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BEVEZETES
A kronikus vesebetegség (Chronic Kidney Disease; CKD) és veseelégtelenség (End

Stage Renal Disease; ESRD) el6forduldsa vilagszerte folyamatosan ndvekszik, eléfordulasa a
vilag legtobb fejlett orszagaban eléri a 10-13%-o0s gyakorisagot. Az érintettek kevesebb, mint
30%-a tud egyaltalan a betegsége fennallasardl, igy nem meglepd, hogy évente milliok halnak
meg id6 el6tt az ezzel Osszefiiggésben kialakuld sziv- és érrendszeri betegségekben. A
vesepotld kezelésben részesiild betegek varhatd élettartama folyamatosan ndvekszik, a
vesebetegség éveken at elhuzodd kronikus betegséggé alakul és ez 0j kihivasokat allit a
kezeldorvosok elé, illetve egyéni rizikobecslést kovetel meg. A kronikus veseelégtelenség
tiinetei, a tarsbetegségek jelenléte és a mindennapi kezelés nagymértékben korlatozzak a
betegek életvitelét, ebben azonban a hagyomanyos klinikai paraméterek nem segitenek. A
modern orvostudomanyban egyre inkabb eldtérbe keriil a beteg egészségi allapotaval és
kezelésével kapcsolatos véleményének felmérése, ezen belill is az életmindség-mérés.

A kronikus vesebetegség fizikailag, pszichologiailag ¢és a szocialis helyzet
vonatkozasdban egyarant rontja a beteg egyén, csaladja és tagabb kozdssége életmindségét. A
tartosan dializaltak koziil sokan lehangoltak, idegesek, aggddnak a megélhetési problémak, a
csaldd megterhelése, a fliggetlenség elvesztése miatt, amely mind hozzéjarul az életmindség
romlasdhoz. Bar a hemo- és peritonedlisan dializalt, illetve a transzplantalt betegek koziil a
transzplantaltak rendelkeznek a legjobb életmindséggel, az eredmények a legtobb SF-36
(Short-Form-36) skalat tekintetbe véve nem kiilonboztek szignifikansan.

A taplaltsdgot és test Osszetételt kedvezdtleniil érintd valtozasok, egyrészt szoros
kapcsolatot mutatnak az életmindséggel, masrészt kiemelkedéen gyakoriak CKD betegekben,
kiilondsképpen azokban, akik dializis kezelésben részesiilnek. Jelen ismereteink alapjan, az
elérhetd legjobb vesepotlod kezelés a transzplantacid, a korkép megjelenésétdl, azonban nem
védettek a vesetranszplantalt betegek sem. A fehérje-energia vesztés (protein-energy wasting;
PEW) 2008 ota hasznalatos a gyulladdsos és malnutricidos szindréma megnevezésére. A
korkép jelentdségét az adja, hogy az eddigi eredmények alapjan Gsszefliggésbe hozhato a
betegek gyakoribb, tartés hospitalizaciojaval, fokozott haldlozasaval ¢és csokkent
¢letmindségével. A PEW terapidja jelenleg nem kiforrott, standard modszerek nem allnak
rendelkezésiinkre. A klinikai gyakorlatban a fehérje-energia vesztés sulyossagat nehéz
megitélni. Csak a sulyos allapot kahexids betegek esetében egyértelmii a PEW jelenléte, de
ilyenkor a hatékony beavatkozas gyakran mar megkésett. Kalantar-Zadeh és munkatarsai
létrehoztak a dializalt betegek szamara egy konnyen alkalmazhaté szemi kvantitativ
pontozdrendszert (malnutricidés-inflammacios skéala, MIS, tjabban Kalantar-skala) a PEW
sulyossaganak becslésére. Eddigi eredmények alapjan ugy tlinik, a MIS atfogd képet nyujt a
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klinikai allapotrél, az elért pontszdm pedig Osszefligg a hospitalizacioval, a mortalitassal, a
taplaltsag ¢és a gyulladasos allapot mértékével és az anémidval. A MIS és az életmindség
kozotti  kapcsolatot  vesetranszplantalt betegcsoportban  eddig még nem vizsgaltak.
Felmérésiinket ugy terveztiik meg, hogy a lehetd legjobb képet kapjunk a MIS ¢és az
¢letmindség kozotti kapcsolatrdl vesetranszplantalt betegekben.

A vesebetegség fennallasanak ismerete és kezelése nemcsak azért fontos, mert a
betegnek a vesebetegség progresszioja miatt, az élethez vesepotld kezelésre lesz sziiksége,
hanem azért is, mert maga a vesebetegség is fiiggetlen rizikd tényezdje a halalozasnak és
egyes tarsbetegségeknek. Vesetranszplantaltak esetében elsd helyen emlitendék a sziv- és
érrendszeri  betegségek, melyek a leggyakoribb halalokot jelentik (40-55%). A
kardiovaszkularis rendszer mar a veseelégtelenség kialakuldsa soran elkeriilhetetleniil
karosodik, és az atlagpopulécidhoz képest fokozott litemben romlik.

A vesetranszplantalt betegek rovid tavu talélése viszonylag jol prediktalhatd. Az
individualis rizikobecsléshez viszont fontos, hogy minél tobb és pontosabb eszkoz alljon a
rendelkezésiinkre. A vordsvértest méret valtozékonysag (red blood cell distribution width;
RDW) halélozassal és morbiditassal vald kapcsolatira nemrégiben deriilt fény kronikus
szivelégtelen betegpopuldcioban. Nemzetkozi irodalom alapjan az RDW jo prognosztikus
tényezonek bizonyult az Osszmortalitasra vonatkozodan, fiiggetleniil a hemoglobin szintjétol
szivelégtelenségben szenvedok korében. A magas haldlozasi rizikdju vesetranszplantalt
betegek korai felismerése ¢és a megfeleld kezelése nélkiilozhetetlen a betegek varhato
¢lettartaméanak tovabbi hosszabbitisaban. A fenti Osszefliggések ismeretében meriilt fel
benniink az RDW rizikdbecslésben vald alkalmazhatdésaga vesetranszplantalt betegek
korében.

Annak ellenére, hogy kordbban tobb tanulmany is igazolta a mortalitdssal vald
Osszefliggését, az RDW ¢és a mortalitas kozotti kapcsolatot egyelére homaly fedi. Korabban
egy nagyobb epidemioldgiai Osszefiiggés keresés soran taldltak Osszefliggést a becsiilt
vesefunkcio6 és az RDW kozott, szelektalatlan jarobetegek korében, tovabbi vizsgalat ebben az
iranyban nem tortént. Feltételezéslink szerint az Osszefiiggés vizsgalata vesetranszplantaltak
korében megerdsitheti a vesefunkcié és az RDW kozotti fliggetlen kapcsolat fennallasanak

valoszinliségét.



