilén-glikol) Alcon
Tears Naturale lubrikalé szemcsepp natrium-borat, 0,0011% POLYQUAD | Alcon

(polidronium-klorid)

Vizol S Intensiv szemcsepp

0,15% Na-hialuronat, dexpantenol

Jadran Galenski Lab/Pentapharma

Vizol S szemcsepp

0,21% Na-hialuronat

Jadran Galenski Lab/Pentapharma

Vizol S szemcsepp

0,4% Na-hialuronat

Jadran Galenski Lab/Pentapharma

kovetéen - még a szemész szakorvos meglatogata-
sat megel6zéen - érdemes muikonny alkalmazasa-
val kezdeni a terapiat. Fontos tudni, hogy nem min-
den miikonny j6 minden szemszarazsagra. Tehat ha
az ok részletes felderitésére nem kerilt sor (ez sze-
mészi kompetencia), és a megfelelé hidralds sem javit
a helyzeten, érdemes egy-egy hetes kiilonbséggel tobb
miukoénnyet is kiprobalni, hogy megtalalja a panaszos
a neki megfelel6t, s csak ezek eredménytelen haszna-
latat kovetGen alljon a beteg sorba a szemészeten.
Gyogyszerészi tanacsadas keretében tehat els6-
ként a szemszarazsag lehetséges okairol kell felvila-
gositani a hozzank fordulot. Téjékoztatni kell arrol

is a beteget, hogy a szdraz szem nem egyszertien egy
tlinet, hanem komplex betegség. Szdmos kivalto oka
és erre szamos szervezeti reakcidja lehet, ezért a ha-
tékony terdpia (szemcsepp) kivélasztasa — szemészeti
vizsgalat nélkiil - ex juvantibus térténik, tehat tobbfé-
le készitményt kell kiprobélni, s amelyik bevélik, an-
ndl maradni.

Irodalom
1. Siiveges Ildiko: Szemészet Medicina, 2020 — 2. Holld Gabor: Szembetegségek

Springmed, 2012 — 3. American Academy of Ophthalmology www.aao.org/eye-health/
diseases/what-is-dry-eye Hozzdférés 2024.01.19.
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Gyogyszer-expozicio vizsgalata
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magisztralis gyogyszerkészités soran

Vizsgélataim célja képet kapni a magisztrélis gydgyszerkészités
gyakorlata soran felmerlld gydgyszer-expoziciorol van-e sz&-
mottevd kitettséglnk, jelenhet-e ez egészséglgyi kockazatot
akar egy életpalya soran.
Kisérleteimet &t, nagy porképzddéssel jard gydgyszer ké-
szitése kdzben végeztem: prednizolontartalmi végbélklp,
LONS-M” hiivelygolyd, Pasta SBC FoNo Vet. IV, fajdalomcsillapi-
td osztott por, talkum-cink-oxid 1:1témegaranyd keverék.
1. A laboratoriumi fellletek kontaminacidjanak vizsgalata kenet-
vétellel, gydgyszerkdnyvi azonossagi vizsgalatokkal.
Q. Aeroszol-mintavétel gydgyszerkészités kodzben személyi
mintavevokkel, aeroszol tdmesgkoncentracié meghatarozasa.
3. Az aeroszolmintdk pasztdzd elektronmikroszkdpos (scan-
ning electron microscope, SEM) vizsgdélata.
Méréseink igazoltdk a fellletek gydgyszer-kontaminacidjat,
mely a keresztkontaminacié kockazatéra hivja fel a figyelmet.
A mért aeroszol tdmegkoncentraciok a hatarértékekkel dssze-
vethetdek, hatdrérték nélkili anyagok esetében is Gvatossag-
ra intenek. A SEM analizis megerdsitette az alkotdk jelenlétét
a respirdbilis frakcidban. Az eredmények alapjan kiemelendd
a védbeszkdzok hasznélatanak, a fellletek nedves takaritasé-
nak, a megfeleld szelldztetésnek és az expozicio ellendrzésé-
nek fontossasa.

Kulcsszavak: magisztrélis gydgyszerkészités, porexpozicio,
inhalacids expozicid

BEVEZETES ES IRODALMI ATTEKINTES

A magisztralis gyogyszerkészités hivatdsunk egyik
legnagyobb hagyomanyokkal rendelkezd, ma is aktu-
alis, sokat vizsgalt teriilete. Gyogyszerkészités soran
sokféle gyodgyszeranyaggal keriilhetiink kapcsolatba,
melyek hatassal lehetnek rdank. Kevés tanulmany fog-
lalkozik magisztralis gyogyszerkészités soran (a cito-
sztatikus keverékinfuzio készitéssel kapcsolatos cik-
keken tal) a készité személyzetet éré esetleges egész-
ségiigyi kockazattal, az 6vintézkedések sziikségessé-
gének vizsgalataval. Egy japan tanulmany kimutatta
a gyogyszerkészité helyiség levegdjének hatdanyag
kontaminacidjat és felhivja a figyelmet a légzésvédo
maszk hasznélatanak fontossagéra [1].

Investigation of drug exposure while extemporaneous
(magistral) preparation of medicine
During drug preparation, a pharmacists occupational exposure
can result from breathing air that is contaminated with dust,
aerosol or vapour of substances (inhalation exposure) or der-
mal absorption. Our goal was to assess the possible occupa-
tional health risks of magistral compounding in Hungarian prac-
tice. According to our investigation, the most significant source
of exposure is the dust inhalation.

Our experiment was carried out while making five different

types of medications (e.g. Prednisolone-containing supposito-

ries, vaginal suppositories with antibiotics and talc — zinc oxide
powder mixture) were the following:

1. Testing the contamination of laboratory work surfaces with
active pharmacettical ingredients (before and after com-
pounding)

9. Aerosol sampling, inhalable dust concentration defining with
personal Cascade Impactor and Optical Particle Sizer (OPS
3330)

3. Scanning electron microscope analysis of the size-fractionat-
ed airborne particle samples

The revealed drug contamination of surfaces raises the risk of

cross-contamination.

The results underline the importance of using protective

equipment, wet cleaning of surfaces, proper ventilation and

exposure control.

Keywords: extemporaneous medicine preparation, dust ex-
posure, inhalation exposure

A veszélyes anyagok hatdsanak valo kitettséget,
mely a munkavallalot egyéni védéfelszerelés hasznala-
ta nélkil éri, expozicionak nevezziik [2, 3]. Expozicid
kétféleképpen érhet minket: b6ron keresztiil (dermalis
expozicid), vagy a gyogyszeranyagok gézének, szallo
poranak belégzésével (inhaldcios expozicio).

A porok egészségkarosito hatasat a kémiai osszeté-
tel, a szemcsék mérete, illetve a levegdben mérhetd
koncentracidja hatarozza meg. A belélegzett részecskék
mérete meghatarozza a lerakddas helyét: a ~10 um-es
nagysagu szemcsék a gége folott, az 5-10 pm-es mé-
rettartomany a gége és az alveolusok kozott iilepszik
ki (thoracalis frakcid), mig az 5 pm alatti tartomdény
(respirabilis por) lejut az alveolusokba. A por nagy ré-
szét a légutak clearence-mechanizmusai (példaul
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Baka Jozsef 2020-ban szerzett diplo-
mat a Debreceni Egyetem Gydgysze-
résztudomanyi Karan. Végzése utdn a
balmaztjvérosi Orangyal Gydgyszer-
tarban helyezkedett el, jelenleg a szak-
gydgyszerész képzés lll. évfolyamos
hallgatdja. Gydgyszer-expozicidval kap-

. csolatos kisérleteit az Atommagkutatd
Intézettel egylttmikddésben munkahelyén végzi. A kutatds
eredményeit a 2023. évi Rozsnyay Métyas Emlékversenyen
mutatta be, mellyel kdzforgalml gydgyszerészet kategdridban
II. helyezést, valamint @ MOSZ és a Hungaropharma Zrt. kilon-
dijat nyerte el.

mucociliaris transzport, tiisszentés, tiidében a makro-
tagok altali fagocitozis) eltavolitjak, egy résziik felszi-
vodik. Bizonyos erésen toxikus porok bekebelezést
kovetéen a makrofagok széteséséhez vezetnek (példa-
ul kristalyos kvarc), a hatas kozvetleniil az alveolusok
hédmjan érvényesiil [2, 4, 5].

A kémiai kéroki tényezdk hatdsdanak kitett munka-
vallalok egészségének és biztonsdgdnak védelmérdl
52616 5/2020. (I1. 6.) ITM rendelet [3] a veszélyes anya-
gok esetében szabalyozza a maximalis légtérkoncent-
raciét (AK).

A porexpozici6 ellendrzése a munkahely levegdjé-
ben a porok koncentraciéjanak mérésével, expozicids
id6 alapjan valos expozicié (VE) szamitasaval lehet-
séges [2].

CELKITUZES

Célul ttiztik ki a gyodgyszerkészités soran leggyako-
ribb, érzékszerveinkkel is tapasztalhaté porexpozicié

I. tablazat A vizsgalatok sordn készitett gydgyszerek

Brantner Antal Ifjusagi Nivodij Palyazat I 6

vizsgalatat és az ezzel jaro esetleges kockazat értéke-
lését. Indokolt esetben felhivni a figyelmet a sziiksé-
ges Ovintézkedésekre.
KERDOIVES FELMERES
A GYOGYSZERKESZITESI SZOKASOKROL

A kérdés létjogosultsagaban a 2022 szeptemberében on-
line szakmai csoportokban kozzétett kérdéiv eredmé-
nyei is megerésitettek. Az 6sszesen 168 gyogyszerész, il-

90%
80%

70%
60%
50%
40%
30%
20%
10 .
0%

Szalicilsav Bérsav

= Emlitési gyakorisag (%)
1. abra Gyogyszerkészitéshez napi vagy heti
rendszerességgel hasznalt, kémiai kockazatot hordozd
alapanyagok (kérddives felmérés alapjan)

80%
70% 67%
60%
50%

40%
27% 31%
30%

20%
20%
10% 7%
0% —

Nincs (46 f5) ik (52 Altal Véds: iiveg  Légz
f6) szelléztetés (112 (12 f8) maszk (34 f6)
fé)

W Emlitési gyakorisag (%)
2. abra Gyogyszerkészités soran alkalmazott
ovintézkedések (kérdéives felmérés alapjan)

Készitmény, készitett mennyiség

15 mg-os prednizolon-végbélkip (24 db)

Osszetevok

prednizolon, Silica coll. anhydr, lakt6z

Fajdalomcsillapfté osztott por (200 por)

paracetamol, acetilszalicilsav, koffein

Talkum - cink-oxid 1:1 tdmegaranyu keverék (1000g)

talkum, cink-oxid

LCNS-M"hivelygolyé (10 db)

kléramfenikol, nystatin, szulfadimidin, metronidazol

Pasta SBC FoNo Vet. IV. (2 dozis)

szalicilsav, borsav, elfolyositott fenol

Il. tablazat A laboratériumi felUletekrél gydgyszerkészités utan sikeresen kimutatott hatdanyagok

Készitmény Kimutatott hatéanyag

Prednisolon 15 mg végbélkip prednizolon
Pasta SBC FoNo Vet. IV. szalicilsav
Fajdalomcsillapité osztott por (paracetamol, acetilszalicilsay, koffein) paracetamol
,CNS-M"htvelygolyo (kléramfenikol, nystatin, szulfadimidin, metronidazol) kléramfenikol
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Ill. tablazat A négyfokozatu kaszkédd impaktoros mintavétel eredményei (n. a. = mérlegelési hiba)

Mintavétel Atszivott 0,25-0,50 pm 0,50-1,0 um 1,0-2,5pm 2,5-10 pm

hossza (min) levegé (m?®)  (pg/md) (ng/m3) (ng/m3) (ng/m3)
Prednizolon Négyfokozatu 61 0.543 13 7 7 na.
kap
Paracetamol... | Négyfokozatu 202 1.822 1 4 n.a. 12
osztott por
Talkum-cink- | Négyfokozatu 119 1.073 29 39 n.a. 425
oxid
,CNS-M" Négyfokozatu 125 1.129 60 3 4 8
hiivelygolyé
Pasta SBC Négyfokozatu 139 1.259 4 9 4 2

IV. tablazat A kétfokozatl mintavétel eredményei

Mintavétel Atszivott PM2,5-10

hossza (min) leveg6 (m3) Hg/m?
Prednizolon Kétfokozatu 60 0215 74 102 177
kup
Paracetamol... | Kétfokozatu 202 0.707 215 25 240
osztott por
Talkum-cink- Kétfokozatu 119 0418 1455 53 1507
oxid
~CNS-M" Kétfokozatu 125 0.439 25 48 73
hiivelygolyé
Pasta SBC Kétfokozatu 140 0493 10 28 39

letve (szak)asszisztens véalaszadé 96%-a rendszeresen
végez laboratériumi munkat, 53%-a készit egyszerre na-
gyobb mennyiségti (10-20 ddzis) gydgyszert. A valasz-
adok 27%-a semmilyen 6vintézkedést nem tesz kitettsé- :
ge csokkentésére, csak 20%-a haszndl légzésvédd masz- . ' ¢
kot. A leggyakrabban emlitett dvintézkedés az altaldnos : " e ”
szellztetés, mely nem garantdlja, hogy a porforras ko- N
zelében tiszta leveg6t lélegziink be [2] (1., 2. abra).

ANYAGOK ES MODSZEREK

i

Vizsgalataimat 6t, gyakran készitett vagy kémiai koc-

kazatot hordozé anyagot tartalmazdé magisztralis

gyogyszer készitése kozben végeztem, ezeket az Q

I. tablazat foglalja 6ssze. :

1. Laboratdériumi feliiletek kontaminacidjanak vizs- ; !:
galata kenetvétellel és gyogyszerkonyvi azonossagi ;
vizsgalatokkal: kenetvétel az asztal, mérleg felszi-
nérél készités elott, utan. A mintakon parhuzamo- =
san végeztem el a hatéanyagok Ph. Hg. VIII. szerin-

7',

ti azonossagi vizsgalatat.

2. Aeroszol-mintavétel személyi mintavevikkel, vala-
mint optikai elven mikodd részecskeszamlaldval
(TSI OPS3330) a gyogyszerkészités kozben képzé-
dé aeroszol koncentracid és részecskeméret-elosz-
las vizsgalatara (3., 4. abra).

3. abra Aeroszol-mintavétel gyogyszerkészités kdzben
ruhdzaton viselhetd személyi mintavevékkel
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5. abra A porkoncentracié véltozasa talkum-cink-oxid
keverék készitése sordn (OPS-mérés alapjan). Hatarérték:

2 mg/m3. Homogenizalas, szitalas alatt a koncentracio
exponencidlisan emelkedik, jelentésen meghaladva a
hatéarértéket, majd lassan csdkken a kiindulasi szintre.

A magas csucskoncentraciok léguti, illetve kdtéhartya-
irritaciot okozhatnak, valamint a helyiségben parhuzamosan
készitett egyéb gyogyszerek kontamindacios kockazatat
hordozzak

A mérésekhez hasznalt személyi mintavevok:

a) Buck Elite-5 kétfokozatd (finom (<2,5 um), dur-
va (2,5-10 pm), polikarbonat-sztir6k),

b) Sioutas négyfokozatu kaszkad impaktor (0,25-
10 pm, aluminiumsztrdk).

A mintavevoket légzési zénankban viselve, a va-

kuumpumpaval az eszk6zon ataramoltatott levegd

portartalma szemcseméret szerint kilonil el. Az
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ismert tomegt sziiréket mintavétel és kondiciona-
las utan mikrogrammos pontossiggal meérjiik.
A porfrakciok tomegébdl és az ataramlott levegé tér-
fogatabol tomegkoncentraciot szamitunk (ug/m?).

. Elektronmikroszkopos vizsgalatok

A kétfokozatt mintavételbdl szarmazd finom és
durva porfrakciés mintdkon pdsztazo elektron-
mikroszképos (SEM) vizsgalatokat végeztiink a
szemcsék alakjanak és elemosszetételének jellem-
zésére.

EREDMENYEK ES ERTELMEZESUK

1. Feliileti kontamindci6 vizsgalata: minden vizsgalt

esetben sikeriilt legalabb egy hatéanyag jelenlétét a
feltiletekrdl kimutatnom, ez jelentds mértékii tilepe-
dé por képzddésére hivja fel a figyelmiinket (IL. tab-
lazat).

2. Az aeroszol-mintavételek eredményeit a III. és IV.

tablazat foglalja ossze.
Az adatokbdl kitlinik, hogy minden esetben van

léguti expozicionk, kiilonosen a prednizolonkup, a
fajdalomcsillapitd osztott por és a talkum-cink-oxid
keverék esetében.

A hatalyos rendelet [3] két alkotéra ad meg megen-

gedett atlagos koncentréciét (AK) (talkum: 2 mg/m?,
szilicium-dioxid: 0,1 mg/m® resp.). A mért koncentra-
cidkat az expozicids idével az alabbi képlet szerint
aranyitva vethetjiik 6ssze a hatarértékekkel:

Valoés expozicié (VE) =

expozicios koncentracié (—m3 )x expozicios idé (6ra)

8 6ra

A porfrakciok keverékek 1évén nem tisztan talkumot
vagy szilicium-dioxidot tartalmaznak, igy a mért ér-
tékek nem tokéletesen hasonlithatdok 6ssze a hatarér-
tékekkel, azonban a kockdzat mértékének becslésére
alkalmasak (V. tablazat). A talkumra és szilicium-di-
oxidra szamitott koncentrdcié a munkavédelmi ha-
tarérték alatt marad. A metronidazolra a GESTIS
adatbazis szerint [6] Hollandidban érvényes hatarér-
téket méréseink szerint jelentsen tulléptiik. Ez jelzi a
léguti antibiotikum-expozicié esélyét, mely munka-
védelmi dvintézkedéseket tesz sziikségessé [7]. (Klor-
amfenikol és metronidazol Classification, Labelling
és Packaging osztalyozas szerint carcinogén 2., muta-
gén 2. osztaly [8, 9]).

A porkoncentracio idébeli valtozasat a talkum-cink-

oxid keverék készitésének OPS grafikonja szemlélteti
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V. tablazat Expozici6 a hatarértékek tikrében

2024, februar

Anyag Mért koncentraci6  Expozicios Szamitott valos Hatarérték (AK)
(mg/m?3) id6 (h) expozicio (VE) (mg/m?3)
(mg/m?3)
Szilicium- dioxid 0,102 1 0,018 < 0,1
Talkum 1,455 1,98 0,36 < 2
Metronidazol 0,025 2,08 0,007 > 0,00012 (Hollandia)

6. abra PrednizolonkUp pormintdja, durva frakcié, SEM felvé-
tel. 1800-szoros nagyitas. Az elemanalizis alapjan a szilicium-
dioxid-szemcsék a szerves alkotokkal keveredve érkeznek a
tidoébe (jelen vannak a respirabilis frakcidban is)

- o
7. abra Talkum-cink-oxid 1:1 tdmegardnyu keverék mintaja,
durva frakcio, SEM felvétel, 3500-szoros nagyitas. JOI
megfigyelhetéek az elemanalizis &ltal azonositott lemezes
szerkezet( talkumszemcsék

(5. abra). Ez a késziilék a részecskék koncentraciodjat
percenként méri 16 mérettartomanyban, 0,3-10 pm ko-
z0tt. Az Osszetevék homogenizalasa, szitdlasa alatt a
tomegkoncentracié exponencialisan emelkedik, meg-
haladva az abrdn vorés vonallal jelzett hatarértéket

(2 mg/m?®), majd lassan tér vissza a kiindulasi szintre.

A grafikon tantsaga szerint, habar a szdmitott valos

expozicié nem Iépi tul a rendelet szerinti hatarértéket,

a pillanatnyi koncentracié rovid idére meghaladja

azt.

3. Elektronmikroszkdpos vizsgalatok: A frakciok SEM
vizsgalata a prednizolonkup (7. abra), a talkum-
cink-oxid keverék (8. abra) és a fajdalomcsillapitd
osztott por mintairél szolgaltak informacidval.

