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1. Bevezetés

1.1. Magyarorszagi stroke epidemiologiai adatok

A WHO definicioja szerint a stroke a korilirt agyi tevékenység hirtelen kialakuld
megsziinése, amely 24 o6ran tal fennall, vagy 24 oran beliil haléllal végzddik, és
amelynek nincs bizonyithatban mds oka, mint az agyi keringésben bedllt valtozas
(WHO, 1988). Hatterében az ¢érintett agyteriilet vérellatdsanak zavara (ischaemids
stroke) vagy az agy allomanyaban illetve az agy koriil kialakult spontdn vérzés
(haemorrhagias stroke) all.

A tranziens ischaemias attack (TIA) korabbi definicidja: koriilirt agyi tevékenység
hirtelen kialakuldé megsziinése, vagy az egyik szemen kialakul6 hirtelen latasvesztés,
amely 24 oranal rovidebb ideig, altalaban par oraig tart
(http://www.cdc.gov/nchs/icd/icd10cm.htm#10update, 2013). Az American Heart
Association és az American Stroke Association munkacsoportja 2009-ben javasolta a
tranziens ischaemids roham 10j meghatarozasat. Ebben a meghatarozdsban a TIA
atmeneti neurologiai deficit, melyet az agy, a gerincveld vagy a retina fokalis
ischaemiaja okoz akut infarktus nélkiil. A kordbbi 24 oras idohatart eltorolték, a
meghatarozas id6 alapurdl szoveti alaptra valtozott (Easton et al., 2009).

A stroke a vezetd haldlokok kozott szerepel, a masodik leggyakoribb haldlok a vilagban
(Katan et al., 2018). Magyarorszagon a stroke mortalitas az Agyérbetegségek Orszagos
Ko6zpontja 2000-ben megjelent, 9000 beteg adatait feldolgozo statitsztikaja alapjan
180/100 000 volt (Nagy et al., 2000). A WHO adatai szerint 2002-ben 17148 halaleset
kovetkezett be stroke miatt Magyarorszagon
(http://www.who.int/cardiovascular_diseases/en/cvd atlas 29 world data_table.pdf?ua
=1). 2003-ban 42 000 beteg keriilt stroke miatt korhdzba hazdnkban (Gulacsi et al.,
2007). Tranziens ischaemids attack (TIA) és ischaemias stroke miatt 2008-ban 77 000
eset kertilt felvételre (Bereczki et al., 2013). Egy madsik, ugyancsak Debrecenben
késziilt, 8088 stroke beteg adatait feldolgoz6 tanulmany azt talalta, hogy az akut stroke
miatt korhazba keriilt betegek harmadanal kordbban mar zajlott cerebrovascularis
esemény (Bereczki et al., 2009). A WHO adatai szerint 2010-ben a cerebrovascularis
betegségek miatti korhdzi elbocsatdsok szama 995,08/100 000 volt hazankban
(http://data.euro.who.int/hfadb/maps/map.php?id=map 994678001485113236&tp=201


http://www.who.int/cardiovascular_diseases/en/cvd_atlas_29_world_data_table.pdf?ua=1
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0&ind=2480&qnt=0). A 2015-6s WHO adatok szerint 76/100 000 haléleset kovetkezett
be Magyarorszagon cerebrovascularis korképek miatt (WHO, 2017).

1.2. A prevencio fontossaga

A stroke magas esethaldlozassal jar ¢s maradand6 funkciondlis karosodés esetén az
onellatas képességét is jelentésen rontja. Ezt irja le pl. a Framingham tanulmany,
amelynek id6s kohortjdban 43%-0s volt a sulyos neurologiai deficit visszamaradéasa
(Kelly-Hayes et al., 2003). Ezért a stroke megelozésének fontossagat napjainkban sem
lehet eléggé hangsulyozni, még annak ellenére sem, hogy a stroke mortalitds az utobbi
évtizedekben csokkent (Mirzaei et al., 2012).

Tanulmanyom els6 részében a kardiogén stroke esetében talan a legfontosabb fiiggetlen
rizikofaktor, a pitvarfibrillacio (PF) kialakuldsanak okait, kezelési lehetdségeit, koztiik
a legljabban bevezetett antikoaguldlasi lehetdségeket ismertetem. Ezek megfeleld
alkalmazasa mellett ugyanis a stroke esetek jelentds része megeldzhetd lenne.

A stroke legfontosabb rizikofaktorainak megfeleld kezelése, vagyis a primer prevencio
egyre inkabb eldtérbe keriil napjainkban. A stroke esetek egy része megel6zhetd, a
visszamarado funkciondlis karosodds mértéke csokkenthetdé lenne a rizikdfaktorok
megfeleld szlirésével, kezelésével. A szlirdprogramok koltséghatékony szervezésében
fontos a stroke altal leginkdbb veszélyeztetett csoportok kivalasztdsa. Magas kockazati
csoportba tartoznak példaul a korabban stroke-on atesett, a pitvarfibrillacioban,
hypertonidban, diabetes mellitusban szenvedd betegek. Tobb tanulmany igazolta, hogy a
stroke kialakuldsa a rosszabb szociodemografiai mutatokkal él6k korében gyakoribb
(Addo et al., 2012; Szdcs et al., 2019).

Kutatasunk teriiletét Budapest XIII. kertilete, Pilisvorosvar ¢s Csobanka képezték. Az itt
¢l6 lakossag korében vizsgaltuk az akut cerebrovascularis betegség miatt korhazba
keriild betegek mentdértesitési ardnyat, ennek hatdsat a kimenetelre, illetve a
maradvanytiinetek sulyossagara, tovabba a szociodemografiai mutatokat, azok esetleges

hatésat a poststroke depresszidra.

1.3. A tiinetek gyors felismerése és a mentészolgalat értesitése

A stroke tiinetek ismerete, mielObbi felismerése, a lakossag korében megkezdett


http://data.euro.who.int/hfadb/maps/map.php?id=map_994678001485113236&tp=2010&ind=2480&qnt=0

felvilagositd kampanyok folytatasa, és egyre szélesebb korben vald kiterjesztése
elengedhetetlen a hatékony kezeléshez. A stroke korai felismerésének jelentésége
megnodtt az intravénds thrombolysis (IVT) és a mechanikus thrombectomia (MT)
alkalmazasanak elterjedésével. A tiinetek gyors felismerése €s ezt kovetden az Orszagos
Mentészolgalat (OMSZ) azonnali értesitése lehetové teszi, hogy a beteg mihamarabb a
legkdzelebbi akut ellatast végzd stroke centrumba jusson. Az idOben elvégzett IVT
vagy az MT ugyanis jo eséllyel csokkentheti a stroke tiineteinek sulyossagat, a kialakuld
funkcionalis karosodas mértékeét, és akar a beteg teljes felépiiléséhez is vezethet. Az IVT
aranya az utobbi évtizedekben jelentdsen megnovekedett, megfeleld szervezéssel ez az
arany az akut stroke esetekben 25%-ra is megndvelheté (Boode et al., 2007). A fentiek
alapjan az azonnali mentd értesités feltételezhetden kedvezd hatassal bir a stroke
kimenetelére, mivel a gyors beavatkozas csokkenti a stroke okozta maradando
karosodas terheit, mind az egészségiigyi rendszert, mind a betegeket és azok csaladjat
érintéen. Meg kell jegyezni, hogy egyes tanulmanyok szerint a thrombolysis arany
elérheti a 35%-ot (Stolz et al., 2011), a betegek kétharmada azonban még ekkor sem
részesiilne reperfizids terapidban. Bar osztdlyunkon sem thrombolysis, sem
thrombectomia nem torténik, mégis fontosnak tartottuk, hogy foglalkozzunk a
reperfuzids kezelésben nem részesiilé betegekkel, mert még napjainkban is 6k teszik ki

a stroke betegek tobb mint 70%-at.

1.3.1. A mentoértesités hatasait titkrozé szakirodalom dttekintése, a nemzetkozi
megfigyelések

Matsuo ¢és mtsai (2017) azt talaltdk, hogy az akut ischaemias stroke kialakuldsatol
szamitott 6 oran beliili korhdzba érkezés pozitiv Gsszefiiggést mutatott a korhazi kezelés
alatt, és 3 honapos utankdvetés soran a neurologiai tiinetekben észlelt valtozassal. Ezen
Osszefiiggések a reperfuzids terdpiaban nem részesiilt, illetve minor stroke-on atesett
betegek esetében is kimutathatoak voltak, és nem mutattak 6sszefliggést az ¢letkorral, a
nemmel, vagy a stroke tipusaval és sulyossagaval sem.

Barsan ¢s mtsai (1993) azt talaltdk, hogy a korai kérhazba érkezés idejét jelentdsen
befolyasolta az elsd egészseégiigyi ,,kapcsolat” tipusa. Az EMS-t (Emergency Medical
Service, mentdszolgalat) értesitok hamarabb korhazba kertiltek, mint azok, akik
haziorvosukat, vagy a korhazat Cértesitették els6ként. A korhazba jutds idejét

befolyasolta a napszak illetve a stroke kialakulasanak helye is. Hosszabb volt a



korhazba jutasi id6 a reggeli ordkban, illetve az otthonukban stroke-ot szenvedettek
kozott.

Williams és mtsai (1997) azt talaltak, hogy azok a betegek, akik bar tisztaban voltak
azzal, hogy a stroke tiineteit észlelik, mert mar korabban volt stroke-juk, nem feltétleniil
jelentkeztek hamarabb a kérhazban. A 3 6ran tal jelentkez6 betegek 86%-a nem tartotta
stlyosnak a neurologiai tiineteit. A korai korhazba érkezés meghatarozo feltételei az
EMS értesitése és a tiinetek stlyossaga voltak.

Egy koreai tanulmany szintén megallapitotta, hogy a stroke felismerésének aranya és a
korhazi transzport gyorsasaga jobb volt azokban az esetekben ahol ment6t hivtak, majd
a mentdszolgalat értesitésitte a fogadd korhazat reperfiiziora alkalmas beteg érkezésérol.
Tovabba a door-to-imaging (a korhazba érkezéstdl a képalkotod elvégzéséig) és a door-
to-needle time (a korhazba érkezéstdl a thrombolysis megkezdéséig eltelt id6) sokkal
rovidebb volt az eldzetes értesitéssel érkezok csoportjaban (Bae et al., 2010).

Egy 2007-es ausztraliai tanulméany szerint a betegek 52%-a értesitette a stroke
tiineteinek észlelését kovetd 1 oOrdn beliil a mentdszolgalatot. A betegek, vagy
hozzatartozoik 44%-ban beszédzavar miatt kértek segitséget, ezt kovette a
végtaggyengeség, a viselkedés- vagy tudatzavar, az elesés, az arc aszimmetria €s a

stroke tlinetként értékelt arczsibbadas-érzések (Mosley et al., 2007).

Egy 2009-es francia felmérésben azt talaltdk, hogy stroke vagy TIA miatt a siirgdsségi
osztalyra keriil6 931 beteg koziil 660 hivott mentdt (71%), mig 271 beteg (29%)
mentdértesités nékiil, kdzvetleniil keriilt be a siirgdsségi osztalyra. Vezeto tlinet ebben a
vizsgalatban a végtaggyengeség volt (Chenaitia et al., 2013). Egy svéd vizsgalatban a
stroke diagnozissal korhazban kezelt 179 beteg (152 ischemias stroke, 27
allomanyvérzés) adatainak elemzésekor szintén a beszédzavar volt a mentOhivas, illetve
a koérhazba kertilés vezetd oka. Ezt kovette az esés miatt kialakult fekvo helyzet, majd a
viselkedés- és  tudatzavar. A  betegek adatait retrospektiv moddon, a
mentddiszpécserekhez beérkezd telefonhivasok visszahallgatasaval dolgoztak fel
(Berglund et al., 2015). Egy Argentindban, 60 év feletti idosek korében végzett
vizsgalatban tobbek kozott azt kutattdk, hogy az alanyok a stroke mely tiineteinek
észlelésekor hivnanak leginkabb ment6t. A valaszadok leggyakrabban a végtag- vagy
arczsibbadast jelolték meg, legkevésbé az amaurosis fugax jelentkezéskor hivtak volna

mentdt (Caruso et al., 2015).



Tanulmanyom masodik részében a Nyird Gyula Korhaz Neurologiai Osztalyan (jelenleg
Nyir6 Gyula Orszagos Pszichiatriai és Addiktoldgiai Intézet), akut cerebrovascularis
betegség miatt egymast kovetden felvett 250 beteg bevonasaval végzett vizsgalatom
eredményeit ismertetem. A betegeknél neuroldgiai status felvétele és kérddives vizsgalat
tortént, majd az akut tiinetek utan atlagosan 1 évvel ismét rogzitettiik a funkcionalis
karosodas mértékét (moddositott Rankin Skala: mRS) és a tulélést is. A vizsgalatban
feltartam azon faktorokat, amelyek az elsOdleges értesitési stratégiat befolyasoltak.
Tovabba elemeztem az esethalalozast, illetve a funkcionalis karosodas mértékét a mRS
segitségével szamos kovaridns, tobbek kozott a szociodemografiai mutatok

bevonasaval.

1.4. A poststroke depresszio

A cerebrovascularis korképeket kovetd leggyakoribb pszichiatriai betegség a poststroke
depresszio (PSD).

A stroke utani depressziv hangulatzavarok két csoportra oszthatdak a DSM IV és DSM-
5 kritériumai alapjan (DSM 1V, 1994; DSM 5, 2013).

Egyik f6 csoport a szervi betegségek miatt kialakult hangulatzavarok. Ennek
alcsoportjai: hangulatzavar depresszios jegyekkel €s hangulatzavar major depresszios
epizoddal. Ezek kimondasahoz legaldbb két héten at perzisztalo tiinetekre van sziikség,
ezért az akut betegek kozt észlelt depresszios zavart a depresszidval jar6 alkalmazkodasi

zavarok koz¢ soroljuk (Schulte-Altedorneburg et al., 2014).

1.4.1. A poststroke depresszio gyakorisdaga

A PSD gyakorisaga a cerebrovascularis esemény utan 1 évvel 30-35% (Hackett et al.,
2005a). Felismerése az esethaldlozas, az ¢életmindség és a kezelés szempontjabol
lényeges lenne, de gyakran nehézségekbe iitkdzik (Schulte-Altedorneburg et al., 2014).
A PSD gyakorisaga hazankban Bereczki és mtsai (1996) vizsgélata szerint a stroke-ot
kdvetd 6-8. napon 19,5% volt. A kronikus szakban depressziv hangulat a betegek 26%-
aban volt észlelhetd, de a major depresszid kritériumait kimeritd allapot csak az esetek
5%-aban fordult el6 (Gesztelyi et al., 1999). A depressziv tiinetek a stroke utan még

sokaig perzisztalnak; 4 évvel a stroke utdn a stroke pontozdskalak és depresszio skalak
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korrelalnak az akut szakasz skalainak eredményeivel (Kellermann et al., 2018).

A nemzetkézi irodalomban igen széles skaldn mozognak a PSD gyakorisagara
vonatkozd adatok. Hackett ¢és munkatarsai eredményét tamasztja ala Ayerbe
kutatocsoportjdnak eredménye is, tehat klinikailag relevans depresszié a stroke esetek
kb. harmadaban fordul eld (Hackett et al., 2005a; Ayerbe et al., 2013). Hackett
kutatocsoportja egy késdbbi tanulményban azt taldlta, hogy egyéves utankdvetés soran
33%-0s az eldfordulas, 1 év utdn pedig csokkend tendenciat talaltak, kb. 26%-os
prevalenciaval. Ez kb. az 5 éves utankovetésig helytalld, majd 5 éven tal a PSD
prevalenciaja 23% volt (Hackett et al., 2014). Towfighi €s mtsai kutatasa alapjan a PSD
kialakuldsa a stroke utdni elsé évben a leggyakoribb (Towfighi et al., 2017). Ezt
megerdsitette Kauhanen és mtsai kutatdsa is, amely szerint a stroke utan a betegek
felében PSD alakul ki, és ez a 12 hénapos utdnkdvetés soran sulyosabb képet mutat
(Kauhanen et al., 1999).

Az akut stroke miatt kezelt betegek felének depressziora jellemzd panaszai vannak mar
a stroke utani elsé honapban (Bour et al., 2010). Ayis 2016-0s tanulménya szerint a PSD
fluktudlhat a betegeknél, azonban altaldban tartds €s visszatérd problémat jelent (Ayis et
al., 2016).

Egy 1995 és 2012 kozotti publikaciokat feldolgozd elemzés szerint a PSD prevalencidja
20-65% kozott volt attdl fliggéen, hogy milyen populacidt vizsgaltak, milyen
modszerrel mérték a depresszidt, €s mit definidltak depresszionak (De Ryck et al.,
2014).

Meader és mtsai 24 vizsgalatot Osszefoglaldé metaanalizise szerint, mely 2907 beteg
adatait tartalmazta, a PSD prevalenciaja 18% volt. A betegek atlagéletkora 55 és 80 év
koz¢ esett, a nemek kdzott pedig nem volt 1ényeges eltérés (Meader et al., 2014).

El Husseini €s mtsai kimutattak, hogy a stroke és TIA miatt kezelt betegek kozott 3 és
12 hoénappal a korhazi kezelés utan hasonld aranyban alakult ki depresszid. A tartos
depresszioval diagnosztizalt stroke betegek 67,9%-a, a TIA miatt kezelteknek pedig
70%-a nem kapott antidepresszans kezelést egyik utankovetési idépontban sem. A
vizsgalatban 1450 ischemias stroke beteg és 397 TIA miatt kezelt beteg adatait
elemezték (El Husseini et al., 2012).

Robinson ¢és mtsai 20 évet feloleld metaanalizise sordn arra jutottak, hogy korhazi

ellatasban részesiiltek korében major depresszid 21,6%-ban, minor depresszid 20%-ban
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fordult el6. Otthoni ellatdsban részesiild betegeknél a major depresszid eldforduldsa
14%, a minor depresszioé 9% volt. Minimum 3 hoénapos utankdvetés sordn ezek az

értékek 24-24%-osak voltak mindkét csoportban (Robinson et al., 2010).

1.4.2. A poststroke depresszio oka

A PSD multifaktoridlis eredeti megbetegedés, patofizioldgidja Osszetett és
kialakulasadban valdsziniileg bioldgiai €s pszichoszocialis faktorok is szerepet jatszanak.
Eléfordulasardl mar az 1900-as évek elején is volt feljegyzés, amely oki tényezéként
mind a depressziora hajlamos praemormid személyiséget, mind a cerebrovascularis
esemény okozta funkcionalis karosodast feltételezte (Kraepelin, 1910).

A PSD kialakulasaban akutan dontéen endogén faktorok jatszanak szerepet, igy a
karosodott anatomiai strukturak, illetve a neurotranszmitter és a neuroendokrin
rendszerek (El Husseini et al., 2014). Az egyik elmélet szerint a stroke kovetkeztében
megemelkedett citokin termelés az agy tobb teriiletén gatolja a szerotonin produkciodt,
ami a depresszi6 kialakulasdhoz vezethet (Spalletta et al., 2006).

Hackett ¢s mtsai nem talaltak egyértelmii osszefiiggést az egyes agyi strukturak, vagy a
féltekék érintettsége és a PSD kialakulasa kozott (Hackett et al., 2005b). Egy masik
tanulmany ezzel szemben kapcsolatot feltételezett a depresszid €s a stroke okozta agyi
strukturalis karosodas kozott (Whyte et al., 2002).

Korabbi hazai vizsgalatok nem talaltak Gsszefliggést a beteg neme, kora, a stroke ota
eltelt id6 és a depresszio tiineteinek stlyossaga kozott, viszont kapcsolatot fedeztek fel a
stroke tlineteinek stlyossdga ¢és a depresszid mélysége kozott (Bereczki et al., 1996;
Kellermann et al., 1999; Gesztelyi et al., 1999).

Egy 226 beteg bevonasaval végzett koreai vizsgalat szerint a bal féltekei laesio és a
dohanyzéas mutatott prediktiv hatast a PSD kialakulasaban (Ahn et al., 2015). A legtobb
vizsgalat azonban nem talalt szignifikdns kapcsolatot a kéarosodott agyi teriilet
oldalisaga és a depresszi6 kialakuldsa kozott.

A PSD-t szamos tényezd elorejelzi, melyek koziil a fizikai korldtozottsag, a stroke
sulyossaga €s a kognitiv karosodas voltak a legfontosabbak (Hackett et al., 2005b). A
PSD késdi kialakuldsa hatterében inkdbb pszichoszocidlis tényezok allnak. A stroke
elétti szocio-Okondmiai faktorok hozzéjarulnak a poststroke depresszid kialakuldsdhoz

(Naess et al., 2005). A depresszid kialakuldsa ellen hathat a megfeleld szocidlis

12



tdmogatas, az anamnézisben a depresszid hidnya €és az egyén hatékony megkiizdési

stratégidja (Lewin et al., 2013).