HIPOTEZISEK ES CELKITUZESEK

Az egészséggel kapcsolatos életminéség osszefiiggése a malnutricio-gyulladas skalaval
vesetranszplantalt betegekben

Végstadiumt veseelégtelen betegekben a fehérje-energia vesztés és a gyulladés
egylittes el0fordulasa rosszabb életmindséggel tarsul. Korabbi eredményeink alapjan a MIS
skala megfeleldé modszernek tiinik a PEW és gyulladas felmérésére, életmindséggel valo
Osszefliggése vesetranszplantalt betegekben azonban egyeldre nem ismert. Vizsgélatunk célja,
hogy felmérje a taplaltsag és a gyulladdsos allapot, valamint az életmindség kapcsolatat
vesetranszplantalt betegek korében.

Hipotézisiink alapjan:
- a MIS, mint a gyulladasos és taplaltsagi allapotot reprezentald tényezd, mas tényezoktol
fiiggetlen kapcsolatban all az egészséggel kapcsolatos életmindséggel (HR-KDQoL)

vesetranszplantalt betegek korében,;

A vorosvértest méret valtozékonysag a vesefunkcidval valo osszefiiggésének vizsgalata
vesetranszplantalt betegek korében

Az RDW viltozékonysagat tobb tényezé kiilonb6zd mértékben ¢és modon
befolyasolhatja, mégis az RDW emelkedését okozd patomechanizmus egyeldre tisztazatlan
maradt. Korabbi jarobeteg regiszter adatokon alapul6 tanulmény azt talalta, hogy a csokkent
vesefunkcio emelkedett RDW értékekkel jar egyiitt. Mindezidaig, nem tortént azonban
hasonld felmérés vesetranszplantalt betegek korében, ami az Osszefiiggés fliggetlenségét
erdsitheti.

Hipotézisiink alapjan:
- RDW kapcsolatban all a tarsbetegségekkel, gyulladasos és taplaltsagi allapot fontos
mutatoival, illetve egyéb tényezOktdl fiiggetlen Osszefiiggés 4all fent a vesefunkcioval

vesetranszplantalt betegekben,;

A vorosvértest méret valtozékonysag és a mortalitas kapcsolatanak prospektiv
vizsgalata vesetranszplantalt betegek korében

Szamos tanulmany alapjan a vesetranszplantalt betegek korében a sziv- €s érrendszeri
halalozas a leggyakoribb haldlok, és az RDW tobb kardiovaszkuldris betegségben szenvedd
populacidban vizsgélva, fiiggetlen kapcsolatot mutatott a haldlozédssal. Sajat prospektiven
kovetett, kohort vesetranszplantalt betegcsoportunkban is megvizsgaltuk az RDW taléléssel
valo Osszefliggését, €s a lehetséges szerepét a vesetranszplantalt betegek rizikobecslésében.
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Hipotézisiink szerint:

- Az RDW prospektiv, kohort vizsgalat soran egyéb tarsvaltozoktol fliggetleniil, 6nallo
kapcsolatban all a haldlozassal;

- Az RDW prospektiv, kohort vizsgalat soran 6nallo és jarulékos prognosztikus értékkel bir a

betegek haldlozasi rizikobecslésében.

MODSZEREK

Betegminta és adatgyiijtés

A vizsgalati részvételre potencidlisan alkalmas alanyokat a Semmelweis Egyetem
Transzplantacios és Sebészeti Klinika jarobeteg centruma altal 2006. december 31-ig
gondozott 0sszes vesetranszplantalt beteg koziil valasztottuk ki. Ez a betegcsoport képezte a
vesetranszplantaltak korében végzett, prospektiv, kohort vizsgalat alapjat (Malnutrition-
Inflammation in Transplant - Hungary Study (MINIT-HU)). A MINIT-HU tanulmany a
betegbevalasztas és az adatgyiijtés 2007. februar honapban kezd6dott és évenkénti tjabb
felméréssel 2009. novemberben zarult le. Ezt kovetden ujabb adatgylijtés csak a taléléssel és a
graft vesztéssel kapcsolatosan tortént 2011 November honapjaig.

Felmérésiink soran a lehetséges, teljes klinikai populaciot (n=1214) felkértik a
tanulmanyban val6 részvételre. Bevalasztasi kritérium volt a 18 év feletti ¢életkor és a betegek
hozzéjarulasa a részvételhez részletes szobeli és irasbeli tajékoztatast kovetden. A kizarasi
kritériumok alkalmazéasa sordn a kizartuk azokat a betegeket, akiknél a transzplanticio ideje
Ota nem telt el 3 honap, aktiv és akut 1égzészavar, illetve akut infekcio vagy vérzés jelenlétére
utalo tiinetekkel birtak. Tovabba, nem lehetett 1 honapon beliil hospitalizacio és akut
rejekcids epizdd, tovabba 3 honapon beliil sebészeti beavatkozds. A fenti kritériumok
figyelembe vételét kovetden, a bazispopulaciot 1198 vesetranszplantalt beteg alkotta. A
vizsgalt betegpopulacié ettdl a 1épéstdl fogva két kiilon csoportra oszlik.

Az életmindség és a MIS skdla kapcsolatat random mintavétel modszerével - az
alvaszavarok felmérése vesetranszplantaltakban - SLEPT vizsgalat (Sleep disorders
Evaluation in Patients after Kidney Transplantation Study)) keretében végeztik. A
véletlenszerti mintavétel soran a bazispopulaciobol (n=1198) 150 beteget valasztottunk ki a
vizsgalatban valo részvételre. A betegbevalasztas soran a részvételt 50 f6 (33%) utasitotta
vissza, végeredményben 100 véletlenszeriien kivalasztott beteg keriilt be a vizsgalati mintaba
(a random mintavétel soran, a betegek kivalasztasahoz az SPSS 15.0 statisztikai programot

hasznaltuk).



Az RDW 0sszefiiggéseinek elemzését, a MINIT-HU vizsgalat masodik évi (2008)
adatgyljtésben részt vevd, 0sszes beteg a bevonasaval végeztiik. Az eredeti 1214 f6bdl allo
vesetranszplantalt bazispopulaciobol 205(17%) f6 utasitotta vissza a vizsgalatban vald
részvételt. Egy éves kovetés soran a masodik éves (2008) adatgyiijtésben vald részvételt
71(7%) beteg utasitotta vissza, 115(10%) 6 halt meg vagy keriilt vissza dializisre graft
funkci6 elvesztése miatt. Az adatgyijtés folyaman 2(<1%) beteg esetében hianyzik az RDW
adat igy 6ket kizartuk a tovabbi elemzésekbdl. Osszesen 82(10%) fét kezeltek erythropoietin
gyogyszerrel igy a végso elemzésiink végiil 723 vesetranszplantalt betegbdl allt.