Az elemanalizis mindharom esetben igazolta a
gyogyszeranyagok finom és durva porfrakciokban
valo jelenlétét.

OSSZEGZES

A feliiletek gyodgyszerkészités utan egyszer(i kémesé-
kisérletekkel is kimutathat6 kontamindcidja felhivja a
figyelmet a jelentés porképzédésre és a gyogyszer-
gyogyszer keresztszennyez$dés kockazatara.

Az aeroszol-mintavételek igazoltak, hogy minden
vizsgalt esetben van léguti expozicionk. Kiemelendd,

hogy eredményeink alapjan nem ,,csak” az érzékszer-
veinkkel észlelhetd, orrban, garatban kivald nagyobb
mérettartomanyban, hanem az alsé légutakig, tiiddig
juté (thoracalis, respirabilis) frakcidban is van gyogy-
szereredet(i porexpozicionk. Antibiotikumokra nincs
megengedett dtlagos koncentracié, minden expozicié
szamit a lehetséges allergizalo hatas, az antibiotikum-
rezisztencia novekvéd kockazata, bizonyos esetekben
feltételezett daganatkeltd hatas miatt [2, 7-9].

KOVETKEZTETESEK, JAVASLAT

A kimutatott feliileti kontamindcid, a szallo, majd ki-
tilepedd porbdl szarmazoé gyogyszer-gyogyszer kereszt-
kontaminacié kockazat miatt kiemelten fontos a kii-
16nb6z6 gyodgyszerek térben és idében elkiilonitett
készitése, két gyodgyszer készitése kozott a feliiletek
nedves takaritasa.

A szamitott valds expozicids értékek a hazankban
érvényes munkavédelmi hatarértékeket nem haladtak
meg, ellenben sok hatéanyag esetén nincsenek megal-
lapitott értékek, igy az expozicio értékelése nehezebb.
Nagyobb készitési volumen, laboralas esetén maga-
sabb csticskoncentraciok feltételezhetéek. Javasoljuk
a laboratériumi munkavégzéshez kiilon kopeny hasz-
nalatat, legalabb FFP1 vagy FFP2 légzésvédé maszk,
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védokesztyl, véddszemiiveg hasznélatat, rendszeres
szellOztetést legaldbb az alabbi esetekben:
- artalmas anyagokkal vagy jelentds porképzddéssel
jaré munka,
- antibiotikumok feldolgozasa,
- »gyari” készitménybol osztott por készitése koz-
ben.
Az eredmények ismeretében fontosnak tartjuk az
expozici6 tovabbi, alapos vizsgalatat.
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A Semmelweis Egyetem Gyogyszerésztudomanyi Kar

kozleménye a 75, 70, 65, 60 és 50 éve végzett gyogyszerészek részére

A Semmelweis Egyetem Gydgyszerésztudomanyi Kara Srommel dpolja azt a hagyomanyt, hogy volt hallgatéinak

Azok a gyégyszerészek, akik diplomajukat az Egyetem jogelédjeinél: §~ 4@
T . S ﬁ 5
— a Pazmany Péter Tudomanyegyetemen, 2 Y Z
- a Budapesti Orvostudomanyi Egyetemen, illetve % : O;’
—a Semmelweis Orvostudomanyi Egyetemen d&% j@$
745 pryannn
1949-ben, 1954-ben, 1959-ben, 1964-ben, illetve 1974-ben szerezték meg, 2 gss -

2024. aprilis 30-ig a Gyogyszerésztudomanyi Kar Dékani Hivatalahoz (1085 Budapest, Ull6i Ut 26. fszt. 16.) nyujt-
hatjak be kérelmiiket a platina, a rubin, a vas, a gyémant, illetve az arany diszoklevél igénylése végett.

A kérelemben kérjiik feltlintetni az oklevél keltét, a diplomaban szerepld nevet, rovid szakmai 6néletrajzot és az
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CIRKADIAN RITMUS ES BELMOTILITAS:
A BEL FIZIOLOGIAS MUKODESERE ES A
SZEKREKEDESRE VONATKOZO KOVETKEZME

Adaptalva: Duboc H, et al. Disruption of Circadian Rhythms and Gut Motility: An Overview of Underlying
Mechanisms and Associated Pathologies. J Clin Gastroenterol. 2020;54(5):405-414.

CIRKADIAN RITMUS

A human fizioldgias

mUkddést egy 24 6ras belsé

dra irdnyitja, amely biztositja,

hogy a folyamatok a nap DESZINKRONIZALTTA
bioldgiailag legjelentésebb

szakaszaban menjenek

végbe!
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A cirkadian ritmus f6é szabalyozdja a nucleus KIALAKULO MEGKONNYEBBULEST NYUJT®

suprachiasmaticus (SCN) irdnyitasa alatt allé

melatonin-szekrécio. Esti gydgyszerbevételnél: a természetes

cirkadian ritmust utdnozza a perisztaltika
eléidézése és a bélben torténd folyadékszekrécid

o1, Alvasi mintazat Id6zéna vonatkozasaban®”’
%‘ megvaltozasa:' atugrassal
* Valtott mUszak, jaré utazas* A BISZAKODIL A CIRKADIAN
stressz 2 1
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Fizikai aktivitas ® . . )
Z  Valtozasai E, valtozasok:
- O . Koplalas

IC N Visszadllitja az
egészséges bélmotilitast!
Hatassal vannak a melatonin-szekréciora

Forras: 1. Duboc H, et al. Disruption of Circadian Rhythms and Gut Motility: An Overview of Underlying Mechanisms and Associated Pathologies. J Clin Gastroenterol. 2020;54(5):405-414. 2. Khalif IL, et
al. Alterations in the colonic flora and intestinal permeability and evidence of immune activation in chronic constipation. Dig Liver Dis. 2005;37: 838-849. 3. Hoogerwerf WA. Biologic clocks and the gut.
Curr Gastroenterol Rep. 2006;8:353-359. 4. Mearin F, et al. Traveler’s constipation. Am J Gastroenterol. 2003;98:507-509. 5. Alkalmazasi eliras - Dulcolax® 5 mg gyomornedv-ellendllé bevont tabletta
6. Hamid SA, et al. Bisacody!l and high-amplitude-propagating colonic contractions in children. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 1998;27:398-402. 7. Kamm MA, et al. Oral bisacodyl is effective and well-
tolerated in patients with chronic constipation. Clin Gastroenterol Hepatol. 2011,9:577-583

A Dulepjax® 5 mg gyomornedv-ellendllé bevont tabletta vény nélkul kaphatd Opella Healthcare Commercial Kft,
biszakodil'hatdéanyagu, hashajtoé gyodgyszer, szoptatas ideje alatt is alkalmazhato. 1138 Budapest, Vaci ut 133. E ewm@%ﬁ}ééﬁﬁ%‘?gf%Rbg%b@& 0050
N L . . L Gyogyszer- és termeékinformacios szolgalat: (+36 1) 505 0055
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Dulcelax
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Dulcolax® 5 mg
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hatéanyaggal

Dulcelax

5mg
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o akar mar egy tabletta is
elég lehet a székrekedés
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A SZEMELYRE :
SZABHATO MEGOLDAS

Magyarorszag elsé szamu hashajté termékcsaladja*

Dulcolax® 7,5 mg/ml
belséleges oldatos
cseppek
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hatéanyaggal
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Dulcelax
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4 éves kortdl alkalmazhato.

Alkalmazhatd a szoptatds ideje alatt.
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Dulcelax
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DULCOLAX®
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ellenallé bevont
tabletta [El:

DULCOLAX®

7.5 mg/ml
belsdleges oldatos
cseppek

DULCOLAX®

10 mg
végbélkup

A Dulcolax® 5 mg gyomornedv-ellenallé bevont tabletta és a Dulcolax® 10mg végbélkup biszakodil hatéanyagu, vény nélkil kaphaté hashajté gyégyszerek.
A Dulcolax® 7,5 mg/ml belséleges oldatos cseppek natrium-pikoszulfat hatéanyagu, vény nélkul kaphaté hashajté gyégyszer.

* Az IQVIA 2022. évi adatok alapjan a legnagyobb darabszamban értékesitett termék a 03C LAXATIVES piacon.
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Bertalan Adam', Erdélyi Lérand? 3, Kirdly Gyula*, Dinya Elek®

Elektronikus lazlap

2024, februar

Brantner Antal fjdsagi Nivodij
palyézati kdzlemény

és betegszintu gyogyszerelés
a Karolina Kérhazban

Célunk a medikai rendszerbe integrélva létrehozni egy
olyan betegszintli gydgyszer-adminisztraciés modult,
amely korszer(i dontéstdmosatasi eszkdzoket tartalmaz,
felhaszndldbarét fellletével segiti az adminisztracids hitbak
elkeriilését. A fejlesztést az EFOP-2.2.18-17-2017-00018
pélydzat finanszirozasdban a Hospitaly Kft. kdzrem(ko-
désével hajtottuk végre. Az elektronikus 1azlap és benne
a betegszintl gydgyszer-adminisztracios felllet 20271-ben
elkészllt. Jelenles Mosonmagyarévaron a Karolina Kérhaz-
ban a Belgydgyészati, a Rehabilitacids, és a Krénikus Osz-
talyokon segiti @ munkankat, tesztelését Gydrben, a Petz
Aladéar Egyetemi Oktatokorhdzban (PAEOK) is elkezadtik.
Elséként az Infektoldgiai Osztalyon, majd az |. Belgydgyé-
szati Osztélyon. A terdpidk rogzitését és a gydgyszerészi
reviziét az osztélyokon a gydgyszerészek végzik el Szik-
Ség esetén a kezeldorvossal konzultdinak, és a javitadsokat
is tvezetik. Ennek kdszdnhetden a centralizalt betegszin-
tl gydgyszerelosztds sordn az asszisztencia az E-lazlap
ellenérzott adatai alapjdn dolgozhatnak. Egy korszer( és
nemzetkdzi viszonylatban is jelentés rendszert sikerdlt ki-
alakitani, melynek jol strukturélt adatéllomanya megalapoz-
za tobbek kozdtt a mesterséges intelligencia (MI) alapd
dontéstamosatés fejlesztésének lehetdségét.

Kulcsszavak: elektronikus betegdokumentacio, beteg-
szintl gydgyszerelosztas

BEVEZETES
Az elektronikus betegdokumentécio fejlédése

Az egészségiigyi ellatds soran Oriasi adatmennyiség
keletkezik, amelynek hagyomanyos papir alapu taro-
lasa mind koltség, mind feldolgozhat6sag szempont-
jabol szinte kezelhetetlen. Erthetd modon, amint a
szamitastechnika fejlettsége elérte a sziikséges szintet,
megjelentek az egészségiigyi dokumentacié digitali-
zalasara iranyuld kezdeményezések. Az els6 tudoma-
nyos publikaciok 1992-ben jelentek meg, amelyekben
még a szamitégép alapu betegdokumentdciés rend-
szer (CPR System) kifejezést hasznéltak. Az elektro-
nikus betegdokumentacié megnevezést (Electronic
Health Record, EHR System) 1993-ban publikéaltak

Electronic medical records and patient level medi-
cation management in Karolina Hospital

Our aim is to create a patient-level medication manage-
ment module in our hospital information system that con-
tains modern decision support services and has a user-
friendly interface to help us avoid administrative errors.
The development was completed with the collaboration
of Hospitaly Ltd.. and was financed by EFOP-2.2.18-17-
2017-00018. We finished the electronic medical record
and the patient-level medication management system in it
in 2021. It helps our work currently in Mosonmagyardvar
at Karolina Hospital in the Internal Medicine, Rehabilitation,
and Chronic Department, but we also started testing it in
Gydr at the PAEOK in the Internal Medicine Department
l. Therapies are recorded in the hospital wards with the
assistance of pharmacists, who also do the pharmacist re-
vision. If necessary, they consult with the competent phy-
sician and make the necessary corrections to the medica
tion. Accordingly, the assistants in centralized patient-level
medication preparation can work with verified information
from the electronic medical record. We created a modern
and internationally valid system whose well-structured
data set lays the foundation for the development of artifi-
cial intelligence (Al)-based decision support.

Keywords: electronic health record, patient-level drug
distribution

Roviditések jegyzéke

(PR computer-based patient record (szamitdgép alapt betegdokumentdcids)
DRP drug-related problems (gydgyszereléssel dsszefiiggésbe hozhat probléma)
EESZT Flektronikus Egészséqiigyi Szolgaltatdsi Tér

EHR Electronic Health Record (elektronikus egészségiigyi dokumentécid)
MedRec | medication reconciliation (a gy6gyszeres terdpia egyeztetése)

MERIS medicine risk score (a gydgyszereléssel kapcsolatos kockdzat mutatdja)

MR Medication Review (a gy6gyszeres terdpia validdldsa)

NFC near field communication (rovid hat6tévolsagt kommunikdcio)

RFID radio frequency identification (rddi6frekvencids azonositds)

el6szor, de a 2000-es évek elejéig a korabbi megneve-
zés volt haszndlatban. 2010-t6l pedig mar jelentek
meg olyan kozlemények is, amelyekben az EHR rend-
szer alkalmazasa és a gyogyszerészi tevékenység 6sz-
szefonddik olyan teriileteken, mint a gydgyszerelés
egyeztetése a mellékhatasok elkertilése érdekében az
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Bertalan Adam diplomajat a Sem-
melweis Egyetem Gydgyszerésztudo-
manyi Kardn szerezte meg 2012-ben,
majd 2015-ben gydgyszerellstasi szak-
gydgyszerészetbd|, valamint 2019-ben
kérhazi — klinikai szakgydgyszerészet-

ol szerzett szakvizsgat. 2022 6szetdl
a Semmelweis Egyetem Doktori Isko-
lajanak PhD-hallgatdja. Kutatasi terllete az innovativ orvosi és

gydgyszerészi dontéstdmogatas. 2016 dta tolti be a mosonma-
gyarévari Karolina Kérhaz — Rendeldintézet fégydgyszerészi
pozicigjat, és aktivan részt vett/vesz a Hospitaly Kft. 2018-ban
indult E-1&zlap fejlesztésében, amely projekt bemutatéséval az
9023. évi Rozsnyai Matyas Emlékversenyen Il. helyezést ért e,
és elnyerte a Magyar Gydgyszerészi Kamara kilondijat.

intézmények kozotti atadaskor, vagy klinikai gyogy-
szerész bevondsa a haziorvosi praxisban megjelend
betegek gyogyszerelésének feliilvizsgalataba. A klini-
kai gyogyszerészet térnyerésének és a technologia fej-
16désének koszonhetden az ilyen jellegti publikaciok
szama mara meghaladta a 200-at.

Az egészégligyi adatok strukturalasanak
jelentésége

Az elektronikus bejegyzéseket elsGsorban az egész-
ségiigyi ellatérendszer kiilonbozé pontjai kozotti
kommunikacié hatékonyabba tétele céljabol hoztdk
létre, emellett a retrospektiv vizsgalatok kivitelezését
is jelentdsen megkonnyiti. A szamitogépek fejlodésé-
vel egyre szofisztikdltabb rendszereket fejlesztettek,
de még ma sem minden esetben allnak rendelkezésre
jol definidlt, konszenzuson alapulé szabalyrendsze-
rek, amik alapjan az adatokat strukturdlni lehet. Az
4j rendszerek is nagyon sok adatot tarolnak ,,6mlesz-
tett” szoveges formatumban. Az ilyen strukturalatlan
adat feldolgozasa és értékelése nagy energiat és szak-
tudast igényel.

A modern eszkozok, mint példaul a gydgyszercso-
magolé automatak vagy az intelligens medikai kocsik
illesztése pedig egyenesen megkéveteli a medikai
rendszerektdl a strukturalt adatrogzitési lehetdséget.

GYOGYSZERESZET
A FEKVOBETEG-ELLATASBAN

A klinikai gyogyszerészet fejloddése

A gydgyszerészek részvétele a gyogyszeres terapia

Brantner Antal Ifjusagi Nivodij Palyazat I t’i

Osszeallitasaban és feliilvizsgalataban hosszu multra
tekint vissza. Mar az 1970-es évektdl jelentek meg
olyan kozlemények, melyek a gydgyszerészi inter-
venci6 pozitiv hatasat igazoltak. A klinikai gyogy-
szerészek szerepe teriiletenként nagy mértékben el-
tér. Mig egyes orszagokban elengedhetetlen részét
képezik a gyogyszeres terapia Osszeallitasaért felelGs
munkacsoportnak, addig mas orszagokban - koz-
tiik Magyarorszagon is — csak az elmult egy évti-
zedben kezdett elterjedni a gydgyszerészek aktiv
részvétele a fekvébeteg-ellatd osztdlyok munkaja-
ban. A tevékenységet az egyes orszagok térvényho-
z6 testiiletei szabalyozzak. Mivel a hazankban je-
lenleg hatalyban 1évé OGYEI médszertani levelek
nem minden folyamatra térnek ki kell6 részletes-
séggel, a szakmai kollégium folyamatosan dolgozik a
modszertan feliilvizsgalatan, kiegészitésén. Az EFOP
1.8.0 palyazat keretében 2018-ban mindkét klinikai
gyogyszerészi tevékenységhez késziilt részletesebb
szakmai iranymutatas, de csak a betegszint(i gyogy-
szerelésr6l szolo kertlt publikalasra mddszertani
ajanlas formajaban.

Gyodgyszerészi revizio (medication review, MR)

A gydgyszeres terapia a fekvébeteg ellatas egyik leg-
koltségesebb, és legkockazatosabb eleme. A gyogy-
szerelési hibak el6forduldsa megnyujtja az apolast, és
noveli a rehospitalizacié valdszintiségét. A gyodgysze-
rek mellékhatasai ellen alkalmazott ujabb gydgysze-
rek nem csak a terdpias koltséget novelik, hanem a
gyogyszereléssel Osszefiiggésbe hozhatd problémak
(drug-related problems, DRP), koztik az ujabb
gyogyszermellékhatasok megjelenésének valdszinii-
ségét is. Ezért a gyogyszeres terapia optimalizalasa-
nak betegbiztonsagi és gazdasagi szempontbdl nagy
jelentésége van, és ez teszi sziikségessé a klinikai
gyogyszerészek alkalmazasat. A definicid szerint a
terapia gyogyszerészi feliilvizsgalatanak célja az opti-
malizalas, mellyel csokkentheté a mellékhatasbol
vagy kolcsonhatasbol szarmazé DRP el6fordulasa,
valamint az anyagi raforditds. A MR fogalma elva-
lasztand6 a gyogyszerészi validaciotdl. Mig el6bbi a
terapia szisztematikus feliilvizsgalatat jelenti, melyet
a klinikai gyogyszerész a betegagy mellett végez, ad-
dig az utdbbi a gyodgyszerel§-automataval végzett
gyogyszereléshez kapcsolhato, és a célja az elrendelés
az automata szamara feldolgozhat6 formara alakita-
sa, valamint a beteg ismerete nélkiil is kisztirhet6 fel-
irasi hibak javitasa.
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Az MR egyik elsédleges célja a beteg szdmara nem
megfeleld, vagy indokolatlanul hasznalt gyégyszerek
megtervezett és feliigyelt leépitése. A gydgyszerek
szamanak  csOkkentésével javithaté a  beteg
compliance-e, és kikiiszobolhetdek a gyogyszerek ko-
zotti  kolesonhatdsokon alapulé artalmak, vagy
gyogyszerhatds elmaradasok. A gyogyszereléssel kap-
csolatos kockazati mutatd (medication error score,
MERIS) szamitdsandl nagy sullyal szerepel a gyogy-
szerek szamossaga, ami abbol adodik, hogy az egyiit-
tesen alkalmazott gydgyszerek szdimanak novekedése
onmagaban is nagy kockazat emelkedést jelent.
A gyogyszerrosta ennek a kockazatnak a csokkenté-
sét célozza meg. Kivitelezéséhez sziikséges feltételek,
hogy a folyamatot feliigyeld egészségiigyi szakember
ismerje a beteget, hozzaférjen annak egészségiigyi
dokumentacidjahoz, és hogy a beteg a beavatkozas-
hoz hozzajaruljon, azt elfogadja. A magyar jogszaba-
lyi kornyezet, és a felel6sségi korok felosztasanak gya-
korlata szerint a gyogyszerész az orvossal kozdsen
tudja végezni ezt a feladatot.