1.4.3. A poststroke depresszio hatdsa a stroke kimenetelére

A depresszi6 tiinetei akut stroke-ban lehetnek atmenetiek, és meggydgyulhatnak a
sikeres felismerés, kezelés soran. A depressziv tiinetek azonban lehetnek tartosak is, és
igy kedvezdtleniil befolyasolhatjdk a stroke hosszi tavi kimenetelét. Annak ellenére,
hogy a PSD kd&ztudottan neheziti a rehabilitaciot, az allapot felismerése és kezelése is
mégis gyakran hidnyos (Ladwig et al., 2018). A depresszié rontja a rehabilitacio
eredményességét azért is, mert az érintett betegek kevésbé motivaltak a rehabilitacios
kezelésben vald részvételre (Chemerinski et al., 2001). Van de Weg és munkatarsai
(1999) igazoltak, hogy a depresszids stroke betegek funkcionalis kérosodéasa sulyosabb
a kezdeti, és a 6 hoénapos utdnkdvetés idépontjdban is a nem depresszids stroke
betegekhez viszonyitva.

Ismert tovabba, hogy a kezdeti stulyosabb depresszid a funkciondlis javuldsra
kedvezdtleniil hat (Park et al., 2015). Egy friss metaanalizis szerint a funkcionalis
kimenetel rosszabb volt azok kozt a stroke betegek kozott, akiknél depresszio is
igazolodott, azokkal a stroke betegekkel szemben, akiknél nem allt fenn depresszid
(Blochl et al., 2019).

Yuan és mtsai szerint rosszabb kimeneteliiek azon esetek, ahol az akut stroke utin a
depresszio skaldkon magasabb pontszamot mértek (Yuan et al., 2014). A stroke utani
elsd 3 honapban a depresszid fenndllasa a korai haldlozés kockézata lehet (Bartoli et al.,
2018). A Dél-londoni Stroke Regiszter adatai szerint a sulyosabb depresszidhoz képest
az enyhébb depresszio noveli a munkaképesség visszanyerésének és a munkaba torténd
egy éven beliili visszadllasnak esélyét (Sen et al., 2019). A Bergen Stroke tanulmany
megerdsitette, hogy a depresszid jelenléte mind a stroke elétt, mind utdna a mortalitas
eldrejelzdje (Naess et al., 2010). A Dél-londoni Stroke Regiszter eredményei arra is
ramutattak, hogy a depresszio a rossz kimenetel fiiggetlen eldrejelzdje (Ayerbe et al.,
2014). A kordbban mar emlitett koreai vizsgalatban igazoltdk, hogy minél magasabb
elbocsataskor a Barthel Index (funkciondlis karosodast mér, a magasabb pontszam
onellato allapotot jelent) értéke, annal enyhébb a depresszid. Tovabba minél magasabb

volt a mRS pontszdm (funkciondlis kdrosodast mér, a magasabb pontszdm Onellatasban
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segitségre szorul6 allapotot jelent), annal sulyosabb volt a depresszio (Ahn et al., 2015).
Szbcs és mtsai kordbban azt tapasztaltdk, hogy a hatranyosabb tarsadalmi-gazdasagi
helyzet rosszabb kimenettellel parosul stroke-ban (Szdcs et al., 2019).

Feltételezésiink, hogy a rosszabb tarsadalmi-gazdasagi helyzet Gsszefiigghet a stroke
utani depresszi6 elhuzddéasaval, igy a rosszabb szoico-Okondmiai tényezdk egyebek
mellett a depresssziora vald hajlam novelésével is negativ hatdssal lehetnek a stroke
kimenetelére.

Tanulmanyom harmadik részében a stroke betegek kb. egyharmadat érintd poststroke
depresszio (PSD) vizsgalata all. A depresszids tiintek mértékét a cereberovascularis
inzultus utdni napokban, majd 1 éves utdnkovetés sordn mértiik fel a Center for
Epidemiologic Studies Depression skalaval (CES-D) és a Beck depresszio skala (BDI:
Beck Depression Inventory) 13 tételes valtozataval. Vizsgaltuk a két skala kozotti
korrelaciot, a depressziot befolyasolo faktorokat az akut és a kronikus szakban, illetve a

depresszio valtozasat befolyasolo tényezoket 1 éves utankovetés soran.

1.5. A pitvarfibrillacio jelentosége a stroke kialakulasaban

Az ischaemias stroke gyakran kardialis eredetii, amely mogott akar ismerten, akar a
stroke kialakulaskor frissen diagnosztizalva, akar a diagnézis felallitdisdnak nehézségei
miatt rejtetten, de pitvarfibrillacio (PF) 4all. A stroke esetek 20%-a mogott PF all,
melynek 80%-a az artéria carotis teriileti agyi keringést érinti -, ez az arany az életkorral
novekszik, 80 éves korra a 25%-ot is eléri (Zoni-Berisso et al., 2014). A pitvarfibrillacio
az ischaemias stroke fiiggetlen rizikofaktora. A pitvarfibrillacié okozta stroke sulyosabb
kimenetelli, mint a nem kardiogén eredetii stroke, mind a haldlozéasi arany, mind a
maradvanytiinetek mértékét tekintve (Camm et al., 2010). A pitvarfibrillaciod 6tszordsére
noveli a stroke kialakuldsdnak kockazatat, és dupldjara emeli a haldlozdsi aranyt

(Kimura et al., 2005; Camm et al., 2010).

Kutatdsi modelleink egy részében a pitvarfibrillacio, mint lehetséges befolyasolo

tényezd szerepel.
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1.5.1 A pitvarfibrillacio definicidja, gyakorisdga, oka és felismerése

A pitvarfibillacié fajtdi: akut, paroxysmalis (48 oOrdn beliil spontan sziinik, de
rohamokban maximum 7 napig ismétlddhet), perzisztens (hét napnal hosszabb ideig all
fenn), tartdésan fennallo (1 évet meghaladdan fennallo), permanens (4llandoan fennallo,
sinus ritmussal nem valtakozo). A pitvarfibrillacié valamennyi (igy a paroxysmalis is)

formaja azonos mértékli emboliaforras, tehat kezelése ugyanolyan fontos.

A PF gyakorisagara vonatkozoan hazai €s nemzetkdzi becslések is rendelkezésre allnak.
Tomcsanyi és munkatarsai, az OEP adatbazisat felhaszndlva a pitvarfibrillacié
prevalenciajat Magyarorszagon 2,37-2,67%-ban hataroztdk meg (Tomcsanyi et al.,
2012). Az Egyesiilt Kirdlysagban, EKG gorbe alapjan végzett ECHOES felmérés
(2012) alapjan a lakossdag 2%-4dban taldltak pitvarfibrillaciét, mely az ¢életkor
novekedésével egyre gyakoribba valt. Minden masodik érintett 75 évnél idésebb volt
(Davis et al., 2012). Hasonlo, 2,04%-o0s PF prevalenciat talaltak egy, az olasz lakossag
korében végzett vizsgalatban is, ahol az érintettek 18%-dban regisztraltak stroke-
ot/tranziens ischaemias attack-ot (Zoni-Berisso et al., 2013). Egy Eszak-Dublinban
végzett prospektiv, kohorsz vizsgalatban az akut stroke betegek 31,2%-aban talaltak
pitvarfibrillaciét (Hannon et al., 2010).

Az életkor novekedésével ardnyosan a pitvarfibrillacidé prevalencidja is nd, az 50-59
évesek korében 0,5%-0s, a 60-69 évesek korében 1,8%-o0s, a 70-79 évesek korében
4,8%-0s, a 80-89 évesek korében pedig mar 8.8%-ot is eléri (Goldstein et al., 2010).

A pitvarfibrillaci6 oka altaldban ismeretlen marad. Leggyakoribb tarsbetegségei a
pajzsmirigy betegségek, a kronikus obstructiv tiidobetegségek, a coronaria betegségek, a
szivmiitét utani allapot, a szivelégtelenség, a szivmikodést stimuldlé anyagok
(gyodgyszerek) hasznalata, a pericarditis, a hypertonia, a diabetes mellitus, a sziv
strukturélis elvaltozésai, a tiidéembolia, magasabb BMI, virusfertézések (pl., HIV
fert6zés (Hsu et al., 2013) és a pozitiv csaladi anamnézis (Camm et al., 2010; Thacker et
al., 2013). Hajlamosito tényezoi: pl.: tulzott alkohol- vagy koffeinfogyasztas, a fizikai
megterhelés és a stressz (Eaker et al., 2005).

Egy Németorszagban (Miinster) végzett vizsgalatban a pitvarfibrillacié rizikéfaktorai
koziil legmagasabb ardnyban a magas vérnyomas (72%), majd a szivelégtelenség

(32%), a cukorbetegség (23%) ¢s a magas ¢letkor (23%) fordult el6 (Wasmer et al.,
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2013).

Egy dan prospektiv kohorsz vizsgalatban (Koppenhaga) 87202 pitvarfibrillalo stroke
beteg adatait elemezve a szerzok a CHADS,; pontrendszer hasznalataval (1d. alabb) azt
talaltak, hogy az érbetegség a stroke fiiggetlen rizikofaktora pitvarfibrillalé betegek
korében is (Olesen et al., 2012a).

A pitvarfibrillacié mellett kialakult stroke eléfordulasaban szezondlis ingadozast is
megfigyeltek (Christensen et al., 2012). Rasszbeli kiilonbségekre mutatott ra egy
prospektiv amerikai tanulmany (Lipworth et al., 2012). A PF szovédményeit vizsgalo
ATRIA vizsgalatban, a pitvarfibrilldld nék kozott nagyobb aranyban fordult eld
tromboembolids szovédmény, mint a férfiak kozott (Fang et al., 2005).

A PF felismerése, kezelése a rutin klinikai gyakorlatban a szovodmények, pl. a
szivelégtelenség, vagy a stroke primer prevenciojaban fontos. A pitvarfibrillacio
szirésére iranyuld vizsgalatban azt talaltak, hogy az opportunista és a szisztematikus
modszer kozel azonos ardnyban szlirte ki a fibrilldlokat, de koltséghatékonysag
szempontjabol az opportunista modszer volt eldnydsebb, majd ezt kovette a
szisztematikus modszer (Moran et al., 2013).

Nem folyamatos szlirési lehetdség a Holter monitorozas is. Folyamatos megfigyelésre
adnak lehetdséget a beiiltethetd késziilékek, pl.: loop recorder, kétiiregli pacemaker ¢és
defibrillator.

A pitvarfibrillacio felismerésében eldrelépést jelentenek az 0j technolédgiak, pl. az okos
telefonok tokjaba épitett EKG késziilékek, okos karordk, illetve PF monitorozassal
rendelkezd vérnyomasmérd késziilékek (Quinn et al., 2014). Itt kell megemlitenem egy
Uj, a lakossag korében egyre elterjedtebben hasznalt magyar talalméanyt, a Wiwe-t. Ez
egy okos telefonra is applikalhato programbdl és egy mérdmiiszerbdl all. A késziilékkel
az egyén egyszerien, Onalldan, orvosi feliigyelet nélkiill EKG-t készit, majd a program
felismeri tobbek kozott az aritmidt/pitvarfibrillaciot és az adatokat rogziti.
Késobbiekben ezaltal lehetdség nyilik a szakmai kiértékelésre, Osszevetésre, nyomon

kovetésre (https://shop.mywiwe.com/hu/wiwe).

1.5.2. Az ischaemids/vérzéses stroke riziko becslése

A non-valvularis pitvarfibrillacié okozta kardiogén stroke prevencidjaban nagy szerepe
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van a becsldskalaknak. Az ischaemias stroke rizikd becslésére ujabban a CHADS, (C:
congestiv, bal kamra elégtelenség: 1 pont, H: hypertonia: 1 pont, A: age, 75 év feletti
¢letkor: 1 pont, D: diabetes mellitus: 1 pont, S: kordbbi stroke vagy TIA: 2 pont)
pontrendszer helyett a prediktivebb CHA,DS,-VASc pontrendszert (1. tablazat) (Lip et
al., 2010) hasznaljuk.
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1. tdblazat: CHA,DS,-VASc pontrendszer

Kockazati tényez6 Pontszam

Pangasos szivelégtelenség/balkamra funkcio 1

Hypertonia
Eletkor> =75 év

R N e

Diabetes mellitus

N

Stroke/T1A/thromboembolia

Vascularis megbetegedés

(elézetes myocardialis infarktus, periférias érbetegség, aorta
plakk)

Eletkor 65-74 év

N61 nem

O P P -

Maximadlis pontszam

(Camm et al., 2010; Lip et al., 2010)

Amennyiben a CHA,DS,-VASc pontrendszer értéke 0 (kis kockazat), nem sziikséges
antikoagulalas, amennyiben >1 (kozepes kockazat), akkor az ordlis antikoagulans
terapia bevezetése megfontoland6. Amennyiben a beteg 65 év alatti, a n6i nemre nem
adunk 1 pontot. A 65 ¢év feletti ndknek megadjuk a nem miatt adhatdo 1 pontot. A
CHA,DS,;-VASc skalan 2, vagy tobb pontot elérd (nagy kockazatu) esetekben indokolt
az oralis antikoagulalas bevezetése (Olesen et al., 2012b) (1. abra). Ezt a 2016-o0s
ESC/EACTS ajanlasok is megerdsitik (Kirchhof et al., 2011).
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{ Oralis anukoagulalas

Mérlegelendd Keressuk a luzaro tényezbket!
OAC adas (llaB) Keze¥ik a vérzési kockazatol
jelentd reverzibiis tényezbket!

4

/
>

Eszkozos LLA-zaras
végezhetd, amennyiben
az OAC adasa

‘i v
egyérteimiben
A | (o)

PF p«varﬂmlacao LAA: bal pitvari filcso: NOAC: nem K- vﬂamnamoqomsmoréksanumqulans OAC: oralis guians: VKA: K-vi sta

9. Magas vérmyomas, életkor =75 (ketszeros szorzn:rval) bétesz, stroke (k szorzdval), érbetegség, 65-74 év kozom
&etkor, nem (nOt nem). Azegyeosuouo -kockazati tényezdkkel nem rendelkezd ndket bek _“11aB csak tovabbi 1 stroke-kockazal tényezdvel rendelkezd
NOKNG, “IB mitralis stenosisos vagy mechanikai szivbdientylvel rendelkezd betegeknél,

1. abra: Stroke prevencio pitvarfibrillacioban

Forras: ESC guideline. Cardiologia Hungarica, Supplementum B, 2017; 47: 1-87.

1.5.3. A CHA;DS>-VASc pontszam prediktiv értéke kiilonbozo vizsgalatokban

Chao ¢és mtsai felmérése szerint az 1-es CHA;DS,VASc pontszdmmal rendelkezd
pitvarfibrillalé nobetegek kozott (tehat akik csak a nemiik miatt kaptak egyetlen pontot
a CHA,DS,-VASc skélan) nagyobb aranyban fordul eld ischaemias stroke, mint a nem
pitvarfibrillalé ndbetegek kozott, mikdzben a 0 CHA,DS,-VASc pontszammal
rendelkezd férfiaknal nem volt kiilonbség a stroke kockazat tekintetében a fibrillalod és
nem fibrillalé férfiak kozott (Chao et al., 2012). Friberg és mtsai arra a kovetkeztetésre
jutottak, hogy a korabbi intracranialis vérzés, a szivinfarktus, a periférias érbetegség és
a veseelégtelenség egy késobbi ischaemids stroke kialakuldsdnak fiiggetlen
rizikofaktorai. A CHA,DS,-VASc score-t is felhasznaltak kutatasukban és azt talaltak,
hogy segitségével jol azonosithatok a valddi alacsony kockéazata egyének (Friberg et al.,
2012). Hong és mtsai kozleményében a magasabb CHA,DS,-VASc score-ral rendelkezd
pitvarfibrillalé betegeknek magasabb volt a felvételkori NIHSS (National Institutes of

Health Stroke Scale) pontszama, azaz a neurolodgiai tlineteik sulyosabbak voltak. A

19



stroke kimenetele a magasabb CHA,DS,-VASc score-u ¢és sulyosabb neurologiai
tiinetekkel bird betegeknél kedvezdtlenebb volt az alacsonyabb CHA,DS,-VASc score-u
betegekhez képest. Tovabbd a magasabb rizik6ji csoportba tartozd betegek NHISS

pontszdma kevésbé javult a kezelés soran (Hong et al., 2012).

Ezt tiikrozte a Kim és mtsai altal végzett vizsgalat is, amelyben a tdvozaskor felvett
modositott Rankin Skala (mRS) magasabb pontszdma 6sszefliggésben volt a magasabb
CHADS; pontszdmmal (Kim et al., 2012). Ennek ellentmond az a Kinai Nemzeti Stroke
Regiszter adatait elemezd kozlemény, amelyben az NIHSS skala korlatozottan prediktiv
értekli volt a stroke/TIA kimenetelét tekintve 3 honapos utankdvetés soran
pitvarfibrillalé betegekben (Li et al., 2013).

Egy 933 spanyol beteget vizsgald tanulmanyban (bevalogataskor a CHA,DS,-VASc
pontszdm >2) a cardiovascularis események el6forduldsa és a haldlozasi arany jol
korrelalt a magasabb CHA;DS,-VASc pontszdmmal (Jover at al., 2012). Hasonloképpen
Komatsu ¢és mtsai kimutattdk, hogy a sulyosabb kimenetel (ischaemias stroke,
cardiovascularis esemény) magasabb CHA;DS,-VASc pontszammal tarsult (Komatsu et
al., 2012).

Egy gorog vizsgalatban, Ntaios és mtsai 5 éves utankdvetéssel elemezték a CHADS,; és
a CHA,DS,-VASc skalak prediktiv értékét és azt talaltdk, hogy akut stroke-ban, nem
pitvarfibrillal6 betegek esetében a magasabb CHADS, illetve CHA,DS,-VASc
pontszam kedvezGtlenebb stroke kimenetellel tarsult. A skaldk tehat a nem
pitvarfibrillalé betegek korében is jo prediktoroknak bizonyultak az akut ischaemias

stroke kialakulasanak szempontjabol (Ntaios et al., 2013).

1.5.4. A vérzéses szovodmények elorejelzése
Az antikoagulalt betegek vérzés veszélyének becslésére a HAS-BLED skalat (Pisters et
al., 2010) alkalmazzuk (2. tablazat), ahol a haromnal magasabb pont fokozott

vérzésveszElyt jelent.
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2. tablazat: HAS-BLED pontrendszer

Kockazati tényez6 Pontszam
Hypertonia 1
Abnormalis vese és/vagy majfunkcid 1 vagy 2
Stroke az anamnézisben 1
Vérzés  (sulyos  vérzés, vérzési hajlam az
anamnézisben) !
Labilis INR (TTR <60%) 1
Id6s kor> 65 év 1
Gyobgyszer és/vagy alkoholfogyasztas

1 vagy 2
(aspirin, clopidogrel, NSAID)
Maximalis pontszam 9

(Camm et al., 2010; Pisters et al., 2010)

A HAS-BLED score a vérzés kockazatat méri fel antikoagulalt betegeken. Harom, vagy
a feletti értéke fokozott odafigyelést, a kockazati tényezdk korrekcigjat, a vérnyomas
rendezését, az INR stabilizalasat, az interakciot okozd egyiitt szedett gydgyszerek
(TAG: thrombocyta aggregatido-gatlo, NSAID: nem-szteroid gyulladascsokkentd)
elhagyasat igényli, de Onmagidban a magas pontszdim nem kontraindikalja az

antikoagulalast.

Rolddn ¢és mtsai antikoagulalt pitvarfibrillald betegek kozott végzett vizsgalata
kimutatta, hogy az altaluk valasztott 6t rizikofaktor, mely a stlyozott ATRIA score-nak
felel meg (anaemia, sulyos vesebetegség, 75 év feletti életkor, korabbi barmilyen vérzés,
hypertonia) prediktivitasa a stlyos vérzés eldrejelzését tekintve alulmarad a HAS-
BLED pontozoskaldhoz képest (Roldan et al., 2013).

Az Europai Kardioldgiai Tarsasag ajanlasa szerint is a CHA;DS,-VASc és a HAS-
BLED skaldkat kell alkalmazni pitvarfibrilladld betegek antikoagulacidjanak

beallitdsakor, a varhat6 elény (thromboembodlia megeldzés) és hatrany (vérzéses

kockézat) aranyanak megitélésére (Camm et al., 2010).
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1.5.5. Primer prevencioban alkalmazott ordlis antikoagulaldas

Egy, az Egyesiilt Kiralysagban 2259 pitvarfibrillalo betegen végzett vizsgalatban a 12
hénapos utankdvetése soran a betegek 43%-a OAC, 35,9%-a TAG (aspirin) kezelésben
részesiilt primer stroke prevencioként (Shantsila et al., 2015).

Giralt-Steinhauer és mtsai altal végzett vizsgalatban az ismert PF-0k csupan 32,2%-a
részesiilt antikoagulalasban (Giralt-Steinhauer et al., 2013). Haeusler és mtsai 38
hoénapos atlagos utankovetés soran kimutattdk, hogy a primer prevencioként alkalmazott
terapias antikoagulalas (INR: International Normalised Ratio 2-3) csokkentette a stroke
sulyossagat, de nem javitotta szignifikdnsan a hosszi tavu talélést a korabban
antikoagulalt betegekben, a nem antikoagulalt csoporthoz képest (Haeusler et al., 2012).
Szélsoséges eredményt hozott a Yu és mtsai altal végzett taiwani vizsgalatban a
pitvarfibrillald betegek 3 éves utankovetése. Megallapitottak, hogy a betegek 46,2%-
anal alakult ki ischaemids stroke, ami a betegek 86,3%-aban az elsd évben lépett fel. A
betegek 10,8%-a részesiilt antikoagulalasban, 42,5%-uk pedig thrombocyta aggregatio-
gatlo kezelésben (Yu et al., 2012).