A betegbevalasztas folyaman a szocio-demografiai adatok és az anamnézis felvételén
kiviil rogzitésre keriilt az életkor, a nem, a menopauza statusz, a legmagasabb iskolai
végzettség, a csaladi allapot (hazas vagy egyéb: egyediilallo, oOzvegy, elvalt), a
foglalkoztatottsag (rész- vagy teljes munkaid6, egyéb: nyugdijas, munkanélkiili, mas), a
kronikus vesebetegség etioldgidja, a transzplantacids adatok, beleértve az immunszuppressziv
terapiat és a tarsbetegségek (Charlson Comorbiditi Index). A becsiilt glomerularis filtracios
ratat (bGFR) a CKD-EPI (Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration) képlet
segitségével szamitottuk. Minden beteget felkértiink a Center for Epidemiologic Studies —
Depression (CES-D) skala kitoltésére is. A malnutricié-gyulladas skala felvételére interju
keretén beliil kertilt sor, melyet magunk végeztiink. Az interjii sordn a vérnyomasmérésre
vonatkoz6, standard koriilmények kozott, egymast kovetd harom alkalommal megmértiik a
betegek vérnyomasat, melyekbdl atlagos vérnyomadsértéket szamoltunk. A laboratoriumi
mérések, a CES-D skala kitoltése, a taplaltsagi allapottal kapcsolatos testi paraméterek
(testsuly, testmagassag, haskorfogat) mérése, valamint a malnutricio-gyulladas skala felvétele
bevalasztisnapjan torténtek. Az ¢letmindség skala felvétele az elkdvetkezd napokban-
hetekben, az alvasvizsgalat keretében tortént. Tovabba, a dolgozat megirasaig eltelt 5 éves
kovetés folyaman, informaciot gylijtottiink a résztvevok korében bekovetkezett graft vesztés,
igy dializisre vald visszakeriilés, illetve elhalalozasok idOpontjarol is. A graft vesztés, illetve a

haldlozas koriilményeire vonatkozé adatgytlijtésre nem kertilt sor.

Etikai engedély
A MINIT-HU (49/2006) és az életmindség (SLEPT) (4/2007) vizsgalatot Semmelweis

Egyetem Etikai Bizottsaga engedélyezte. Minden kutatasi tevékenységiink az ICP Good
Clinical Practices Guidelines-nak, valamint a Helsinki-deklaracionak megfeleléen tortént. A
betegbevalasztas sordn minden beteg részletes irasos €s szobeli tajékoztatast kapott a vizsgalat

céljairol, folyamatarol és részvételi szandékat beteg-beleegyezé nyilatkozattal igazolta.



A malnutricio-gyulladas szindroma felmérése
A fehérje-energia vesztés felmérésére a malnutricidés-inflammacios, tjjabban Kalantar-

skalanak nevezett pontrendszert alkalmaztuk, melyet Kalantar-Zadeh ¢s munkatarsai
dolgoztak ki hemodializalt betegcsoportban. A MIS 10 részbdl all, egyenként 4 stlyossagi
fokozattal 0-t61 (normal) 3-ig (stlyos eltérés) bird, szubjektiv és objektiv elemeket tartalmazo
skala. A tiz komponens Osszege 0-t6l (normal) 30-ig (sulyosan alultaplalt) terjedhet, a
magasabb pontszam sulyosabb alultaplaltsagot és gyulladasos allapotot jelez. MIS skala
felmérése az alabbiak szerint tortént. Az els0 5 kérdés tartalmazza a beteg anamnézisére
vonatkoz6 adatokat: volt-e teststlyvaltozdsa az elmult 3-6 hénapban, milyen az étvagya,
vannak-e gyomor-, bélrendszeri panaszai, milyennek érzi a sajat er6nlétét és végiil van-e a
vesebetegségén kivill egyéb tarsbetegsége. A masodik részben kovetkezik egy rovid fizikalis
vizsgélat mely az SGA kritériumok (subjective global assessment score) alapjan torténik.
Felmérjilk, hogy vannak-e lathatd jelei az izomvesztésnek ¢és csokkentek-e a beteg
zsirtartalékai. Ezutdn megmérjilk a betegek testmagassagat, testsulyat és kiszamoljuk a
betegek testtomeg indexét (BMI, Body Mass Index), melynek a normaltdl negativ iranyban
torténd eltérését pontozzuk. Végiil a laboratériumi adatok koziil kiilon értékeljiik a szérum
albumin és szérum transzferrin szinteket. A betegek szubjektiv értékelését a munkacsoportunk
egy korabbi tagja, Dr. Czira Maria Eszter, munkacsoportunk tagjai és én magam végeztem a

hagyomanyos SGA (Subjective Global Assessment) kritériumok alapjan.

Egészséggel kapcsolatos életmindéség felmérése
Az egészséggel kapcsolatos ¢letmindséget a kronikus vesebetegek korében

leggyakrabban hasznalt KDQoL-SF™ kérdéiv segitségével mértiik fel. Munkacsoportunk a

F™ alskala megbizhato

kozelmultban bizonyitotta, hogy a legtobb magyar KDQoOL-S
pszichometriai eredményt nyujt dializalt és transzplantalt betegek korében egyarant. A
KDQoL-SF™ tsbb forditasat is validaltak tartosan dializéltak esetén. A KDQOL-SF™ két
részbdél, a Medical Outcomes Study Short Form-36 (SF-36) altalanos részb6l és néhany olyan
skalabol 4ll, amelyek a kronikus vesebetegek szdmara kiemelt fontossagl teriileteket
értékelik. Az éltalanos részben a fizikai és mentélis egészségi allapotot nyolc kérdés vizsgalja:
Fizikai allapot, Fizikai szerepvallalds, Fajdalom, Sajat egészségrdl alkotott vélemény,
Vitalitas, Szocialis aktivitas, Erzelmi szerepvallalas, Mentalis egészség.

A betegség-specifikus domének, amelyeket az analizisben hasznéltunk, a vesebetegek
meghatarozott problémaira fokuszalnak: Vesebetegség tiinetei, Vesebetegség hatdsa a
mindennapi €letre, Vesebetegség terhe és az Alvas. Minden domén 0-t61 100 pontig terjedd

értéket vehet fel, ahol a magasabb pont jelzi a jobb ¢életmindséget. A kérddiv fizikalis és



mentalis ¢letmindség-osszpontszamanak (Physical and Mental Composite Score) értékei az
USA (United States of America) atlageredményeibdl standardizalt értékek. Amennyiben a
fizikalis ¢és mentalis standardizalt pontszamok értéke 50-50, ugy az amerikai
atlagpopulacioval megegyezd ¢életmindséget jelent. Az 50-nél alacsonyabb életmindség
Osszpontszdm az amerikai atlagpopulacional rosszabb, az ennél magasabb érték jobb
¢letmindséget jelent.

EletminGség felmérését, a betegek depresszidjat méré Center for Epidemiological
Studies-Depression (CES-D) 6nalléan kitoltendé kérddiv hasznalataval egészitettiik ki. A
depresszio mérd skala 20 kérdést tartalmaz a depresszios tiinetekkel kapcsolatban, féleg az
elmult idészakra fokuszalva (2 héten beliil). A betegek 0-60 pont kozott pontszamot érhetnek
el. A magasabb pontszam depresszids tiinetek gyakoribb eldfordulasat feltételezi.
Vesebetegek korében a klinikai értelemben is jelentds depresszid jelenlétére, a 18 pontos

hatarérték javasolt.