A BETEGDOKUMENTACIO NAPJAINKBAN
MAGYARORSZAGON

Mara hazankban is fejlett EHR rendszerek allnak
rendelkezésre, a pArhuzamos papir alapi dokumenta-
ci6 vezetését legtobb esetben még mindig megkovete-
lik a jogszabalyok. A kett6s adminisztracio eltorlése
jelentGs terhet venne le az egyébként is tulterhelt
egészségligyi személyzet vallarol. A gydgyszeres tera-
pia nyomon kovethet6ségének tekintetében hatalmas
elérelépést jelentett az e-recept bevezetése, aminek
koszonhetden a jarobeteg ellatas keretében alkalma-
zott gyogyszerekrol preciz és jol struktural adatbazis
jott létre. A fekvobeteg-ellatdsban azonban a gyogy-
szerelés strukturdlatlan formaban, a zardjelentések
részeként keriil mentésre az EESZT-ben. Mivel a digi-
talis korlapok szerkezetére és az alkalmazott terapia
leirasara nincs egységesen alkalmazott protokoll,
a szOvegezés nagyon heterogén és sokszor hianyos.
Ezeknek az adatoknak az elektronikus kiértékelése
erdsen akadalyozott. Az elektronikus lazlap rendsze-
rek elterjedésével az intézmények rendelkezni fognak
a betegellatas soran alkalmazott terapia strukturalt
leirasaval, melyb6l az EESZT-ben egy egységesitett
gyogyszerelési adattablat hozhatunk létre. Ez az adat-
vagyon aztan felhasznalhaté lenne a gydgyszer-
alkalmazasi statisztikak, szezondlis trendek feltérké-
pezésére, segitségiil szolgalna a helyes és helytelen
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gyogyszeralkalmazasi gyakorlatok felkutatasiaban és
a szakmai iranyelvek kidolgozasaban, valamint nagy
hasznat vehetnénk a gyogyszergazdalkodasi stratégia
tervezésében is. Mindezek mellett a napi klinikai
gyakorlatban jelentésen megkénnyitené a kezel6 or-
vosok munkajat a kordbbi kezelések attekinthet&sége
révén. A klinikai gyogyszerészek hozzaférése az adat-
allomanyhoz pedig megalapozna a szakszeri MedRec
(medication reconciliation) széles korti elterjedését
hazankban.

E-LAZLAP FUNKCIO A HOSPITALY
MEDMATRIX RENDSZERBEN

A projekt mérfoldkovei

A gyogyszer csomagold automatak térnyerésével egy-
re tobb medikai rendszer nyujt lehet6séget valami-
lyen lokalis adatstruktiraban a betegszinti gyogy-
szerelés adminisztraciojara. Egyike ezeknek a Hospi-
taly Kft. altal fejlesztett Hospitaly medMatrix rend-
szer E-lazlap funkcidja, melynek fejlesztése 2018-ban
indult parhuzamosan a Petz Aladar Egyetemi Okta-
tokorhdzban Gyérben, és a Karolina Kérhazban Mo-
sonmagyarévaron. A projektet a betegbiztonsag no-
velését célz6 EFOP-2.2.18-17-2017-00018 palyazaton
nyert 6sszegbdl finansziroztuk. A pélydzat keretében
a gyogyszer-adminisztraciés rendszeren kiviil NFC
(near field communication) / RFID (radio frequency
identification) alapi betegazonositas, elektronikus
apolasi dokumentacid, valamint a higiénés eszkoz-
park fejlesztése valosult meg.

Az j eszk0z0k beszerzése és a miitkodtetéshez sziik-
séges vezeték nélkiili haldzat kiépitése 2019-re megva-
l6sult, de a szoftveres elemek fejlesztése lassabb iitem-
ben haladt, mint vartuk. A Covid-19-pandémia éltal
eléidézett vis maior helyzet tovabb nehezitette a mun-
kankat. A korldtozasok és a résztvevok varatlan felada-
tai miatt a tesztelés és hibajavitas hattérbe szorult.

A 2021. év jaliusaban a jarvany mérséklddésével
lehetéségiink nyilt a projekt folytatasara. Megkezd-
tiik a tesztelést, el6szor a Mosonmagyarévari Karo-
lina Kérhazban, majd nem sokkal késébb a Gy6r-
Moson-Sopron Varmegyei Petz Aladar Egyetemi
Oktat6 korhdzban is. 2021 novemberében a Karolina
Korhazban elkezdtiik a rendszer éles alkalmazdsat
az Osszevont Belgyogyaszati Osztalyon és a Sebésze-
ti — Traumatolégiai Matrixosztalyon, majd 2022-ben
az Ujra indulé Rehabilitaciés Osztélyra is kiterjesz-
tettik.

88

Gydgyszerészet 68.



2024. februar

Brantner Antal Ifjusagi Nivodij Palyazat I (ﬁ

Gydgyszer [Elrendeld | 2023.05.13 [ 2023.05.14 [ 2023.05.15 | 2023.05.16 | 2023.05.17 |
|Reggel] Dél | Este [Egyéb [Reggel] Dél | Este [Egyéb [Reggel] Dél | Este [Egyéb [Reggel| Dél | Este [Egyéb [Reggel] Dél | Este [Egyéb |

[FORXIGA 10 MG FILMTABLETTA 30x1 bubor 52235 1 1 1 1 1
[PRABEGIN 75 MG KEMENY KAPSZULA 56x buboré 52235 it i 1 1 1 L 1 1 1 1
[BISOGAMMA 5 MG FILMTABLETTA 30x (35x22 52235 1 1 1 1 1
IMODUXIN MR 35 MG RETARD TABLETTA 60x 52235 1 1 1 1 1 | 1 1 1 1
[COVERCARD 5 MG/S MG TABLETTA 30x 52235 1 1 1 1 1
[CARDURA XL 4 MG MODOSTTOTT HATOANYAGLEADASY] 52235 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
[FRONTIN 0,25 MG TABLETTA 100x 52235 1 1 1 1 1
[COVEREX-AS 5 MG FILMTABLETTA 30x 52235 1 1 1 1 1
[FURON 40 MG TABLETTA 50x 52235 1 1 1 1 1
[KALDYUM 600 MG RETARD KAPSZULA 100x 52235 1 1 1 1 1
[FEGRETOL CR 200 MG MODOSTOTT HATOANYAGLEADA 52235 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
[FOUJED 300 EGYSEG/ML DOUBLESTAR OLD.INJETTINY 52235 | 30 30 30 30 30
[APDRA 100 EGYSEG/ML OLDATOS INJEKCIO ELORETOLT 52235 | 10 | 10 | 10 10 [ 10 [ 10 10 [ 10 ] 10 10 [ 10 ] 10 10 [ 10 | 10

Képernydfelvétel a Hospitaly E-lazlap moduljanak gydgyszerelés feltletérd|

A gyégyszerelés lekérdezése

A Hospitaly medMatrix tjonnan kialakitott E-lazlap
moduljanak a betegszintli gyogyszereléshez késziilt
feltiletét ugy terveztitk meg, hogy terapia konnyen at-
tekinthetd legyen, és a centralizalt gyogyszerosztas-
ban az asszisztencia ez alapjan el tudja végzi a napi
gyogyszeradagolok feltoltését. Az 1. abran egy valds
gyogyszerelés megjelenitésérol késziilt képernyodfelvé-
tel lathat6. A megjelenitést a kdrhazunkban korabban
is hasznalt papir alapu gydgyszerel6 lap mintajara
alakitottuk ki, és kiegészitettiik interaktiv funkciok-
kal a mddositasok gyors és hatékony rogzithet8ségé-
nek érdekében. A téblazatban szinekkel elkiilonitjitk
egymastol a noninvaziv (pl.: oralis, lokalis) és az
invaziv (pl.: parenteralis) gyogyszereket. Ezen feliil
a gyogyszerek rogzitésekor megadhatjuk, hogy az
adott gyogyszerelési esemény gyogyszereit a centrali-
zalt gyodgyszerosztasban vagy az osztalyos készletbdl
kivanjuk kiszolgaltatni.

Emellett exportélhaté a rendszerb6l pdf formaban
is egy az adott osztalyon a targynapon beadandé
gyogyszerek listaja, ami az apoléd személyzetnek
nyujthat segitséget a gydgyszerelés visszaellenorzésé-
ben, valamint az apoldsi modul hasznalata esetén
a medMatrix mobil applikacioban is kezelhet6 a
gyogyszerelés. A mobil eszkoz figyelmezteti az apo-
lokat a gyogyszerbeadasok esedékességérdl, és lehe-
tdséget biztosit a gyogyszerek beadasanak rogzitésé-
re a beteg és a gyogyszeres doboz NFC azonositasa
mellett, beleértve a feltételesen elrendelt gyogyszere-
ket is.

A gyégyszerek elrendelése
A papiralapi adminisztraciés rendszerhez képest

nagy eldnyt jelent, hogy a gyodgyszerek kivalasztdsa a
teljes PUPHA adatbazist, valamint a rogzitett paren-

teralis protokollokat magaba foglalé gyogyszertari
torzsbdl torténik. A gyogyszerek elrendelésénél ket-
t6s indexelésti keresést alkalmaztunk, melyben az el-
rendel$ személy készitménynév alapjan tud keresni,
és a kivalasztott készitményhez a rendszer automati-
kusan kilistazza az azonos ATC-csoportba tartozd
készitményeket kiemelve kozottiik azokat, melyek az
osztalyos készletben megtaldlhatéak és a korhazi
alaplistan szerepelnek. Az elrendelendd készitményt
ez utobbi listabdl tudja a felhaszndld kivélasztani. Igy
elkeriilhetd a nem létezd gyogyszerkészitmények el-
rendelése, valamint novelhet6 az orvosok egyiittmii-
kodése az alaplista megfelelé alkalmazasaban. Ezt ko-
vetden megadhatjuk az adminisztracié modjat, kiva-
laszthatjuk az adagolasi sémat, az elrendeld orvost és
a kiszolgald raktarkészletet, valamint beallithatjuk az
elrendelési intervallumot. A rogziteni kivant napi be-
adasi események egy tablazatban megjelennek, mely-
ben az idépontokat és a mennyiségeket tetszés szerint
modosithatjuk, lehetéséget biztositunk feltételesen
adagoland6 gydgyszerek rogzitésére.

A terdpia folytatasa

A kiilonboz6 osztalyokon eltéré aranyban, de gyak-
ran el6fordul, hogy a gydgyszeres terapiat valtozatlan
formaban folytatjak. A gyors rogzités érdekében ki-
alakitottunk egy terdpia tovabb rendelés funkcidt,
mellyel egy kivalasztott nap gyogyszer beadasi ese-
ményei részben vagy egészben masolhatéak egy tet-
sz6leges iddintervallumra. Ennek készonhetden a te-
rapia akar vizit kozben kozvetleniil rogzithetd az
E-lazlapon, és kizarhatjuk a mésolasbol adédé hibak
el6fordulasat, tehat a rendszer hasznalata az egészség-
tigyi dolgozok tehermentesitése mellett jelent8sen
hozzédjarul a betegbiztonsag noveléséhez is. A terapia
tovabb rendelésére szolgaldé szamitogépes ablak a
2. abran lathato.
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3. abra Diagram a 20 leggyakrabban hasznalt hatéanyag megoszlasardl 2022. 01.01. és 2023. 09. 07. kozott

TAPASZTALATOK

A rendszer éles lizemi hasznalatanak kezdete 6ta na-
ponta 50-70 beteg gyogyszerelését rogzitjiik az
E-lazlapra, és gyogyszereliink ki a digitalis adatok
alapjan az Osszevont Belgyodgyaszati Osztalyra és
a Rehabilitaciés Osztalyra. Egyelére a centralizalt
gyogyszerosztasban érintett gyogyszerek rogzitésére
koncentraltunk, és a parenteralisan adagolt gyogy-
szerek kettds adminisztracidjatol eltekintettiink.
A 2022. januar 1. és 2023. szeptember 7. kozott
134901 db gydgyszerbeadasi rekordot rogzitettiink.
A centralizalt gyodgyszerosztasban 768-féle gyogy-
szert kezeltlink, és fekvobeteg esetenként atlagosan
96.15 adagolasi egységnyi gyogyszert szolgaltattunk
ki. A legtobbet hasznalt gydgyszer a pantoprazol
volt, mely a fent nevezett idészakban 13 330 alkalom-
mal keriilt beadasra. A 3. dbra a husz leggyakrabban
hasznalt gydgyszer rangsorat mutatja.

KOSZONETNYILVANITAS

Koszonet a csaladomnak, akiknek a megértése és ta-
mogatasa nélkiilozhetetlen a munkam sikerességé-
hez.

Koszonet Erdélyi Lorandnak, aki a PAEOK Kklini-
kai gyogyszerészeként sok hasznos otlettel szolgalt
a fejlesztéshez.
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Melatonin: gyégyszer vagy cukorka?

Melatonin hatdanyag taldlhatd szamos gydgyszerben és tap-
|alek-kiegészitdben is. Felhaszndlasi terllete a bioldgiai alvas-
ébrenlét ritmus feloorulasdodl eredd alvaszavarok. Mint a
szervezetben termelddd hormon, biztonsagosnak tekintett,
ugyanakkor tlladagolasa komoly veszélyeket rejthet magaban.

Kulesszavak: melatonin, étrend-kiegészitd

BEVEZETO

A cimben feltett kérdésre latszdlag egyszerii a valasz:
a melatonin (1. abra) gyogyszer, hazankban 9 termék
hatéanyagaként van forgalomban. Ezek egy részét a
magyar hatdsdg engedélyezte, mas készitmények
centralis torzskonyvezés eredményeként keriiltek
forgalomba. Nyolc termék formdja tabletta/filmtab-
letta/retard tabletta, egy belsGleges oldat. A termékek
zome alvészavarok kezelésére hasznalhato, ezek napi
dézisa 2-5 mg melatonint tartalmaz. A készitmények
egy részének javallata a biologiai alvas-ébrenlét rit-
mus felboruldsabol eredé alvaszavarok, példaul az
egyszerre tobb id6zonat atrepiildk (jet lag) és a tobb
miiszakban dolgozok alvaszavaranak enyhitése. Mas
termékek primer insomnia révid tava kezelésére ja-
vasoltak 55 éves vagy annal id6sebb betegeknél. Er-
dekes médon az indikacié nem a dézissal, hanem az
engedélyezés mddjaval mutat Osszefliggést (a centra-
lisan engedélyezett termékek indikacidja szélesebb
kort). A szélesebb alkalmazasi kor vénykotelességgel
is tarsul.

Melatonin: medicine or candy?

Melatonin is an active ingredient found in many medicines and
food supplements. It is used in several pharmaceuticals and
medicinal products, for sleep disorders resulting from disrup-
tion of biological sleep-wake rhythms. As a hormone pro-
duced in the body, it is considered safe, but overdosing can
pose serious risks.

Keywords: melatonin, food supplement

A retard tablettdk indikdcidja ennél specialisabb.
Ezeket, napi 2-10 mg-os 2-18 éves autista vagy
Smith-Magenis-szindromaban szenvedé gyermekek
és serdiil6k almatlansaganak kezelésére lehet alkal-
mazni. Ez utébbi szindréma genetikai eredetd, enyhe
vagy mérsékelt értelmi fogyatékossaggal, késleltetett
beszéddel és gyenge nyelvi készségekkel, viselkedési
problémakkal és alvaszavarral jellemezhet6 ritka
korkép.

MIERT LENNE CUKORKA?

Az utébbi idében fokozott érdeklédés irdnyul a
melatoninra, elsésorban azért, mert ez a hatéanyag az
USA-ban népszeriivé valt — olyannyira, hogy a leg-
tobb, onnan szarmazd hir a tiladagolasaval, mellék-
hatésaival kapcsolatos. No, nem gydgyszerként, ha-
nem jellemzden étrend-kiegészitéként adagoljak tul,
nem ritkan gyermekek is. Ami tulajdonképpen nem
meglepd, hiszen a készitmények egy része cukorka
vagy gumicukor...
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1. abra A melatonin szerkezete
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tanara. FO kutatasi terllete a természe-
tes eredetl anyagok hatdsossaganak
vizsgalata. A Magyar Fitoterdpids Mun-

kacsoport vezetdje. Tobb egyetemen

i oktat fitoterdpidt gyogyszerész- és or-
vostanhallgatoknak. Szivigye az ismeretterjesztés, tobb blog,
podcast alkotéjakent mikodik kozre. A pirulakalauz.hu oldal
alapitdja.

NEM JATEK

Pedig a melatonin nem jaték: ez a vegyiilet az alvasi
ciklust irdnyité6 hormon, amelyet a tobozmirigy ter-
mel, kivalasztasat pedig a fény-sotétség ciklus valtoza-
sa befolyasolja. A hormon hozzdjarul az elalmosodas-
hoz, ha kevés termel6dik bel6le, alvaszavar alakulhat
ki. A termelésre sok tényezd hat, egyebek kozott az
id6zdénavaltasokkal jard utazasok is zavart okoznak az
elvélasztasban. Ujabban az alvadszavar eredetétél fiig-
getleniil, egyre szélesebb korben alkalmazzak, részben
azért is, mert sokan ugy vélik: a melatonin hasznélata
kevesebb kockazattal jar, mint egyéb altatoké.

BIZTONSAGOS, DE...

Az alvészavar kezelésére hasznélt gyogyszerek kozott
a melatonin a kifejezetten biztonsdgosak kozé tarto-
zik. Ami gyogyszerként biztonsagos, az nem feltétle-
niil alkalmas élelmiszernek — ez a helyzet a melato-
ninnal is. A gyogyszer mellé (szerencsés esetben)
egészségligyi szakember tajékoztatasa is jar, és az al-
kalmazassal kapcsolatos tédjékoztatas — beleértve a be-
tegtajékoztatot is — csokkenti a helytelen hasznalatbdl
adddo kockazatot. Ha viszont élelmiszerként jutunk
hozza a termékhez, a szakmai tdjékoztatds elmarad, s
a fogyasztok alapvetSen biztonsagosabbnak vélik
ugyanazt a vegyliletet — jollehet a kockazatok ugyan-
azok, mintha gyogyszerként fogyasztanak el.

A melatonin sokkal inkabb gyogyszerszert, mint
élelmiszerszer(i. Jelent6s élettani hatdsokkal rendel-
kezik, amelyeket raaddsul nem is tart még fel teljesen
a tudomany. Az Orszdgos Gydgyszerészeti és Elelme-
zés-egészségligyi Intézet allasfoglalasa szerint a koz-
ponti idegrendszeren kivill egyéb szervek, szovetek
miukodésére is hat, ezért elévigyazatossagbol epilep-
sziaban, asztmaban, hangulat-, viselkedés és szemé-
lyiségzavarban szenvedéknek alkalmazasa nem ajan-

,Fake”-telen tudomany I ’

EXTRA STRENGTH
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2. abra Melatonintartalmu gumicukor egy amerikai hiper-
market kindlataban

lott. Tuladagolas mérgezési tiineteket okozhat, és az
alkalmazas soran mellékhatasok (emésztési és pszi-
chés tiinetek) jelentkezhetnek. Fokozhatja a nyugta-
tok-altatok hatasat, aluszékonysagot idézhet eld, és
ronthatja példaul a gépjarmiivezetéshez vagy gépek
kezeléséhez sziikséges képességeket. A melatonin
hosszu tavi alkalmazasanak biztonsagossaga nem bi-
zonyitott élelmiszerként torténd hasznalata esetében
- éppen ezért élelmiszerként, igy étrend-kiegészitd-
ként (hiszen ezek is az élelmiszerek kozé tartoznak)
torténd forgalmazasa nem tekinthet6 biztonsagosnak
és engedélyezettnek sem. Nem meglepd, hogy a betil-
tott étrend-kiegésziték listdjan szamos melatonin-
tartalmu termék is talalhato.