Fang ¢s mtsai az USA-ban 13559 pitvarfibrillalo beteg 6 éves (median) utankoévetése
soran azt talaltdk, hogy 1025 betegnél alakult ki ischaemids stroke, 299-nél
intracranialis vérzés. A warfarinnal antikoagulalt betegek ischemids stroke miatti 30
napos esethalalozasa alacsonyabb volt, de az intracranialis vérzés okozta esethaldlozas
nagyobbnak bizonyult, szemben a nem antikoagulalt betegekkel. A maradvanytiinetek
sulyossaga, a mRS alapjan szintén kedvezdbb volt az antikoagulaltak korében (Fang et

al., 2012).

1.5.6. Szekunder prevencioban alkalmazott ordlis antikoaguldlds; az utdnkovetés
tapasztalatai

Kalifornidban az 5575 stroke betegbdl all6 kohorsz utdnkdvetése soran Kamel és mtsai,
1 év elteltével a betegek 2%-anal (113 f6) diagnosztizaltak Gjonnan pitvarfibrillaciot, és
a vizsgalt 5575 beteg 4%-anal (221 f6) alakult ki rekurrens stroke. Az Gjabb stroke
kialakulasdnak kockazata magasabb a nem diagnosztizalt pitvarfibrillalok korében. Ez a
vizsgalat is megerdsiti a secunder prevencio fontossagat (Kamel et al., 2012).

A Kinai Nemzeti Stroke Regiszter 3 honapos utankovetéses vizsgalataban Li és mtsai, a

mRS-n 3, vagy tobb pontot elért pitvarfibrillalo betegek elemezésekor megerdsitették,
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hogy a magasabb ¢életkor valamint a ndi nem kedvezoétlenebb kimenetelt jelent (Li et al.,

2013).

1.5.7. A pitvarfibillacio kezelési lehetdségei

Az akut pitvarfibrillacid6 50%-ban spontan sziinik. Kezelésére észlelésének elsd 48
ordjaban — amennyiben addig spontdn nem sziint meg — gyogyszeres vagy elektromos
cardioversio jon szoba, melyet thromboprofilaxisnak kell kovetnie. Invaziv kezelési
lehetdség a sinoatrialis csomé abldcioja, a bal pitvari fiilcse zarasa, kimetszése. Beta-
receptor-, ill. nem dihidropiridin tipusu Ca-csatorna blokkolokkal, valamint digitalissal

frekvencia és ritmuskontrollra kell torekedni (Fuster et al., 2006; Camm et al., 2010).

Amennyiben a ritmuszavar tovabbra sem szilinik meg, vagy magas a stroke kockazata,
prevencid céljabol gyogyszeres, antiarritmids/antikoagulans kezelés valik sziikségessé.
Oralis antikoagulalas valasztasa esetén a K-vitamin antagonista (KVA) acenokumarol és
warfarin mellett a direkt trombin- és Xa faktor inhibitorok is megjelentek: a dabigatran,
a rivaroxaban, az apixaban és az edoxaban. Alkalmazasanak sajatossagait foglaltak
0ssze az American Stroke Association iranyelvei alapjan Szabd és munkatarsai (Szabd
et al., 2013). Az OAC-k bevezetése, amennyiben az ischaemias laesio bevérzésének
esélye nem nagy, a neuroldgiai tlinetek kezdetétdl 14 napon beliil indokolt (Fuster et al.,
2006). Az aspirin és/vagy clopidogrel terdpia, csak a warfarin/acenocumarol/uj tipust
(direkt) oralis antikoaguldnsokat (NOAC/DOAC) nem toleralé betegek esetén johet
szoba, mert cardioembolids stroke-ban preventiv hatdsa statisztikailag nem igazolt
(Szabo et al., 2013; Kernan et al., 2104).

Az 0jabb, 2016-0os ESC/EACT ajanlasok a kovetkezok:

- thromboembolia megeldzésére oralis antikoagulans terdpia valasztand6 a 2, vagy
magasabb CHA;DS,-VASc pontszamu pitvarfibrillalo férfiak esetében (I.osztaly, A

evidencia szint)

- thromboembolia megeldzésére oralis antikoagulans terdpia valasztand6 a 3, vagy
magasabb CHA,;DS,-VASc pontszamt pitvarfibrillaldé nék esetében (l.osztaly, A

evidencia szint)

- thromboembolia megeldzésére megfontolandd az oralis antikoaguldns terdpia 1,
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vagy magasabb CHA,;DS,-VASc pontszamu pitvarfibrillalé férfiak, és a 2, vagy
magasabb CHA,DS,-VASc pontszdmt pitvarfibrillalo nék esetében, figyelembe

véve a beteg sajatossagait (Ila osztaly, B evidencia szint)

- mechanikai miibillentyli vagy mitralis stenosis esetén, stroke prevencidra K-vitamin

antagonista kezelés sziikséges (INR:2-3), (L. osztaly, B evidencia szint)

- ha NOAC-ot szedhetd pitvarfibrillaldé beteget antikoaguldns kezelésben kell
részesiteni, akkor NOAC valasztando (apixaban, dabigatran, edoxaban,

rivaroxaban) K-vitamin antagonistaval szemben (I.osztaly, A evidencia szint)

- a K-vitamin antagonistaval kezelt betegnél a cél, hogy a terdpids tartomanyban

toltott idé (TTR) minél magasabb legyen (1. osztaly, A evidencia szint)

- K-vitamin antagonistaval kezelt betegnél megfontolandd a NOAC-ra valtas,
amennyiben a TTR megfeleld beteg egyiittmiikddés ellenére sem jol kontrollalt,
vagy a beteg kontrindikaciok hidnyaban ehhez ragaszkodik (IIb. osztaly, A

evidencia szint)

- kertilend6 a TAG kezelés ¢és az antikoagulansok egyiittes alkalmazasa a fokozott
vérzésveszely miatt, ezért ha egyéb indikdcio nem 4all fenn, ez a kombinacid

keriilendd (III. osztaly-karos, B evidencia szint)

- egyéb stroke kockézati tényez6 hidnyadban sem TAG, sem OAC kezelés nem

ajanlott stroke prevencio céljabol (I11. osztaly-karos, B evidencia szint)

a vérlemezke gatlo kezelés 6nmagaban stroke prevenciora, pitvarfibrillalo betegnél

nem ajanlott (III. osztaly-karos, B evidencia szint)

- nem javasolt NOAC kezelés sem mechanikai mibillentyiit viselé betegeknél (B
evidencia szint), sem mérsékelt-sulyos foku mitralis stenosisban (III. osztaly-karos,

C evidencia szint) (Kirchhof et al., 2011).

1.5.8. Ordlis antikoagulans kezelés pitvarfibrillacioban

Az 1920-as években, a Gazdasagi Vilagvalsag idején szarvasmarhak tomege pusztult el
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tidovérzések kovetkeztében. A taplalékukként szolgaldé édesloherébdl dicumarolt
vontak ki, amelyet kezdetben ragcsaloirtoként hasznaltak. A hatdanyag a véralvadas
folyamatat a K-vitamin dependens alvadasi faktorok — thrombin (II faktor), VII, IX, X
faktor, tovabba a protein C és S — szintjén gatolja (Wolff et al,, 1953; Goémez-Outes et
al., 2012). Kezdetben csak myocardidlis infarctus utan alkalmaztak K-vitamin
antagonistakat (KVA) (Rice-Wray, 1964), majd a késObbiekben hasznalatukat
kiterjesztették a pitvarfibrillald betegek korére is. Pitvarfibrillald betegeknél a warfarin
¢és az acenokumarol primer €és secunder stroke prevencioban évekig vetélytars nélkiil
alltak. A KVA-t alkalmazasat azonban neheziti a szik terdpias ablak, az élelmiszerekkel
¢s mas gyogyszerekkel valo interakciok miatti dozis-hatas variabilitas, a lasst kiiiriilés
¢s a rendszeres véralvadasi paraméter ellendrzésének sziikségessége. A véralvadas
gatlas mérésére az INR (International Normalised Ratio) szolgal. Pitvarfibrillacioban az
INR kivant célérteke hagyomanyos KVA alkalmazasa esetén 2-3 kozott van. A fentiek
miatt a figyelem az elmult évtizedben mas tamadéasponti készitmények kutatasa felé

fordult.

1.5.9. Az oralis antikoaguldlds aranya a pitvarfibrillalok kéorében

Tobb vizsgalat is igazolta az antikoaguldlds alulmaradasat az elvarttol.
Spanyolorszagban, 589 pitvarfibrillalé stroke beteg korében végzett vizsgalat adatai azt
mutattak, hogy az ismert fibrilldloknak (69%) is csak 32%-a volt antikoagulalva, de
koztiik is minden masodik beteg INR értéke 2 alatt maradt (Giralt-Steinhauer et al.,
2013). Egy masik spanyolorszagi vizsgalatban, az AFABE felmérésében, azt talaltak,
hogy az ismert pitvarfibrillalok 23,5%-a nem kapott OAC kezelést, annak ellenére sem,
hogy a CHA;DS,-VASc score 2, vagy a feletti volt. A f6 kontraindikéacié a kognitiv
teljesitmény hanyatlasa volt (Clua-Espuny et al., 2013). Egy Gussoni ¢és mtsai
vezetésével tortént 7148 olasz beteget feloleld vizsgalatban belgyogyaszati és
kardiologiai osztalyon kezelt betegeket vontak be, a CHA,DS,-VASc és HAS-BLED
skalak elOrejelzéseit hasznéalva, a kardioldégian nagyobb aranyban irtak fel OAC-t.
Ennek hatterében az allhatott, hogy a belgyogydszati osztdlyokon tobb a polimorbid
beteg, mely betegek korében tobb a kontraindikaciok szama is (Gussoni et al., 2013).
Portugalidban (Coimbra) Sargento-Freitas és mtsai is hasonld eredményre jutottak. Bar

stroke betegeik 34,5%-aban a TOAST kritériumok alapjan kardiologiai volt a kivalto
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ok, az antikoagulalds alulmaradt a megfeleld prevenciot biztositd, elvart aranytol
(Sargento-Freitas et al.,, 2013). Arts és mtsai 981 pitvarfibrillalo stroke betegeit
retrospektiven vizsgalva azt talaltdk, hogy a betegek 13%-a TAG, 69%-a pedig
antikoagulans kezelést kapott. A vizsgalatban résztvevd antikoagulalt betegek 26%-at
alul, 31%-at taldoziroztdk (Arts et al., 2013). Haeusler és mtsai 2390 stroke beteg
adatainak attekintésekor 22,3%-ban pitvarfibrillaciot talaltak, és a fibrillaloé betegeknek
23%-a volt az iranyelveknek megfeleléen antikoagulalva, koziiliik 20 beteg INR értéke
volt célérteken a stroke kialakulasakor (Haeusler et al., 2012). A Svéd Stroke
adatbazisban Asberg és mtsai 20442 pitvarfibrillalo ischaemias stroke miatt kezelt beteg
adatait vizsgaltdk, ¢és kimutattdk, hogy csupan 31%-uknak irtak fel warfarint, a tobbi
beteg TAG kezelésben részesiilt (Asberg et al., 2012). Hoshino és mtsai azt talaltdk
pitvarfibrillald stroke betegek vizsgalatakor, hogy 34,6%-uk részesiilt profilaktikus
oralis antikoagulalasban. A 3 éves utankovetés soran a mddositott Rankin Skéla szerint
kedvezd kimenetelt talaltak (0-2 pont) a mar a stroke kialakulasa elétt antikoagulans
terapidban részesiild pitvarfibrillalok kozott (Hoshino et al., 2012). Yu és mtsai 1211
pitvarfibrillald beteg 3 éves utankdvetése soran kimutattdk, hogy minddssze 10,8%-uk
szedett warfarint, 42,5%-uk pedig TAG kezelésben részesiilt. Azaz 46,7%-uk nem
részesiilt antithrombotikus kezelésben. Ez a nyugati orszagok adatainal alacsonyabb
arany (Yu et al., 2012).

A terapias tartomanyban eltoltott id6 (TTR), azaz oralis antikoagulalas mellett a cél
(INR 2-3) savban ,.eltoltott” 1d0 szdzalékos ardnya legalabb 65%-o0s kellene, hogy

crer

mutat ra, hogy a TTR atlagban 55,2%-os volt (Singer et al., 2013).

1.5.10. Uj tipusii ordlis antikoaguldinsok

A K-vitamin antagonistak fobb hatranya a rendszeres INR monitorozas sziikségessége, a
nagyszamu gyogyszer- és étel interakcid, a fokozott vérzésvesz€ly, a lassan bealld
antithrombotikus hatds. Ezek kikiiszobolése miatt fejlesztették ki az ijabb célpontt
készitményeket, az 1j tipust oralis antikoaguldnsokat (NOAC). A NOAC-ok
hatdsmechanizmusuk alapjan két csoportra oszthatdk: az elsé csoportba a direkt trombin
inhibitor dabigatran-etexilat, a masodik csoportba a Xa faktor inhibitor rivaroxaban,
apixaban és az edoxaban tartoznak. A NOAC-ok fébb farmakokinetikai sajatossagait a

3. tablazat foglalja dssze.
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3. tablazat: Az 1j tipust oralis antikoagulédnsok jellemz6i

Jellemz6 Dabigatran Rivaroxaban Apixaban Edoxaban
célpont thrombin (Ila faktor) Xa faktor Xa faktor Xa faktor
maximalis
plazmakoncentracio 2 ora 2-4 6ra 1-3 6ra 1-2 6ra
(6ra)
CYP metabolizmus nincs 32% 15% 4%
biohasznosulés 7% 80% 60% 62%
fehérjekotodés 35% >90% 87% 55%
feléletidd (ora) 12-14 6ra 9-13 6ra 8-15 ora 8-10 ora
vesén keresztiili
elimindcié 80% 66% 27% 50%
linearis ) ) )
farmakokinetika een nem een een
dozis 75-150 mg 20 mg S mg 30-60 mg
adagolas naponta 2x naponta 1x naponta 2x naponta 1x
P-glycoprotein P-glycoprotein
P-glycoprotein gatlokkal vagy gatlokkal vagy P-glycoprotein
gyogyszer interakciod gatlokkal vagy serkent6kkel, CYP3A4 | serkent6kkel, CYP3A4 | gatlokkal vagy
serkentékkel gatlokkal vagy gatlokkal vagy serkentékkel
serkent6kkel serkentdkkel
antidétum: andexanet, prothrombin
a taladagolas kezelése idarucizumab*, komplex koncentratum andexanet andexanet
dializis lehet adhato

(Payal, 2012; Biondi-Zoccai et al., 2013; *Pollack et al., 2015)
Dabigatran-etexilat

Az els6ként megjelent NOAC Un. pro-drug, amelyet a szérum eszteraz alakit at
dabigatranna. Reverzibilis, kompetitiv direkt trombingatlo, a vesén keresztiil iiril,
féléletideje 12-14 oOra, adagolasa 2x150 mg naponta — kdzepesen sulyos vesekdrosodas
esetén 2x110 mg (3. tablazat). A szer hatékony antidétuma az idarucizumab, amely 5
gramm dodzisban adva perceken beliil felfliggeszti a dabigatran hatdsat (Ganetsky et al.,

2011; Pollack et al., 2015).
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A dabigatran alkalmazasat megalapozé vizsgalatok: a RE-LY vizsgalat (Connolly et al.,
2009; Szapary et al., 2013), a RELY-ABLE vizsgalat (Connolly et al., 2013) és az EHS-
AF vizsgalat (Pisters et al., 2013).

Direkt Xa-faktor inhibitorok
Rivaroxaban

A rivaroxaban féléletideje 9-13 ora, kétharmada a majon keresztiil, egyharmada a vesén
keresztiil iiriil, napi adagja 20 mg (3. tablazat). A rivaroxaban alkalmazasat megalapozé

vizsgalat a ROCKET-AF vizsgalat (Hankey et al., 2012; Szapary et al., 2013).

Apixaban

cy ey

Mijkarosodés, ill. stlyos vesekdrosodds esetén adagolasa ellenjavallt, enyhe
vesekarosodas esetén 2x2,5 mg/nap dozis addsa javasolt. Kontraindik4cido hianyaban
2x5 mg a javasolt napi dozisa (3. tablazat). A Rotachrom Xa-faktor aktivitas teszt

alkalmazhat6 a gyogyszerszint mérésére.

Az apixaban alkalmazasat megalapozo vizsgalatok az ARISTOTLE és az AVERROES
vizsgalatok (Connolly et al., 2011; Granger et al., 2011; Szapary et al., 2013).

A rivaroxaban és az apixaban antidotumaként hasznalhatdo andexanettel befejezett
(ANNEXA-R és ANNEXA-A) vizsgalatok (Das et al., 2015; Reed et al., 2018)

eredménye alapjan a 2018 majusa ota az antidotum hasznéalata a FDA altal is jova lett

hagyva.

Edoxaban

crer

éri el, felezési ideje 8-10 ora, napi ddozisa 60 mg (Ahrens et al., 2012) (3. tablazat). Az
edoxaban alkalmazasat megalapozo6 vizsgalat az ENGAGE AF-TIMI 48 (Giugliano et
al., 2013; Ruff et al., 2015).
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A még Ujabb Xa-faktor inhibitorok a betrixaban, AZD0837 és a deraxaban klinikai
vizsgalatok alatt 4lltak (Deftereos et al., 2012).

1.5.11. Az ujabb tipusu antikoaguldansok osszehasonlitasa

Az 1j tipusu oralis antikoagulansokat egymassal kdzvetleniil randomizalt vizsgalatban
még nem hasonlitottak dssze. Egy metaanalizis, mely 4 vizsgalat (44733 beteg) adatait
elemezte, és indirekten 0sszehasonlitotta az apixabant, a dabigatrant és a rivaroxabant a

warfarinnal, a kdvetkez6 eredményekre jutott.

-a dabigatran alkalmazasa soran (2x110 mg-os dozis) alacsonyabb volt a vérzéses ¢€s
ischaemias stroke kialakulasa, mint rivaroxaban mellett, azonban esethalalozas

tekintetében nem volt szignifikans kiilonbség

-az apixaban alkalmazidsa esetén alacsonyabb a sulyos, életveszélyes, illetve a

gastrointestinalis vérzés eldfordulasa, mint dabigatran mellett (Baker et al., 2012)

-az apixaban haszndalata soran alacsonyabb a stlyos vérzések el6fordulasa, de magasabb

a szisztémas embolizacio fellépése, mint rivaroxaban hasznélatakor.

Egy késobbi metaanalizis sordn, melyben 42411 NOAC/DOAC-ot (dabigatran,
apixaban, rivaroxaban ¢és edoxaban) és 29272 warfarint szedd beteg adatait elemezték, a

kovetkezd megallapitasokra jutottak:

-a DOAC-ok 19%-al csokkentették a stroke és systemas embolizacio esélyét a

warfarinhoz képest, leginkdbb a vérzéses stroke eldfordulasa csokkent

-a DOAC szed6 csoportban a halélozas 10%-al csokkent

-a DOAC szedd csoportban az intracranialis vérzés el6fordulésa felére esett vissza
-a DOAC szed6 csoportban gyakrabban fordult eld gastrointestinalis vérzés

-a kisebb doézisi DOAC-ok hasonlé mértékben csokkentették a stroke €s systemas

embolizacié esélyét, de kedvezdbb volt a vérzéses profiljuk (Ruff et al., 2014).
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Osszegzés: A pitvarfibrillald betegek kezelésében (stroke prevencidjaban) alkalmazott
Uj tipusu/direkt oralis antikoagulansok (NOAC/DOAC) elénye a K-vitamin
antagonistakkal (KVA) szemben az, hogy kiszamithatobb az antikoagulans hatasuk,
mely gyorsan bedll, és elhagyasukkor gyorsan meg is sziinik, fix dozisban adhatoak,
elénydsebb az interakcids profiljuk egyéb gyodgyszerekkel és ételekkel és hasznalatuk
mellett kisebb a koponyaliri vérzési rata. Elonyiik, hogy nincs sziikség rendszeres INR

monitorozasara, mely a betegek terheit csokkenti.

Hatranyuk, hogy antidétuma hazankban jelenleg csak a dabigatrannak van, ezért
adasukat fel kell fiiggeszteni aktiv vérzés, elektiv miitét vagy invaziv beavatkozasok
elott, illetve fokozott vérzés kockazat esetén. Tovabbi hatranyuk, hogy egyes dozisoknal
magasabb a gastrointestinalis vérzés gyakorisaga, illetve, hogy koltségesebbek a beteg

¢s a betegbiztositod szamara (Alberts et al., 2012; Mangiafico et al., 2012).
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2. Célkituzések

1. Kutatasunk egyik célja volt megvizsgalni, hogy reperfizids terapiaban nem
részesiilok kozott az akut cerebrovascularis tlinetek észlelésekor a betegek vagy
a tiinetet ¢észlelok milyen ardnyban értesitik elsoként az Orszdgos
Mentdoszolgalatot (OMSZ), amely a siirgdsségi betegellatds 24 6raban elérhetd
elsé alapellatoja. Tovabba megvizsgaltuk, hogy a felvett adatok, tényezok koziil
melyek voltak azok, melyek a mentohivast befolyasoltak, belevéve a

pitvarfibrillaciot is.