Laboratoriumi paraméterek mérése
A vizsgalatban val6 részvétel napjan, a tdjékozott beleegyezést kdvetden, a betegek

vérvételen estek 4at. A laboratoriumi vizsgalat sordan az aldabbi laborparaméterek
meghatarozasa tortént: a teljes vérkép, a kvalitativ vérkép, illetve immunszuppressziv
gyogyszerek szérum szintjei. A funkciondlis vashaztartds részeként meghataroztuk a szérum
vas, teljes vaskotd kapacitas, szolubilis-transzferrin receptor, transzferrin szinteket, a
vastartalék jellemzéséhet a szérum ferritin szintet. A vérvétel kiegészitéseként vizeletvizsgalat
is tortént. Az alapadatok felvételekor a betegektdl nyert vér egy részét centrifugalas utan

lefagyasztottuk és a szérumot késdbbi felhasznalasig -70 °C-on taroltuk.

Tarsbetegségek felmérése
A tarsbetegségek felmérésére a modositott Charlson tarsbetegség indexet (Charlson

Comorbidity Index, CCI) hasznaltuk, amely 17 kiilonb6z6 betegség hianyan, jelenlétén illetve
a sulyossagan alapul6 pontozorendszer. Megel6z0 vizsgalatok sordn kimutattak, hogy a CCI a
haldlozas prediktora volt, mind dializalt, mind vesetranszplantalt betegek korében. Mivel a
CCl nem a vesebetegekre specifikus komorbiditas skala, igy a kozépsulyos-sulyos
vesebetegség jelenléte miatt, a minimum pontszam az altalunk vizsgalt betegcsoportban 2
pont volt. Ezen kiviil kiegészitésképpen informaciot nyertiink magas vérnyomas betegség,
koszoruér betegség, sulyos neuroldgiai betegség, kozepes vagy sulyos KALB (kronikus

aspecifikus 1églti betegség) és kordbbi vagy folyamatban 1év6 kemoterapia fennallasarol.



Transzplantacioval osszefiiggé és donoradatok
A transzplantdciés beavatkozassal kapcsolatos adatokat a betegek kartonjaibol

nyertilk. Az adatgyljtés folyaman rogzitettiink a fenntart6 immunszuppressziv és egy¢b
kiegészité gyogyszerelésre vonatkozd adatokat, transzplantacido ota illetve, a korabban
dializisen toltott 1dot, transzplantacid tipusat (kadaver vagy élédonoros), korabbi akut
rejekcids epizddok szamat, és ezek szteroid érzékenységét, HLA antigén eltérést, panel
reaktiv antitest titer-t (PRA), hideg iszkémias id6t, a donor korat és nemét, tovabba a
megkésett graft funkciot. Definicio szerint a megkésett graft funkcid, abban az esetben allt
fent, amennyiben a transzplantacidt kovetd elsé héten legalabb egy dializis kezelésre volt

sziikség.

Immunszuppressziv Terapia
A stabil allapotu vesetranszplantalt betegek, fenntart6 immunszuppressziv terapidban

részesiiltek, mely az esetek nagy részében az alabbi kombindciok valamelyikét jelentette:
alapkezelés foként szteroid bazisu (prednisolone) ciclosporin A mikroemulzioval (CsA) vagy
tacrolimusszal kombinacioban. Kiegészitésként mycophenolat-mofetillel (MMF) vagy

azathioprin vagy sirolimus gyogyszerek hasznaltak.

Statisztikai analizis

Deskriptiv statisztika
A leir6 statisztika sordn a folyamatos valtozokat az eloszlasuk fiiggvényében atlag +

standard deviacio (atlagt=SD) vagy a szamtani kozép és interkvartilis tdvolsag (medidn, IQR)
hasznélataval jellemeztiik. A kategorikus valtozok megoszlasat szdzalékok formajaban adtuk

meg.

Eletmindség és mis osszefiiggéseinek vizsgalata
A tanulmanyunk elsé részében az életmindség és MIS skala kapcsolatanak elemzése

soran, a 100 foébdl all6 random kivalasztott vizsgalati populaciét a medidn MIS pontszam
(median=3) alapjan két csoportra osztottuk. A csoportbontast kovetéen, a folyamatos
valtozokat, eloszlasuk fiiggvényében Student-féle t-teszttel vagy Mann-Whitney U-teszttel, a
kategorikus valtozokat chi’ probaval hasonlitottuk Ossze. A korrelacios analizisekben a
valtozok normalitasatol fiiggéen, Pearson- vagy Spearman-korrelaciot alkalmaztunk. Mivel az
¢letmindség domének pontszdma nem normal eloszlasu, ezért a tobbvaltozos modellekben az
¢letmindség valtozokat transzformaltuk: In (eredeti pontszam+10). Tobbvaltozos linearis
regresszid segitségével modelleket épitettiink, amelyekben a transzformalt életmindség
domének voltak a fiiggd valtozok. A tobbvaltozos modelleket elméleti megfontolds és a

kétvaltozos elemzések eredményei alapjan épitettiik fol. Az életmindségben betdltott
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lehetséges modositd szerepe végett, a depresszio rizikojat méréd CESD kérddiv vizsgalatdhoz

kilon tobbvaltozos modellt allitottunk fel.

RDW osszefiiggéseinek vizsgalata
A tanulméanyunk kovetkezd felében az RDW Osszefiiggéseit elemeztiik. A 805 fobol

allo vizsgalati populaciét az RDW tercilis értéke alapjan 3 csoportra osztottuk (1 tercilis
(RDW: <13.3, (n=215); 2 tercilis (RDW: 13.3-14.0), (n=258); 3 tercilis (RDW: >14.0),
(n=252)). A csoportbontast kovetden, a folyamatos valtozokat, eloszlasuk fliggvényében
ANOVA homogeneitds és trendvizsgalattal, a kategorikus valtozokat chi® probaval
hasonlitottuk 6ssze. A korrelacios analizisekben a valtozok normalitasatol fliggden, Pearson-
vagy Spearman korrelaciot alkalmaztunk. Az elsddleges elemzéseinkbdl kizartuk azokat a
betegeket, akik eritropoitein potlo kezelésben (ESA) részesiiltek (n=82), igy a vizsgalati
csoportunk végiil 723 fobdl allt. Szenzitivitds vizsgalataink soran az ESA kezelésben
részesiild betegek is bekeriiltek az elemzésekbe. Tovabbi szenzitivitdsi vizsgdlatként,
alcsoport analizist végeztiink, elméleti megfontoldsok alapjan, relevansnak vélt valtozok
csoportbontasaval.