USA: A ROSSZ PELDA

Sokkal rosszabb a helyzet az USA-ban, ahol a mela-
tonint nyakra-fére, sokszor szinte desszertként, és
nem ritkdn gyerekek is fogyasztjak (2. abra). 2022-
ben 44 538 olyan esetet rogzitettek a toxikoldgiai koz-
pontokban, amikor 19 éves és fiatalabb személyeknél
észleltek mellékhatdsokat és mérgezési tiineteket
melatoninszedést kovetGen. Az esetek szdma merede-
ken emelkedik, hiszen 2012-ben minddssze 8258 be-
jelentést regisztraltak. A siirgdsségi ellatasok szama a
2009-2012 kozotti 382-r6l 2017-2020 kozott 1782-re
emelkedett. A 2012 és 2021 kozott bejelentett, mela-
toninszedésbdl adddd 260 435 mérgezési esetbdl tobb
mint 4000 esetben volt sziikség kérhazi kezelésre, és
287 gyermek keriilt intenziv osztélyra. Ot gyermeket
kellett lélegeztetni, és ketten meghaltak.

Az esetek tobbsége - a tavalyi hivadsok kozel 85%-a
- 5 éves vagy annal fiatalabb gyermekeket érint.
A mérgezés oka gyakran az, hogy az USA-ban
a melatonintermékek egy része cukorkaként, ragétab-
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lettaként vagy gumicukorként keriil forgalomba, és
a gyogyszerként kaphato altatokkal szemben a termé-
keket nem védi gyermekbiztos kupak.

Etrend-kiegészit6ként az adagoldsi el8irdst sokan
hajlamosabbak lazdbban kezelni, ez is hozzajarul
a taladagolasi esetekhez. Tuladagolas esetén a leggya-
koribb tiinet az dlmossdg. Nagyon nagy melatonin-
adag bevétele esetén egyéb mellékhatasok is jelent-
kezhetnek, mint példaul a bér kipirulasa, hasi gor-
csok, hasmenés, fénypontok megjelenése a szem elott
és fejfajas.

Egy felmérés ramutatott arra, hogy 2005 utén a be-
tegek az USA-ban egyre nagyobb doézisban kezdték
szedni a melatonint, és a novekedés nemtdl és demo-
grafiai csoportoktol fiiggetlen volt. Ez aggodalomra
adhat okot, hiszen a melatonin nagy dézist és hossza
tavi adagolasarol kevés adat all rendelkezésre.

A melatonintartalmu étrend-kiegésziték eladasai az
USA-ban 2016 és 2020 kozott mégis majdnem megha-
romszorozodtak (jelenleg kb. évi 1 millidrd dollar),
ami részben a Covid-19-vildgjarvannyal magyarazha-
t6. Egy tavalyi felmérés szerint 4 feln6ttbdl tobb mint
1 haszndlja rendszeresen, mig az 5-13 éves gyerekek
koziil majdnem minden 6todik szed melatonint. Tel-
jességgel kizarhatd, hogy ezek a gyerekek idGeltolodas
vagy harom muszakos munka miatt szenvednek al-
vaszavarban. Ha egy gyereknél alvaszavar alakul ki,
ott az alvashigiéné javitdsa hozhat javulast (legalapve-
tébb tanacsok: tobb mozgas, korai, kénnyt vacsora,
kiitytizés és tévézés kizdrasa lefekvés el6tt) — ha pedig
ez nem elég, szakemberhez kell fordulni ahelyett, hogy
melatoninnal tdmnénk a gyereket.

2024, februar

HOGYAN LEHET BIZTONSAGOSAN
ALKALMAZNI?

A melatonin alapvetGen biztonsagos anyag — feltéve,
ha megfeleld célra, megfelelé6 dézisban, megfeleld ide-
ig, és megfelel$ betegcsoport haszndlja. A ,,melatonin-
jarvany” hazankban eddig kevés karos kovetkez-
ménnyel jart - legalabbis tudomdasunk szerint.
A Nemzeti Népegészégiigyi Kozpont szerint 2010 6ta
7 esetben jelentettek mellékhatast. Igaz, az étrend-ki-
egészitok mellékhatasdnak gyujtésére dedikalt, a la-
kossdg szamara is elérhetd rendszer egészen 2023.
november 23-ig nem létezett. A nutrivigilancia.hu ol-
dalon ma méar anonim moddon jelenthet6ek be az
ilyen nemkivanatos hatdsok (is).

A biztonsagossdg szempontjabol a dozis is kulcs-
fontossagu, hiszen a nemkivanatos hatdsok és a mér-
gezési tiinetek terapids adagot tullépve keriilnek el§-
térbe. Az alkalmazas idGtartama is l1ényeges: a jet lag
esetén a melatonint csak par napig kell szedni, amig
az alvés-ébrenlét ciklus helyreall. A vénykoételes sze-
reket legfeljebb 13 hétig lehet egyhuzamban alkal-
mazni. A tartds szedés folosleges és kockazatokat
hordoz. Fogyasztiasa bizonyos betegségekben, vala-
mint varandos és szoptaté néknek, gyermekeknek el-
lenjavallt vagy nem javasolt.

Mindezek alapjan talan beldthaté: nem a melato-
ninnal van gond, hanem a hasznalat médja okozhat
problémakat. Ez a vegytilet kivalé példa arra, hogy
ugyanaz az anyag gyogyszerként hasznos és biztonsa-
gos eszkoz lehet, élelmiszerként viszont, nem megfe-
lel6en alkalmazva sokkal inkabb veszélyforras.

Szegedi Tudomanyegyetem, Klinikai Gydgyszerészeti Intézet
6725 Szeged, Szikra u. 8.
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Praxis I

Menopauza és kezelése

A véltozdkor egy tobb éves életszakasz, amely magaba foslalja
az utolsé menstruacio idépontjat, amelyet egy éven belll Gjabb
mar nem kovet, valamint az azt révid ideig megeldzd és az azt
kovetd iddszakot. A klimax nem betegség: a kor eldrehaladtaval
minden nd szervezetében bekdvetkezd hormondlis valtozasok
kovetkezménye. Azonban az életmindséget rontd tinetekkel
jarhat, tovabbd fokozza bizonyos sziv-, ér-, idegrendszeri beteg-
ségek és a csontritkulds okozta torések kockazatat. A kezelés he-
lyes megvélasztadsa mindig annak flggvényében torténik, hogy
mennyire sulyosak a véltozokori tlinetek, illetve szerepel-e a kor-
elézménylben olyan betegség, amelyben nem javasolhatd a hor-
monpotld kezelés. Ezek figyelembevételével minden esetoen
n&gydgyasz szakorvosnak kell meghoznia a dontést a terdpiardl.
Minden véltozékorba 1€pd ndnek gjdnlott az (gynevezett meno-
pauza-szakrendelés felkeresése, ahol egy atfogd kivizsgalas utan
a tlineteket enyhitd gydgyndvény alapl terdpiat, indokolt eset-
ben pedig hormonpdtlé terdpiat javasolhat a szakorvos.

Kulesszavak: menopauza, klimax, valtozékor, hormonpdtld
terdpia

VALTOZOKOR, KLIMAX, MENOPAUZA

A valtozoékor, vagy més néven klimax a ndi szervezet
hormonalis 4téllasanak idészaka, amely minden nét
érint jellemzben 45 és 60 éves kor kozott. A gordg
eredettt klimax szd jelentése ,kritikus idészak”,
amely az utolsé menstrudciot kovetd allapotot jeloli.
A Nemzetkozi Sziilészeti Noégyogyaszati Tarsasag
(Fédération Internationale de Gynécologie et
Obstétrique, FIGO) definicidja szerint a valtozdkor
révidebb-hosszabb, egyénenként eltéré idétartamd,
de altaldban évekig tarté atmeneti idészak, amit a
petefészek tiisz6hormon-termelédésének csokkené-
se jellemez. Azt az idépontot, amikor a petefészek
tiisz6hormon-termelése lecsokken, majd végleg
megszlinik és a rendszeres menstruacié elmarad,
menopauzanak nevezziik. A menopauza tehat in-
kébb egy idépont, mint idétartam, amelyet utolag
lehet megallapitani, annak az utolsé menstruacio-
nak az idGpontjit jelenti, amelyet egy éven beliil
Ujabb mar nem kovet. A legtobb nénél néhany hona-
pig tarté menstruacios rendellenességek utdn min-
den visszazokken a rendes kerékvagasba, majd egy
id6 mulva megint rendszertelenné valik a ciklus,
mig végil teljesen elmaradnak a menstrudciok. EI§-
fordulhat azonban az is, hogy minden el6zmény nél-

Menopause and its treatment

The menopause is a period of several years in life that includes
the last menstrual period, which is not followed by another
one within a year, and the period that briefly precedes and fol
lows it. Menopause is not a disease: it is the result of hormonal
changes in all women as they age. It can, however, cause symp-
toms that impair quality of life and increase the risk of certain
cardiovascular and neurological diseases and fractures caused
by osteoporosis. The right choice of treatment will always
depend on the severity of the menopausal symptoms and
whether there is a medical history of a condition for which hor-
mone replacement therapy is not recommended. These should
always be taken into account when deciding on the therapy: Al
women entering the menopause are advised to visit a meno-
pause clinic, where, after a comprehensive examination, the
specialist to alleviate symptoms can recommend herbal thera-
py and, if appropriate, hormone replacement therapy.

Keywords:
therapy

menopause, climax, hormone replacement

kiil, egyik honaprdl a masikra beall a klimax, amit
legtobbszor valamilyen erds érzelem, trauma valt ki.
Menopauzat kovetéen a természetes uton torténd
megtermékenyités mar nem lehetséges. A petefész-
kek oregedése, ebbdl kovetkezden a petesejtek meny-
nyiségének fokozatos csokkenése 35 éves kor felett
kezd6dd, természetes, elkeriilhetetlen folyamat,
amely évekig tiinetmentes. El6fordulhat azonban,
hogy a petefészkek miikodése mar 40 éves kor elott
leall, ekkor beszéliink korai menopauzarol. A korai
menopauza sordn, a hormonalis valtozasoknak ko-
szonhetéen a menstrudciods periddus szabalytalanna
valik: fokozott vérzés lép fel, tgynevezett fantom
periédusok jelentkeznek, amely sordn a tiinetek ha-
sonlitanak a menstrudcio el6tti dllapothoz, de vérzés
nem kovetkezik be [1].

A MENOPAUZA SZAKASZAI

Az atalakulas elsé stddiuma a premenopauza, amely
soran a menstrudcids ciklusok szabalyosak, vagy csak
enyhe szabélytalansag, par napos csuszasok tapasz-
talhatok. A valtozasok, legyen szé a hormonszintek-
rél vagy a tiinetekrdl ebben a stadiumban kiszamit-
hatatlanok, valtozatosak, ciklusrdl ciklusra eltérést
mutathatnak. Emiatt ezt a stddiumot a legnehezebb
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Késa Déra 2018-ban szerzett diplomét
a Debreceni Egyetem Gydgyszerész-
tudomanyi Karan. Kutatémunkajat 2016-
ban kezdte a Gydgyszertechnoldgiai
Tanszéken, ahol jelenleg egyetemi ta-
narsegédként dolgozik. 2022-ben PhD-
fokozatot szerzett, disszertacidjanak
| témdja kiilonbdzd innovativ heterogén
diszperz rendszerek formuldlasa és gydgyszer-technoldgiai
vizsgalata volt.

diagnosztizalni és hatékonyan kezelni. Egyesek akar
hosszu évekig a premenopauzalis fazisban is lehetnek
ugy, hogy észre sem veszik, masokndl pedig egyik
naprdl a masikra kovetkezik be. A perimenopauza
egy ugynevezett atmeneti idészak a menopauza el6tt,
hiszen még tart a menstruacié, de mar kezdédnek az
els6 valtozasok, a szervezet lassan kezd felkésziilni a
menopauzara. A perimenopauzit koveti maga a
menopauza, ami a kozhiedelemmel ellentétben vald-
jaban egy nagyon révid idészak. Ez egyszertien csak
egy egyszeri esemény, konkrétan az utolsé menstrua-
ci6. Az érdekesség az, hogy nem tudhatjuk igazén,
hogy menopauza lépett fel, amig nem lesz vége. Az
utolsé menstruaciot kovetd egy év elteltével kezdddik
a posztmenopauza, a valtozékor folyamatanak har-
madik, egyben utols6 szakasza, amelyben a nék éle-
tik hatralévd részét toltik [2].

ELETTANI FOLYAMATOK A MENOPAUZA
HATTEREBEN

A petefészkek eloregedése egyiitt jar azzal, hogy id6-
vel egyre kevesebb hormont allitanak el6, hidba
emelkedik meg az agyalapi mirigyben termel8d6 ser-
kent6 hormonok mennyisége. A menstruacios ciklus
tobb hormon egyiittes hatdsanak érami pontossagu,
bonyolult rendszere. Az orvosok a klimaxszal 6ssze-
fiiggésben leginkabb az ugynevezett LH, és FSH
nevld hormonokra szoktak hivatkozni. Az LH, koz-
napi nevén luteinizalé hormon a peteérést, majd ké-
sébb a progeszteron, azaz a sargatesthormon kiva-
lasztasat segiti el6, mig az FSH, azaz a folliculus-
stimulalé hormon a tiisz8érést, a sargatest fennma-
radasat teszi lehet6vé, illetve serkenti a petefészek
tiisz6hormon-, azaz Osztrogéntermelését. A valtozo-
korban azonban a petefészkek érzéketlenné valnak
a fent emlitett hormonokra, igy hidba kapjak a jel-
zést, csokken a progeszteron szintje, végiil nem torté-
nik meg a tiisz6érés sem, amelynek dsztrogénhiany
lesz a kovetkezménye [3].
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A MENOPAUZA TUNETEI

A premenopauza idGszakaban elsésorban menstrudci-
6s zavarokat észlelnek a nok, megjelenhet a mellérzé-
kenység, a h6hulldimok, az alvaszavarok és a hangulat-
ingadozasok (1. abra). Hormonalis szempontbdl az
Osztrogén és a progeszteron termelése egyre szabaly-
talanabba vélik. Mindkét hormon ardnya a néi agy-
ban egyre inkdbb ingadozni kezd, ami azt jelenti,
hogy az agy és a petefészkek kozotti tényleges kom-
munikacié meglehetdsen bizonytalan. Ez titkrozdik
a hangulaton is. A masodik, ugynevezett perimeno-
pauza szakaszban mar nem mindig megy végbe a pe-
teérés, igy gyakran kimarad egy-egy menstrudcio,
vagy éltalanossagban is révidebb, illetve gyengébb lesz
a vérzés. A premenopauzdban tapasztalt kellemetlen
tiinetek feler6sodhetnek, gyakoriva valhat az éjszakai
izzadds, meglepd mddon a gondolkodasi képesség
gyengiilése is megfigyelhetd, de sokakndl zavaré lehet
a sulygyarapodas mértéke is. A perimenopauza idején
a n6k gyakran észreveszik, hogy a felesleges kiloktol
nem olyan egyszer(i megszabadulni, amelynek hatteré-
ben a lassulé anyagcsere-folyamatok allnak. A csont-
tomeg mar nem olyan stird, és az izomtomeg csokken-
ni kezd. Eppen ezért ebben az idészakban még fonto-
sabb az egészséges, kiegyensulyozott étrend, amely
elegendé makro- és mikrotapanyagot tartalmaz, azaz
elegend6 fehérjét és rostot, vitamint, asvanyi anyagot

Kozponti idegrendszer
- Vasomotor tiinetek

« Alvési tiinetek

« Depresszid és szorongds
« Migrén

|
. Bor-€s hajtinetek
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P S | + Réncosodds
&3 - Hajhullds

Metabolikus valtozésok
«Teststilyemelkedés

« Hasi zsirpérndk

- Emelkedett haskorfogat

Szexudlis funkciok
« (sokkent libidd
« Dyspareunia

Unogenitalis rendszer

«Vaginaszérazsag

«Vulvaviszketés

« Dysuria

« Gyakori vizeletiirités

« Rekurrens alsé hagydti
fert6zések

Vidzizomrendszer
+ lziileti fajdalmak
- Sarcopenia
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és zsirt. A harmadik, posztmenopauza szakaszban
mar egyaltalan nincs vérzés, és peteérés. A posztme-
nopauza idészakara legtobb esetben a perimenopauza
id6szakaban tapasztalt kellemetlen tiinetek jelentdsen
csokkennek, és végiil elhalvanyulnak. Sok né ujra
energikusnak érezi magat és jo kozérzetrdl szamol be
ebben az idszakdban. Sajnos azonban vannak olyan
tiinetek, amelyek a posztmenopauza idején jelentkez-
nek. Ennek hétterében szintén a sokat emlegetett hor-
monalis véltozasok allnak. Mivel a posztmenopauza
idGszakara a szervezet Osztrogén- és progeszteron-
szintje jelentésen lecsokken, a posztmenopauzara jel-
lemz6 tiinetek az alacsony Osztrogén- és progeszteron-
szinthez kotédnek [4].

A MENOPAUZA LEGGYAKORIBB
SZOVODMENYEI, PREVENCIO

A menopauza okozta hormondlis valtozasokhoz szd-
mos szovoddmény tarsulhat. Mivel ezek nemcsak kelle-
metlenek, de veszélyesek is lehetnek, fontos id6beli fel-
ismerésiik a sziikséges terapia minél el6bbi megkezdé-
sének érdekében. A szivbetegségek kockdzata a meno-
pauza alatt és utdn jelentésen megnd, melynek oka az
osztrogénszint csokkenése. Az 6sztrogén segit megériz-
ni az erek rugalmassagat, és a szervezetnek fenntartani
ajo és rossz koleszterin egészséges egyensulyét. Osztro-
gén nélkiil a koleszterin elkezdhet felhalmozddni az ar-
téridkban, mely érsziikiilethez, magasvérnyomas-be-
tegséghez vezethet, az artériak falardl lesodrodo felra-
kodasok pedig szivrohamhoz. Az egészséges életmod
kovetése alapvetd fontossdgu a panaszok enyhitésének
érdekében, melynek része az egészséges étrend, a rend-
szeres testmozgas, az optimalis testsuly elérése, a do-
hanyzasrol valo leszokas. Az osztrogén csokkenése
nemcsak a sziv egészségét veszélyezteti, hanem a csont-
ritkuldsért is felel6ssé tehetd. Az Gsztrogén fontos szere-
pet jatszik a csonttermelésben, mert tamogatja az
csontépitd sejtek miikodését, amelyek a csontallomany
felépitésében, a kalciumnak a csontokba valé beépiilé-
sében vesznek részt. A rendszeres testmozgas (séta, 1ép-
csOn jaras, a 1épésszam novelésének kovetése) és a kalci-
umban, D-vitaminban gazdag egészséges taplalkozas
mellett a hormonpdtlé terdpia kedvezé hatésa bizonyi-
tott. Mivel a hugyholyag és a higycsé szovetei Osztro-
génreceptorokat tartalmaznak, a menopauza utani je-
lent8s Gsztrogén szint csokkenés kovetkeztében ezek a
szovetek elvékonyodnak, elvesztik a rugalmassagukat,
igy a hugyuti és a nemi szervek izomzata is gyengiil.
Emiatt gyakori valtozokori panasz a vizelet tartasanak

Praxis I @

Kegel-gyakorlat

a zavara, az inkontinencia. A Kegel-gyakorlatok (2.
abra) rendszeres végzése hatasosnak bizonyul inkonti-
nencia esetén, mely a medencefenék izomzat megerdsi-
tésére szolgal. Amennyiben a gyakorlatok nem vezet-
nek kell§ eredményre, ugy a hiively lézeres kezelésére,
plasztikai vagy szalagmtitétre is sor keriilhet [5].