2. Kutatasunk masodik részében arra kerestiik a valaszt, hogy az OMSZ-ot, mint az
elsé egészségligyi ellatot értesitok kozott jobb volt-e a stroke kimenetele azon
betegekhez képest, akik késlekedtek a ment6k értesitésével. A kimenetelt az
elbocsataskor, illetve az egy éves utankdvetés soran felvett modositott Rankin

Skala (mRS) pontszaméaval vizsgaltuk.

3. Kutatdsunk harmadik részében az értesitési stratégia hatasat vizsgaltuk a

tulélésre a stroke utdan egy év elteltével.

Az 0Osszefiiggések vizsgalatakor figyelembe vettiik a pitvarfibrillacié (PF)
meglétét is, amely feltételezésiink és a szakirodalom szerint is mind a tlinetek

sulyossagara, mind a kimenetelre kedvezdtlen hatassal van.

Kutatasunk masodik nagyobb egységében a poststroke depresszio elofordulasi
aranyat vizsgaltuk, amit a CES-D skala és a Beck depresszi6 skala 13 kérdéses
valtozataval mértiink fel a cerebrovascularis események miatt osztalyunkon kezelt
betegek korében az inzultus utani koérhazi elbocsataskor, majd az egyéves

utankovetéskor. Tovabba vizsgaltuk a két skala korrelaciojat is.

4. Felmértiikk, hogy mely faktorok jatszanak szerepet a poststroke depresszio
kialakulasdban rovid €s hosszii tavon, azaz mely faktorok befolyasoltak a
tdvozasi és utankovetési CES-D és BDI pontszamokat. Megvizsgaltuk, hogy az
elbocsatasi €s az utankovetési depresszio skalak pontszamainak kiilonbségére

mely faktorok vannak hatassal. Tehat célunk volt meghatdrozni, hogy mely
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faktorok jatszottak szerepet a CES-D ¢és BDI pontszdmok 1 ¢év alatti

valtozasaban.

A szociookonomia faktorok mellett a mRS-n mért funkcionalis karosodas
esetleges befolyasold hatasat is megvizsgaltuk. Feltételeztiik, hogy a tartds vagy
rosszabbod6 depressziv tiinetek rosszabb kimenetel mellett fordulnak eld.
Megvizsgaltuk, hogy az 1 éves utankdvetés soran is fennallo tartds depresszidra
az Onellatas képességének elvesztése kedvezotlenebbiil hat-e, azokkal szemben,
akik az 1 éves utankovetés alatt végig Onellatoak voltak. Feltételeztiik, hogy a
romlo/stagnalo allapot romlo depressziot eredményez, mig javulod allapot javulo

depresszioval jar.
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3. Betegek és modszerek

3.1. A vizsgalat mintaszama, egyéb jellemzok

A vizsgalati kohortot a 2013 aprilisa és 2014 aprilisa kozott a Nyiré Gyula Korhaz —
Orszadgos Pszichidtriai és Addiktologiai Intézet Neurologiai osztalyara akut
cerebrovascularis esemény miatt egymast kovetden felvett 250 beteg alkotta.
Vizsgalatuk a korhazi felvétel elsd hetében tortént a kutatasi kérddiviink kitdltésével
(Isd. mellékletek, 1. csatolmany).

Ellatési tertiletiinket Budapest XIII. keriilete, Pilisvorosvar és Csobanka térsége képezi

(2. abra). A teriilet lakossaga kb. 133 000 f6.
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2. abra: Betegeink eloszlasa lakcimiik alapjan, térképen jelolve

Forras: https://www.google.hu/maps/@47.5841354,19.0365724,10.96z?hl=hu.

Betegeink felvételére vagy az OMSZ beszallitasa alapjan kozvetleniil, vagy az

egészségligyl szolgalat egyéb ellatoi — haziorvosi ligyelet, haziorvos, vagy egyéb
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koérhazi beutalas — altal tortént beutalds alapjan keriilt sor. Osztalyunkon sem
thrombolysis, sem thrombectomia nem torténik, igy a vizsgalatba bekertilt betegek nem
részesiiltek ezen eljarasokban. Amennyiben thrombolysisre potencialisan alkalmas beteg
keriilt osztalyunkra, akkor ezen betegeket idéablakon beliil atszallittattuk a legkozelebbi
stroke centrumba (Magyar Honvédség Egészségiigyi Kozpontjaba — MH EK). Ide
azonban kozvetleniil, OMSZ beszallitas révén is bekeriilnek betegek az ellatasi
teriiletiinkrél. A vizsgalt 250 beteg koziil 89 (35,6%) részesiilt elsddleges ellatasban az
MH EK-ban, akiket ezt kdvetden teriileti illetékesség alapjan kiildtek osztalyunkra.

3.2. Kutatasi kérdéiv

Kérdoiviink (Isd. melléklet 1. csatolmany) elsé adatcsoportja magaban foglalt egy
részletes szocio-demografiai kérdéssort, melyben kitértiink a beteg nemére, ¢letkorara,
iskolai végzettségére, foglalkoztatottsagi statuszara, havi nettd jovedelmére (bemondas
alapjan), lakhelyének tulajdonviszonyéra, komfortfokozatara, jellegére: csaladdi haz,
tégla épitésii lakas, panel lakas, egyéb tipus (iddsek otthona, hajléktalan szallo), a beteg
csaladi allapotara, gyermekei szamara, idegennyelv ismeretre, lakhelylik nagysagara, a
lakészobak szamara. A tovabbiakban rakérdeztiink a havi egészségiigyi koltségeire:
gyogyszerkoltség, orvosi segédeszkoz koltség, orvosi koltség, fogaszati koltség

mértékére havi szinten.

Felvettiik a részletes anamnézist, rakérdezve arra, hogy a csaladban eléfordult-e stroke;
a betegnél ismert-e diabetes mellitus, pitvarfibrillacio, egyéb szivritmuszavar, barmilyen
szivbetegség, periférids érbetegség, hypertonia, pszichiatriai betegség, tiidébetegség,
majbetegség, vagy egyéb ezekbe a kategoridkba nem sorolhaté megbetegedés.
Amennyiben korabban mar volt stroke-ja a betegnek, akkor probaltuk ennek tipusat
(ischaemids, vérzéses) kideriteni. Az ismert pitvarfibrillaloknal részleteztiik a korabbi,
otthoni kezelést az antikoagulacio vagy a thrombocyta-aggregatio gatld kezelés
szempontjabol (nem kapott, KVA, NOAC/DOAC, LMWH, TAG), illetve az egyéb,
rendszeresen szedett gyogyszereit is dokumentaltuk. Részletesen felmértiik a beteg

dohanyzasi és alkohol fogyasztasi szokasait.

Els6 vizsgalati célunknak megfeleléen rakérdeztiink arra is, hogy kit értesitettek eloszor

a tiinetek észlelésekor, mit tettek (lehetdségek: az OMSZ-t hivta azonnal, a hdziorvosi
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tigyeletet hivta, haziorvosat kereste fel, rokont vagy ismer0st értesitett, vart és bevett az
otthoni gydgyszerek koziil valamit vagy vart és nem tett semmit). A lehetd legnagyobb
pontossaggal probaltuk a stroke-to-door 1d6t (a stroke kialakulasa és a beteg specialis
ellatd helyre keriilése kozotti 1d0) felderiteni, mely athelyezés esetén a kiildo
dokumentacié alapjan volt lehetséges. Megallapitottuk a felvételi cerebrovascularis
esemény jellegét (ischaemids stroke, intracerebralis vérzés, SAV, TIA), az érintett
agyteriiletet (jobb félteke, bal félteke, cerebellum, agytorzs, multiplex érintettség), a

neuroldgiai gocjel oldalat és a beszédzavar fennallasat.

Minden betegnél felvettik a beérkezéskor mért National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS) pontszamat (Brott et al., 1989) a stroke sulyossaganak megitélésére,
rogzitettiik a felvételi vérnyomads, a pulzus, a vércukor értékeket, a stroke eldtti becsiilt
modositott Rankin Skala (mRS) pontszamat. Tovabba bevontuk a koponya CT vizsgalat
eredményét (nincs eltérés, ischemids vagy vérzéses eltérés vagy subarachnoidealis
vérzEs), a carotis duplex scan (CDS) leletét, amennyiben tortént liquor vizsgalat, ennek
leletét, az echocardiographia, az EKG vizsgalat és a Holter monitorozas eredményét. A
CT vizsgalatot athelyezés esetén tobbnyire a kiildé osztalyon végezték el. Intézetlinkben
CT késziilék heti 4 napon 24 oraban, 3 napon pedig munkaiddben, 8 oraban all
rendelkezésre. A tobbi vizsgalat — CDS, liquor vizsgalat, echocardiographia, EKG és
Holter EKG — a felvételt kovetd napokban tortént.

Rogzitettiik az osztdalyos kezelés soran kapott gyogyszercsoportokat: NOAC/DOAC,
LMWH, TAG, mannitol, antihypertensiv szerek, statin, antidiabetikumok, oedema
csokkentd szerek. Az anamnézis felvételekor kiemelt figyelmet forditottunk a
pitvarfibrillaciora (PF). Vizsgaltuk, hogy a PF jonnan felfedezett vagy ismert volt-e?
Amennyiben ismert volt, ugy a PF felfedezése 6ta mennyi idd telt el? Mi volt az
alkalmazott antikoagulalasi mod, illetve milyen volt annak hatékonysaga (INR érték)?
Mivel kutatasunkat 2013 ¢és 2014 kozott végeztik, ezért a betegek foként
acenocumarolt, kisebb részben warfarint kaptak antikoagulalasként. A NOAC-ok
hasznalata ekkor még nem terjedt el Magyarorszagon. Meghataroztuk az antikoagulalas
sziikkségességének eldontését segitd CHA,DS,-VASc pontszamot, illetve a vérzéses

szovédmények gyakorisagat elérevetité HAS-BLED pontszamot is.

Aphasias, vagy sulyos allapotu betegeinknél a mérhet6 adatokat és a csaladtagok, illetve
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a korabbi dokumentacio altal nyujtott informdaciokat hasznaltuk. A betegek
elbocsatdasakor minden betegnél dokumentaltuk az elbocsatasi gyodgyszerjavaslatot,
mely lehetett KVA, NOAC, TAG, LMWH, vagy ezek megfelel6 kombinacidja.
Rogzitettlik a kimenetet: carotis endarterectomia javaslat, hazabocsatas, apolasi
osztalyos elhelyezés, rehabilitacios athelyezés, esetleg halal. Tovabba rogzitettik az

elbocsataskori mRS értéket is.

A vizsgalat a Semmelweis Egyetem Kutatasetikai Bizottsdganak jovahagyasaval tortént

(engedély szama: TUKEB 8/2013).

3.2.1. Poststroke depresszio mérése

Két depressziot mérd skalat hasznaltunk a masodik nagy kutatdsi célkitlizésiinknek
(poststroke depresszid vizsgalata) megfeleldoen. Ezek a kovetkezdk voltak: a CES-D
(Center for Epidemiologic Studies Depression Scale; (Radloff, 1977)), mert a PSD-t
vizsgalo tanulmanyok szisztematikus attekintésekor megbizhatonak bizonyult (Meader
et al., 2014), és a Beck depresszid kérdoéiv (BDI) 13 tételes valtozata (Beck et al., 1961).

Elemzéseinkben elsdsorban a CES-D értékeket alkalmaztuk.

3.2.1.1. CES-D skala (Center for Epidemiologic Studies Depression Scale)

A 20 tételbdl allo skalat 1977-ben Radloff dolgozta ki. A teszt mind egészségesek, mind
a klinikai populacio sziirésére alkalmas. A pontozaskor a Likert (1932) 4ltal kidolgozott
altalaban 5-7 fokozatu, szummativ skalat alkalmazza. Hasznalataval a kérddivben
szerepeld allitdsokat olyan tobbfokozati skdldn mérjiik, ahol a két végpont pl. a
»teljesen egyetértek”, illetve az ,,egyaltalan nem értek egyet” allitasok. Elsd allitas 1
pontot, utobbi a legmagasabb pontot (5 vagy 7 a skala fokozatatol fliggden) jelenti. A
koztes valaszok a skalan a koztes, emelkedd sorrendii pontszamot kapjak. Néhany tétel
viszont forditott irdnyt, eltér a tobbi tétel iranyatdl. Ilyen esetben az atforditott
pontszamot kell a tobbi tétellel 6sszegezni: pl. 6tfokozath skala esetében az 1-es érték 5-
0t fog kapni, a 2-es 4-et s igy tovabb (3=3, 4=2, 5=1) (Rézsa et al., 2006). A CES-D
négy faktort mér: a depresszid, a pozitiv érzelmek, a szomatikus tiinetek és az

interperszonalis kapcsolatok. A klinikailag depressziosnak vélt esetek 85%-a pozitiv

36



volt kis szamu alpozitivitas mellett. Maximélisan 60 pont érheté el. Ertékelése: 15 pont
alatt nincs depresszio, 15-21 pont: enyhe-mérsékelt depresszio, 21 pont felett: stlyos
depresszi6 valoszinli. A magasabb pontszam sulyosabb depressziot jelez (Radloff,

1977).

3.2.1.2. BDI (Beck Depression Inventory)

A hangulatzavarok felmérésének egyik leggyakrabban alkalmazott 6nkitoltd kérddive.
Depresszios betegek viselkedésének, tlineteinek megfigyelése altal sziiletett 1961-ben
(Beck et al., 1961). A kérddiv 21 tétele érzelmi, kognitiv, motivacios és szomatikus
tiineteket foglal magaba. Kérdésenként 4 valaszlehetéség van, melyekre 0-3 pontszam
adhat6. Minden tételbdl az egyénre az elmult két hétben legjellemzobb valaszt kell
bejeldlni. Az 6sszpontszamot ezek 0sszege adja (Rozsa et al., 2006). Vizsgalatunkban a
13 tételbdl allo rovid valtozatot hasznaltuk. Ertékelése a kovetkezd hatarokkal torténik:
0-5 pont: nincs vagy minimalis depresszio, 6-11 pont: enyhe depresszio, 12- 15 pont:
kozepesen  sulyos  depresszio, 15 pont  felett: sulyos  depresszio
(http://www.gvmd.hu/htm/beck.htm). A kérdéiv 13 tétele: 1. szomortsag; 2.
pesszimizmus; 3. kudarcok; 4. elégedetlenség; 5. Onbiintetés; 6. Onutalat; 7.
ongyilkossag;, 8. visszahuzodas, 9. dontésképtelenség; 10. testkép; 11.
munkaképtelenség; 12. faradtsag; 13. étvagytalansag (Beck et al., 1972; Abdul-Rasoul
etal., 2013).

Az utankovetést dontden telefonon, direkt megkereséssel végeztiik, vagy ha a beteget
nem tudtuk elérni, Ggy csaladdtagjaikat hivtuk fel, atlagosan 13,7 honappal a stroke utan.
Ekkor adatot nyertiink a fulélés tényére, az esetleges jabb cerebrovascularis esemény
bekovetkeztére, tipusara, a két agyi vascularis esemény kozott eltelt idore.
Rékérdeztiink visszahivaskor a legutobb mért vérnyomas, vércukor, vérzsir értékekre,
carotis mitétre. Rogzitettiik a szocio-demografiai adatokban bekdvetkezett fobb
valtozasokat: csaladi allapot, foglalkoztatottsag, egy fore jutd nettd havi jovedelem, havi
gyogyszerkoltség, orvosi koltség, gyogyaszati segédeszkoz koltség, fogorvosi koltség
mértékét, a CES-D skalat, a Beck skalat és a funkciondlis kdrosodas mértékét (mRS).

Minden beteggel, esetenként hozzatartozdjukkal a vizsgéalatba vétel eldtt beleegyezd
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nyilatkozatot irattunk ala (Isd. 2. csatolmany).

3.3 Statisztikai modszerek

3.3.1. Elemzési algoritmus

Az elemzéseket minden esetben leiro statisztikdk (gyakorisagok, atlag, szords, median,
interkvartilis terjedelem, hisztogram, pontdiagram) vizsgalataval kezdtiik. Ezt kdvetden
egyvaltozos elemzésekkel mértiik fel a valtozok kozotti kapesolatot (linedris regresszio,
korrelacios egylitthatok (Pearson, Spearman, Kendall), Welch-féle t-proba, khi-négyzet
proba, Cramér-féle V).

A tobbvaltozos modellek felépitésekor a valtozok hatasat elészor kontrollvaltozokkal —
nem, életkor, felvételi NIHSS ¢és depressziot vizsgaldé modellek esetén az elbocsatasi
mRS — majd késébb mas lehetséges prediktorokkal egyiitt vizsgaltuk. Csak azok a
valtozok keriiltek be az sszetettebb modellekbe, amelyek a p<0,1 szignifikancia szintet
elérték a kontrollvaltozoés modellekben. A valtozok kivalasztisa soran figyelembe
vettlink validitdsi szempontokat is, tehat, ha pl. a szobdk szdma és a lakhely
négyzetméterben mért mérete is hatassal volt a kimeneteli valtozora, akkor az utobbi
valtozot tartottuk meg tekintet nélkiil az esetleges szignifikancia kiilonbségre, mert
pontosabb és megbizhatobb informaciot szolgaltatott. A végsé modellek kialakitasa
sordn lépcsOs (stepwise) regressziodt is alkalmaztunk az Akaike informacids kritérium
alapjan. Egy valtozo esetében ez az algoritmus megfelelne egy 0,157-es kritikus p-érték
alkalmazasanak. Ezt a lépcsds algoritmust csak tamogatd eszkozként hasznaltuk a
modellvalasztas sordn, mivel a modellek potencidlis valtozoit validitasuknak
megfelelden manualisan is sziirtlik, és a kapott modelleket utélagosan is megvizsgaltuk
¢s korrigaltuk. A depressziot elemzé modellekben a 1épcsés algoritmus nem is volt
sziikséges, mivel a vizsgadlt egészségiigyi ¢és szocio-Okondmiai valtozok kore
egyértelmiien definialt volt. A nemet és az életkort minden modellben megtartottuk
kontrollvaltozoként. Célunk volt tovabbd azon modellek szinkronizaldsa, melyek

hasonl6 fliggd valtozokkal késziiltek.

A tobbvaltozés depresszid6 modellekben a kettdnél tobb szintettel rendelkezd

kategorikus valtozok teljes hatasanak szignifikancidjat valoszinliséghanyados probaval
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mértiik fel. (A szintek egyedi hatasa is megjelenik, vo. a ,,p-érték” és az ,,0sszesitett p-
értek” oszlopokat a vonatkozo tablazatokban.) A végleges modellek esetén p<0,05

esetén tekintettiink egy hatast szignifikansnak.

A linedris regresszios modellek tartalmazzak a tengelymetszetet (intercept), amely csak
a fliggd valtozo atlaga, ha a magyardz6 valtozok értéke nulla (folytonos valtozok esetén)
vagy a referenciaérték (diszkrét valtozok esetén). Ez a betegek referenciacsoportja, az
Osszehasonlitasi alap. Ha egy magyarazd valtozo hatasat értelmezziik, akkor a
regresszids egyiitthatd megadja az atlagos eltérést az tengelymetszethez képest. fgy pl.
ha a tengelymetszethez tartoz6 érték 3 CES-D pontszam, és egy kategorikus valtozo
hatasa -2, akkor azt mondhatjuk, hogy a betegek referenciacsoportjaban atlagosan 3 volt
a CES-D pontszdm, mig azoknal a betegeknél, akiknél a kérdéses valtozo hatasat
vizsgaljuk atlagosan 3-2=1 volt a CES-D pontszam. A logisztikus és az ordinalis
logisztikus regresszios modellek is tartalmaznak tengelymetszetet (utdbbi tobbet is), de
ezeket kihagytuk a tablazatokbol, mivel értékiilk nem fontos a modellek értelmezése

szempontjabol, és megnovelik a tablazatok méretét.