Logisztikus regresszidés modelleket épitettiink annak érdekében, hogy mely tényezdk
allnak Osszefiiggésben az RDW emelkedett értekével (RDW >14.0%). Az RDW és a bGFR
kozotti Osszefiiggést egy- €s tobbvaltozds linearis regresszios modell segitségével vizsgaltuk.
A tobbvaltozos modelleket elméleti megfontolds és a kétvaltozds elemzések eredményei
alapjan épitettiik f6l. Minden olyan valtozot bevettiink a modellbe, mely a korabbi irodalom,
klinikai tapasztalat és kétvaltozos elemzések alapjan, ismerten kapcsolatban allhat az RDW

értékének valtozékonysagaval és rendelkezésiinkre allt az adatbazisunkban.

Az RDW és a halalozas vizsgalata
Az elsé 3 évben, az évenkénti ismételt adatgylijtés soran, laboratériumi adatokat,

aktualis immunszuppressziv és egyéb gyodgyszerelésre vonatkoz6 adatokat gytijtottiik,
valamint egyéb antropometriai paramétereket mértiink. A harmadik lekérdezést kovetden csak
a tulélésre €és a graft vesztésre vonatkozo adatokat gyljtottiik. Az RDW meghatarozéasat
kovetden, a betegeket atlagosan 32 honapig kovettiik (median (IQR): 35.2 (3.3) honap).
Vizsgalatunk soran az elsédleges kimenetel a miikodo grafttal bekovetkezd halal (barmilyen
okbol) illetve a haldleseményekre cenzoralt graft vesztés (dializis kezelés megkezdése) volt.
A halal bekdvetkeztének, illetve a dializis kezelés megkezdésének iddpontjat a korhaz, az
Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar (OEP), illetve a Kdzponti Statisztikai Hivatal (KSH)
adatbazisaibol gylijtottiik és helyességiiket igazoltuk.



A nyers haldlozési adatok Osszehasonlitdsat kovetden, az RDW ¢és a tulélés
Osszefliggését Kaplan-Meier féle talélési gorbe segitségével abrazoltuk, melynek statisztikai
szignifikancia szintjét log-rank teszt segitségével szamitottuk. Az RDW értékének és a
kimenetel kozotti fliggetlen kapcsolatot egy- €s tobbvaltozds korrigalt Cox-proporcionalis
kockédzati modellekben elemeztiik. A Cox-proporcionalis kockazati modell feltételeit a
Schonfeld rezidualisok modszerével igazoltuk. A modelleket elméleti megfontolds alapjan
épitettiink fel; olyan valtozokat vettiink be a modellbe, melyek bizonyitottan, vagy kordbbi
tapasztalatok alapjan ismerten kapcsolatban alltak a halalozassal és rendelkezésiinkre alltak az
adatbazisunkban. A tobbvaltozos modelliinkben az alabbi tarsvaltozokra korrigaltunk:

Szenzitivitas vizsgalataink részeként az 0sszhaldlozas vizsgalatan feliil, elemeztiik azt
a lehetséges kimenetelt, hogy a betegek még miikodd grafttal haldloznak el. Mivel a graft
vesztés és a még funkcionald grafttal torténd halalozds egymadssal ,,versenyzd” kimeneteli
lehetdségek, a pontosabb eredmények érdekében ,,competing-risk” regresszios modellt
hasznaltunk. Az elsédleges eseménylink a miikodd grafttal bekovetkezett halalozas, mig az
alternativ kimenetelnek a graft vesztést vettiik. Az analiziseink soran a ,,Fine and Gray”
modellt hasznaltuk, mely a Cox- proporciondlis kockazati modell kiterjesztésének is
tekinthetd, a szubdisztribicidés esélyhanyados (subdistribution hazard ratio, (SHR))
figyelembevételével. Az eredményeink szenzitivitasanak ndvelése érdekében a vizsgalatunkat
megismételtiik egy kiterjesztett, az ESA potld kezelésben részesiilo betegekkel és alcsoport
analizist is végeztiink.

Az RDW talélésre vonatkozod prognosztikus értékének a vizsgalatara, receiver
operating characteristics (ROC) analizist végeztiink, gorbe alatti teriiletet szamoltunk,
valamint ezek Osszehasonlitasat végeztik. Az RDW jarulékos prognosztikus értékének a
becslésére kevésbé alkalmas ROC analizis helyett, egy jobban szdmszer(sithetd, valos
rizikobecslésen alapuld reklasszifikacios elemzést az aldbbiak szerint végeztik: Az
Osszhalalozéasra vonatkozé klinikai becslOképesség felméréseére, egy logisztikus regresszion
alapuld, 5, 15 és 30%-os haldlozasi rizikokiiszobot vettiink alapul. A limitalt rizikokiiszob
szamra, azért volt sziikség, mert a vizsgalatunkban korlatozott esetszammal és betegszammal
rendelkeziink. Az emlitett rizikokiiszob értékek hasznalataval a betegeket 4 csoportra
osztottuk. (Alacsony rizikéd: <5%, Kozép-alacsony riziko: 5-14%, Kozép-magas rizikd: 15-
29%, ¢és Magas rizikd: >30%). A reklasszifikacidban bekovetkezd javulast a net
reclassification improvement (NRI) ¢és integrated discrimination improvement (IDI)
statisztikai modszerével szamszeriisitettiik. Az egyes regresszidos modellek illeszkedésének
pontossagat (goodness of fit), a Likelihood-ratio, a Harell’s C coefficient modszere és az

Akaike Information Criterion (AIC) értékeivel mértiik.
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EREDMENYEK

A malnutricié-gyulladas skala osszefiiggése az egészséggel kapcsolatos életmindséggel
vesetranszplantalt betegek korében

A 100 résztvevo ¢€s a teljes klinikai populacié érdemi jellemzdi hasonloak voltak, ezek
alapjan azt gondoljuk, hogy a véletlenszerlien kivalasztott minta a teljes populéaciot jol

reprezentalja. Elsé 1épésként a KDQoL-SF™

kérddiv €életmindség Osszpontszama €s a MIS
kozotti Gsszefliggés természetének a megismerését frakcionalis polinomok ¢és ,,harmadfoku
spline gorbe” hasznalataval végeztiik. Az elemzéseink soran linearisan csokkend, negativ
iranyu, ,,dozis-dependens” kapcsolatot taldltunk a kérdéiv QoL-0sszpontszama és a MIS
pontszam kozott. Az QoL {6 és aldoménjei, valamint a MIS Osszefiiggéseinek elemzése sordn,
a MIS medianon alapuld csoportvizsgalatot végeztiink. Osszességében elmondhat6, hogy a
magasabb MIS pontszammal rendelkezd csoport a legtobb vizsgalt életmindség domén esetén
rosszabb eredményt ért el. Az altalanos doménekben kiilonbséget talaltunk, mind a fizikai
allapotot felmérd kérdésekben (Vitalitds, Fajdalom), mind a mentalis allapotot illetéen
(Mentalis egészség).