A KLIMAX KEZELESE

A kezelés megvalasztdasa mindig annak fiiggvényében
torténik, hogy mennyire sulyosak a valtozokori tiine-
tek, illetve szerepel-e a kdrelzményben olyan beteg-
ség, amelyben nem javasolhat6 a hormonpétlo kezelés
(pl. emlérak, sziv- és érrendszeri betegség, stroke).
Ezek figyelembevételével minden esetben négyodgyasz
szakorvosnak kell meghoznia a dontést a terdpiardl.
Minden valtozé korba 1épé nének ajanlott az tigyneve-
zett menopauza szakrendelés felkeresése, ahol a nor-
mal négyogyaszati rakszlirésen tal alaposan kivizsgal-
jak, beutaljdk a pacienst csontstriiség-vizsgalatra,
mammografidra, illetve egy laborvizsgalatra, amellyel
a sziv- és érrendszeri kockdzatot is sziirni lehet.

A kezelés elején altalaban gydgynovénykészitmé-
nyeket javasolnak a tiinetek enyhitésére, melyek a leg-
tobb esetben enyhitik, néhany esetben teljesen meg-
sziintetik a panaszokat. Nagy elénye, hogy megfelel$
alternativa azon betegek szamara, akik esetében tilos
hormonterapiat alkalmazni, vagy akik esetleg elutasit-
jak a hormonpdétlast. Az egyik lehetéség az ugyneve-
zett fitodsztrogének, olyan névényi eredetl vegyiile-
tek, amelyek képesek a n6i nemi hormonhoz hasonlo-
an a szervezet sztrogénreceptoraihoz kotédni és ott
hatast kivaltani. Hatasuk azonban gyengébb, mint
andi szervezetben természetes modon termel6dd
Osztrogénnek. Az emberi taplalkozasban is szerepet
jatszo fitoosztrogének leggazdagabb forrasa a szdja és
a lenmag. Ezek hatdsos vegyiiletei az izoflavonoidok,
illetve a lignanok. Szamos mas novényben is ki lehet
mutatni hasonldé névényi dsztrogéneket, de annyira
kis mennyiségben, hogy nincs jelent6s szerepiik.
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A fitodsztrogének szervezetben valé aktivalodasahoz
a bélbaktériumok sziikségesek, ezek alakitjak at az in-
aktiv vegyiileteket hatasos fitoosztrogénekké [6]. A to-
vabbi kezelés sziikségességérdl a vizsgalati eredmé-
nyek kiértékelése utan, egyénre szabottan dont a szak-
orvos. A hormonpétlast akkor javasoljak, ha a héhul-
lamok nem szlinnek meg, vagy csontritkulasra valo
hajlamot taldlnak és nincs ellenjavallat.

A masik lehetéség a poloskavész (Cimicifuga
racemosa) rhizomdjabol késziild gyoégyszerek, ahol
a hatéanyagot alkoholos extrahdlassal vonjak ki a
drogbdl. Az igy késziilt gyogyszerekrdl a tudomanyos
konkluzi6jat az EMA szakbizottsiga (Committee on
Herbal Medicinal Products) 2018-ban hozta nyilva-
nossagra, amely szerint ezek a készitmények a klimax
soran jelentkez6 héhullamok, valamint a fokozott iz-
zadas enyhitésében segitenek. Fontos megjegyezni,
hogy a poloskavész-tartalmu gyogyszerek hat honap-
nal hosszabb ideig nem szedhet6k orvossal torténd
konzultacié nélkill, és amennyiben a tiinetek folyta-
todnak vagy sulyosbodnak a gyogyszeres terdpia koz-
ben, azonnal orvoshoz kell fordulni [9].

Stlyosabb menopauzalis tiinetek esetén az 9sztro-
gén- és a progeszteronhormonok gyoégyszeres uton
torténd potlasa sziikséges. A hormonpotld kezelés
eltt azonban altaldnos allapotfelmérésre, részletes
anamnézis felvételére, és laborvizsgalatokra van sziik-
ség. A terapia kizardlag azoknal a n6knél alkalmazha-
t6, akiknél korabban nem fordult el6 trombozis,
hormonérzékeny daganat, illetve majbetegség. A hé-
hulldmok és a legtobb valtozokori tiinet leghatéko-
nyabb kezelése a lecsokkent hormonszint visszapotla-
sa, a menopauzalis hormonterapia, réviden MHT,
amely a hormonhiany kovetkeztében fellépd lehetsé-
ges szovédmények (csontritkulas, érelmeszesedés stb.)
kialakuldsi esélyét is csokkentheti. A hormonterapia
torténhet szajon at, b6ron keresztiil transdermalis ta-
pasz formdjaban, vagy lokalisan hiivelykup, hiivelyk-
rém segitségével. A menopauzalis hormonterapia so-
ran alkalmazott készitménytipusok két csoportja a ki-
zarolag Osztrogént tartalmazé készitmények (a méhel-
tavolitdson dtesett pdciensek szamdra), valamint
a progesztogénnel kiegészitett 6sztrogénkészitmények.
A hormonpétld kezelést megfelelé kivizsgalas utan
a tiinetek jelentkezésekor javasolt megkezdeni, és azok
megsziinéséig folytatni a lehetd legkisebb, de még ha-
tékony dozisban, az egyéni igényeknek, elvarasoknak
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megfelelGen. Javasolt a kezelés évenkénti jraértékelé-
se. A hormonpotlé terapia biztonsagossagaval — az
emldrak kialakulasanak esélye, szemben a hosszt tavu
terapia elényokkel — kapcsolatosan egyel6re nincs tel-
jes szakmai egyetértés [7]. Azonban vannak esetek,
amikor ellenjavallt a hormonp6étlas: nem kaphatjak
meg azok, akiknek emlddaganata, stroke-ja volt, de ki-
zard tényezd a trombozisra valo hajlam, illetve a sziv-
és érrendszeri betegségek is. Az MHT teljes értékd al-
ternativajaként fejlesztették ki a tibolont, melynek
szovetspecifikusan 0sztrogén, progeszteron és andro-
gén hatasai vannak. A jelenlegi alldspontok szerint
a menopauza szindroma tiineteinek hormonalis keze-
lésére leginkabb az MHT és a tibolon alkalmas [8].

Osszességében elmondhatd, hogy a véltozékori hor-
monpétld kezelés kizardlag szakorvos javaslatara és
feligyelete mellett alkalmazhaté: az orvos a beteg igé-
nyei, az egyéni jellemzok és az elény/kockazat mérle-
gelése utan dont a hormonterapiardl, annak beviteli és
adagolasi modjardl, valamint a terapia idétartamarol.
A nem hormonalis, vagy gydgynovény eredett vény
nélkiil kaphat6 készitmények ajanlasdban a ndgyo-
gyasz szakorvos mellett gyogyszerész segitségét is kér-
hetjiik, aki a gyogyszerészi gondozas keretein beliil at-
fogd életmodbeli tanacsadast nydjt az emlitett szov4d-
mények elkeriilése érdekében.
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Praxis I

A cink és a cinkpoétlas jelentosége
Kiknel erdemes a cink potlasara gsondolni?

I Visszatérd fertdzésekre, gyenge immunrendszerre, hajhullasra, nehezen gydgyuld sebre, esetleg bdrproblémakra panaszkodik a beteg?
Lehetséges, hogy cinkhidny &ll a hattérben. Gondoljon a cinkpdtlasra is!

CINK: LETFONTOSSAGU NYOMELEM, MEGIS
SOKAKAT FENYEGET A HIANYA

A cink létfontossagii nyomelem, amely molekularis
szinten az emberi szervezet fehérje-, lipid- és nuklein-
sav-anyagcseréjében és a géntranszkripcidban jatszik
szerepet. A szervezetben taldlhato cink zome (85%) az
izmokban és a csontokban van jelen, mig 11%-a a bér-
ben és csak 0,1%-a vérplazmdban [1]. Tobb szdz enzim
és transzkripcios faktor miikodése igényli a cink jelen-
1étét [2]. Cellularis szinten a cink hatdssal van a mac-
rophagok, a neutrophil granulocytak, a természetes
oOlosejtek és a komplementrendszer mikodésére.

»Erzékelhetébben” kifejezve: cink sziikséges — tob-
bek kozott - az immunrendszer optimalis mikodésé-
hez, a normélis reproduktiv funkciékhoz, a noveke-
déshez, a keratinocytak proliferaciéjahoz, vagyis a bér
és a haj egészséges megjelenéséhez, a szag- és izérzéke-
léshez, valamint a sebgyogyulashoz [1, 3].

A gyakran felmeriilé kérdések kapcsan megjegy-
zendd, hogy a cink 6nmagéban nem rendelkezik anti-
oxidans karakterrel, ugyanakkor szamos antioxidans
enzim (példaul szuperoxid-dizmutaz) alapveté épit6-
kéve, vagyis a cink kozvetetten szamos olyan folya-
matban szerepet kap, amely a szervezet redox-
homeosztazisat biztositja [2].

A cinkhez antiviralis aktivitas kothetd. Ezzel 6ssze-
fiiggésben beszamoltak arrol, hogy a cink-sok in vitro
gatoljak a rhinovirusok replikacidjat és a respiratorikus
syncytialis virus (RSV) szaporodasat. Tovabba, a cink
orriiregben mért magasabb szintjei a natha tiineteinek
enyhiilésével fiiggnek Ossze [2]. Az utdbbi id6ben
a Covid-19 kapcsan is el6térbe keriilt a cink szerepe és
a cinkpotlas kérdése. Ebben a vonatkozasban a cink el-
sGsorban a teljes antioxidans kapacitas emelése és az
immunmoduldcié révén keriilhet alkalmazésra [2].

Annak ellenére, hogy a cink létfontossagu mikro-
tapanyag, globalisan a lakossag 17%-dt fenyegeti
a cinkhiany [1].

Magyarorszagon a felnéttek szdmara ajanlott napi
vitamin- és d4svanyianyag-beviteli referenciaérték
(NRV) cinkre vonatkozéan napi 10 mg [4].

MILYEN TUNETEK KAPCSAN LEHET
CINKHIANYRA GONDOLNI?

A cink sokoldalu szerepet tolt be a szervezetben, igy
a hianyallapotanak jelei is tobb szerv és szervrend-
szer miikodését érinthetik.

A cinkhidny - a mértékétdl fiiggden - valtozatos
tiinetekkel jarhat [1, 2]:

- immunfunkcié kiilonféle formakban manifeszta-
16d6 zavarai, fert6zésekkel szembeni fogékonysag
novekedése,

— dermatitis, megjelenésében ekcémara emlékeztetd
bérpanaszok, elsésorban a surlodasnak kitett bor-
teriileteken példaul térd, konyok,

- elhtiz6dé sebgydgyulas, nehezen gydgyuld hegek,

— korém- és hajtoredezés,

- szajzug gyulladasa (cheilitis angularis),

- gastrointestinalis panaszok (f6ként hasmenés),

— kézponti idegrendszeri tiinetek, példaul mentalis
zavarok, iz- és szagérzékelés zavara, fotofdbia stb.,

- gonddok fejlédésének elmaradasa, a férfiaknal
oligospermia, néknél csokkent fertilitas.

A cinkhidny tiinetei az életkortdl is fiiggnek: cse-
csemGkorban a hasmenés a vezetd tiinet, és a hosszabb
tavon keresztill fennalld cinkhiany a kognitiv fejlédés
zavaraihoz, viselkedési problémakhoz vezethet.
A gyermekek novekedésével parhuzamosan egyre in-
kabb elétérbe keriilnek a bérgydgyaszati jellegti prob-
lémak. Iskolaskortdl kezdve pedig a novekedés elma-
radasa, hajhullds és gyakran fellépd fert6zések hivhat-
jak fel a figyelmet a nyomelem hidnyara. Idéseknél f6-
ként a gyégyulni nem akard, esetleg fekélyes sebek és
a visszatéré fertézések terelhetik a figyelmet a cinkhi-
anyra [1, 5].

MITOL CINKHIANYOS A BETEG?

A cinkhidny igen ritkan vezethetd vissza o6roklott
faktorokra. Sokkal gyakoribb az, hogy az elégtelen
bevitel, vagyis az egyoldald, cinkben szegény diéta
okozza a problémat. Cink szamos élelmiszerben meg-
taldlhatd. A huasok, halak, hiivelyesek, di6félék, a tojas
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és a csokoladé is b@ségesen tartalmaznak cinket.
Megjegyzenddé azonban, hogy a kiilonb6z6 élelmi-
szerforrasokbol a cink biohasznosuldsanak a mértéke
eltérd (Osszességében atlagosan 33%-ra tehetd), és az
allati eredetti taplalékokbdl jellemzden kedvezdbb [1,
2, 5, 6]. Mindez magyarazattal szolgal arra is, hogy
miért a vegetarianusok korében fordul elé gyakrab-
ban cinkhidny [2].

Tobb esetben a fokozott cinkigénnyel nem tart 1¢é-
pést a cinkbevitel, ami fokozza a cinkhidny kockazatat,
igy példaul a terhesség és szoptatds idészakaban, vagy
a gyermekeknél és a kamaszoknal az intenziv noveke-
dés periddusaiban; a lanyoknal 10-15, a fitknal 12-15
éves korban jelentésen megné a cinkigény [1, 5]. Tudni
kell, hogy az id3skoruak is veszélyeztetettek a cinkhi-
any szempontjabdl, és naluk a cinkbevitel még a gazda-
sagilag fejlett orszagokban is elmarad a varttol [5].

Szamos betegség, koztitk kronikus gastrointesti-
nalis korképek, cukorbetegség, madj- és vesebetegség,
valamint az alkoholfiiggdség eredményezhetnek ala-
csony cinkszintet. Emellett a kiilonféle fert6zések, il-
letve a hasmenés is cinkhianyt okozhatnak. Az utébbi
esetekben ,,6rdogi korokrél” van szo: példaul a cink-
hidny fertézésekhez vezet, amelyek tovabb rontjak
a szervezet cinkkel valo ellatottsagat [1].

A térandl allva tudni kell, hogy bizonyos gyodgysze-
rek szedése is negativan hathat a szervezet cinkegyen-
sulyara, igy példaul a tiazid tipusu diuretikumok,
a fluorokinolon és tetraciklin tipusu antibiotikumok,
illetve a natrium-valproat [1].

MIRE KEPES A CINKPOTLAS?

Amennyiben a tédplalkozassal nem fedezhet6 a cink-
sziikséglet, esetleg mar a cinkhidny jelei is megjelen-
tek, cinkszupplementaciéra szorul az egyén.

Egy cinkpétlassal kapcsolatos attekint6 vizsgalatban
(43 korabbi kozleményt alapul véve) arra jutottak, hogy
a cinkpdtlas az antioxidans kapacitas novekedéséhez,
a gyulladast jelz6 markerek szintjének a csokkenésé-
hez, a depresszié enyhiiléséhez vezet, emellett férfiak-
nal a spermiumok minéségének, n6knél pedig a teher-
beesés esélyének javulasa kothet6 hozza. A gyermekek-
nél a szervezetbeni cinkkoncentracié emelése a hasme-
nés és a tiidégyulladas gyakorisaganak a csokkenését,
illetve a novekedés tamogatasat eredményezte [1, 5, 7].

A cinkadagolas hatasat tobb esetben szamszertsitették:

- Cinkhidnyos gyermekeknél a napi 20 mg cinkbevi-
tel 5 héten at emelte a CD4+ és a CD8+ T-sejtek sza-

mat [7].
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— Cinkhidnyos idés egyéneknél a 7 hetes cinkpotlas
novelte a T-helper lymphocytak szamat [7].

- A magasabb cinkbevitel, a legalacsonyabb cinkbe-
vitellel valé osszehasonlitasban, 33%-kal csokken-
tette a depresszio incidencidjat [7].

CINKPOTLASSAL KAPCSOLATOS TUDNIVALOK

— Sziikség esetén elsGsorban per os beviteli tuton kell a
cinkszupplementaciét megvalositani, intravénds cink-
bevitelre féként stlyos intestinalis felszivodasi zavar,
illetve teljes parenteralis taplalas esetén keriil sor [1].

- A szervezetnek nincsenek kénnyen mobilizalhato
cinkraktarai, igy a nyomelem rendszeres bevitelére
hangsulyt kell fektetni; az egyszeri nagy adagok helyett
a rendszeres adagoldast érdemes el6térbe helyezni [1].

- Cinkhidny esetén a szervezet cinkegyensulyanak
a helyreallitasa id6t igényel, a szupplementacié al-
taldban 1-3 hénapon at tartd cinkpoétlas jelent.

- Javasolhaté cinkpoétlasra igazoltan magas bio-
hasznosulast cinksokat és készitményeket alkal-
mazni. A szerves cinksok biohasznosuldsa maga-
sabb lehet, mint a szervetleneké; a szerves savak je-
lenléte ugyanis eldsegitheti a cink abszorpciojat [6].

- A tuladagolastl tartd paciensek szamadra is lényeges
informacid: cink esetén a toleralhatd felsé beviteli
szint (UL) 40 mg/nap [8]. Az 50 mg/nap folotti dozis-
ban bevitt cink gastrointestinalis panaszokat (hasi
diszkomfort, hasmenés, hdnyas) okozhat; napi 150
mg folotti cinkadagokhoz pedig az immunstatuszt és
a lipidprofilt kedvez6tleniil befolyasold, illetve a vas
és réz abszorpciojat gatld hatdsok is kapcsolhatok [1].
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Tabletta D
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. L Zinkorot® 25 mg tabletta
Cink hianyaban ,
fokozodhat

a fert6zéshajlam.’

7/H/2023-11. Lezéras datuma: 2023.08.22.

A Zinkorot 25 mg tabletta az elso és egyetlen cink-orotat-dihidratot tartalmazo,
felndttek részére javasolt, vény nélkiil kaphaté gyogyszer.?

@ Nagy dézis, O Szerves cinket O Felezhetd tabletta
25 mg cink egy tablettaban. tartalmaz. amegfelel6 adagolasért.

Roviditett alkalmazasi eldiras: Zinkorot 25 mg tabletta (20x, 50x, 100x)
Hatéanyag: 25 mg cink (157,36 mg cink-orotat-dihidrat formajaban) tablettanként. Javallat: Igazolt cinkhidny kezelésére, amennyiben ez normal taplalkozassal nem megoldhato. Ez a gydgyszer felndttek
szamara javallott. Adagulas és alkalmazas: Felndttek: Az ajanlott adag napi 12,5-25 mg cink (1/2-1 Zinkorot 25 mg tahletta) Gyermekek és serdiilok: A készitmény biztonsdgossagat és hatdsossagat
esetében nemigazoltak, ezért e készitmény 18 éves eletkorala ialkalmazasa nem javasolt. Azalkalmazas idGtartamaaltaldban 4-12 hét. Az alkalmazas madja: AZinkorot g tablettat
5 mennyiségi folyadékkal (példaul egy pohar viz) kell bevenni, étkezésektdljol elkiilonitve. Ellenjavallatok: A készitmény hatoanyagaval vagy barmely segédanyagéval szembeni tilérzékenység.
Nemkivanatos hatasok, mellékhatasok: Nagyon ritka: a cinksékkal torténd kezelés kezdetén el6fordulhat hasi fajdalom, hanyinger, emésztési zavar és hasmenés. Ehgyomorra valé bevétel esetén ezek a

tinetek gyakrabban fordulnak eld, mint étkezés kizben torténd bevitelnél. A cink tablettdk szedésének felfiiggesztése utan a tinetek gyorsan elmilnak. A nagy dézishan és huzamosabb ideig szedett cink
rézhianyhoz vezethet. Kiadhatésag: Orvosi rendelvény nélkiilis kiadhatd gyégyszer (VN). A forgalomba hozatali engedély elsd kiadasanak / megujitasanak datuma: 2012.03.27./2016.06.24. Aszbveg
ellendrzésének datuma: 2021.10.18. A gyégyszer forgalomba hozatali engedélyének jogosultja: Worwag Pharma GmbH & Co. KG Flugfeld-Allee 24, 71034 Boblingen, Németorszag. A Zinkorot termékek
nemrészesilnek tarsadalombiztositasitdmogatasban, ezértaraik patikankénteltérdek lehetnek. Bovebb informéacioért olvassa ela gydgyszer alkalmazasi elGirasat: www.ogyei.gov.hu/gyogyszeradatbazis
1. Zinkorot alkalmazasi el§irds (www.ogyei.gov.hu/gyogyszeradatbazis) alapjan szerkesztett allitds. 2.Magyarorszagon elsként térzskanyvezett cink-orotat-dihidratot tartalmaze, vény nélkili
gyodgyszer.AZinkorot forgalomba hozataliengedély elsd kiaddsanak datuma: 2012. mércius 27., 0GY| hivatkozasiszam: 6697-14/2011. Kizarélag a Zinkorot tartalmaz cink-orotat-dihidratot a gydgyszerként
torzskdnyvezett készitmények kozott. Forras: www.ogyei.gov.hu/gyogyszeradatbazis

Wérwag Pharma Kft. @ woerwagpharma.hu
1037 Bp., Montevideo u. 5. info@woerwagpharma.hu

Telefon/Fax: (1) 345-7350/-7353 WO FWGQ mellekhatas@woerwagpharma.hu
HARMA




B |Hirek

2024, februar

A Tarsasag és a szakmai-tudomanyos élet hirei

TUKE-EMLEKEREMMEL TUNTETTEK KI DR. SZABO LASZLO MTA DOKTOR EGYETEMI TANART

Pécs 1780. janudr 21-én nyerte el Mdria Terézia ki-
ralyné rendeletére a szabad kiralyi varos rangot. 2004
6ta minden évben ezen a napon keriil dtadasra a
TUKE-dij. A TUKE Alapitvdny a dijat olyan sze-
mélynek adhatja a pécsi polgarok szavazata alapjan,
aki a varos fejlddéséhez példamutaté tevékenységével
jelent6s mértékben hozzajarult.