3.3.2. Modellezés

3.3.2.1. A mentéhivast befolyasolo tényezdk vizsgadlata

Az elemzés elsO fazisdban logisztikus regresszidos modell segitségével vizsgaltuk, hogy
mely tényezOk hatnak a mentéhivas esélyére (odds). A mentOhivast kétféleképpen
vizsgaltuk: a ment6t hivo és a nem hivo betegek, illetve a 6 6rdn beliil korhazba érkezo,
ment6t hivok csoportjat a 6 oran tal korhazba érkezd, mentdt hivo és nem ment6t hivo
betegek kombinalt csoportjai kozotti esélyeket elemeztiik. A kovariansok vizsgalatanal a
nem, az ¢letkor és egyéb szocio-demografiai tényezOk (csaladi allapot, gyermekek
szama, iskolai végzettség, foglalkoztatottsagi statusz, egy fére jutdé havi jovedelem,
lakhely jellege, havi egészségiigyi kiadas) mellett bevontuk a modellbe a
cerebrovascularis esemény tipusat (ischaemia, allomanyi vérzés, subarachnoidealis
vérzés, TIA), a beteg mentOhivaskori allapotat mérd valtozokat: a pitvarfibrillacid
meglétét, a felvételkori NIHSS-t, a tarsbetegségeket és az egészségtudatos életmodra

vonatkozo valtozokat.
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3.3.2.2. A funkciondlis karosoddas mértékének vizsgalata (mRS)

Az elbocsatasi és utankévetési mRS — funkcionalis karosodas — vizsgalatakor ordinalis
logisztikus regresszios modellel vizsgaltuk, hogy mely tényezdk hatnak a funkcionalis
karosodasra. A modellben figyelembe vettilk a potencialis hatdsmodositd tényezoket,
mint a felvételi NIHSS pontszam, a mentdértesités, a pitvarfibrillacié megléte, a
felvételi és az utdnkovetéskor eldfordult (ha volt) cerebrovascularis esemény tipusa, a
stroke el6tti mRS pontszam, a tarsbetegségek, a kezelés soran kapott gyogyszerelés, a
stroke-to-door time, az egészségtudatossagi valtozok, a nem, az életkor, valamint a
szociodemografiai valtozok hatasat. Tovabba az utankovetési mRS vizsgalatakor
bevontuk a modellbe a kérhazi elbocsataskor mért mRS pontszdmot is. A mentShivas
hatasat kétféleképpen vizsgéltuk: a ment6t hivd és a nem hivo betegek, illetve a 6 6rdn
beliil korhdzba érkezd, mentét hivok csoportjat a 6 6rdn tul korhézba érkezd, mentdt
hivo és nem ment6t hivo betegek kombinalt csoportjai kozott hogyan tért el a betegség

prognozisa.

3.3.2.3. A tulélés vizsgdlata

Kaplan-Meier tulélés elemzéssel ¢és Cox-féle aranyos hazard modell segitségével
vizsgaltuk mely tényezok vannak hatassal a tulélésre. Cox-féle regresszids modelliinkbe
az ¢életkort, a nemet, a felvételi NIHSS pontszamot, a stroke tipusat, szociodemografiai
faktorokat, a tarsbetegségeket, a korhazi kezelés soran kapott gyogyszereket, a stroke-
to-door time-ot €s az egészségtudatos életmddra vonatkozd valtozokat vontuk be. A

mentShivas hatdsat a fentiekben olvashatdé modokon vizsgaltuk itt is.

3.3.2.4. A post-stroke depresszio vizsgdlata

Elsdként a CES-D és a BDI kézott, illetve az elbocsdtasi és utankovetési depresszio
mértéke kozott vizsgaltuk a kapcsolatot korreldacios elemzéssel (Pearson, Kendall és
Spearman). A két depresszid skala diszkretizalt valtozatanak kapcsolatat khi-négyzet
probaval és Cramér-féle V-vel elemeztik. A diszkretizalas az alabbi osztopontok

mentén tortént: CES-D: <15 pont: nincs depresszid, 15-21 pont: enyhe-kdzepes
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depresszio, >21 pont: sulyos depresszi6. BDI:<5 pont: nincs depresszid, 5-15 pont:
enyhe-kozepes depresszid, >15 pont: stilyos depresszio. A fentebbi egy eldzetes elemzés
volt a mérések konzisztencidjanak és megbizhatosaganak vizsgalatara. Megallapitottuk,
hogy a CES-D skadla a betegeket inkabb a két szélsd kategoriaba sorolja, azaz a nincs
depresszio vagy sulyos depresszid csoportokba, szemben az enyhe-kozepes depresszids
csoporttal. A depresszid skdldk elemzéséhez linedris regressziot alkalmaztunk. Kiilon-
kiilon modellek késziiltek az elbocsataskor és az utankdvetéskor mért depresszio skalak
eredményeire, illetve ezek kiilonbségére is. A kovariansok vizsgalatanadl a nem, az
¢letkor, az NIHSS és az mRS mellett figyelembe vettiikk az egyéb szociodemografiai
tényezOk (csaladdi allapot, gyermekek szama, iskolai végzettség, foglalkoztatottsagi

statusz, egy fore jutd havi jovedelem, lakhely jellege) hatasat is.

3.3.3. Modelldiagnosztika

Az illeszkedést statisztikai €s vizualis eszkozokkel teszteltiik. A lineéris regresszidhoz
Shapiro-Wilk tesztet és kvantilis-kvantilis diagramot hasznaltunk. A logisztikus
regresszional Hosmer-Lemeshow tesztet €s ,,separation plot”-ot (Greenhill et al., 2011)
alkalmaztunk. Az ordindlis logisztikus regresszidhoz szintén a Hosmer-Lemeshow
tesztet hasznaltuk, valamint a modell altal eldrejelzett értékeket abrazoltuk az aranyos
esélyek (proportional odds) ellendrzése céljabol. A Cox aranyos hazéard regresszids
modellekhez khi-négyzet probat és a Schoenfeld-féle rezidualisok 4brazolasat
hasznaltuk. A multikolinearitast varianciainflacids tényezdvel ellendriztiik. Az értekezés
kés6bbi részeiben nem volt probléma a modell illeszkedésével vagy a

multikolinearitdssal, hacsak masként nem jeleztiik.

Software: Az adatelemzések soran az R statisztikai programnyelv, 3.6.2. verzidjat
hasznaltuk a survival, survminer, generalhoslem, MASS, separationplot, ggplot2, psych,

car, rms, Hmisc, stringr és questionr csomagokkal.
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4. Eredmények

4.1. Eredmények a mentéhivassal kapcsolatos adatelemzésekben

4.1.1 Az elsodleges értesités jellege a stroke tiinetek sulyossaganak fiiggvényében

A ment&értesités fontossdgat kordbban ismertettiik. Ennek ellenére a betegek a
mentdszolgédlatot megkeriilve gyakran hivjdk a szintén 24 6rdban elérhetd haziorvosi
(HO) tigyeleteket tiineteik észlelésekor. Napjainkban is, a felvilagositd kampanyok
ellenére, amennyiben a beteg a tlineteit nem tartja siirgds ellatast igénylo elvaltozasnak,
abban az esetben hétkéznap, munkaidében haziorvosat keresi fel, mely az akut
beavatkozdsoknak mar esélyt sem ad az id6veszteség miatt. A 4. tabldzat mutatja a
betegek NIHSS pontszamainak megoszlasat, amely a stroke tiineteinek sulyossagat
jellemzi, annak fliggvényében, hogy elsodlegesen kit értesitett/vagy nem a beteg a
stroke bekovetkeztekor. Az adatok azt tlikrozik, hogy a legsulyosabb tiinetekkel
(legmagasabb NIHSS pontszdmmal) az egyéb betegségik miatt mar mas korhazi
osztalyon tartdzkodd betegek rendelkeztek. Oket kovették azon betegek, akik a stroke
tiineteinek észlelésekor azonnal a mentdszolgalatot hivtak (Kruskal-Wallis rank sum

test, p<0,001).

4. tablazat: NIHSS atlaga €s szorasa az értesités szerinti betegcsoportokban

NIHSS NIHSS | NIHSS alsé NIHSS | NIHSS felso
Kit értesitett elsoként? Betegszam . -
atlaga szorasa kvartilis median kvartilis
Mentét hivott 91 7,93 6,94 2,50 6,00 13,00
Haziorvosi iigyeletet hivott 47 3,79 4,56 1,00 2,00 4,50
Haziorvost hivott 46 3,04 3,13 0,25 2,00 5,00
Hozzatartozot, baratot
39 3,58 3,49 0,25 3,00 6,00
értesitett
Vart, nem csinalt semmit 19 3,05 2,61 0,50 2,00 6,00
Athelyezés mas korhazbol
8 10,88 5,30 9,75 10,50 14,50
(nem MH EK)

NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale, MH EK: Magyar Honvédség
Egészségiigyi Kozpont
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4.1.2. A mentdhivast befolydsolo tényezok

A betegek 24%-a (n=58) a tiinetek kezdetétdl szamitva 6 oran beliil, 38%-a (n=92) 6 ¢és
24 oréas 1ddsavon beliil, 38%-a (n=92) 24 6ran tal keriilt korhazi felvételre (stroke-to-
door time). Megfigyeltiik, hogy azon betegek kozott, akik késobb keriilnek a tiinetek
kezdetétdl szamitva korhazi felvételre, csokken az els6ként ment6t értesitok aranya. Az
58, 6 oran beliil korhazba felvett beteg koziil 32 (55%-uk) ment6t értesitett elsdként. A
6-24 ora kozott korhazba felvettek 41%-a, a 24 oran tal felvettek mindossze 22%-a
keriilt az elsOként ment6t értesitd csoportba. Ebben az elemzésben a 8, mas kérhazbol

(nem MH EK) athelyezett beteg esetében a korhazba jutas ideje nem volt relevans.

Azon 58 betegnél, akik 6 oran beliil érkeztek Intézetiinkbe a mentdszolgalattal, a
reperfuzios kezelésbdl vald kimaradas okai a kovetkezOk voltak: vérzéses stroke,
alacsony vagy magas NIHSS pontszam, magas életkor, TIA, magas serum-vércukor
szint vagy vérnyomas érték vagy INR szint, demencia, thrombocytopenia, nemrégiben

veégzett miitét, vagy bizonytalan, de 4,5-6 6rdn beliili stroke-to-door time.

Elsdként a mentShivasra hatd tényezOk logisztikus regressziés modelljét elemezziik.

Eredményeinket az 5. tdblazatban foglaltuk ossze.

Az értesitési stratégia vizsgalataba 201 beteget vontunk be, mert csak azok a betegek

kertiltek be a vizsgalatba, akinek minden vizsgaland6 valtozorol volt adata.

A nemet ¢és az életkort kontrollalas céljabol megtartottuk az Osszes modellben, bar
hatasuk itt nem volt szignifikdns. Harom valtozé volt statisztikailag szignifikans
hatassal a mentOhivas esélyére: a PF jelenléte (esélyhdnyados=2,66, K.I. 95%: [1,19-
5,96], p=0,017), a stroke stlyossaga felvételkor (NIHSS, esélyhanyados=1,12, K.I.
95%:[1,02—1,23], p=0,022), és a lakhely tipusa.
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5. téblazat: Az értesitési stratégia (mentShivas) vizsgalata logisztikus regresszios

modellel
Referencia Als6 95% | Fels6 95%
Viltoz6 (n=201) Esélyhanyados p-érték
kategoéria K.l K.l
Férfi Nem - né 1,07 0,53 2,16 0,847
Eletkor 0,98 0,95 1,01 0,141
Felvételi NTHSS 1,12 1,02 1,23 0,022
o Pitvarfibrillacio
Nincs jelen ) 2,66 1,19 5,96 0,017
ismert
L Pszichiatriai
Nincs jelen ) 2,2 0,98 4,97 0,057
betegség - ismert
Nincs jelen Aphasia - ismert 1,99 0,99 3,98 0,052
Tégla épitésii haz 10,96 1,35 88,67 0,025
Csaladi haz Panel haz 18,79 2,16 163,75 0,008
Mas tipus 47,49 3,74 603,15 0,003

K.I.: Konfidencia intervallum, NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale

A lakhely jellegének vizsgalatakor referencia kategériank a csaladi haz tipusa volt

(n=28). Osszehasonlitva ezt a lakhelytipust a tobbi tipussal, a mentéértesités

bekovetkeztére nagyobb esélyt mutattak a kovetkezok: téglaépiilet (n=126,
esélyhanyados=10,96, K.I. 95%: [1,35-88,67], p=0,025), panelépiilet (n=39,
esélyhanyados=18,79, K.I. 95%: [2,16-163,75], p=0,008), egyéb tipus (n=10,

esélyhanyados=47,49, K.I. 95%: [3,74-603,15], p=0,003). A lakohely tipusanak hatasa

az urbanizaci6 és a tarsadalmi-gazdasagi statusz hatdsaval magyarazhato.

A fentieken feliil érdemes még megemliteni, hogy a pszichiatriai betegség jelenléte
(esélyhanyados=2,20, K.I. 95%: [0,98-4,97], p=0,057) ¢és az
(esélyhanyados=1,99, K.I. 95%: [0,99-3,98], p=0,052) kozel-szignifikans hatassal volt a

aphasia

mentShivas esélyére.

A 6 oOran beliili stroke-to-door time csoportban a mentdértesitésre hato faktorokat kiilon
vizsgalatban elemeztiik. Ennek az elemezésnek az eredménye alapjan szignifikans

hatast mutatott a stroke kezdeti sulyossaga (NIHSS, esélyhanyados=1,11, K.I. 95%:
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[1,04-1,18], p<0,001) ¢és az anamnézisben szerepld pszichidtriai betegség

(esélyhanyados=2,79, K.I. 95%: [1,14-6,82], p=0,025).

4.1.3. Az elbocsatasi és az 1 éves utankovetési modositott Rankin értékre hato
tényezok

A koérhazi elbocsataskor és az 1 éves utankovetéskor, a modositott Rankin Skaldn mért
funkcionalis kérosodds elemzésekor ordinalis logisztikus regresszios modelleket
alkalmaztunk. Csak az életben maradt betegek keriiltek be az elemzésbe, - akinek a
mRS pontszdmuk 6 alatt volt. A talélést kiilon elemzésben vizsgéaltuk. A Hosmer-
Lemeshow teszt szerint a modellek illeszkedése elfogadhatd volt (elbocsatasi mRS:
p=0,822, utankovetési mRS: p=0,586). Az aranyos esélyek feltevésének (proportional
odds assumption) grafikus ellendrzése azt mutatta, hogy a feltevés nem minden esetben
allja meg a helyét, igy az eredményeket Ovatosan kell értelmezni és hasznalni. Az
utankovetési mRS-modell esetében az egyik beteget kiugro értékek miatt (outlier) ki

kellett zarni az elemzésbol, hogy elfogadhatd legyen a modell illeszkedése.

Az elbocsatasi és az egyéves kovetés soran az mRS eldrejelzdit a 6. tablazatban
foglaltuk Gssze. Az elbocsataskori funkciondlis kéarosodds mértéke (mRS)
Osszefiiggésben van az életkorral, a felvételi NIHSS pontszammal, a stroke tipusaval €s

a stroke el6tti mRS-el.

Az utankovetési mRS eldrejelzdi, amelyek egy évvel a stroke utdn jelentds hatast
gyakoroltak az mRS-re a kovetkezok voltak: az életkor, a felvételi NIHSS pontszam, a
korhazi elbocsataskor mért mRS és az ismétlddo stroke. A modellezés soran figyelembe
vettiik a PF jelenlétét, de ez nem mutatott Osszefiiggést az elbocsataskor, vagy az

utankovetéskor mért mRS értékekkel.
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6. tablazat: Az elbocsataskori €s az utankdvetési mRS-re hato tényezok

Referencia Esélyhany | Als6 95% | Felsé
Valtozo p-érték
kategoria ados K.l 95% K.I.
Férfi Nem — né 0,66 0,36 1,23 0,195
Eletkor 1,03 1,01 1,06 0,001
Felvételi NTHSS 1,55 1,41 1,73 <0,001
Stroke tipusa - uj
) ) 3,68 1,70 8,29 0,001
ischemia
Stroke tipusa: nincs
) Stroke tipusa -
friss  eltérés a )
) hemorrhagia/
felvételi  koponya ) ) 14,27 3,25 64,56 <0,001
subarachnoidealis
s CT-n
= vérzés
I
:5 Stroke tipusa - TIA 0,40 0,11 1,30 0,136
[a 4
g Nincs
= Menté6értesités 6 oOran
QE) mentGértesités 6 0,69 0,28 1,64 0,401
= beliil
S oran beliil
N
S | Pre-stroke mRS=0-
8 1 Pre-stroke mRS > 1 7,47 3,13 18,15 <0,001
O
o
Férfi Nem — né 1,01 0,43 2,38 0,982
Eletkor 1,05 1,02 1,09 0,006
Felvételi NIHSS 1,19 1,04 1,37 0,014
Pre-stroke mRS=0-
1 Pre-stroke mRS > 1 1,77 0,52 6,20 0,365
Elbocsatasi mRS = 1 7,68 2,53 25,15 <0,001
Elbocsatasi mRS = 2 27,88 7,17 117,22 <0,001
o Elbocsatasi
rg) Elbocsatasi mRS =3 172,11 27,17 1255,56 | <0,001
N mRS=0
< Elbocsatasi mRS = 4 255,78 46,64 1605,84 | <0,001
%)
055 Elbocsatasi mRS =5 1772,87 163,14 2835,.84 | <0,001
2 B Uj stroke tipusa -—
5] Uj stroke tipusa: | ) 15,18 4,00 60,91 <0,001
3 ischemia
< | Nincs 1j stroke §
:53 Uj stroke tipusa - TIA 2,67 0,11 26,13 0,445
Nincs
Mentoértesités 6 oran
ment6Hértesités 6 1,34 0,40 4,46 0,631
beliil
oran belil

K.I.: Konfidencia intervallum, mRS: modified Rankin Skala, NIHSS: National Institutes
of Health Stroke Scale, TIA: transient ischemic attack
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Kiilon elemeztiik azokat, akik a tiinetek jelentkezését kovetd 6 oran beliil hivtak ment6t
Nem volt szignifikdns hatdsa a mentShivasnak sem az elbocsatdsi mRS-re
(esélyhanyados=0,69, K.I. 95%: [0,28-1,64], p=0,401), sem a follow up mRS-re
(esélyhanyados=1,34, K.I. 95%: [0,40—4,46], p=0,631).

4.1.4. Az 1 éves tulélés vizsgdalata
A tovabbiakban megvizsgaltuk a betegek tulélését Kalpan-Meier tulélés elemzés és

Cox-féle aranyos hazard modell segitségével is.

1.00 4

0.75 1

0.50 1

Tulélés valdszinlisege

0.25+

0.00 4

0 3 6 9 12
A stroke 6ta eltelt hénapok szama

3. dbra: Kaplan-Meier tulélési gorbe

A Kaplan-Meier tulélés elemzés alapjan, az adatfelvételt kovetd 12. honapban —
cenzoralt adatok mellett — a betegek tobb mint kétharmada (70%, K.I. 95%:[65%-77%])

¢letben volt. Ezt szemlélteti a 3. dbra.
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Jelmagyarazat: Nem mentét hivott —— Mentét hivott

Savok: 95%-0s
konfidencia intervallum
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4. abra: Kaplan-Meier gorbék mentéhivas és NIHSS szerint
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A 4. dabran lathatd, hogy bar els6 ranézésre ugy tlinik, mintha a mentdhivas csokkentené
a betegek tulélési esélyeit, de ennek hatterében valgjaban a mentét hivo betegek
sulyosabb allapota all (NIHSS). Ezt az Aallitast a regressziés elemzések is

alatamasztottak.

A mentbhivas hatasat a talélésre Cox-féle aranyos hazard modellekkel is vizsgaltuk (7.

tablazat).

7. tablazat: Cox-féle aranyos hazard modell

) Viltozé Alsé | Felso

Referencia Relativ p-
n=227,halalesetek 95% | 95%

kategoria hazard érték
sZama=63 K.l K.L

Férfi Nem — né 0,95 0,51 1,79 | 0,881
Eletkor 1,05 1,02 1,08 | <0,001
Felvételi NIHSS 1,16 1,12 1,21 | <0,001
Statin — a korhazi

Nem kapott 0,25 0,10 | 0,64 | 0,004
kezelés soran kapott
Thrombocyta
aggregacio-gatléo - a

Nem kapott S8TE8 8 0,48 0,29 0,81 | 0,006
korhazi Kkezelés soran
kapott

Nincs
mentoértesités 6 oOran

mentoértesités 0,66 0,33 1,31 | 0,233
beliil

6 oran beliil

K.l.: Konfidencia intervallum, NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale

A khi-négyzet teszt (p=0,250) és a Schoenfeld-féle rezidualisok alapjan a modell
illeszkedése megfeleld volt. A Cox regresszids modellben az életkor (RH=1,05, K.I.
95%: [1,02-1,08], p<0,001) és az NIHSS magasabb pontszdma (RH=1,16, K.I. 95%:
[1,12-1,21], p <0,001) negativan befolyasolta a haldlozas relativ hazardjat. Emellett azt
talaltuk, hogy a korhazi kezelés soran adott statin terapia (RH=0,25, K.I. 95%: [0,10-
0,64], p <0,005) és TAG kezelés (RH=0,48, K.I. 95%: [0,29-0,81], p <0,006) pozitivan

befolyésolta a halalozas relativ hazéardjat.
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Jelen vizsgéalatunkban azt taldltuk, hogy a 6 oOran beliilli ment6hivasnak nincs
szignifikans fiiggetlen hatdsa a haldlozasra a vizsgalt, reperfuzids terapidban nem

részesiild betegek korében (RH=0.66, 95% CI: [0.33—1.31], p=0.233).