A magasabb MIS-sel rendelkez6 betegek szignifikansan alacsonyabb pontszamot értek
el a ,, Tiinetek” kérdésben. A KDQoL-SF™ vesebetegséget célzo kérdéseihez egy, az alvasrol
sz0l6 alskala is tartozik. A tobbi életmindség dimenzidhoz hasonléan a magas MIS
pontszdmu betegek ezen az alskalan is rosszabb eredményt értek el az alacsony MIS
pontszamuakhoz képest, de a kiilonbség nem bizonyult szignifikdnsnak. A csoportbontasban
talalhatd kiilonbségek ellenére, amennyiben az ¢letmindség pontszamokat folyamatos
valtozoként kezeltiikk, egy kivétellel az Osszes domén mentén, kozepesen erds, negativ
korrelaciot talaltunk a mért MIS pontszammal. Az QoL kérddéiv altalanos részét képezd
domének ¢és a MIS vizsgalata folyaman, az QoL-0sszpontszamhoz hasonlo, linedrisan
csokkend, negativ dsszefliggést talaltunk a MIS pontszdmmal, a vizsgalt domének mentén.

Mivel mind a magyar, mind az eredeti KDQoL-SF™™ vesebetegséget vizsgald alskalai
tartalmaznak pszichometriailag kevésbé alkalmas részeket, a tovabbi elemzésekben csak a
megbizhatod és hiteles doméneket vizsgaltuk. A vesebetegség-specifikus ¢letmindség domének
¢s a MIS pontszam kozott, az altalanos doménekhez hasonlod Osszefiiggéseket talaltunk. A
MIS pontszam ndvekedésével, a varhatd betegség specifikus QoL pontszam linearisan
csokkent.

A MIS ¢€s a rosszabb ¢letmindség fiiggetlen kapcsolatanak vizsgalatara tobbvaltozos
linedris regresszids modellt épitettiink. Fiiggd valtozoként szelektalt és transzformalt

¢letmindség domének pontszamai szerepeltek. Filiggetlen valtozoként a MIS mellett néhany

11



klinikai és szocio-demografiai tarsvaltozot is beépitettiink a modellbe: ¢életkor, nem, bGFR,
dializis 1d6, foglalkoztatottsag és Charlson Komorbiditdsi Index. Az eredmények koziil,
figyelemreméltd, hogy a MIS és a vizsgalt életmindség domének kozotti kapcsolat fontos
tarstényezokre vald korrigalas utan is fliggetlen maradt. A MIS jelentOségét tovabb erdsiti,
hogy az emlitett 0sszefiiggés néhany pontszamot illetéen, még az €letmindséget kritikusan

érintd depresszios tiinetegyiittesre (CES-D skdla) vald korrekceio6 utan is szignifikans maradt.

A vorosvértest méret valtozékonysag a vesefunkcidval valé osszefiiggésének vizsgalata
vesetranszplantalt betegek korében

Tanulméanyunk soran, a bevalasztasi kritériumoknak megfelelé 1214 beteg koziil, a
vizsgalat els6 évében az alapadatok felmérésében 993 vesetranszplantalt beteg vett részt. Az
RDW meghatdrozéasara a tanulmény masodik évében keriilt sor. Az elsddleges elemzésekbdl
kizartuk azokat a betegeket, akik ESA potld kezelésben részesiilnek, illetve két betegnek
hianyzik az RDW értéke, igy végiil az elsddleges vizsgalati mintdnk 723, ESA kezelésben
nem részesiild betegbdl allt.

Azoknak a betegeknek, akiknek az RDW értéke a legnagyobb volt, rosszabb
vesefunkcioval birtak (63.9+19.3 vs. 53.6+18.9 vs. 47.1+18.6 ml/perc; p<0.001).
Szignifikansan id6sebbek voltak (46+14 vs. 52+12 vs. 5511 év; p<0.001), tobb id0 telt el az
ESRD diagnoézisa 6ta (110 (73) vs. 121 (79) vs. 126 (103) hoénap; p=0.005) és tobb
tarsbetegségiik volt, mint a masik két csoportba tartozd tarsaiknak. Tovabba, alacsonyabb
hemoglobin szinttel birtak (142+14 vs. 140£14 vs. 139+16 g/L; p=0.016) és a vashaztartas
zavarara utald eltérések is gyakoribbak voltak koriikben. A harmadik tercilisbe tartozo
betegeknek magasabb BMI értékeik voltak (26.4+4.6 vs. 27.945.0 vs. 27.7+4.7 kg/mz;
p=0.006) és a centrélis elhizds mértéke (haskorfogat) is magasabb volt koriikben (96+13 vs.
100£14 vs. 102£13 cm; p<0.001). Annak ellenére, hogy nagyobb BMI-vel ¢és haskorfogattal
rendelkeztek, az emelkedett RDW-vel birdo betegek rosszabb nutriciés és gyulladasos
allapotban voltak, mely alacsonyabb szérum albumin szintet (41.5+3.6 vs. 41.243.6 vs.
39£3.9 g/L; p<0.001) és magasabb CRP értékeket (2.4 (2.8) vs. 2.8 (3.8) vs. 4.0 (6.2) mg/L;
p<0.001) mg/L; p<0.001) jelentett. Tovabba, emelkedett szérum foszfat (1.01+£0.19 vs.
1.05+£0.21 vs. 1.06£0.22 mmol/L; p=0.038) és intakt parathormon szinteket mértiink (68.1
(29.4) vs. 78.6 (54.5) vs. 90.5 (82.0) pg/mL; p<0.001) a legmagasabb RDW értékkel bird
betegcsoportban.

Kiegészitd szenzitivitds elemzéseinkbe belevettiik azokat a vesetranszplantalt
betegeket, akik ESA terapidban is részesiiltek. Altalanossagban elmondhatjuk, hogy az ESA
terapidban részesiilok iddsebbek voltak és gyakoribb volt a néi nem eléforduldsa. Alapvetéen
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rosszabb vashaztartasi paraméterekkel birtak, csokkent vesefunkcioval és szignifikdnsan
magasabb RDW értékkel birtak.

Az RDW 0sszefiiggéseit els6 1épésben egyvaltozos korrelacios tablazatban vizsgaltuk,
mely soran azt talaltuk, hogy az RDW szamos tényezdvel mutatott kapcsolatot. Az RDW
vizsgalata soran, kozepesen erds negativ korrelaciot talaltunk a bGFR-el (r=-0.382; p<0.001),
tovabba erds Osszefliggést mutatott a vashdaztartds, a nutricid, a gyulladas és az asvanyi
anyagcsere markereivel.