Idén dr. Szabé Ldszlo Gyula gyogyszerész, profes-
sor emeritus, az MTA doktora, agro- és farmako-
botanikus, a Szent Istvan tudomanyos Akadémia tag-
ja, a Magyar Gyogyszerésztudomanyi Tarsasag tagja
kapott TUKE Emlékérmet.

1965-ben kapott gyogyszerészi diplomat, majd
doktori cimet Budapesten. 1978-ban lett a mezdgaz-
dasagi tudomany kandidatusa. 1993-t6l egyetemi ta-
nar. 2000-t8l az MTA doktora. Széchenyi Professzori
Osztondijas. 1998-t0l a Szent Istvan Akadémia tagja.
Sokrétli munkdssagabdl egyetemi oktatoi tevékenysé-
ge kiemelkedik.

A Pécsi Tudomanyegyetemen, a TTK Novénytani
Tanszékén tanszékvezetd és a Botanikus Kert vezetd-
je, majd a Novényélettani Tanszék alapitdja, vezetdje.
Az AOK Farmakognéziai Tanszék alapitéja, a Gyogy-
szerészeti Intézet professor emeritusa. Eléviilhetetlen
érdemeket szerzett a pécsi gyogyszerészképzés meg-
inditasdban.

A Mecsek teak és egyéb gyodgytermékek készitésé-
nek szorgalmazéja, a gyogynovények kivalo ismerdje,
a Gyoégynovénykutatd Intézet kutatdja.

%, o e

Balréljobbra:Habsburg Karoly Konstantin féherceg Habsburg
Gyorgy helyetteseként, kdzépen Szabd Laszlo Gyula, jobb
szélen Garadnay Baldzs, a Pécsi Bazilika kanonokja, a Tuke
Kuratérium alapitoja

Elismerésre mélté Horvdt Adolf Olivér ciszterci tu-
dos tanar botanikus és Nendtvich Tamds gyogysze-
rész, a Mecsek florajanak elsd, jelentdsebb ismerdje
emlékének érzése.

Sokrétt munkdja mellett szaimos koztestiiletben
tevékenykedett, példaul tagja volt az MTA Botanikai
Bizottsaganak, elndke volt a Pécsi Varosszépitd és
Véarosvédd Egyesiilet Kornyezetvédelmi Szakoszta-
lyanak.

Liptdk Jozsef egyetemi tandr
MGYT szendtor

Szabé Laszl6 Gyula TUKE Emlékérem
atadasakor elhangzott méltatasa
Szabo LaszI6 Gy. kdszond gondolatai

(felolvasas) a dijkiosztds utan

Tisztelt Elnok urak, Alapitvany, Holgyek és Urak,
Vendégek!

A Tiike-dijban részesitettek legiddsebb tagjaként
hélasan koszoném, hogy a Kuratérium érdemesnek
tartott minket a kitiintetésre. Készonjiik, hogy részt
vehettiink az iinnepi zenés szentmisén. Nagy él-
mény volt.

Isten, haza és csalad.., a tiikékre jellemzé még
Pécs kiilonos szeretete, a pécsi polgarok szolgalata,
Pécs varosahoz valo ragaszkodas, hiliség.

Abban a szerencsés, tiikegeneoldgiai helyzetben
vagyok, hogy édesapam és nagyapam is Pécsett sziile-
tett. Apam a Piusban érettségizett, jogot végzett és a
pécsi postaigazgatdsagon volt tisztviseld. Apja, Szabd
Igndc varosi husfeliigyel6 volt. Anyai d4gon rokonom
volt Csekey Istvdn alkotmanyjogasz, pécsi egyetemi
tandr, aki helytorténészként konyv forméjaban 6ssze-
allitotta Baranya és Pécs bibliografiajat, 1964-ben,
Vargha Kdroly, a Pedagdgiai Féiskola némettanszéké-
nek vezetdje kozremiikodésével. Csekey Istvan Szol-
nokon sziiletett, nagyapja Zengdévarkonyban volt re-
formatus lelkész. A pécsi koztemetdben nyugszik.

De hogyan valtak tiikévé a jottmentek? A jottment
sz6 nem éppen pozitiv, de pécsi vonatkozasban is azt
fejezi ki, hogy mindannyian joviink-megyiink, amig
otthonra nem taldlunk, keresztényi hitiinket megtart-
va. Az biztos, hogy Pécs vonzerejéhez a természeti és
torténelmi adottsagok, kiilonosen a Mecsek varazsa
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nagymértékben hozzajarult. Elég, ha belenéziink a
Tiike-dijas Romvdry Ferenc altal szerkesztett Pécs Le-
xikonba. Szaktertiletembdl veszek példat. 1802-ben te-
lepiilt le varosunkba, megalapitotta a maig is miikodo
Arany Sas Patikat. Fiatalon sokat kirandult a Tatrédban,
kiillonosen a viragos novényeket ismerte meg. Pécsre
keriilve az els6 utja a Mecsekre vezetett. Tobb fajt elso-
ként 6 talalt. Inditvanyozta a Mecsek déli oldalara
gytumolcsfak telepitését. Unokdja volt Nendtvich An-
dor polgarmester, aki sokat tett azért, hogy az Erzsébet
Tudomanyegyetem Pozsonybodl Pécsre keriilhessen.
Ugyancsak a Mecsek vardzsa vonzotta varosunkba
a kozismert Horvat Adolf Olivért, a Mecsek novény-
viliganak nemzetkozileg elismert botanikusat, aki
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ciszterci szerzetes tandrként tanitott a Ciszterci Rend
Nagy Lajos Gimnaziumaban, majd a rend megsziin-
tetésével a Széchenyi Gimndaziumban. Debrecenben
sziiletett, a debreceni piaristakndl érettségizett, majd
Pécsre keriilt. Igy lett ,,j6ttmentbdl” Pécs diszpolgara.
Abban a szerencsében volt részem, hogy a Széchenyi
Gimnaziumban tanitvdnya lehettem, késébb segit-
hettem neki a Magyar Biologiai Tarsasag Pécsi Cso-
portjanak megalakitasdban, majd a Szent Istvan Aka-
démia Gjjaszervezésében.

Az elismerés arra kotelez minket, hogy tovédbb
szolgaljuk szeretett varosunkat, apolva a nemes ha-
gyomanyokat, segitve Pécs fejlodését, a pécsi polga-
rok éltét.

KISVARDAN IS OKOSPARCELLAKO SEGITI A MULT MEGORZESET

Id. dr. Béres Jozsef feltalalo sziiletésének évforduldja alkalmabdl Kisvardan avatott
okosparcellakovet a Nemzeti Orokség Intézete

Idén els6 alkalommal Kisvardan, az Akacfa utcai te-
metében avatott okosparcellakdvet a Nemzeti Orok-
ség Intézete. Ezzel immadr tobb mint negyven temet-
kezési helyen talalhaték olyan parcellakovek, ame-
lyek egy QR-kod segitségével nemzetiink nagyjainak
életmiivét mutatjak be. Az avatdlinnepségre a teme-
tében nyugvoé id. dr. Béres Jozsef feltalalo sziiletésé-
nek évforduldjan, februar 7-én keriilt sor.

Id. dr. Béres Jozsef a magyar tudomanytorténet ki-
emelked6 alakja volt, egyben példakép is, aki a tudo-
many asztaldra tett attér6 munkdjaval, eredményei-
vel éppugy kiérdemelte az utokor tiszteletét, mint ne-
mes humanuméval, rendithetetlen hazaszeretetével.
Eletmtvét a Magyar Orokség részeként tartjdk szi-
mon, életutjat dokumentumfilmek, jatékfilmek, szin-
darabok, konyvek dolgoztak fel. Nevét intézmények,
utcak, terek viselik, szobra a legnagyobb magyar gyoé-
gyitok kozott talalhaté a Semmelweis Orvostorténeti
Muzeumban.

wEdesapdm ma lenne 104 éves. Emlékét a csald-
dunkban, villalatainkban, és mondhatjuk, hogy az
egész orszdagunkban sokan Orizziik nagy szeretettel a
sziviinkben. A mai naptél a kisvardai temetében, sir-
emléke mellett a most felavatott okosparcellaké is em-
lékeztet rd. Edesapdm élete ma is iizen mindannyiunk-
nak, példdat mutat a jelennek és a jovének, iizen szor-
galomrol és tuddsrol, ember- és hazaszeretetrdl, kiiz-
delemrdl és kitartdsrol, nehézségrél és sikerekrdl. Uzen
arrdl is, hogy a kiizdelmeinknek értelme van, és hogy

végiil mindenki érdeme szerint nyeri el jutalmdt. Amit
életében 6 adott sziilbfoldjének, embertdrsainak, azt a
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ma él6k viszonozzdk - miképpen ma is ez torténik.
Felemel érzés. Koszonjiik a Nemzeti Orokség Intéze-
tének és koszonjiik Kisvarddnak” — mondta dr. Béres
Jozsef, a Béres Gyogyszergyar elnoke.

A Nemzeti Orokség Intézete két éve inditotta utjara
az ugynevezett okosparcellakovek telepitését orszag-
szerte, melyek segitségével a Nemzeti Sirkertbe sorolt
védett sirokban nyugvé személyeket mutatjak be
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okostelefonok segitségével. A parcellakoveken elhelye-
zett QR-k6d a NORI honlapjara vezet, és azoknak a sze-
mélyeknek az életutjat mutatja be, akik az adott temet-
kezési helyen védett sirban nyugszanak. Id. dr. Béres Jo-
zsef Kisvardan talalhato siremléke 2019 6ta védett.

A megemlékezést kovetden a Béres Jozsef TIT Kis-
vardai Egyesiilete koszortzassal emlékezett névado-
jara a Varday Istvan Varosi Konyvtdrnal, majd a
Vérday Kata Reformdtus Altaldnos Iskola, Gimnézi-
um ¢és Kollégium didkjainak irodalmi eldadasa ko-
vetkezett.

Tovabbképzések 2024. 1. félév

Az e-learning tovabbképzésiink 2024.februdr 15-én nyflik meq Gydgyszerbiztonsdg és ami mégatte van
— azaz kulisszatitkok a farmakovigilancia vildgabal cimmel, az NNGYK munkatérsainak kozrem(ikodésével.
A Magyar Gy6gyszerésztudomdnyi Térsasdg kovetkez6, szabadon valasztott mindsitett elméleti kategdridban akkreditdlt tovabbképzései:

Debrecen, 2024. februar 24. (hibrid)

D1, Péll Dénes MTA dokyora,l De_b_rec_eni Egyetem, A magalsverpyomgs;be'tegsgg Uj irdnyelvei

egyetemi tandr Klinikai Kozpont az ellatds kiilonboz6 szintjein
Dr. Parragh Gyirgy MTA dokyora,l Debregem, Egygterln{ A hypgrhpldaemla Uj irdnyelvei az elltds kiilonboz6

eqgyetemi tandr Belgyogydszati Klinika szintjein

: Mi a feladata a gy6qyszerésznek a gygyszertarban?
Dr. Halmos Gdbor PhD, egyetemi tandr Deprecenl E gyetem, - A gydgyszerészi gondozdsi szempontok,
Gydgyszerésztudomdnyi Kar ;.
terdpiamenedzsment
. . habitlt eqyetemi | Debreceni Egyetem, . -

Dr. Katona Eva Melitta docens, PhD BelgybgydszatiKlinika Diabetoldgia

Kovdcsné dr. Bdcskay lldikd

Szeged, 2024. marcius 23.

PhD, egyetemi tandr

(hibrid)

Debreceni Eqyetem,
Gy6gyszerésztudomanyi Kar

Szteroidhaszndlat allergias rhinitishen

Arad, 2024. aprilis 20.
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Kilfoldi szaklapok szemlézése

Rovatvezeték
Jelinekné Nikolics Mdria, Télessy Istvdn

Injekcio helyett nazalis por

Napjainkban egyre nagyobb jelentdséggel bir a gyogy-
szerbevitel modja — a cél minél hatékonyabb és kevés-
bé invaziv modszer kifejlesztése, valamint alkalmaza-
sa a beteg compliance javitasa érdekében. Itt elsésor-
ban azt értjiik, hogy injekciok és infuziok helyett igye-
keznek mas lehetéséget talalni a modern terapiaban.
Ez elsGsorban a kozponti idegrendszerre haté anya-
gok esetében jelent nehézséget, mivel a védekezé me-
chanizmusok miatt bizonyos hatéanyag-beviteli mod-
szerek alkalmazdsa nem lehetséges. Ezzel kapcsolat-
ban egyre szélesebb korben kutatott téma az orrnyal-
kahartyan keresztiill torténé gyogyszeralkalmazas,
mivel innen kozvetleniil a kozponti idegrendszerbe
juttathatjuk a hatéanyagot a vér-agy gat megkeriilésé-
vel. Egy nemrégiben megjelent vizsgalatban transz-
formalo novekedési faktor béta fehérjébdl (TGFE-p) al-
litottak el olyan por formulaciét, amely alkalmas le-
het az orrnyalkahartyan keresztiili felszivodasra.
A TGEF-p gerincveldi és agytumorok kezelésére alkal-
mazott hatéanyag. Ezen daganatok kezelése nehézkes,
és a tulélési esély is alacsony, igy nagy jelent6sége lehet
egy j, hatékony terdpia kifejlesztésének. A vizsgalat-
ban mikrorészecskékbe foglalt nanorészecskéket alli-
tottak eld, melyek tartalmaztdk a TGF-p hatéanyagot.
Ezen formuldcié elénye, hogy a mikrorészecskék biz-
tositjak a nyalkahartyahoz torténé tapadast (jelen
esetben a mannit-, illetve polivinilpirrolidon-tartalom
révén), igy a mukociliaris clearance nem tévolitja el
a hatéanyagot id6 el6tt a nyalkahdrtyardl. A nano-
részecskék a megfeleld felszivodasért felelnek, ezekbdl
kétfélét allitottak el és vizsgaltak, melyek segédanya-
gukban kiilonboztek: az egyik lecitint, a masik tejsav-
glikolsav kopolimert (PLGA) tartalmazott. Ez az elté-
rés megjelent a hatéanyag nyalkahartyan torténd fel-
szivddasban is: a lecitint tartalmazo készitmény jobb
felszivodast mutatott. Ennek oka valdszintsithetGen
az, hogy a nanorészecskék eléallitasakor tobb szabad
lecitin marad az készitményben, mint PLGA, ez pedig
javitja a hatéanyag kioldodasat - feltételezhetGen en-
nek a kovetkezménye a jobb felszivodas. Egy nazalis
modellen torténd vizsgalat tovabbi kiilonbségre vila-
gitott ra: a szabalyos kerek alakd, lecitint tartalmazo

Referaldk
Budai Marianna (BM), Csicsdk Dora (CsD), Késa Nikolett (KN)

nanorészecskék egyenletesen oszlottak el a nazalis
rendszerben, mig a PLGA esetében a szabalytalan
alaknak koszonhetSen a részecskék tobbsége a rend-
szer korai szakaszaban maradt. Ezek alapjan elmond-
hatd, hogy a lecitint tartalmazd nanorészecskés for-
muldci6 alkalmas lehet a TGF-P kozponti idegrend-
szerbe torténd bejuttatasdra az orr-agy utvonalon ke-
resztiil.
Wong, C. Z. J, Baldelli, A,, Gholizadeh, H, et al.: Engineered dry
powders for the nose-to-brain delivery of transforming factor-beta.
European Journal of Pharmaceutics and Biopharmaceutics, 189,
202-211.
doi- 10.1016/j.ejpb.2023.06.015 (2023)
csD

CBD arak ellen?
A CBD, vagyis kannabidiol gyogyaszatban torténé fel-
hasznélasa vitds kérdés napjainkban. Jelenleg az Eurdpai
Unid egyetlen készitményt engedélyezett Epidyolex® né-
ven, mely a sulyos epilepszias rohamokkal jaré Lennox-
Gastaut-, illetve Dravet-szindroma kezelésében alkalmaz-
hat¢ kiegészité terapiaként, amennyiben az elsé vonalbeli
szerek 6nmagukban nem hatasosak. Szamos kutatas zaj-
lott azonban a CBD egyéb el6ényds hatdsairdl, tobbek ko-
z6tt a daganatterapiaban torténd potencialis felhasznala-
sarol. Ezek klinikai fazisba ugyan nem keriiltek, azonban
vannak olyan korai eredmények, melyek bizakodasra ad-
nak okot a késobbi terapids alkalmazhatdsagot illetéen.
Egy jelen kutatas az attétes prosztatarak kezelésével kap-
csolatban vizsgalta a CBD-t. A prosztatarak igen jol kezel-
het6 daganat, amennyiben idében felfedezik, de ha attétek
alakulnak ki, a talélési esélyek drasztikusan leromlanak.
Ebben az esetben leggyakrabban antiandrogén terapiat
alkalmaznak, azonban sajnos eléfordulnak a hormonke-
zelésre rezisztens tumorok is, melyek esetében ez a terapia
teljességgel hatastalan. Mivel a CBD daganatellenes hata-
sat mas tumorok (példaul eml6-, illetve tiidédaganat) ese-
tében mar vizsgaltdk, ez irdnyitotta a kutatok figyelmét a
hatéanyagra a metasztatikus prosztatarak kezelésével
kapcsolatban. Harom kiilonbozé sejtvonalon zajlott in
vitro koriilmények kozott a daganatellenes hatds vizsgala-
ta: két hormonrezisztens és egy hormonszenzitiv proszta-
tatumor-sejtvonalon. A CBD mindharom esetben csok-
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kentette a sejtek életképességét, amely igazolta a
proliferaciogatld hatast. A kezelés hatékonyabbnak bizo-
nyult a hormonrezisztens sejtvonalak esetében, ami kiilo-
nosen figyelemreméltd eredmény. A kezelés hatdsara
csokkent tovabba a sejtek invazivitdsa. Tovabbi munkak
soran még sziikséges a pontos hatdsmechanizmus felderi-
tése a célmolekulak azonositasaval, valamint in vivo vizs-
galatok elvégzése is. Ha azonban ezek is pozitiv ered-
ménnyel zarulnak, egy hatékony terapia kifejlesztése elétt
nyilik meg az ut a hormonrezisztens prosztatadaganatok
kezelése esetében.
O'Reilly, E, Khalifa, K, Cosgrave, J. et al.: Cannabidiol Inhibits the
Proliferation and Invasiveness of Prostate Cancer Cells. Journal of Natural
Products, ASAP article, doi: 10.1021/acs.jnatprod.3c00363 (2023)
csD