4.2. Eredmények a poststroke depresszioval kapcsolatos adatelemzésekben

4.2.1. A vizsgdlati populdacio leirdsa

A depresszios tlinetek felmérésére iranyuld vizsgalatba bevont betegek jellemzodit a 8.
tablazat foglalja Ossze. Azok a betegek, akiknek depressziojat a depresszid skalak
alapjan lehetett értékelni, szignifikdnsan fiatalabbak voltak atlagosan, mint a skaldk
eredményeivel nem rendelkezdk csoportjaba tartozo betegek. Ez igaz mind a tdvozasi,
mind az utankdvetési depressziora (n=176; 67.2+13.8 vs. n=74 76.3£11.4 év, p<0.001
és n=123; 66.1£13.9 vs. n=127; 73.6£12.6 év, p<0.001 a Welch's t-test hasznalataval).
Az akut fazisban 9,1 évvel, a kronikus fazisban 7,5 évvel voltak idosebbek azok,
akiknél nem tortént depresszio skala kitoltés. Tehat id6sebb €letkorban, a tarsbetegségek
jelenléte és a rosszabb fizikai és kognitiv allapot miatt a skaldk értelmezése és

megvalaszolasa kevésbé volt jellemzo.

A vizsgalatba bevont 250 beteg 64%-a volt Onellatd6 (mRS<2) a korhazbol valod
elbocsataskor, és 55%-uk (125/229) volt 6nellatd (mRS<2) az egyéves utankovetéskor
(229 betegnek volt utankovetési mRS mérése). Az akut szakaszban a depresszio
mérésére alkalmas kérddiveket kitoltd 176 beteg 84%-a (148) wvolt Onellatod
elbocsataskor. Az utankovetéskor a CES-D és a Beck kérddivet kitoltd 123 betegnek

pedig a 86%-a (106) volt 6nellaté még elbocsataskor.

Statisztikailag szignifikans Osszefliggést talaltunk az elbocsataskori mRS pontszam és
mind a tavozaskori, mind az utankovetési CES-D és Beck skala kitoltése kozott
(p<0.001 Pearson-féle khi-négyzet teszt alkalmazasdval mindkét idOpontban). Az
alacsonyabb mRS pontszamuak korében inkdbb elérhetéek a depresszid kérddivek
kitoltésével mért adatok. Azonban ebben az elemzésben a halottak (mRS=6) is benne
voltak, akiknek a CES-D és Beck skala kitoltésére nem mindig volt lehetéségiik még

mielétt elhaldloztak.
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8. tablazat: A poststroke depresszi6 alvizsgalatba bevont betegek szociodemografiai

jellemz6i
Valtozo Osszes beteg (n=250), Elbocsataskor kitoltott 1 éves utankovetéskor
(valtozas jelezve az adott depresszio6 skalaval kit6ltott depresszid skalaval
valtozonal) rendelkezék (n=176) rendelkezdk kiindulasi
értékei (n=123)
Eletkor (atlag+SD) 69,9+14,4 67,2+14,6 66,0+15,0
Férfi:n 118:132 90:86 60:63
Ischemias stroke szam (db) 186 122 85
Egy fére juto atlagos netté havi
jovedelem (ezer Ft/hé) n=199 =176 n=123
0-50 30 27 18
50-100 76 64 42
100-150 56 48 38
150-200 27 26 17
tobb, mint 200 10 10 8
Iskolai végzettség n=200 n=176 n=123
Maximum altalanos iskolai 38 34 21
Szakmunkasképzd 66 54 37
Erettségi/szakkozépiskola/OKJ 61 54 38
Féiskolai/egyetemi végzettség 35 34 27
Tavozasi mRS median és IQR median: 2 median: 1 median: 1
IQR: 4 (1-4) IQR: 2 (1-3) IQR: 1 (1-2)
Utankovetési mRS median és IQR median: 3 median: 1 median: 1
IQR: 6 (1-7) IQR: 3 (1-4) IQR:1 (1-2)
tavozasi mRS <2 (db) 161 (n=250) 148 (n=176) 106 (n=123)
utankdvetési mRS < 2 125 118 110
(db) n=229* n=159** n=123
elbocsatasi CES-D pontszam 16,39+9,84 14,85+9,42
(atlag és SD) ) n=176 n=122
utankovetési CES-D pontszam 14,75+ 9,31 14,7849,27
(atlag & SD) ) n=122 n=123
elbocsatasi Beck pontszam 7,39+5,91 6,42+5,37
(4tlag és SD) ) n=176 n=122
utankdvetési Beck pontszam 6,38+ 5,27 6,41+5,26
(atlag és SD) ) n=122 n=123

mRS: modositott Rankin Skala, CES-D: Center for Epidemiologic Studies Depression Scale.
*229 utankovetési mRS értékkel rendelkezd betegbdl 125 volt 6nellatd az utankovetéskor;

** 159 olyan beteg volt, akinek utankovetési mRS ¢és kiindulasi depresszid skala értéke is volt
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4.2.2. Az elbocsatdsi és utankovetési depresszio skalak kapcsolata
A 9. tablazatban tiinettiik fel a korhazi elbocsataskor és az egyéves utankovetéskor
felvett CES-D és a BDI értékek kozotti korrelacios elemzéssel (Pearson, Kendall és

Spearman) kimutatott 6sszefiiggéseket.

9. tablazat: Az elbocsatasi és utdnkovetési depresszid skalak kapcsolata

Elsé valtozé Maisodik Pearson Pearson Kendall Kendall Spearman Spearman
valtozo korrelacio p-érték korrelacio p-érték korrelacio p-érték

Beck pontszam | Beck pontszam

0,662 <0,001 0,572 <0,001 0,715 <0,001
tavozaskor utankovetéskor
Beck pontszam | CESD pontszam

0,810 <0,001 0,633 <0,001 0,807 <0,001
tavozaskor tavozaskor
Beck pontszam | CESD pontszam

0,624 <0,001 0,465 <0,001 0,632 <0,001
tavozaskor utankdvetéskor
Beck pontszam | CESD pontszam

0,639 <0,001 0,510 <0,001 0,661 <0,001
utankovetéskor tavozaskor
Beck pontszam | CESD pontszam

0,748 <0,001 0,550 <0,001 0,715 <0,001
utankovetéskor utankdvetéskor
CESD pontszam | CESD pontszam

0,674 <0,001 0,510 <0,001 0,683 <0,001
tavozaskor utankdvetéskor

A két depresszio skala értékei alapjan elbocsatasi és utankovetési depresszid mértéke

folytonos valtozoként értékelve jol korrelalt az akut fazisban, és egy év mulva is.

Ha nem folyamatos valtozoként, hanem 3 kategoéridban elemezziik a depresszid
sulyossagat (nincs depresszio, enyhe-kdzepes depresszid, sulyos depresszid), akkor is

van megfelelés a két mérdmodszer kdzott.

Kategorizalt esetben a Khi négyzet proba alapjan van Osszefliggés a valtozok kozott, a
Carmér V alapjan pedig ez az dsszefiiggés kozepes erdsségii. Ez igaz mind a discharge,

mind a FUP esetre.

A CES-D ¢és a BDI skalak kozott a jelenleg alkalmazott kategoriahatarokkal az egyik
kiilonbség az, hogy a Beck-skala kevésbé hajlamos stlyosnak mindsiteni az esetet,
masrészt a CES-D 4ltal “nem depressziosnak™ tartott esetek harmadat viszont enyhe-
kozepes sulyosnak mindsiti. Tehat ez alapjan az mondhato, hogy a BDI az enyhe-
kozépsulyos mindsités felé tolja a kategorizalast mindkét iranybol, azaz a CES-D-hez

képest kevésbé polarizal.
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10. tablazat: Betegeink kategorizaldsa a depresszio sulyossaga alapjan elbocsataskor

Betegszam Elbocsatasi CES-D alapjan a depresszio mértéke

nincs enyhe-kozepes sulyos
Elbocsatasi nincs 61 11 2
Beck alapjan | enyhe-kézepes 24 25 31

a depresszio |
sulyos 0 3 19

mértéke

11. tdblazat: Betegeink kategorizalasa a depresszid sulyossaga alapjan utankovetéskor

Betegszam Utankovetési CES-D alapjan a depresszid mértéke
nincs enyhe-kozepes sulyos
Utankovetési | nincs 45 9 1
Beck alapjan a | enyhe-kozepes 20 20 15
depresszio
sulyos 0 1 12
mértéke

A 10. és 11. tablazatban lathatdéak a betegszamok a depresszié sulyossaga szerint
kategorizalva elbocsataskor és az utdnkdvetéskor mindkét skalan (CES-D és Beck). A
ponthatdraink a kovetkez6k voltak: CES-D: <15 pont: nincs depresszio, 15-21 pont:
enyhe-kozepes depresszio, >21 pont: stilyos depresszid. BDI: <5 pont: nincs depresszio,

5-15 pont: enyhe-kozepes depresszid, >15 pont: sulyos depresszio.

4.2.3. A CES-D pontszamok eloszldsa

A korhazbol valo elbocsatasndl és az egyéves utankdvetésnél mért CES-D pontszdmok
eloszlasa az 5. dbrdn lathatd. A mintazat egy nem depresszios csoportra (CES-D: <10
pont), kozepesen stlyos depresszids csoportra (CES-D: 10-25 pont) és stlyosan
depresszios alcsoportra (CES-D: >25 pont) kiilonithetd el mind az elbocsatasnal, mind
az utankovetéskor. Az 5./c 4bra alapjan ez az eloszlas hasonld azoknal, ahol csak a

kezdeti CES-D pontszam érhetd el.
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5./a abra: A CES-D pontszamok eloszldsa a korhazbol tortént elbocsataskor (n=176)
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5./b abra: A CES-D pontszamok eloszldsa az egyéves utankovetéskor (n=122)

Elbocsatasi CES-D érték az utankovetési

Elbocsatasi CES-D érték az utankdvetési
adatokkal rendelkezé betegeknél (n=122)

adatokkal nem rendelkezé betegeknél (n=54)
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5./c abra: Az utankovetési értékkel rendelkezdk, illetve nem rendelkezok elbocsatasi

CES-D pontszamai (n=122+54)
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A 6. abran a CES-D pontszam betegenkénti értéke lathaté az utdnkovetéskor és

elbocsataskor.

40

Egy(tthat6=0.665, p<0.001 | . °e .

30

20

Utankovetési CES-D

10

0 10 20 30
Elbocsatasi CES-D

6. dbra: Az elbocsataskor és utankévetéskor mért CES-D lienaris regresszios modellje

Egyiitthato: a regresszios egyenes meredeksége, Sziirke sav.: a regresszios egyenes 95%-

os konfidenciaintervalluma.

Elmondhato, hogy azok a betegek, akiknél a depresszi6 sulyosabb volt az elbocsataskor,

azoknal a depresszid utankovetésnél is sulyosabbnak bizonyult.

4.2.4. A tavozasi CES-D pontszamra hato valtozok

A tavozasi CES-D pontszamok elemzéséhez linearis regresszids modellt alkalmaztunk
(12. tablazat). A Shapiro-Wilk teszt (p=0,086) és a normal kvantilis-kvantilis diagram
szerint az illeszkedés elfogadhato. Modellinkbe a foglalkoztatottsagot, az
iskoldzottsagot és egy fore jutd havi jovedelmet is bevontuk. A modellben szerepld
valtozok a vizsgalat tobbi, depresszidval kapcsolatos modelljében is fontosnak

bizonyultak.
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12. tablazat: A tavozasi CES-D pontszamra haté valtozok

. Also Felso - ;
Referencia Viltozo Koefficiens | 95% | 95% | peértek | OSSZSItCtt | poteoszam
kategéria K1 Kl p-érték
Tengelymetszet 16,646 8,669 24,623 <0,001 <0,001 176
Férfi Nem - né 2,401 0554 | 5,356 0,113 0,113 85
Eletkor 0,007 0,134 | 0,148 0,922 0,922 176
Felvételi NIHSS 0,219 0811 | 0372 0,468 0,468 176
0-2 pont Elbocsatasi mRS 3-6 4,401 -0,225 9,026 0,064 0,064 27
Stroke elotti
Aktivan dolgoz6 | munkaviszony - Inaktiv 5,703 0.852 10,555 0,022 0,022 143
Altalanos iskola, (srf';"gg)‘““k“s'“’pz" 4,710 | -5808 | 2387 0,414 54
vagy Kozépiskola/simnaziam™
alacsonyabb (n‘lzé{;“ ola/gimnazium -5,683 9871 | -1,496 0,009 0,038 54
vegzetiscg F(’)'_iskolai/egyetemi
(n=34) véguettsts (o) -4,555 9,649 | 0,539 0,082 34
50-100 ezer HUF (n=64) -4,391 -8,851 0,070 0,055 64
Egy fore juto
b ibvedelom: | 100-150 ezer HUF (ni=4g) | 3870 | 8568 | 0829 0,108 29
0-50 ezer HUF | 150-200 ezer HUF (n=26) |  -2,813 -8300 | 2673 0,316 0,368 26
(n=27) Toébb, mint 200 ezer -
HUF (n=10) -5,266 12650 | 2126 0,165 10

NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale, mRS: modositott Rankin Skala.
Aktivan dolgozo: teljes vagy részmunkaidds foglalkoztatds; inaktiv munka status:

munkanélkiili, nyugdijas, eltartott. *: érettségi vagy OKJ-s végzettségiiek.

Azt talaltuk, hogy akik a stroke eldtt nem alltak munkaviszonyban, azok magasabb CES-
D pontszamot értek el — atlagosan 5,703 ponttal — mint azok, akik a stroke el6tt aktivan

dolgoztak.

Tovabba az altalanos iskolai (vagy alacsonyabb) végzettségli betegeknél barmely
magasabb iskolai végzettséggel rendelkezOk alacsonyabb CES-D pontszdmot értek el,
atlagosan 1,71-5,683 ponttal. Azonban ezek koziil csak a kozépiskolai végzettség és az

oktatasi valtozo Osszesitett hatdsa volt szignifikans hatassal a CES-D pontszamra.

Az altalunk vizsgédlt nem szocio-Okonomiai valtozok koziil csak a (tavozasi mRS
értékével mért) segitségre szoruld allapotndl (mRS>3) lattunk kimutathatd hatést
(p=0,06) a tavozasi CES-D értékre. A segitségre 6nalloan nem képes betegek atlagosan
magasabb CES-D pontszamot értek el az 6nellatokhoz képest.

Ebben a modellben a tobbi valtozé nem mutatott szignifikans hatast az elbocsatasi CES-

D értékre.
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Osszefoglalva: az akut cerebrovascularis esemény utdn az elbocsatasnal a depresszids
tiinetek sulyossdganak f6 eldrejelz6i a CES-D skédldn mérve az alany iskolazottsagi

szintje és a korabbi foglalkoztatasi statusza voltak.

Vizsgalatunkat elvégeztiik az ischaemids stroke és TIA miatt felvett betegkdrben is.
Ebben a csoportban ugyanazon valtozok esetén taldltunk szignifikdns hatdst, mint a

teljes betegkor vizsgalatakor.

4.2.5. A tavozasi Beck pontszamra hato valtozok

A tavozasi Beck pontszdmok elemzéséhez linedris regresszios modellt alkalmaztunk
(13. tablazat). A Shapiro-Wilk teszt (p=0,009) és a normal kvantilis-kvantilis diagram
szerint az illeszkedés elfogadhatd. Modelliinkbe itt is a foglalkoztatottsagot, az

iskolazottsagot €s egy fore jutd havi jovedelmet is bevontuk.

13. tablazat: A tavozasi Beck pontszdmra haté valtozok

Referencia Alsé Fels6 Osszesitett
P Viltozé Koefficiens 95% 95% p-érték L. Betegszam
kategoria K1 K1 p-érték

Tenge|ymetszet 7,639 2,977 12,301 0,002 0,002 176

Ferfi Nem - né 0,734 0,993 | 2461 0,406 0,406 85
Eletkor 0,027 -0,055 0,109 0,525 0,525 176
Felvételi NIHSS -0,111 -0,456 0,235 0,532 0,532 176

0-2 pont Elbocsitisi mRS 3-6 2,970 0,267 5,673 0,033 0,033 27
Stroke elotti

Aktivan dolgozé | munkaviszony - Inaktiv 3,181 0,346 6,016 0,029 0,029 143

Altaldnos iskola, (Srf:;‘g)‘““k“kepz" 2,226 4621 | 0,168 0,070 54

vagy Kozépiskola/gimnazium*

alacsonyabb (s 5 g -4,198 6,644 | -1,751 0,001 0,008 54

vegzettscg Fﬁ_iskolai/egyetemi

=34 - - -

(n=34) végzettség (n=34) 3,800 6,777 0,823 0,013 34
50-100 ezer HUF (n=64) -2,950 -5,557 | -0,344 0,028 64

Egy fére jutod B K _ _

havi jévedelem: 100-150 ezer HUF (n=48) 2,838 >.583 0002 oou 0,247 >

0-50 ezer HUF 150-200 ezer HUF (n=26) -2,698 -5,904 | 0,508 0,101 ' 26

(n=27) Tobb, mint 200 ezer R )
HUF (n=10) 2,521 6,841 1,799 0,254 10

NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale, mRS: moddositott Rankin Skala.

Aktivan dolgozod: teljes vagy részmunkaidds foglalkoztatds, inaktiv munka status:

munkanélkiili, nyugdijas, eltartott. *: érettségi vagy OKJ-s végzettségliek
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Azt talaltuk, hogy akik a stroke eldtt nem alltak munkaviszonyban, azok magasabb Beck
pontszamot értek el — atlagosan 3,181 ponttal — mint azok, akik a stroke el6tt aktivan

dolgoztak.

Tovabba az altalanos iskolai (vagy alacsonyabb) végzettségli betegeknél barmely
magasabb iskolai végzettséggel rendelkezOk alacsonyabb Beck pontszamot értek el,
atlagosan 2,226—4,198 ponttal. Azonban ezek koziil csak a kozépiskolai végzettség, az
egyetemi végzettség €s az oktatasi valtozo Osszesitett hatasa volt szignifikans hatassal a

Beck pontszamra. A szakmunkasképzd hatdsa marginalisan volt szignifikans (p=0.07).

A legalacsonyabb egy fore juto havi jovedelem kategdridba (0-50 ezer Ft/ho) tartozod
betegekhez képest a kovetkezd két magasabb jovedelemkategoriaba tartozd betegek
(50-100 ezer Ft/ho és 100-150 ezer Ft/hd) szignifikdnsan alacsonyabb depresszid
pontszamot értek el atlagosan. A magasabb jovedelemkategoridkba es6k kozott
atlagosan 2,521-2,950-al volt alacsonyabb a Beck pontszam a legrosszabbul keresdkhoz
képest.

Az altalunk vizsgélt nem szocio-Okonomiai valtozok koziil csak a (tavozasi mRS
értékével mért) segitségre szoruld allapotnal (mRS>3) lattunk szignifikans hatast
(p=0,033) a tavozasi Beck értékre. A segitségre onalloan nem képes betegek atlagosan

2,97-tel magasabb Beck pontszamot értek el az dnellatokhoz képest.

Ebben a modellben a tobbi valtozd nem mutatott szignifikéns hatast az elbocsatasi Beck

értékre.

Osszefoglalva: az akut cerebrovascularis esemény utan az elbocsatasndl a depresszios
tiinetek sulyossaganak f6 eldrejelz6i a Beck skdlan mérve az alany iskoldzottsagi
szintje, a jovedelem, a korabbi foglalkoztatasi statusza €s a segitségre szorul6 allapot

voltak.

Vizsgalatunkat elvégeztiik az ischaemias stroke és TIA miatt felvett betegkorben is.
Ebben a csoportban ugyanazon valtozok esetén talaltunk szignifikdns hatast, mint a

teljes betegkor vizsgalatakor.
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4.2.6. Az utankovetési CES-D pontszamra hato valtozok
Az utankovetési CES-D értékre hato tényezOk vizsgalata szintén liendris regresszios
modell segitségével tortént (14. tablazat). A Shapiro-Wilk teszt (p=0,519) és a normal

kvantilis-kvantilis diagram szerint az illeszkedés elfogadhato.