A bGFR ¢és az RDW 0sszefiliggésének vizsgalata folyaman tobbvaltozods, tobbszintes
linearis regresszios modellt épitettiink. Korrigalatlan eredmények alapjan, minden 10 ml/perc
csokkenés a becsiilt vesefunkcioban az RDW értékének a megkdzelitéen 0.15%-0S (B1o miperc
esokkenes— 0.151; 95%CI: 0.116-0.186) emelkedésével jart egyiitt. Ez az 0Osszefiiggés
megmaradt, ¢életkorra, nemre, a vesebetegség okanak ¢és fennallasdnak idejére,
tarsbetegségekre, valamint immunszuppressziv terapiara torténd korrekcid utan is (B1o miperc
csokkenes= 0.123; 95%CI: 0.088-0.157). Elsé 1épésben a vashaztartds markereire (Bio miperc
csokkenes= 0.087; 95%CI: 0.054-0.120), taplaltsagi és gyulladasos tényezdkre (Bio miperc csokkenés=
0.087; 95%CI: 0.055-0.119) korrigaltunk. Majd csont-, asvanyi anyagcsere faktorok (Big
mbpere csokkenes= 0.078; 95%CI: 0.044-0.111) szerepét is vizsgaltuk, 1ényegi valtozast nem
tortént és az RDW, bGFR kozotti inverz Osszefiiggés megmaradt. Az RDW és a bGFR
Osszefliggése kozott linedris Osszefliggést talaltunk a korrigalatlan €s tarsvaltozokra korrigalt
modellben is. Szenzitivitas vizsgalatként az elsddleges elemzésekbdl kizart, ESA terapiaban
részesilld betegeket (n=82) is bevontuk az elemzésekbe. Az RDW ¢és a bGFR kozotti
Osszefiiggés kvalitdsaban nem valtozott, és tovabbra is a kordbban taldlt forditott iranyt
Osszefiiggést talaltunk.

A kovetkezd 1épésben, a bGFR és RDW korrigalatlan és tarsvaltozokra korrigalt
Osszefiiggéseit CKD stadiumoknak megfelelden tagoltuk. Eredményeink azt mutatjak, hogy a
két tényez0 kozott linedris Osszefiiggés talalhatd, melyet tarsvaltozokra torténd korrekciod
mindségeében nem modosit. Elemzésiink megerdsitése érdekében, kiilon vizsgalat részeként a
modellbe a bGFR négyzetre emelt értékét is belevettiik, mely nem volt szignifikans, igy
tovabb erdsitve azt a feltevésiink, hogy a bGFR és az RDW kozott linearis az dsszefliggés.

Azért, hogy megvizsgaljuk az RDW ¢és a bGFR kozotti osszefliggést mely tényezok
modosithatjak, alcsoport vizsgdlatot végeztiink. Elemzéseink soran azt taldltuk, hogy a
legtobb alcsoport esetén a becsiilt vesefunkcid és az RDW kozott inverz kapcsolat van.
Kivétel ebben, az ESA kezelés, mely jelentds modositd tényezOnek bizonyult és az
interakcios egyiitthatd szignifikans értéket mutatott (Pinterakcic=0.013). A t6bbi alcsoport

esetében az interakcids vizsgalatok nem mutattak szignifikans kiilonbséget, igy elmondhatjuk,
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hogy az alabbi tényezdk nem modositjak a vesefunkcio RDW Osszefiiggését (€letkor, nem,
cukorbetegség, BMI, CKD stadium, hemoglobin szint, STFR szint, endogén EPO szint, CRP
¢és albumin szint, valamint mTOR és tacrolimus hasznalat.

Annak érdekében, hogy megtaldljuk azokat a tényezoket melyek jelenléte vagy
fennallasa emelkedett RDW értéket valoszintisit, logisztikus regressziés modellt alkottunk.
Fiiggd valtozoként az RDW-t stratifikaltuk és akkor tekintettiik emelkedettnek, amennyiben
az RDW >14%, a referencianak pedig <14%-nal kisebb RDW értéket vettilk. Minden
tarsvaltozora korrigalt modellben, a bGFR értékének minden 10 ml/perccel vald csokkenése
az emelkedett RDW jelenlétének rizikojat hordozta (ORomiperc csokkenes: 1.267; 95%CI: 1.121-
1.431; p<0.001). Azoknak a betegeknek, akiknek a vesefunkcioja 3. stadiumban volt, kozel
kétszer akkora eséllyel rendelkeztek emelkedett RDW értékkel (ORegrr 30-60miperc: 1.995;
95%Cl: 1.271-3.131; p=0.002), mint akiknek a bGFR értéke 60 ml/perc f6lotti. Raadasul az
emelkedett RDW rizikdja tovabb emelkedett amennyiben a betegeknek 4-5 stadiumu
vesefunkcids értékeik voltak (ORegrr <somiperc: 3.334; 95%CI: 1.557-7.138; p<0.001).
Logisztikus regresszids eredmények alapjan az id6sebb életkor, a férfi nem, az ESRD
tartdsabb fennallasa, az mTOR tartalmu gyodgyszer szedése, a rosszabb taplaltsagi és

gyulladési faktorok mind az emelkedett RDW prediktordnak bizonyultak.

A vorosvértest méret valtozékonysag és a mortalitas kapcsolatanak prospektiv
vizsgalata vesetranszplantalt betegek korében

A mortalitds tanulmanyunkban résztvevd betegek megegyeztek az RDW ¢és a bGFR
Osszefliggéseit feltdrd vizsgdlatunkban igy a vizsgalati mintat részletekbe menve nem
targyalom. A median 35 hoénapos kovetési id6 folyaman, az elsddleges elemzésekbe bevont
723 résztvevobdl 81 beteg hunyt el és minden betegrél van tuléléssel kapcsolatos
informacionk. A nyers teljes haldlozasi rata, ebbe beleértve a funkciondlo grafttal és a graft
vesztés kovetden bekovetkezett halal eseményt is, 39.3/1000 beteg/év (95% Konfidencia
intervallum (95% CI: 31.6-48.9). A korrigalatlan halalozasi rata szignifikansan magasabb volt
a median feletti “emelkedett” RDW értékkel bird betegek korében (nyers haldlozasi rata 67.4
(95% Cl:54.1-84.1) vs.. 20.5 (95% CI:13.5-31.1) /1000 beteg-év).

Az RDW ¢és a halalozas kozotti Osszefiiggés fiiggetlenségének a vizsgalatara, Cox
proporcionalis regresszios modelleket alkottunk. A korrigélatlan eredmények alapjan, minden
1% RDW emelkedés az 6sszhalalozas rizikojat 63%-al novelte ([HR104-0s nsvekedes = 1.63; 95%
Cl: 1.41-1.89] és [HRsmedisn = 2.74; 95% CI: 1.68-4.48]). Az RDW értéke és a halalozas
kozotti Osszefliggés megmaradt, akkor is ha életkorra, nemre, bGFR-re ¢és vashdztartasi

paraméterekre ([HR19-os nsvekedss= 1.56; 95% CI: 1.28-1.90] and [HR>median = 1.88; 95% CI:
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1.11-3.20]), illetve gyulladdsos markerekre korrigaltunk ([HR196-0s novekedes= 1.52; 95% CI:
1.23-1.89] and [HR:-pmedian = 1.56; 95% CI: 0.90-2.67]). A végsé modellben, minden olyan
altalunk ismert tényez6t szamitdsba vettiink, mely a kapcsolatot gyengitheti, de mindségi
valtozast nem hozott ([HR 106-0s novekedss= 1.60; 95% CI: 1.27-2.02] and [HR>median = 1.33; 95%
Cl: 0.76-2.35]). Kvalitasdban megegyez6 eredményt kaptunk, abban az esetben is, amikor
szenzitivitas vizsgalatként az elemzésbe belevettiik az ESA kezelésben részesiild, elsddleges
elemzésekbdl kizart 82 beteget. Tovabbi szenzitivitds vizsgalatként ,,competing risk”
regresszidos modellt épitettiink, ahol a miikodo grafttal bekdvetkezett halalozas (n=66) volt a
vizsgalt kimenetel, ¢és a graft vesztés (n=56) ,,versengd” esemény. A “competing risk”
elemzések soran hasonld eredményeket kaptunk, mint a kordbbi Osszmortalitds vizsgalat
esetén.