Thc kezelése gyermekeknél

A tuberkulozis, vagyis tbc kezelése napjainkban is ki-
hivast jelent az orvosok szamara. Bar a gyermekek szd-
mara kotelezd a véddoltds Eurdpaban, a harmadik vi-
lag fejlod6 orszagaiban nagy problémat okoz a fiatal
korosztaly megbetegedése és kezelése. A WHO jelenle-
gi ajanldsa szerint a régdta alkalmazott gyodgyszerek
mellett a klofamizin hatéanyagot is érdemes bevonni a
terapidba, mivel a Mycobacterium tuberculosis mellett
egyéb Mycobacterium torzsek altal okozott fert6zések
kezelésében is hatdasosnak bizonyult. A probléma ezzel
az, hogy a jelenleg piacon elérhetd készitménnyel a
gyermekadagolds csak ugy oldhaté meg, ha a célként
kittiz6tt 1 mg/ttkg dozist — koszonhetéen a hatéanyag
lassu kitirtilésének - egyénenként, a bevitel kozott el-
telt napok szamanak valtoztatasaval rendeli az orvos.
Ez azonban - figyelmetlenségbdl — konnyen tuladago-
lashoz vezethet, igy jogosan meriil fel az igény egy
gyermekek szdmara is jol alkalmazhaté gyogyszerfor-
ma kifejlesztésére. Tekintettel arra, hogy elsésorban
a harmadik vilagbeli gyermekek kezelése sziikséges,
a gyogyszerforma kialakitdsanal a gyerekek szamara
elfogadhat6 megoldason kiviil figyelembe kellett venni
a kornyezeti tényezdket is, mint példaul a magas ho-
mérséklet és paratartalom. Igy esett a valasztas
a minitablettdkra, melyek 1-4 mm atmérdji tablettak,
és kis méretitknek koszonhetden kénnyen lenyelhetd-
ek mar akdr hat honapos gyermekek szamara is. Az
elsé feladat az optimalis tabletta Gsszetétel kifejlesztése
volt. Szamos proébalkozas utan egy kroszkarmelloz-
natriumot és natrium-laurilszulfatot is tartalmazé
Osszetétel bizonyult a legjobbnak a kioldodas alapjan.
Ezen tulmenden a tablettakat ellattadk bevonattal is,
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mely megakadalyozta a gydgyszerforma szajban torté-
no6 szétesését. A kioldodast vizsgalva kidertiilt, hogy a
tablettdk kiolddddsa étkezés utani bélnedvben jobb,
mint gyomornedvben, tovabbd a hatbéanyag rossz
permeabilitdsa ravilagitott az epesavak fontossagara a
hat6éanyag biohasznosulasanal. Ezutdn a minitablettdk
farmakokinetikédjat patkdnyokon tesztelték, ahol nem
tapasztaltak jelentds kiilonbséget a minitablettak és a
klofamizin-szuszpenzi6 alkalmazasa kozott. Ugyan a
készitménnyel kapcsolatban még szamos vizsgalatra
van szitkség miel6tt a klinikai gyakorlatban is alkal-
mazhat6 lesz, az mindenképpen jelentds eredmény,
hogy gyodgyszer-technolégiai szempontbol egy gyer-
mekek szamara is elfogadhat6 és pontos adagolast le-
het6vé tevé gyogyszerformat sikertilt kifejleszteni.

Warnken, Z,, Trementozzi, A, Martins, P. P et al.: Development of
low-cost, weight-adjustable clofazimine mini-tablets for treatment
of tuberculosis in pediatrics. European Journal of Pharmaceutical
Sciences, 187, 106470, doi: 10.1016/J.ejps.2023.106470 (2023)

csD
lll6olaj a szajiiregi rak ellen

A szdjiiregi daganatok a tumorok kevésbé kozismert
csoportjaba tartoznak annak ellenére, hogy vilagszer-
te a hatodik leggyakrabban eléfordulé daganattipus-
rél van sz6. Megel6zésében fontos szerepe van a rend-
szeres fogorvosi vizsgalatnak, mivel ennek sordn még
korai stadiumban kisztirhetdek a tumorok, ami nagy-
ban megnoveli a tulélés és a gyogyulas esélyeit. Rizi-
kofaktorai kozé tartozik a dohanyzas, illetve a tulzott
alkoholfogyasztas is. Kezelésiik jelenleg kemo- és/
vagy sugarterapiaval torténik, de — ahogy tobb mas
betegség kezelésében, itt is - folynak kutatdsok termé-
szetes eredet( terapids lehetdségek utan. Tovabba fon-
tos kutatasi irdnyt képez a kezelés hatékonyabba téte-
lében az olyan hordozoérendszerek kifejlesztése, me-
lyek képesek a szajban filmet képezni, és ezzel helyileg
biztositani a hatéanyag-leadast. Ilyen tipust hordozé-
rendszerek alkalmazhatdsdgat mar igazoltak tobbek
kozott  fogszuvasodas kezelésében is, tovabba
probiotikumot tartalmazé filmek a szajiiregi gombas
fert6zések kezelésében is hatékonynak bizonyultak.
Egy uj kutatasban a guava (Psidium guajava) levél il-
160lajabol készitettek orodiszperz filmeket, és vizsgal-
tak azok rakellenes hatasat. Ezen illdolaj terpénszar-
mazékainak antioxidans hatasa eddig is ismert volt,
azonban daganatellenes hatasat még kevesen vizsgal-
tak. Nehézséget jelent a belle késziilt formulaciok
el6allitasakor az illéolaj rossz vizoldhatosaga, de ez a
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probléma nanoemulziok képzésével kikiiszobolhetd.
Kiilonb6z6 ardnyban alkalmaztdk a guava-illdolajat
és az emulgenseket, majd a stabilitasi vizsgalatok alap-
jan (nanorészecskék mérete, alacsony zeta potencial)
a 70% illoolajat tartalmazé nanoemulziokat vizsgal-
tak tovabb. Ezutan a nanoemulzidkat kiilonb6z6 sza-
zalékban (1-30%) elegyitették 1%-os alginatoldattal,
majd a vizet elparologtatva kaptak meg az orodiszperz
filmeket. Ezek koziil a 2%-os nanoemulzid-tartalmu
film bizonyult a legstabilabbnak, illetve ennek vastag-
saga és szétesési ideje is megfeleld volt. Ezen film rak-
ellenes hatasat megfigyelve bizonyitottdk, hogy daga-
natos sejtekre toxikus hatassal rendelkezik, azonban a
normal sejtekre nem artalmas. A toxikus hatds els6-
sorban az apoptézisindukcionak koszonhetd, azon-
ban azt is sikeriilt igazolni, hogy a formulacié az atté-
tek képzddését is képes gatolni. Ebbdl kovetkezik,
hogy tovéabbi fejlesztések utdn a guava illéolaja alkal-
mas lehet a szdjliregi daganatok kezelésére.

Weerapol, Y., Manmuan, S., Chuenbarn, T. et al.: Nanoemulsion-
Based Orodispersible Film Formulation of Guava Leaf Oil for
Inhibition of Oral Cancer Cells. Pharmaceutics, 15, 2631, doi:

10.3390/pharmaceutics15112631 (2023)
csD

Nanorészecske alapu hatéanyag-leadé rendszerek
a csonttorések kezelésében

A csonttorés regeneracidja Osszességében nagyon
komplex immunreakcié eredménye. A trauma soran
sériilnek az erek, amelynek kovetkeztében haematoma
jon létre és a sériilés hatdsara citokinek szabadulnak
fel. A citokinek immunsejteket (neutrofilsejtek,
makrofdgok, monocytak és lymphocytak) toboroz-
nak a trauma helyére. A gyulladas hatasdra a mesen-
chimalis progenitorsejtek chondrocytdkka fejlédnek.
Ezek a sejtek az un. porcmatrixot hozzdk létre, ezzel
kialakitva a lagy callust, amely hidat képez a sériilt ré-
szek kozott. Végul a chondrocytak osteoblastokra
cserélddnek ki és megindul a csontosodas. A kemény
callust még az osteoclastok atalakitjak, ezaltal a ko-
rabbi trauma helyén - dltalaban hegesedés nélkiil -
visszaall a normalis csontszovet. A csonttdrés soran
fellépé immunreakciokba beavatkozva befolyasolhat6
a csontgyogyulas hatékonysaga és sebessége. A csont-
gyogyulasban részt vevé immunsejtek specifikusan cé-
lozhatéak nanonrendszerek alkalmazasaval. A nano-
rendszerek szamos elényds tulajdonsaggal rendelkez-
nek, egyrészt védik magat a hatéanyagot, tovadbba
kedvezétlen oldhatésagu hatdéanyagok bezarasara és
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célba juttatasara is alkalmasak. Kiilonb6z6 osszetéte-
1 és mérett nanorendszereket ismeriink, és a célpont
fiiggvényében igényre szabhaté a pontos szerkezet.
Szerves nanorészecskék a liposzomdk és a polimer
gyogyszerhordoz6 rendszerek. Nem-szerves nano-
rendszerekhez sorolhatéak pl. a hidroxiapatit-alapa
rendszerek, a mezoporoézus szilikaalapt nanorészecs-
kék és a vas-oxid, valamint a titan-dioxid nano-
rendszerek. Allatkisérletek alapjan a csontszovetet
célz6 nanorendszerek alkalmazhatéak lokédlisan és
szisztémadsan is. A nanorendszerekre csontspecifikus
molekuldkat kotve célzotta tehetd a hatéanyagbevitel.
Célzémolekulaként alkalmazhatdak példaul a nitro-
géntartalmu biszfoszfonatok (zolendronat, alendro-
nat, ibandronat), amelyeket széleskorben alkalmaz-
nak csontritkulds kezelésére. A tetraciklin olyan szé-
les spektrumu antibiotikum, amely szintén koétédik a
csontszovethez. Polimer nanorészecskék és lipo-
szomak esetében jellemz§ a tetraciklinnel val parosi-
tas. Az osteocalcin, osteopontin, és a szialoprotein
nem kollagén jellegli peptidek, amelyek fontos szere-
pet jatszanak a noévekedésben és a csontapatit felolda-
saban. A tiadiazol pedig egy olyan kis heterociklusos
vegyiilet, amely potencidlisan rendelkezik csontaffini-
tassal. Nanorendszerekhez kapcsolva ezekkel a ve-
gyiiletekkel megcélozhatd a csontszévet. A nano-
rendszerek a szervezeten beliil leggyakrabban a
makrofagokkal taldlkoznak elészor. Az M1 tipust
makrofagok a gyulladas indukaldsaban, az M2 tipust
makrofagok pedig a gyulladascsokkentés szignaliza-
ciéban jatszanak szerepet, amely végiil is a chondro-
cytak aktivalodasat és a csont differencialodast, ezal-
tal a regeneraciét idézik el. Az M2 makrofagokat
megcélozva elGsegithetd a csontgydgyulas folyamata.
Irodalmi adatok alapjan a polimer, arany, titan-dioxid
és a cérium-oxid tartalmu nanorészecskék aktivaljak
az M2 tipust makrofiagokat. Megfigyelhetd, hogy
arany nanorészecskékhez konjugalt Cys-Leu-Pro-
Phe-Phe-Asp hexapeptid vagy IL-4-et tartalmazé
nanorészecskék effektiv gyulladascsokkentd hatassal
birnak az M2 makrofagok promotalasa altal. A csont-
szovetet célzé nanorészecskék tehat igéretes oszteo-
immunmoduldns szerepet tolthetnek be, azonban a
pontos folyamatok részletes feltarasara tovabbi iv vivo
és in vitro kisérletek sziikségesek.
Xiao B, Adjei-Sowah E, Benoit DSW. (2024) Integrating
osteoimmunology and nanoparticlebased drug delivery systems
forenhanced fracture healing. Nanomedicine Nanotechnology,
Biol Med, 56:102727.
KN
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Kollagéntartalmu étrend-kiegészitok
hatasanak vizsgalata

A kollagén az egyik legelterjedtebb, emberi testben is
megtaldlhatd protein, amely az extracellularis matrix
egyik legfontosabb biopolimerje. A kollagénmole-
kuldnak alapvet6en 3 igen jellegzetes tulajdonsaga
van. Az els6, hogy a [Gly-X-Y] aminosav-szekvencia
megszakitas nélkiili vagy megszakitdsokat tartalmazé
ismétlédo szakaszai figyelhetéek meg. A masodik,
hogy az X és az Y helyeket a prolin és annak
a hidroxilalt formdja a hidroxiprolin foglalja el, ame-
lyek aliciklusos szerkezetiitknek koszonhetéen meg-
akadélyozzak a C-N kotés menti elfordulast a mole-
kulan belill, ezdltal stabilizaljak azt. A harmadik is-
mertetdjegy, hogy a jobbra csavarodd tripla hélixet
3 balra csavarod6 propilén a-hélix épiti fel. A kor
elérehaladtaval a kollagén mennyisége csokken a
szervezetben, amely a bér oregedéséhez és az iziiletek
terhelhet6ségének csokkenéséhez vezet. A kollagén
bevihet6 kiilsé forrasbdl is. Eléallitdsa ipari korilmé-
nyek kozott allati (marha, sertés, csirke, hal) forrasbol
torténik. A nyers terméket hidrolizaljak, igy jutnak
hozz4 az aktiv peptidhez. A hidrolizis mértékétdl fiig-
gben a kollagén molekulasilya 0,3 és 8 kDa kozott
mozog. A kisebb molekulasulyu kollagén az emberi
testben jobban hasznosul. Szamos klinikai vizsgalatot
végeztek, amelynek soran vizsgaltak a kollagénszub-
sztitucio borre kifejtett hatdsat. A vizsgalatok soran
hidrolizalt, féleg halbdl szarmazé kollagént alkalmaz-
tak 8-12 héten keresztiil, 1-10 g kozotti dozisban.
A vizsgalatokat 30-60 év kozotti ndkon végezték, val-
toz6 elemszammal (32-85). Mindegyik vizsgalatban
arrdl szamoltak be a résztvevdk, hogy bériik simabba,
hidratéltabba, ragyogdbba valt, javult a sebgyogyulas
és csOkkent a rancok mélysége. A vizsgalatok kritika-
jaként megemlitendd, hogy nagyon nehéz érdemi 6sz-
szehasonlitast végezni a ddzisok, a kollagén tényleges
forrasanak és a kezelés hosszanak a heterogenitasa
miatt. Tovabba ezek a klinikai vizsgdlatok szamos
esetben a gyartok altal szponzoralt vizsgalatok voltak,
ezért fennall az érdekellentét lehetésége. A vizsgalatok
soran nem végeztek utankovetést, kovetkezésképpen
arrdl nincs informacionk, hogy a kiils6 forrasbol be-
vitt kollagén altal elért hatds meddig maradt fenn.
A kollagén fontos szerepet lat el az iziileteknél is.
Az iziiletekben megtaldlhaté kollagén mennyiségé-
nek csokkenése a kovetkezd okok miatt alakulhat ki:
oregedés, gyulladas, mechanikai tulterheltség, hor-
monalis valtozasok, stlygyarapodas, mozgasszegény
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életmdd. Az osteoarthritis az egyik leggyakoribb kor-
kép, amely lasst és fokozatos porcdegradacioval jar.
Az osteoarthritis nem gyogyithato, csupan a fajdalom
és a tlinetek csokkentésére van lehet6ség. A porcdeg-
radacié legfontosabb biomarkerei a II tipusu kollagén
C-terminalis keresztkotd telopeptidjei (CTX-II). Az
iziileti karosodassal rendelkezd személyeknél magas
a CTX-II szintje. Szintén emelkedett CTX-II szintet
figyeltek meg komolyabb fizikai megterhelés, sport,
néknél posztmenopauza esetén vagy tulsulyos szemé-
lyeknél. A kiilsé forrasbol bevitt kollagén iziileti funk-
cidra kifejtett hatasat 18-75 év kozotti személyeknél
(n6k és férfiak) vizsgaltak, akik kozott élsportoldk is
voltak. A kezelések idStartama 1 és 48 hét kozott val-
tozott, a kollagén alkalmazott ddzisa pedig 0,1 mg és
20 g kozotti volt. A résztvevok csupan egy része ta-
pasztalt valamilyen fajdalomcsokkenést, masik része
semmilyen valtozast nem érzett ezen a téren. A vizs-
galatok soran az is megfigyelheté volt, hogy a kollagén
noveli az izomregeneracio sebességét, a csontok tome-
gét és mineralizaltsagat. Az elvégzett klinikai vizsga-
latok koriilményei ebben az esetben is nagy heteroge-
nitdst mutattak, ezért osteoarthritis esetén jelenleg
nem fogalmazhat6 meg egy altalanos irdnyelv a kolla-
gén javasolt napi adagjarol és annak terdpiaba vald be-
illesztésérdl.
Campos, L. D, Santos Junior, V. A, Pimentel, J. D, Carregd, G. L. F, &
Cazarin, C. B. B. (2023). Collagen supplementation in skin and
orthopedic diseases: A review of the literature. Heliyon, 9(4), e14961.
https.//doi.org/10.1016/].heliyon.2023.e14961
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Nem hagyomanyos sztatin
LDL-koleszterin-szint-csokkentok

A fejlédo és a fejlett tarsadalmakban a dyslipidaemia
és az ehhez kothet6 kardiovaszkularis szovédmények
az egyik leggyakrabban el6fordulé kérképek kozé so-
rolhatéak. Az 0Osszkoleszterinszint csokkentésére
1987-t6] alkalmaznak sztatinokat. Sajnalatos médon
ezek a HMG-CoA-reduktaz-gatlo sztatinok a terapia
soran szamos esetben szuboptimadlis hatas és rosszul
toleralhaté mellékhatésok jelennek meg. Ujabban sza-
mos nem ilyen hatdsmechanizmus révén mikodoé ko-
leszterincsokkenté vegyiilet fejlesztése keriilt fokusz-
ba, amelyek a klinkai vizsgalatok kiilonboz6 fazisai-
ban taldlhatdak.

A bempedoesav szdjon keresztiil alkalmazott
prodrug. Az acil-CoA-szintetdz-1 a bempendoesavat
annak aktiv formdjava, a bempedoil-CoA-va alakitja.
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A bempedoesav az ATP-citrat-lidz kompetitiv inhibi-
tora, amelynek koszonhetden a majban akadalyozza
a koleszterin és a zsirsavak szintézisét. A bempedoe-
sav aktivalja az AMP-aktivalt protein kinazt is, amely
a glitkkoz-6-foszfataz és a foszfoenolpiruvat-karboxi-
kindz downregulacidjat okozza, ennek koszonhetéen
csokken a vérben keringé zsirsavak koncentracioja és
javul a glitkézintolerancia. Az FDA 4ltal javasolt dozis
napi egyszer 180 mg per os. Kombinalhat6 ezetimibbel
vagy sztatinokkal egyiitt is. A bempedoesav a klinkai
vizsgalatok alapjan viszonylag jol toleralhaté. Leggya-
koribb mellékhatasai: koszvény, vesekd, majenzim-
szint-névekedés.

A lomitapid a mikroszémalis triglicerid transzfer
protein (MTP) szelektiv gatloja, amely fontos szerepet
tolt be a lipoproteinek képzddésében. A lomitapid el-
s6sorban a familidris hiperkoleszterinémia kezelésére
javasolt felnétt betegeknél. Adagoldsa 5 mg/nap kezdé
dozis, amelyet négyhetente emelnek 60 mg/nap eléré-
séig, ekozben alacsony zsirtartalmu diétat sziikséges
tartani. Mellékhatdsként féként gastrointestinalis
problémék jelentkeznek, amelyek a dozis fokozatos
emelésével mérséklddnek. A lomatipid 26 hétig on-
magaban alkalmazva 50%-kal csokkentette az LDL-
C-szintet, mds sztatinokkal kombinalva pedig 70%-os
redukcid volt megfigyelhetd. Az evolocumab (IgG2) és
az alirocumab (I1gGl), olyan human monoklonalis
immunoglobulinok, amelyek a proproteinkonvertaz
subtilisin/kexin 9 (PCSK9) gatléi. A PCSK9 deakti-
valja az LDL lipoprotein receptort, ezaltal csokken az
LDL-C clearance-e és emelkedik az LDL-C-szint. Ezt
akadalyozza meg az evolocumab és alirocumab. Ezen
hatéanyagok alkalmazasa subcutdn torténik. A klini-
kai vizsgalatok alapjan az evolocumab és az aliro-
cumab alkalmazasa soran 50-75%-kal csokkent az
LDL-C-szint, és szignifikansan redukalédott a cardio-
vascularis események bekovetkezésének valoszintisé-
ge. F6 mellékhatasa a beadds soran jelentkez6é enyhe
helyi bérreakcid, azonban a terapia soran sziikséges a
betegek monitorozasa, mivel hiperglikémias tiinete-
ket okozhat.