14. tablazat: az utankovetési CES-D pontszamra hat6 valtozok

Referencia I Alsé Felsé p- Osszesitett
L . Valtozo Koeffinciens 95% 95% - Py Betegszam
kategoéria Kl K1 érték p-érték
Tengelymetszet 17,258 8,281 26,235 | <0,001 <0,001 123
Férfi Nem - né 3,048 0,344 | 6,440 | 0,081 0,081 63
Eletkor 0,042 0,109 | 0,194 | 0,585 0,585 123
Felvételi NTHSS -0,530 -1,196 0,135 0,121 0,121 123
0-2 pont Elbocsatasi mRS: 3-5 -0,594 -7,595 6,407 0,868 0,868 17
0-2 pont FUP mRS: 3-5 10,842 3432 | 18,252 | 0,005 0,005 13
Stroke elotti
Aktivan dolgozo munkaviszony - Inaktiv 2,655 -2,618 7,927 0,326 0,326 98
' oy kaskepzt 1,243 3630 | 6115 | 0,618 37
Altalanos iskola, Kozépiskola/gimnazi
vagy alacsonyabb | ‘(’rffgg) ola/gimnazium -3,985 8,800 | 0,830 | 0,108 0,081 38
végzettség (n=21) F;( lai/ tomi
oIskoayegyetemi -2,162 7,821 | 3,497 | 0,456 27
végzettség (n=27)
50-100 ezer HUF (n=42) -7,560 -12,611 | -2,510 | 0,004 42
Egy fore juto havi 109;350 ezer HUF 9,385 14821 | -3,948 | 0,001 38
jovedelem: 0-50 (n=38) 0017
ezer HUF 150-200 ezer HUF 7,781 14170 | -1,393 | 0,019 ’ 17
(n=18) (n=17)
Tobb, mint 200 ezer ) ) }
HUF (n=8) 8,939 16,910 0,968 0,030 8

NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale, mRS: modositott Rankin Skala.
Aktivan dolgozo: teljes vagy részmunkaidds foglalkoztatds, inaktiv munka status:

munkanélkiili, nyugdijas, eltartott. *: érettségi vagy OKJ-s végzettségiliek

A legalacsonyabb egy fore juto havi jovedelem kategoridba (0-50 ezer Ft/hd) tartozo
betegekhez képest a barmelyik magasabb jovedelemkategoridba tartozd betegek
szignifikdnsan alacsonyabb depresszid pontszamot értek el atlagosan. A magasabb
jovedelemkategoriakba esok kozott atlagosan 7,56 - 9,385-al volt alacsonyabb a CES-D
pontszam a legrosszabbul keresdkhoz képest. A referencia csoportnak 17,258 volt az
atlagos utankovetési CES-D pontszdma, lasd a 14. tdblazat Tengelymetszet értékét. A
foglalkoztatottsagi statusz elvesztette az elbocsatasi CES-D-nél észlelt hatasat. Az
iskolai végzettség Osszesitett hatasa (p=0,081) és a nem hatésa (p=0,081) marginalisan

volt kimutathato.
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Az utankovetési CES-D pontszammal rendelkezOk koziil 17 beteg volt Onellatasra
képtelen (mRS>3) elbocsataskor, koziilik 6 beteg Onellatd szintre javult az egyéves
utankovetés idejére. Azonban két, elbocsataskor még oOnellatdé beteg az utankodvetés

idejére az Onellatasban mar segitségre szorult.

Az utankovetéskori mRS-el mért segitségre szorulo allapot hatdsa (mRS>3) szignifikans
volt az utankovetéskor mért CES-D pontszamra (p=0,005). Azok, akik a kovetés soran
onellatasra csak segitséggel voltak képesek, a CES-D skalan atlagosan 10,842 ponttal
magasabb pontszamot értek el, mint azok, akik onellatoak voltak az egyéves kovetés
soran (Isd. Tengelymetszet). A tdvozasi mRS-sel mért onellatasi képesség tdvozasi CES-

D-en mért hatasat az utdnkdvetéskor mért CES-D pontszamra mar elvesztette (p=0,9).

A modellben szereplé tovabbi valtozok nem mutattak szignifikdns hatast. Osszegezve az
Onellatasi képesség elvesztése és az alacsony jovedelem a legfobb eldrejelzéi az

utankovetéskor mért poststroke depresszionak.

Vizsgalatunkat itt is elvégeztiik az ischaemias stroke ¢s TIA miatt felvett betegkorben is.
Ebben a csoportban a jovedelem és az, hogy a beteg utdnkovetéskor segitségre szorult
(mRS>3) szignifikans hatassal volt az utankovetéskor mért CES-D pontszamra.
Tovabba a stroke sulyossaga (p=0,058), a nem (p=0,087) és az Osszesitett iskolai

végzettség hatdsa (p=0,083) marginalisan kimutathat6 volt.

4.2.7. Az utankovetési Beck pontszamra hato valtozok
Az utankovetési Beck értékre hatod tényezOk vizsgdlata szintén liendris regresszios
modell segitségével tortént (15. tablazat). A Shapiro-Wilk teszt (p=0,0002) €és a normal

kvantilis-kvantilis diagram szerint az illeszkedés elfogadhato.
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15. tablazat: az utankdvetési Beck pontszamra hat6 valtozok

. Alsé Felso - ;
Referencia Valtozé Koeffinciens | 95% | 95% | P | OSSZSHet ] poiepszam
kategoéria Kl Kl érték p-érték
Tengelymetszet 5,130 0,144 | 10,115 | 0,046 0,046 123
Ferfi Nem - né 1,952 0,068 | 3,836 | 0,045 0,045 63
Eletkor 0,007 0,077 | 0,091 | 0878 0,878 123
Felvételi NTHSS 0,087 0,282 | 0457 | 0,644 0,644 123
0-2 pont Elbocsatasi mRS: 3-5 0,091 3,797 | 3978 | 0,964 0,964 17
0-2 pont FUP mRS: 3-5 5,731 1,616 9,847 0,007 0,007 13
Stroke eldtti
Aktivan dolgozo munkaviszony - Inaktiv 2,656 0,273 5584 0,078 0.078 %
(Srffé‘;‘)‘““k“kepz" 0,296 2410 | 3,002 | 0831 37
Altaldnos iskola, K'T épiskola/ei Py
vagy alacsonyabb | E‘rffg;;) ola/gimnazium -2,252 4,926 | 0422 | 0,102 0,132 38
végzettség (n=21) Féi I( lai/ temi
oiskolayegyetemi -0,679 3,822 | 2463 | 0,673 27
végzettség (n=27)
50-100 ezer HUF (n=42) -2,200 -5,005 0,605 | 0,127 42
Egy fore juté havi 109;350 ezer HUF 3,075 6,094 | 0,056 | 0,048 38
jovedelem: 0-50 | (N=38) 0.263
ezer HUF 150-200 ezer HUF -3758 7306 | 0,211 | 0,040 ’ 17
(n=18) (n=17)
Tobb, mint 200 ezer } R
HUF (n=8) 2,591 7,017 | 1,836 | 0,254 8

NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale, mRS: moédositott Rankin Skala.
Aktivan dolgozd: teljes vagy részmunkaidds foglalkoztatds, inaktiv munka stitus:

munkanélkiili, nyugdijas, eltartott. *: érettségi vagy OKJ-s végzettségliek

Az utankovetési Beck pontszamra a nem hatdsa szignifikans volt, a nék atlagosan 1,952

ponttal magasabb értéket értek el, mint a férfiak.

A legalacsonyabb egy fore juto havi jovedelem kategéridba (0-50 ezer Ft/ho) tartozo
betegekhez képest két magasabb jovedelemkategoridba tartozd betegek (100-150 ezer
Ft/ho és 150-200 ezer Ft/h6) szignifikansan alacsonyabb depresszio pontszamot értek el
atlagosan. A magasabb jovedelemkategoridkba esok kozott atlagosan 2,200-3,758 -al
volt alacsonyabb a Beck pontszam a legrosszabbul keresokhoz képest. A referencia
csoportnak 5,130 volt az atlagos utankovetési Beck pontszama, lasd a 15. tablazat
Tengelymetszet értékét. A foglalkoztatottsagi statusz hatasa (p=0,078) marginalisan volt

kimutathato.

Az utankévetéskori mRS-el mért segitségre szoruld allapot hatdsa (mRS>3) szignifikans
volt az utankovetéskor mért Beck pontszamra (p=0,007). Azok, akik a kovetés soran
onellatasra csak segitséggel voltak képesek, a Beck skalan atlagosan 5,731 ponttal

magasabb pontszamot értek el, mint azok, akik onellatoak voltak az egyéves kovetés
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soran (Isd. Tengelymetszet). A tdvozasi mRS-sel mért Onellatasi képesség tavozasi
Beck-en mért hatasat az utankovetéskor mért Beck pontszdmra mar elvesztette

(p=0,96).

A modellben szerepld tovabbi véltozok nem mutattak szignifikdns hatast. Osszegezve az
onellatasi képesség elvesztése, az alacsony jovedelem és nem a legfobb eldrejelzdi az

utankovetéskor mért poststroke depresszionak.

Vizsgalatunkat itt is elvégeztiik az ischaemias stroke ¢s TIA miatt felvett betegkorben is.
Ebben a csoportban a jovedelem és az, hogy a beteg utdnkovetéskor segitségre szorult
(mRS>3) szignifikans hatassal volt az utankdvetéskor mért Beck pontszdmra. Tovabba a

nem (p=0,065) hatdsa marginalisan kimutathato6 volt.

4.2.8. A tavozasi és utankovetési CES-D pontszam kiilonbségére hato valtozok

Létrehoztunk egy 0j valtozot, amely a tavozasi és utdnkovetési CES-D pontszam kozti
kiilonbséget méri. A pozitiv érték a CES-D pontszdm novekedését, a negativ a
csokkenését mutatja (a depresszid romlik vagy javul). Ezt a valtozot is linearis
regresszios modell segitségével elemeztiik, és a kordbban hasznalt kovaridnsokat

hasznaltuk (16. tablazat).
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16. tablazat: A tavozasi és utdnkovetési CES-D kiilonbségére hato valtozok

. Alsé Felso -- .
Referencia Viltozé Koefficiens | 95% | 950% | p-értek | OSSZeSHCHt | poteoczam
kategéria Kl Kl p-érték

Tenge|ymetszet 0,521 -7,500 8,542 0,899 0,899 122
Férfi Nem - né -2,227 -5,267 | 0,814 0,154 0,154 62

Eletkor 0,059 -0,076 | 0,195 0,393 0,393 122

Felvételi NTHSS -0,082 -0,678 | 0,514 0,787 0,787 122
0-2 pont Elbocsatasi mRS: 3-5 -6,978 13 —233 -0,723 0,031 0,031 17
0-2 pont FUP mRS: 3-5 10,027 3,409 | 16,645 0,004 0,004 13
Aktivan | Stroke eldtti . 2342 | 7076 | 2391 | 0334 0,334 97
dolgozd munkaviszony - Inaktiv
Altalanos Szakmunkasképzé 1,193 -3,159 | 5,545 0,592 37
islkola, Va%i; Kozépiskola/gimnazium* 0,316 -3,986 | 4,619 0,886 0,948 38
alacsonya Féiskolai/egyetemi Y
végzettség végzettség 0,737 -4,377 | 5,852 0,778 26
Egy fore 50-100 ezer HUF -1,085 -5,596 | 3,425 0,638 42
juto havi 100-150 ezer HUF -2,654 -7,515 | 2,207 0,287 37
jovedelem: 150-200 ezer HUE -4,239 -9,947 | 1,468 0,148 0578 17
0-50 €281 b, mint 200 czer -

2 -

HUF HUE 3,742 10,870 3,385 0,306 8

NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale, mRS: modositott Rankin Skala.
Aktivan dolgozd: teljes vagy részmunkaidds foglalkoztatds, inaktiv munka status:

munkanélkiili, nyugdijas, eltartott. *: érettségi vagy OKJ-s végzettségiliek

Arra az eredményre jutottunk, hogy a CES-D pontszdm 1 éves valtozéasara csak a mRS
pontszammal mért segitségre szoruld allapot (funkcionalis kdrosodas) van szignifikéns
hatassal. Azoknal a betegeknél, akik a kovetés soran az oOnellatd allapotbdl (azaz
mRS<2) az ellatasra szoruld allapotba (azaz mRS>3) keriiltek a CES-D pontszam
atlagosan 10,027 ponttal jobban ndvekedett a végig onellaté betegek pontszdmahoz
képest. (A referencia csoportnal atlagosan 0,521 pont CES-D emelkedés volt mérhetd,
lasd a 16. tablazatban szerepld Tengelymetszet.) Az utankovetéskor észlelt nagyobb,
mint 2 pont mRS érték, tehat az utankovetéskor fennalld stulyosabb maradvanytiinetek

megléte a depresszio sulyosbodasaval jart.

Azoknal a betegeknél, akik a kovetés soran ellatasra szoruld allapotbol (azaz mRS>3)
onellatova valtak (azaz mRS<2) a CES-D pontszam atlagosan 6,978 ponttal csokkent a

veégig onellato betegekhez képest, tehat depresszidjuk javult.

Vizsgalatunkat elvégeztiik az ischaemids stroke és TIA miatt felvett betegkdrben is.
Ebben a csoportban az utankovetéskori funkcionalis karosodas (mRS) szignikans hatast

mutatott, az elbocsataskori pedig marginalisan szignifikansan (p=0,077) hatott a CES-D
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pontszam kiilonbségére.

4.2.9. A tavozasi és utankovetési Beck pontszam kiilonbségére hato valtozok

Létrehoztunk egy masik 0j valtozot, amely a tdvozasi és utankdvetési Beck pontszdm
kozti kiilonbséget méri. A pozitiv érték a Beck pontszam ndvekedését, a negativ a
csOkkenését mutatja (a depresszid romlik vagy javul). Ezt a valtozot is linearis
regresszios modell segitségével elemeztilk, és a kordbban hasznalt kovariansokat

hasznaltuk (17. tablazat).

17. tablazat: A tdvozasi és utankovetési Beck kiilonbségére hatd valtozok

Referencia - Alsé | Felss Osszesitett
P Viltozo Koefficiens | 95% 95% p-érték L. Betegszam
kategoria K1 K1 p-érték
Tengelymetszet -3,739 -8,260 | 0,782 0,108 0,108 122
Férfi Nem - né -0,787 -2,500 | 0,927 0,370 0,370 62
Eletkor 0,035 -0,041 | 0,111 0,370 0,370 122
Felvételi NIHSS 0,190 -0,146 | 0,526 0,270 0,270 122
0-2 pont Elbocsatasi mRS: 3-5 -2,212 -5,737 1,314 0,222 0,222 17
0-2 pont FUP mRS: 3-5 4,695 0,965 8,425 0,015 0,015 13
Aktivan Stroke elétti
dolgozd munkaviszony - Inaktiv -1,213 -3,881 | 1,454 0,375 0,375 97
Altalanos Szakmunkasképzo 0,944 -1,509 | 3,397 0,452 37
iskola, vagy Kozépiskola/gimnazium* 0,168 -2,257 | 2,592 0,893 0,726 38
alracsony,abb Féiskolai/egyetemi
VegZAUSCE | yggzettség 1,209 -1,673 | 4,092 0,413 26
Egy fore 50-100 ezer HUF 2,688 0,146 | 5,230 0,041 42
jutd havi 100-150 ezer HUF 1,539 -1,201 | 4,279 0,273 37
jovedelem: 156 500 ezer HUF 0018 | 3235 | 3199 | 0991 0,131 17
0-50 ezer ~ -
HUE Tobb, mint 200 ezer
HUF 0,293 -3,724 | 4,310 0,887 8

NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale, mRS: moédositott Rankin Skala.
Aktivan dolgozo: teljes vagy részmunkaidds foglalkoztatds, inaktiv munka status:

munkanélkiili, nyugdijas, eltartott. *: érettségi vagy OKJ-s végzettségliek

Arra az eredményre jutottunk, hogy a Beck pontszam 1 éves valtozdsira a mRS
pontszdmmal mért segitségre szoruld allapot (funkciondlis karosodas) van szignifikans
hatdssal. Azoknal a betegeknél, akik a kovetés soran az oOnellatd allapotbol (azaz
mRS<2) az ellatasra szoruld allapotba (azaz mRS>3) keriiltek a Beck pontszam
atlagosan 4,695 ponttal jobban novekedett a végig Onellatd betegek pontszaméhoz
képest. (A referencia csoportnal atlagosan 3,739 pont Beck csokkenés volt mérhetd, lasd

a 17. tdblazatban szerepld Tengelymetszet.) Az utankdvetéskor észlelt nagyobb, mint 2

65



pont mRS érték, tehat az utdnkovetéskor fennalld sulyosabb maradvanytiinetek megléte

a depresszio sulyosbodasaval jart.

A legalacsonyabb egy fore juto havi jovedelem kategéridba (0-50 ezer Ft/ho) tartozo
betegekhez képest az eggyel magasabb jovedelemkategoriaba tartozd betegek (50-100
ezer Ft/ho) szignifikdnsan magasabb depresszid pontszamot értek el atlagosan. Az ebbe
a magasabb jovedelemkategdridkba esOk kozott atlagosan 2,688 ponttal volt magsabb a

Beck pontszam valtozasa egyév alatt a legrosszabbul keresokhoz képest.

Vizsgalatunkat elvégeztiik az ischaemids stroke és TIA miatt felvett betegkorben is.
Ebben a csoportban az utankdvetéskori és elbocsatasi funkcionalis karosodas (mRS) és

a jovedelem szignikans hatast mutatott a Beck pontszam kiilonbségére.
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5. Megbeszélés

5.1 A mentohivasra haté tényezok és az elsodleges mentohivas hatasa a
kimenetelre

Vizsgalatunkat reperfuzios terapiaban nem részesiild, akut cerebrovascularis esemény
miatt hospitalizalt betegek korében végeztik a Nyird Gyula Korhaz Orszagos
Pszichiatriai és Addiktologiai Intézet Neurologiai Osztalyan. Napjainkban a stroke
betegek legalabb kétharmada nem részesiil reperfuzidés kezelésben (intravénas
thrombolysis: [VT/mechanikus thrombectomia: MT). Ennek ellenére kevés figyelmet
kap ez a betegcsoport.

Az egy éves vizsgalatunk soran 250, stroke vagy TIA miatt egymdst kdvetden felvett,
reperfuzios terapiaban nem részesiilt beteg adatait elemeztiik. A vizsgalatunkba bevont
250 betegnél 186 esetben ischaemias stroke, 16 esetben intracerebralis vérzés, 1 esetben
subarachnoidealis vérzés és 47 esetben TIA volt a diagnozis. Felvételi teriiletlinkrdl az
intravénas thrombolysisre alkalmas betegeket a kozeli Magyar Honvédség
Egészségiigyi Kozpontja (MH EK) latja el, emiatt nem tudtunk Intézetiinkben
reperfuzios kezelésben részesiilt betegekkel Osszehasonlitd vizsgdlatokat végezni. A
vizsgalatunkba bevont, reperfuzids terapidra nem alkalmas betegek vagy kozvetlen
mentObeszallitassal, vagy az MH EK stroke osztalyarol keriiltek felvételre, amennyiben

revascularizacios beavatkozasra alkalmatlanok voltak.

Egyik feltételezésiink az volt, hogy azokndl a betegnél, akik a stroke tiineteinek
észlelésekor elscként mentot hivtak jobb a betegség kimenetele, még akkor is, ha nem
részesiilhetnek reperfusios kezelésben. Feltételeztiik azt is, hogy a cardioembolids
mechanizmussal kialakuld — leggyakrabban pitrvarfibrillacio (PF) mellett jelentkezd -
stroke-ok soran gyakrabban lesz ment6hivas az elso 1épés, mint egyéb etiologiak esetén.
Vizsgalatunk ezen részében a mentOhivasra hatd tényezdket tartuk fel. Tovabba a
megvizsgaltuk mennyiben befolyasolja az elsékénti ment6hivas a funkcionalis
karosodast ¢és a tulélést. A funkcionalis karosodas mérésére a modositott Rankin Skalat
(mRS) hasznaltuk.

A kezdeti értesitési stratégia mellett tobbféle statisztikai mddszerrel elemeztiik az akut
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cerebrovascularis esemény klinikai jellemzdit, a stroke rizikofaktorait és egyéb szocio-
demografiai faktorokat. Az elsddleges mentdértesités nem jelenti feltétleniil a
thrombolysis 1d6n beliili beérkezést a korhdzba: vizsgalatunkban az elsdként mentot
hivo betegek tobb mint 40%-a 6-24 oran beliil, 22%-a 24 6rdn til érkezett mentdvel
osztalyunkra.

Azt talaltuk, hogy gyakoribb az elsddleges mentdértesités azok kozott, akiknél a stroke
sulyosabb tiinetekkel jar (National Institutes of Health Stroke Scale [NIHSS]-el mérve),
akik pitvarfibrillalnak, akiknek az anamnézisében pszichiatriai betegség szerepel, illetve
akik aphasidsak (a vizsgalandod friss cerebrovascularis esemény miatt). Ritkdbb a
mentShivas azok kozt, akik csaladi hazban laknak (szembedllitva a tarsashazban, idések
otthonaban, hajléktalanszallon élékkel). A lakéasviszonyok befolyasold hatdsa mogott a
varosiasodas ¢€s a szociodkonomiai faktorok allhatnak. Tovabba a pitvarfibrillacio
fliggetlen faktora a kezdeti mentdértesitésnek.

Schroeder és mtsai azt talaltdk, hogy a mentShivas esélye magasabb az idésebbek
korében, illetve akkor, ha nem a beteg, hanem a hozzatartozok/ismerdsok észlelik a
stroke tiineteit (Schroeder et al., 2000). Vizsgalatunkban nem talaltunk 0sszefiiggést az
¢letkor és a mentdértesités kozott. Egy 18 spanyol korhdz, 721, konszekutivan stroke
vagy TIA miatt felvett betegei korében végzett vizsgalat azt taldlta, hogy a rosszabb
neuroldgiai statusu betegek korabban keriiltek korhazba, de a haldlozasi ardnyuk nem
fliggdtt a felvétel korai vagy késoi voltatol. A késés az elsd orvosi/siirgdsségi talalkozas
¢s korhazi felvétel idejében nem bizonyult a kimenetel fiiggetlen rizikdfaktordnak
(Davalos et al., 1995). Hasonlé eredményeket igazolt egy masik tanulmany, mely 178,
IVT-ben vagy MT-ban nem részesiilt beteg bevonasaval késziilt. Azt talalta, hogy a 3
honapos kimenetelt szignifikdnsan befolyésolta a felvételi NIHSS pontszam, az életkor
¢s a stroke eldtti mRS érték, és csak margindlisan szignifikans 6sszefliggés mutatkozott

a stroke kialakulds és a korhazba kertilés idejével (Mayasi et al., 2016).