Az eredményeink uniformitdsanak igazolasara, illetve lehetséges hatdsmodositd hatas
felderitésére alcsoport vizsgélatot végeztiink. Minden olyan alcsoportban megvizsgaltuk az
RDW ¢s a mortalitds Osszefiiggését, mely esetben feltételeztiink kiilonbséget. A legtobb
alcsoportban az emelkedé6 RDW a halalozasi esély fokozddasaval jar. Interakcios elemzéseink
soran egyediil a nem (Pinterakcis=0.031) és a CRP esetében (Pinterakcic=0.022) talaltunk
statisztikailag szignifikans interakciot.

Az RDW mortalitdssal kapcsolatos prediktiv kapacitasanak az elemzését elGszor
“receiver operating characteristic” (ROC) modszerével végeztiik. Korrigalatlan vizsgalatban
az RDW Onmagéban is kozepes mértékli gorbe alatti teriilette]l “area under ROC curve
(AUC)” birt (AUC = 0.689). ROC analizist eredményei alapjan az altalunk vizsgalt ESA
kezelésben nem részesiild vesetranszplantdlt betegek esetében az RDW 14%-os értékét
javasolnank hatarértéknek. A 14%-os értekhez 65%-0s specificitas €s 63% szenzitivitasi érték
tartozik, illetve 18% pozitiv prediktiv és 93% negativ prediktiv értékkel bir. Mind a C-
statisztika, az AIC és a Likelihood-ratio értéke javult, amikor a haldlozds predikcids
regresszioba belevettilk az RDW-t mint fliggetlen tényez6t belevettiik. Annak ellenére, hogy
az RDW-t nélkiil6zd és szdmitasba vevd AUC kozott csak kismértékli novekedést talaltunk

(0.801 vs.. 0.812; p=0.258).

Az RDW rizikobecslésre vald alkalmassagat egy klinikai gyakorlatba konnyebben
atiiltethetd, “net reclassification improvement (NRI)” modszerével szdmszerisitettiik. Az
RDW korédbban emlitett, 3 éves 6sszmortalitdsra vonatkozo kockazati hatarértékek alapjan, a
betegek rizikobecslését szignifikdnsan javitotta (<5%, 5-15%, 15-30%, >30%; NRI=0.189;
p<0.001).
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KOVETKEZTETESEK ES UJ EREDMENYEK

Vizsgélataink soran felmértikk a malnutricio-gyulladds skala Osszefiiggését az
egészséggel kapcsolatos életmindséggel vesetranszplantalt betegek korében. Majd
tanulmanyoztuk a vordsvértest méret valtozékonysag Osszefliggéseit a vesetranszplantalt
betegek becsiilt vesefunkcidjaval, valamint megvizsgaltuk, hogy a kiindulasi RDW érték
milyen Osszefiiggést mutat a beteg és graft kimenetelével.

Az alabbiakban Osszefoglaljuk 1j eredményeinket és a hipotézisekre kapott valaszokat.
-A malnutricio-gyulladas skala a gyulladas és a taplaltsagi allapot objektiv mutatoin feliil is
kapcsolatot mutat az egészséggel kapcsolatos életmindséggel vesetranszplantalt betegekben;
-Az RDW 0sszefiiggést mutat egyes tarsbetegségek jelenlétével, gyulladasos és taplaltsagi
allapotot jellemzd tényezdkkel vesetranszplantalt betegek korében;

-Az RDW szoros kapcsolatban all a vesetranszplantalt betegek vesefunkcidjaval; - Az RDW
érték szamos klinikai és szocio-demografiai valtozoktol fliggetleniil is kapcsolatban all a
graftfunkcioval,

-Az RDW kovetéses vizsgalata soran tobb fontos klinikai és laboratériumi paramétert6l
fiiggetlen kapcsolatot mutat a halalozassal,

-Az RDW kovetéses vizsgéalata sordn egyéb fontos klinikai és laboratériumi paramétertol
figgetlentil, o©nall6 ¢és jarulékos prognosztikus értékkel bir a betegek haldlozasi
rizikobecslésében;

Eredményeinket Osszefoglalva elmondhatd, hogy a malnutricio-gyulladas skala,
nemcsak dializalt, hanem vesetranszplantalt betegek korében is Osszefiiggést mutat az
egészséggel kapcsolatos életmindséggel. A medicindban eldtérbe keriild beteg életmindség
emelésében segitséglinkre lehet, a MIS kérddiv, mely megbizhatdé informacidét nyajt a
malnutricié-gyulladds szindromardl. Feltételezhetd, hogy a skdla felvételével, igy a
gyulladdsos ¢és malnutriciés 4allapot monitorzdsaval és terdpajaval, a vesetranszplantalt
betegek életmindsége is javulna. Az egyszerlien haszndlhaté és alacsony koltségli MIS és
¢életmindség pontozoskalak alkalmasak lehetnek a klinikai gyakorlatban is.

A vizsgalatunkban masik fokuszt jelenté RDW érték szocio-demografiai és klinikai
tarsvaltozoktol fiiggetlen kapcsolatot mutatott a vesetranszplantalt betegek életkilatasait
jelentds mértékben meghatdroz6 vesefunkcioval. Raadasul az RDW nemcsak fiiggetlen
tényezdje a haldlozasnak, hanem sajat €s jarulékos prognosztikus értékkel bir a betegek
haldlozasi rizikobecslésében. Az 0Osszefliggés pontos részletei nem ismertek, hatterében
feltehetden tobb tényezd egylittes fennallasa sejthetd és tovabbi vizsgalatokat igényel. Az
Osszefliggés dinamikdjarol és részleteir6l egyeldre nincs informacio, feltehetden az RDW
mint alarmizalé marker jatszhatna klinikailag fontos szerepet. Vesebetegek korében a
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kardiovaszkularis haldlozas tovabbra is magas, illetve fontos, hogy a graftfunkciot
befolyasold tényezok minél hamarabb a felszinre keriiljenek, ezért van jelentdsége olyan
alternativ rizikotényezok felderitésének, mint az RDW. Ezek alapjan a betegellatas soran mar
rendelkezésiinkre allo, csak nem hasznalt tényezd, tobb fronton is hasznunkra lehet a klinikai

gyakorlatban.
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