Az inklisiran az els6 géncsendesité hatdéanyag,
amely a hepaticus PCSK9 mRNS-t és annak a transz-
lacidjat gatolja. Subcutan alkalmazzak, egyszeri do-
zisa 284 mg inklisiran néatriumot tartalmaz. Az
EMA 2020-ban torzskonyvezte, indikaciéja primer
hypercholesterinaemiaban (heterozigota familidris
és nem familiaris) vagy kevert dyslipidaemiaban
szenvedd felnéttek kezelésére javallott, a diéta kiegé-
szitéseként: kombindcidban sztatinnal vagy sztatin-
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nal és egyéb lipidszintcsokkentd terapiakkal, olyan
betegeknél, akiknél a sztatin maximalisan toleralha-
t6 dozisaval nem lehet elérni az LDL-koleszterin cél-
értékét, illetve onmagaban vagy egyéb lipidszint-
csokkent6 terapidkkal kombinalva olyan betegeknél,
akik nem tolerdljak a sztatinokat, vagy akiknél a
sztatinok ellenjavalltak (b6vebben lasd: Gydgyszeré-
szet 66:651-655.).
Az 4j hatéanyagok jol kombinalhatok egymadssal és
a sztatinokkal is a megfelel6 LDL-C-szint elérésének
érdekében, példaul szatinok intolerancidja esetén.
A tapasztalatok alapjan a megfelel6 kombinacié egyé-
nenként nagy variabilitast mutat, ezért minden eset-
ben kivénatos a személyre szabott gyogyszeres terapia
alkalmazasa.
Raschi, E., Casula, M., Cicero, A. . G., Corsini, A, Borghi, C, &
Catapano, A. (2023). Beyond statins: New pharmacological targets
to decrease LDL-cholesterol and cardiovascular
events. Pharmacology & therapeutics, 250, 108507. https.//doi.
org/10.1016/j,pharmthera.2023.108507
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A bélmikrobiom és a bélmetabolitok szerepe
az endometridzis progresszidjaban

Az endometriozis olyan korkép, amelynél megfigyel-
het6 a hormonélis egyensuly felborulasa; az 6sztrogén
talstlyba kertil, amelyet nem ellensulyoz a progeszte-
ron. Koriilbeliil 196 millid né érintett a vildgon. Keze-
lését tekintve hormonalis terdpiat alkalmaznak, vagy
sebészi uton tavolitjak el a méhen kiviil megjelend sej-
teket, sejtszaporulatokat, azonban ez a kigjulast nem
akadélyozza meg. Az endometriézis kialakulasara
szamos elmélet 1étezik. Az egyik szerint a menstrua-
ci6 soran az endometrium szévetdarabkaja retrograd
modon a peritoneumba kertiil, ahol a sejtek megtapad-
nak a hastiregi szerveken és elkezdenek szaporodni.
Ezek a laesiok aztan a gyulladasos folyamatoknak ko-
szonhetden terjednek tovabb. Szdamos gyulladdsos
faktor emelkedett szintje mérhet6 az endometriozis
soran, ugymint a TNF-a, IL-6, MIP-1a, MIP-2.

Szamos tanulmany utal arra, hogy endometriézis
soran megvaltozik a mikrobiom is.

Ebben a tanulmanyban egereken vizsgéltak a bél-
mikrobiom hatasat az endometridzis progresszidjara.
(A mikrobiom a testiinkon és benniink természetesen
¢é16 mikrobdk, példaul baktériumok, gombaék, virusok
és génjeik Osszessége. Jellegzetes mikrobakozosség,
amely viszonylag jol meghatarozott él6helyet foglal el,
és amely megkiilonboztetett fiziokémiai tulajdonsa-
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gokkal rendelkezik. A kifejezés tehat nemcsak az érin-
tett mikroorganizmusokra utal, hanem magaban fog-
lalja azok miikodési szinterét is. Jellemzdje a dinami-
kus jelleg, és a masodlagos anyagcseretermékek alap-
vetd szerepe a fajok kozotti osszetett kolcsonhatdsok
kozvetitésében és a kompetitiv kornyezetben valé tul-
élés biztositasaban.)

Az egereknél mikrobiom-depléciot hajtottak vég-
re, széles spektrumu antibiotikumot és gombaellenes
szert kaptak (vancomycin, neomycin, metronidazol,
ampicillin és amphotericin-B) gyomorszondan ke-
resztiil egy hétig, napi kétszer. A beavatkozds sikeres-
ségét PCR-rel igazoltak, amely kimutatta, hogy a
székletben szignifikdnsan csokkent a Bacteriodetes,
Firmicutes és a Gamma-Proteobacteria torzsek szama
a kontrollegerekhez képest. Ezt kovetden az egereknél
miitéti Gton, vagy méhfragmentumokat injektalva
a peritoneumba idéztek el6 endometridzist mind
a kontroll-, mind a mikrobiom-depletalt csoportnal.
A miitétet koveté napokban endometriumra jellemz6
laesidk alakultak ki és megnétt a makrofagok és
a proliferativ sejtek mennyisége az egerek szervezeté-
ben. A laesiok kisebbek voltak a mikrobiom-depletalt
egereknél, mint a kontroll csoportnal. A vizsgélat so-
ran kimutattak, hogy az endometriézisra jellemzo,
megvaltozott bél mikrobiom fontos szerepet jatszik
alaesiok meglétében, és novekedésében. A méh
mikrobiom azonban lényegesen nem befolydsolja
a laesiok novekedését. Itt is megfigyelhetd volt, hogy
a mikrobiom depletalt egereknél kisebbek voltak a
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laesidk. Ezt kovetéen gyomorszondan keresztiil szék-
letet vittek at az endometridzissal rendelkez6 és nem
rendelkez6 egerekbdl a mikrobiom-depletdlt vala-
mint a kontroll csoportba és eredményiil azt kaptak,
hogy az endometriézissal rendelkezé egerekbdl atvitt
széklet hatdsara, a megvaltozott bél mikrobiom mi-
att, novekedtek a laesiok és megnétt a proliferativ
endothelsejtek és a makrofagok mennyisége. Mivel az
endometridzis gyulladassal jar6 korkép, vizsgaltak a
peritoneumban a gyulladasos faktorok és sejtek meg-
1étét is. A mikrobiom-depletalt csoportban kevesebb
CD206* makrofagot, CD19+ B sejtet, CD4+ T-sejtet,
és CD8+T-sejtet figyeltek meg a peritoneumban, mint
a kontrollcsoportndl. Kozel 150, székletben 1évé
metabolitot is vizsgaltak, végiil a kovetkezokre sztiki-
tették le a vizsgalatot: kinasav (QA), citozin, 1-metil-
hisztidin, NG-dimetil-L-arginin, 2-aminoheptansav,
N-acetil-aszparaginsav. Ezeket a metabolitokat tesz-
telték human endometridzissejteken és kidertilt, hogy
a kinasav serkenti ezen sejtek proliferacidjat. Ha ezt
a metabolitot az egerekbe bejuttattak, a laesiok meg-
novekedését figyelték meg. A metabolitok mérése te-
hét a jovében egy egyszerlibb diagnosztikai mdodszer-
rel szolgalhat az endometridzis korkép azonositasra.

Chadchan, S.B, Naik, S.K., Popli, P et al. Gut microbiota and
microbiota-derived metabolites promotes endometriosis. Cell
Death Discov. 9, 28 (2023). https.//doi.org/10.1038/541420-023-
01309-0
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A Magyar Gyogyszerésztudomanyi Tarsasag idén is meghirdeti
- online elérheto6 - E-learning tovabbképzését.

A meghirdetett tanfolyam 2024. augusztus 31-ig barmikor elvégezheto.
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In memoriam I ﬁ

Dr. Olah Tiborné (1942-2024)

Olah Tiborné (sztil. Ujhelyi Méria) me- &
gyei tiszti fégydgyszerész a Szabolcs- §
Szatmar-Bereg megyei Mandok kozség-
ben sziiletett 1942. szeptember 15-én.
Kozépiskolai tanulmanyait a debrece- |
ni Svetits Leanygimndziumban végezte.
A gyogyszerészi palya iranti érdeklodé-
se csaladi indittatast, mivel tigyvéd édes-
apjanak testvére a mandoki ,Megvalt6”
gyogyszertar tulajdonosa volt. Gydgysze-
részi diplomdjat 1967-ben szerezte a Bu-
dapesti Orvostudomanyi Egyetem (jelenleg Semmel-
weis Egyetem) Gyogyszerésztudomanyi Karan.

Harmincot éves gydgyszerészi tevékenysége alatt
kiilonb6z6 munkahelyeken szolgalta Szabolcs-Szat-
mar-Bereg megye lakossdgat. Evekig helyettesitd
munkakorben a megye gyogyszertaraiban a kriti-
kus helyzetek megoldasat segitette. Ezzel megismerte
a gyogyszertarak nagy részét és miikodési koriilmé-
nyeit. 15 évig a nyiregyhazi Rozsnyay Matyds Gyogy-
szertar gyogyszerészeként latta el a korzet raszoruloit
gyogyszerrel és az ahhoz tartozo6 informacidval, jé ta-
naccsal, nagy empatiaval a beteg ember irant. Az igy
szerzett gyakorlati tapasztalatok jelentdsen eldsegitet-
ték a késdbbi vezetdi beosztasokban meghozott em-
berséges dontéseit.

Kozel 20 éves gyakorld gyodgyszerészi tapasztala-

tat hasznositotta a Gyogyszertari Kozpont
Gyogyszerészeti és Szervezési Osztalyanak
vezetbjeként, ahol 6t évig dolgozott.

Az ANTSZ 1991-ben tdrtént megala-
kuldsa ota latta el a megyei tiszti f6gyogy-
{ szerészi teendGket. Ebben a beosztdsaban
is a szolgalat vezérelte, a biztonsagos és jo
gyogyszerellatast szem el6tt tartva irdnyi-
totta és végezte a szakmai feliigyeletet és
a sokrétli hatdsdgi munkat, ami elsésor-
ban segitségként jelent meg a kollégak felé.
Nyugdijazasa utan is segitette a gyogyszerész kama-
ra és a Szabolcs-Szatmar-Bereg megyei gyodgyszeré-
szek munkajat, valamint aktiv palyafutdsa alatt tobb
gyogyszerészt készitett fel a Rozsnyai-versenyre és ér-
tek el kiemelked$ eredményeket.

Mottdja volt:
»Nem azok a nagy emberek, akik magasra nének.
Nem azok a hésok, akik masokat legyéznek.
Nagy ember ki kiizd, de nem él magaért,
Odaadja szivét-lelkét a tarsai javaért.”

Emlékét betegei, ismerdsei, munkatarsai is tisztelet-
tel és szeretettel megérzik. Gyermekei mellett harom
unokdja, Péter, Gabor és Réka is oriasi nagy szeretetet
kapott téle. Nyugodjék békében.

Palyazati felhivas - CPH 2024

a CONGRESSUS PHARMACEUTICUS HUNGARICUS XVII. AND EUFEPS ANNUAL MEETING
2024 rendezvényen valo részvétel tamogatasara

A Magyar Gyogyszerésztudomanyi Tarsasag Gyogyszeranalitikai Szakosztalya tdmogatni kivanja
fiatal kutatok részvételét a
CONGRESSUS PHARMACEUTICUS HUNGARICUS XVI.
tudomanyos rendezvényen, ezért palydzatot hirdet részvételi dij fedezésének elnyerésére.

A tdmogatast 2 f6 nyerheti el. Palydzhat egyetemi vagy akadémiai kutatéintézetben dolgozo, 35 éven aluli
gyogyszerész, vegyész vagy vegyészmérnok (PhD-hallgatéd vagy kutatd), ha tagja az MGYT-nek és posztert

mutat be a rendezvényen.

Palyazni az MGYT honlapjarél (www.mgyt.hu) letdlthetd Palyazati Grlap kitdltésével és elektronikus Uton
torténd eljuttatasaval, valamint a poszter dsszefoglaldjanak melléklésével lehet.

Cim: Dr. T6th Gerg6 szakosztalytitkar, e-mail: toth.gergo@pharma.semmelweis-univ.hu

Hatarid6: 2024. februar 23. 16.00 6ra

A tdmogatas elnyerésérél a Szakosztaly vezetése dont. A dontésrél az érintetteket
2024. februar 27-ig e-mailben értesitjuk.

A Gyogyszeranalitikai Szakosztaly Vezetdsége
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Bir Krisztina, Ujhelyi Zoltan, Schlammadinger Agota, Razsé Katalin, Buchholcz Gyula, Boda Zoltan: Antitrombin-l1I-deficites gravidak —

kezelési lehetdségek
1. Miként valtozik a thromboembolids események kockdzata, ha a varanddssaghoz még anyai antitrombin-lll-deficit is tarsul?
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2. A terhesség alatti thromboembolias események lehetséges okai koziil melyik jelenti a legnagyobb rizikét a terhesség kihordasara?
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3. Antitrombin-lIl-hianyos terhesség soran ki szamit veszélyeztetettnek?
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Duda Ernd, Varga Laszl6: Rekombinans fehérjék Il. Monoklonalis ellenanyagok I1.
1. Mi az opszonizaci6?

a) A szervezetbe jutott KOrokozok elpUSZEItASA. .....iuininiitit ittt O
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2. Mire hasznalhatok az ADC tipust immunkonjugatumok?
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3. Az ADCimmunkonjugéatumon beliil mi az antitest szerepe?
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KREDITPONTOS TAVOKTATASI PROGRAM

A tovabbképzés szakmai tartalma

A 2007 juliusdban megkezdett tavoktatasi program 2024-ben is folytatodik. A Gydgyszerészet el6fizetbi részére ren-
delkezésre all6 tavoktatasban évente tiz alkalommal 2 dolgozatot vesziink szamitasba, a folydiratban ikonnal jelolve
meg Oket. A kreditpontos tovabbképzés céljara olyan dolgozatokat vélasztunk, amelyek az alkalmazott farmakoldgia,
gyogyszer-technolégia, gyégynévény-alkalmazas, kémiai ismeretek, szervezéstudomany teriiletekrél széInak. igy min-
den évben lehetéség nyilik e terliletek mindegyikének lefedésére és ezzel a naprakész altaldnos gydgyszerészeti isme-
retek tovabbképzés keretében torténé megszerzésére.

A szerezhet6 kreditpontok szama
A tévoktatasban regisztralt és a tesztkérdésekre legaldbb 75%-ban jé vélaszt add résztvevéknek évente Osszesen
20 kreditpont jévairasara kerdl sor.

A részvétel feltétele

Minden Gydgyszerészet-el6fizetéshez egy gydgyszerész regisztraciojat tudjuk biztositani, akinek nevét az el6fizeté adja
meg. A tovabbképzésben részt vevé gydgyszerész elektronikus uton kiildi be a megoldésokat, amelyek alapjan a pont-
igazolast naptari év végén adjuk ki.

Amennyiben egy munkahelyrdl tobb gyégyszerész kivan a tovabbképzésben részt venni, az MGYT a masodik, harma-
dik... el6fizetés esetén 25%-o0s kedvezményt biztosit.

Technikai tudnivalék

A Gydgyszerészet janudri szamatol — hasonldan a 2008-ban kialakitott gyakorlathoz - évi tiz alkalommal, alkalmanként
két dolgozatot jelentetlink meg a tavoktatasi program keretében. A kivalasztott dolgozatokat ,bagoly” piktogram-
mal jeldljik. A dolgozatokhoz tartozd kérdéseket a lap utolsé oldalédn kézéljik. Minden dolgozathoz harom-harom
egyszer feleletvalasztos kérdés tartozik, kérdésenként egy jo valasszal. A valaszok bekuldésére mindig a targyhdnapot
kéveté honap utolsé napjaig van lehetdség (tehdt pl. a januéri Gydgyszerészetben kozolt kérdésekre adott valaszokat
februar 28-ig kell bekiildeni).

A tdvoktatdsi programba bejelentkezetteknek a tesztkérdésekre adott vélaszokat az MGYT honlapjan (www. mgyt.hu)
el6zetes regisztraciot kovetéen van lehetéségiik megadni.

A Gydgyszerészet folyéiratban, 2024-ben tervezett tovabbképzé kozlemények témai

Fejezetek az alkalmazott farmakoterapiabol

— Cystas fibrosis kezelése

— El6retéré gombas fertézések és kezelésiik

A gydgyszer-technolégia aktudlis kérdései

— Uj kihivasok a bérpenetracios vizsgalatok teriiletén

— Innovativ szemészeti készitmények

Gydgyszerészi gondozas a gyakorlatban

— Modern életmdd okozta iziileti panaszok és kezelésiik
— Szemdlcsok és tyukszem kezelése

Novényi szerek helye a mai gyégyszerkincsben

— Acetilkolinészterdz-gatlok a hazai fléraban

— Kognitiv teljesitményt fokozé névények
Epidemioldgia és farmakodkondmia gydgyszerészi vonatkozasai
— Digitalizaci6 az egészségligyben

Jelentkezés médja és hatarideje
Jelentkezni 2023. december 1-tél lehet az MGYT honlapjan [évé jelentkezési lap kitoltésével.

A 2024. évi jelentkezésekre 2024. februdr 29-ig van lehet6ség. A GYOFTEX-rendszerbe torténd regisztralds a résztvevd
feladata, a pontszamokat a Titkarsag rogziti.

Figyelem! Mindenkinek, aki a tavoktatasban részt kivan venni, jelentkeznie kell, fiiggetleniil attdl,
hogy 2023-ban résztvevdje volt-e a tdvoktatasnak. Minden részletkérdésben felvilagositast ad a Titkarsag
(1085 Budapest, Gyulai Pal utca 16., tel.: 483-1466, e-mail: szerkesztoseg@mgyt.hu)

Gdspdr Rébert Varga LdszI6é
fészerkeszté felel6s szerkeszté
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tabletta

metokarbamol, paracetamol

380¢/300¢

AKUT DEREKFAJDALOM TUNETI KEZELESERE,

akut vazizom betegsegekkel 6sszefliggé fajdalmas izomgorcsok rovid tavu tiineti kezelésére

l SZAJON AT TORTENG ALKALMAZASRA

MIDERIX »n
380 mg/300 mg tabletta '““'m
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Miderix 380 mg/300 mg tabletta [=] gy 5
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A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY JOGOSULTIA: ALKALMAZASI s
MEDITOP Gyégyszeripari Kft. | 2097 Pilishorosjens, Ady Endre u. 1. ELOIRAS: .?
Telefon: +36 26 336 400 | info@meditop.hu | www.meditop.hu .

A FORGALOMBA HOZATALI ENGEDELY SZAMAI: OGYI-T-23973/01 | OGYI-T-23973/02
ALKALMAZASI ELOIRAS LEGUTOLSO FELULVIZSGALATANAK DATUMA: 2023. januér 14.

Bévebb informaéciéért, kérjiik, olvassa el a gydgyszer alkalmazasi el6irdsat! A hatalyos alkalmazasi el6iras teljes szovegét megtalélja
a Nemzeti Népegészségiigyi és Gybgyszerészeti Kozpont (www.ogyei.gov.hu/gyogyszeradatbazis/) honlapon.

Miderix 380 mg/300 mg tabletta 60x 2 751 Ft 0%

Az arak 2023.04.01-t6l érvényesek. A mindenkori arakkal kapcsolatban keresse fel a Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezel6
honlapjat, www.neak.gov.hu | Széveg lezarasanak datuma: 2023. november 28. | 2023/10 MIDEX