Vizsgaltuk tovabba, hogy mely faktorok befolydsoljak az elbocsataskor ¢és
utankovetéskor mért funkcionalis karosodas mértékét (mRS) a reperfizioban nem
részesiilt stroke betegek korében.

Az elbocsataskor (korhazi kezelés befejezésekor) mért mRS-re hatd tényezdk

vizsgalatanal azt talaltuk, hogy hatassal volt az életkor, a felvételi sulyosabb kezdeti
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stroke tiinetek (NIHSS pontszdm), a koponya CT-n latott ischemias vagy vérzéses
eltérés és a stroke el6tti mRS pontszam.

Az egyéves mRS értékre hatd faktorok koziil hatassal volt az elbocsatasi mRS pontszam
¢s a stroke ismétlddése az utankovetési periddusban.

Ezek az eredmények Osszhangban allnak egy 2008. januar és 2018. majus kozti
periddust Osszefoglald kozlemény eredményeivel, mely szerint a stroke kezdeti
sulyossaga a legfobb eldrejelzdje a kimenetelnek. Ebben a vizsgalatban a funkcionélis
kimenetelt meghatarozta az akut fazisban az allapot sulyossaga (NIHSS és a mRS)

(Pego-Pérez et al., 2019).

Az egy éves tulélést befolydsold tényezOk vizsgalatanal azt talaltuk, hogy tizenkét
honappal az elsédleges adatfelvételek utan betegeink tobb, mint kétharmada életben
volt. Az életkor és a magasabb NIHSS pontszam negativan befolyasolta, mig a korhazi
kezelés alatt kapott statin terdpia ¢és thrombocyta aggregicio-gatld kezelés
szignifikansan pozitivan befolyasolta a haldlozas relativ kockazatat.

Egy olasz tanulmany is azt tallta, hogy a stroke sulyossaga és az eldrehaladott életkor,
valamint a holyag katéter hasznalata, az oxygén terapia sziikségessége €s a felsd végtag
tartos bénuldsa egyszerli és pontos eldrejelzdi az ischemids stroke okozta halalozasnak
(Muscari et al., 2011). Egy maésik tanulmany arra az eredményre jutott, hogy a sulyos
funkcionalis karosodas ¢és a halalozas, 1 honappal a stroke utan, rekanalizacioban nem
részesiilo betegeknél, az ¢életkortol, a pitvarfibrillaciotol, a stroke eldtti mRS

pontszamtol és a 4,5 oran tali betegfelvételtdl fiiggott (Widhi et al., 2018).

A reperfuzidos kezelésben nem részesiilt betegeink korében az elsddleges
mentdértesitésnek nem volt hatasa a funkciondlis karosodas mértékére sem a korhazi
elbocsataskor, sem egy évvel késébb mérve, és nem befolyasolta az egyéves talélést
még azokndl a betegeknél sem, akik az akut agyi vérkeringési zavar tiineteinek
megjelenését kovetd 6 oran beliil beértek a korhazba. Az azonnali mentdértesitést és a
pitvarfibrillaciot is figyelembe vettiik a modellezés soran, de nem talaltunk osszefliggést
a rovid vagy hosszutava kimenetellel.

Tehat rekanalizacids terapiaban nem részesiilt betegek korében a mentdértesités hatasa a

rovid és a hossza tdva kimenetelre — mind az Onellatasi képesség, mind a haldlozas
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tekintetében — kevésbé volt jelentds, mint a stroke sulyossaga.

Annak ellenére, hogy vizsgalatunkban, reperfuzidos kezelésben nem részesiild
betegeinknél a mentdértesités nem volt fiiggetlen eldrejelzéje a kedvezObb stroke
kimentelnek, a nyilvanos kampanyokban tovabbra is hangsulyozni kell az azonnali
mentOhivas fontossdgat. Az azonnali ment6hivas noveli a terdpias idéablakon beliil
koérhazba keriilok szdmat, és megadja az esélyt a sikeres rekanalizacidra. Kim ¢és
munkatarsai a door-to-needle time jelentds csokkenését talaltdk akkor, ha a mentd
beérkezése eldtt megtorténik a fogadd korhdzak értesitése (Kim et al., 2009). Az
azonnali mentShivas emellett csokkenti a haldlozasi ardnyt és a funkcionalis kdrosodas

sulyossaganak mértékét a stroke tulélokben.

5.2 A poststroke depressziora és a perzisztalo poststroke depressziora hato
tényezok

A stroke betegek kb. egyharmadéaban poststroke depresszié (PSD) alakul ki, mely
neheziti a beteg rehabilitaciojat, rontja a kimenetelt. Befolyasold faktorainak
feltérképezése, illetve dnmagaban a depresszié felismerése és kezelése javitja a stroke
betegek felépiilését. Vizsgalatunkban a depressziv panaszok stlyossagnak felmérése
kiindulaskor 176 betegnél, 1 év mulva 123 betegnél tortént meg, a Center for
Epidemiologic  Studies-Depression (CES-D) és a 13-kérdéses Beck skadlak
alkalmazasaval. Kiindulasi és utankovetési CES-D pontszamunk egyszerre 122 betegnél
volt. Kezdeti betegszamunk 250 f6 volt, azonban egészségi allapotuk miatt a depresszio
skala kitoltésére nem volt mindenki alkalmas, illetve az utankovetési idészakban néhany

beteg kiesett a vizsgalatbol (halal, a beteg elérhetetlensége).

A két depresszio skala értéke - folyamatos valtozoként értékelve — jol korrelalt az akut
fazisban ¢és egy év mulva mérve egyarant. Ha nem folyamatos valtozoként, hanem 3
kategoéridban elemezziik a depresszid sulyossagat (nincs depresszid, enyhe-kozepes
depresszio, sulyos depresszio), akkor is van megfelelés a két mérémodszer kozott, bar
az illeszkedés ekkor kevésbé szoros, mint ha folyamatos valtozoként kezeljiik 6ket.

Megallapitottuk, hogy akinek az akut fazisban sulyosabb depressziv panaszai voltak,

annak atlagosan stlyosabb panaszai voltak egy év mulva is, mindkét skalan. A CES-D
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¢s a BDI skalak kozott a jelenleg alkalmazott kategoriahatarokkal az egyik kiilonbség
az, hogy a Beck-skala kevésbé hajlamos stlyosnak mindsiteni az esetet, masrészt a
CES-D altal “nem depressziosnak” tartott esetek harmadat viszont enyhe-kozepes
stlyosnak mindsiti. Tehat ez alapjan az mondhatd, hogy a BDI az enyhe-kdzépsulyos
mindsités felé tolja a kategorizalast mindkét iranybodl, azaz a CES-D-hez képest kevésbé

polarizal.

Vizsgalatunk soran elséként felmértiik, hogy mely faktorok jatszanak szerepet a PSD
kialakulasaban akutan.

Tobbvaltozés modellben a tavozasi CES-D értékre hato prediktorokat keresve azt
talaltuk, hogy akik a stroke elétt nem voltak munkaviszonyban magasabb CES-D
pontszamot értek el dolgozo betegeinkkel szemben. Tovabba az altalanos iskolai (vagy
alacsonyabb) végzettségli betegeinknél barmely magasabb iskolai végzettséggel
rendelkezok is alacsonyabb CES-D pontszamot értek el. Az altalunk vizsgalt nem
szocio-6konomiai valtozok koziil (NIHSS, mRS) csak a tavozasi mRS értékkel mért
onellatasra segitséggel képes allapot mutatott hatast a tavozasi CES-D értékre. Az
onellatasban segitségre szorulok magasabb atlagos CES-D pontszamot értek el az
onellatd betegekhez képest. Tavozasi CES-D esetén tehat a foglalkoztatottsag és a
(kozép)iskolai végzettség volt szignifikans hatasu a tobbvaltozos modellben.
Tobbvaltozos elemzésnél a tavozasi BDI-re szignifikans hatassal volt a tavozasi mRS-el
mért Onellatasra képtelen allapot, a foglalkoztatottsdg, az iskolai végzettség és a
jovedelem.

Vizsgalatunkat elvégeztilk az ischaemias stroke ¢s TIA miatt felvett betegkorben is.
Ebben a csoportban, mindkét skalan mérve ugyanazon valtozok esetén talaltunk hatast,
mint a teljes betegkdr vizsgalatakor.

Egy 2001-es finn tanulmény szerint a stroke akut fazisdban a poststroke depresszid
egyik rizik6faktora a magasabb életkor volt (Berg et al., 2001). Egy kinai felmérés
szerint a tdvozasi CES-D pontszamra szignifikdns hatdssal volt a stroke -eldtti
foglalkoztatottsag (Sit et al., 2007). Egy szisztematikus attekintésben az alacsonyabb
iskolai végzettséggel rendelkez6knél inkabb jelentkezett PSD, mint a magasabb iskolai

végzettséglieknél (Backhouse et al., 2018).
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Megvizsgaltuk azt is, hogy mely faktorok jatszanak szerepet a PSD kialakuldsaban a
kronikus fazisban, egy évvel a cerebrovascularis esemény utan.

Az utankovetéskor mért CES-D prediktorainak vizsgalatakor tobbvdiltozos elemzésben
azt talaltuk, hogy a legalacsonyabb egy fore jutd havi jovedelemmel rendelkezdknél (0-
50 ezer Ft/h6) az Osszes magasabb jovedelemkategoridkba es6k szignifikdnsan
alacsonyabb depresszi6 pontszamot értek el. A foglalkoztatottsagi statusz és az iskolai
végzettség elvesztette az elbocsatasi CES-D-nél észlelt hatasat.

Az utankdvetéskori mRS-el mért Onellatasra segitséggel képes allapot hatdsa viszont
szignifikans volt az utdnkovetéskori CES-D pontszamra. Tehat tobbvaltozos modellben
a kovetés soran mért CES-D-re a rosszabbod6 utankdvetéskori korlatozottsag (mRS-el
mérve) és a jovedelem volt szignifikans hatassal.

A tobbvaltozos modellben az utankdvetési Beck skalara hato faktorokat vizsgalva az
onellatasra képtelen allapot (utdnkdvetési mRS-el mérve), a jovedelem €s a nem maradt
szignifikans.

Vizsgalatunkat itt is elvégeztiik az ischaemias stroke ¢s TIA miatt felvett betegkorben is.
Ebben a csoportban az, hogy utankovetéskor segitségre szorult a beteg (mRS>3)
szignifikans hatdssal volt az utankdvetéskor mért CES-D és Beck pontszamra, a CES-D

pontszamra még a jovedelem is szignifikans hatassal volt.

Egy 2019-ben megjelent amerikai tanulmanyban a poststroke depressziora, 201 beteg
bevonasa mellett, 180 napos utdnkdvetésben a 2 vagy ennél magasabb mRS pontszam
¢s a posterior terlileti keringészavar volt szignifikans hatdssal. A depresszi6 stlyossagat
ezen faktorok megléte rontotta (Fournier et al., 2020). Sajat kutatisunkban nem
talaltunk az érintett agyteriilet €s a depresszid kozott dsszefiiggeést.

Egy 2010-es, 194 beteg bevonasaval késziilt tanulmany azt igazolta, hogy 13 honapos
utankovetés soran a tartds depressziora hatassal volt a felvételi stroke sulyossaga
(NIHSS) és a magasabb felvételi mRS pontszam (Farner et al., 2010).

Egy 2006-0s, 1064 stroke beteg korében végzett vizsgalat a PSD rizikofaktorainak az
anamnézisben szerepld depressziot és stroke-t, a rosszabb onellatasi képességet €s a ndi
nemet tartotta (Paolucci et al., 2006). Egy finn tanulmany is megerdsitette a néi nem
befolyasold szerepét depresszioban (Kotila et al., 1998). Egy masik tanulmany szerint

viszont a kronikus fazisban a férfiak bizonyultak depresszidsabbnak. Emogott az
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allhatott, hogy jobban aggasztotta dket a munkaképesség visszanyerésének problémaja,
illetve az emiatt esetlegesen fellépé egzisztencialis gondok (Berg et al., 2003). Egy
taiwani tanulmany a PSD incidencidjat 12 honapos utdnkdvetés soran 11%-nak talalta.
Szignifikans kockazati tényezOknek a ndi nemet és a stroke sulyossagat vélték (Tsal et
al., 2016). Kutatasunkban a n6k magasabb pontszamot értek el, mint a férfiak, de a nem
befolyasold hatdsa nem volt szignifikans.

Egy 273 stroke beteg bevalogatdsaval végzett tanulmany szerint az 1 éves kovetéskor
fennalld depresszidra a fiatalabb életkor és a sulyosabb funkciondlis karosodas volt
hatassal (Carota et al., 2005). Egy lengyel tanulmanyban Sienkiewicz-Jarosz és mtsai
kimutattdk, hogy a depresszi6 befolyasolod faktorai a stroke utdn hdrom hoénappal a
kovetkezOk voltak: a rossz tarsadalmi-gazdasagi helyzet, az alacsonyabb iskolai
végzettség, az alacsony jovedelem, a stroke nagyobb mértékii sulyossaga és a rosszabb
funkcionalis allapot (Sienkiewicz-Jarosz et al., 2010). Egy ghanai tanulmany is
Osszefiiggést talalt a rosszabb szocidkondmiai tényezok és a poststroke depresszid
kialakulasa kozott (Sarfo et al., 2017). Hasonloé kovetkeztetésre jutottak egy subsaharai
tanulmanyban, megallapitasuk szerint a poststroke depresszio kialakulasara az alacsony
iskolai végzettség, a kognitiv karosodas, a stlyosabb funkcionalis karosodas, a rossz
¢letmindség és a valas volt szignifikans hatassal (Ojagbemi et al., 2017).

A funkcionalis javuldsnak a depresszids tiinetek valtozasara gyakorolt hatdsa tovabbra is
ellentmondasos: mig Torrisi és mtsai tanulmanyaban (Torrisi et al., 2018) a javuld
funkcionalis allapotot a javuld depresszidhoz tarsitottdk, az eredmények nem voltak
meggy0zdek abban, hogy a depresszid javulasa a 12. héten fiiggetleniil kapcsolodik-e a
funkcionalis javulashoz (Schmid et al., 2011).

A tavozasi és utankovetéskori CES-D kiilonbségére hato valtozok vizsgélatakor a
tobbvaltozés modellben a CES-D pontszdm egyéves valtozasara csak a mRS
pontszammal mért Onellatasra képtelen allapot/Gnellatd allapot volt szignifikans
hatassal. Az utankovetéskor fennalldo Onellatasra alkalmatlan allapot, ezzel
Osszefliggésben sulyosabb depressziot jelentett.

Eredményeink alapjan, aki segitségre szoruld allapoti betegbdl onellatova valt, annak

szignifikansan javult a depresszidja. Azonban abban az esetben, ha a kezdeti onellato
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allapotu betegek segitségre szorulova valtak egy év utdn, akkor a depresszidjuk is
romlott ezen egy év alatt.

A tdvozadsi és utankovetéskori Beck kiilonbségére hato vdltozok vizsgalatakor a
tobbvaltozos modellben a Beck pontszam egyéves valtozasara utankovetéskori (MRS-el
mért) funkcionalis karosodas mutatott szignikans hatast.

Vizsgélatunkat elvégeztiik az ischaemias stroke és TIA miatt felvett betegkdrben is.
Ebben a csoportban az  utankovetéskori  (MRS-el  mért) funkcionalis
karosodas szignikans hatast mutatott a CES-D pontszdm kiilonbségére és az elbocsatasi
¢s utankovetési funkciondlis karosodds hatdsa volt szignifikans a Beck pontszam
kiilonbségére.

Fontos megjegyezni, hogy ezekbe az clemzésbe csak azokat a betegeket tudtuk
bevalogatni, akiknek az elbocsatasi €s utankovetési CES-D pontszama is rendelkezésre

allt, tehat pl. a mRS: 6 (elhunyt) betegek kiestek a vizsgalatbol.

Ismeretes, hogy a poststroke depresszio noveli az esethaldlozas esélyét. Ezt 448 stroke
beteg 12 és 24 honapos utankovetés soran nyert adatainak elemzésével igazoltak (House
et al., 2001). Gump és mtsai altal végzett vizsgalatban a stlyosabb depresszios tiinetek
az esethalalozas novekedésével tarsultak (Gump et al., 2005). Pan és mtsai attekintd
vizsgalatukban, melyben 8478 stroke beteg adatait elemezték, arra jutottak, hogy a

depresszio noveli a stroke halalozasi aranyat (Pan et al., 2011).

A poststroke depresszid kezelésére iranyuld vizsgalatban Hackett és mtsai
antidepresszivummal ¢és pszichoterapiaval végzett PSD kezelés eredményeit
hasonlitottdk 0ssze. Az antidepresszivumok szignifikdnsan hatékonyabbak voltak a
placebonal, viszont tobb mellékhatasuk volt. Antidepresszans valasztasakor az SSRI-k
csoportja ajanlott. A pszichoterapia nem bizonyult a placebo csoportnal szignifikdnsan
hatékonyabbnak a PSD kezelésében (Hackett et al., 2008). A poststroke depresszi6 tehat
a funkciondlis kéarosodds mértékét, a rehabiliticio esélyét ¢és a haldlozast is
kedvezétleniil befolyasolja. Ennek ellenére a PSD felismerése és kezelése az esetek

nagy részében — egyes tanulmanyok szerint 60%-ban (Williams et al., 2005) — elmarad.
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Vizsgalatunk korlatai:

>

Vizsgalatunk egyik korlatja a relativ alacsony esetszam volt, ami néhany valtozé
esetében, pl. a lakhely jellege, széles konfidencia intervallumot eredményezett.
Bizonyos valtozok, pl. az egy fére jutd jovedelem meghatarozdsa bemondas
alapjan tortént.

Bar az értesitési stratégia minden beteg esetén ismert volt, azonban az értesitési
stratégidval kapcsolatos tobbvaltozds elemezésbe csak az a 201 beteg keriilt be,
akiknél a modellben szerepld minden valtozorol volt adatunk.

Az utankOvetési vizsgalatok 5 éve lezarultak, azonban a reperfizioban nem
részesiild betegek stroke ellatadsban jelentds valtozdsok azota sincsenek,
kovetkeztetéseinket jelenleg is helytallonak tartjuk.

Az intézetiinkbe keriilt minden rekanalizacids kezelésben nem részesiilt, akut
cerebrovascularis betegek bevontunk a vizsgélati iddszakban, de nincs
informacionk a felvételi teriiletr6l mas korhazba felvett stroke betegek szamarol,
kimenetelérdl.

Tovabba a kezdeti mentdértesités kiillonbozd stroke-to-door time-t jelent, igy
nem lehet egyértelmii kdvetkeztetéseket levonni arr6l, hogy a korhazba keriilés
ideje hogyan befolyasolja a kimenetelt.

Végilil a depresszido valtozdsat mér6 modellbe csak az elbocsatasi és az
utankovetési CES-D értékkel is rendelkezok keriiltek be, ez némi torzitd hatassal

bir.
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6. Kovetkeztetések

A Nyiré Gyula Orszagos Pszichiatriai és Addiktologiai Intézet Neuroldgiai Osztalyara
2013 ¢és 2014 kozott 250, egymast kovetden felvett, reperfuzids kezelésben nem

részesiilod, stroke és TIA miatt kezelt beteg vizsgalata soran megallapitottuk:

e Az elsddleges mentdértesités gyakoribb volt azok kozott, akiknél a stroke
sulyosabb tiinetekkel jart (magasabb a felvételi NIHSS pontszamuk), akiknél
pitvarfibrillaci6 allt fenn, akik anamnézisében pszichiatriai betegség szerepelt,
illetve akik aphasidsak lettek. Ritkdbb volt az els6kénti mentShivas azok kozt,
akik csaladi hazban laknak (szembeadllitva a tarsashazban, id6sek otthonaban,

hajléktalanszallon élokkel).

e Az elbocsatasi mRS-t az ¢életkor, a felvételi NIHSS pontszam, a koponya CT-n

¢észlelt friss ischemia vagy vérzés és a stroke eldtti mRS pontszam befolyasolta.

o Az 1 éves utankovetési mRS-t az életkor, a felvételi NHISS pontszdm, az
elbocsatdsi mRS ¢és az utankovetési szakaszban a stroke ismétlddése
befolyasolta. Tehat a magasabb ¢letkor €s a sulyosabb kezdeti stroke tiinetek
jelentds eldrejelzoi a korai és késoi (utdnkovetési) funkcionalis karosodasnak és

az 1 éves tulélésnek.

o Egy évvel az elsddleges adatfelvételek utdn betegeink tobb, mint kétharmada
¢letben volt. Az ¢letkor és a magasabb NIHSS pontszam negativan befolyasolta,
mig a korhazi kezelés alatt kapott statin terapia és thrombocyta aggregacio-gatlo

kezelés szignifikansan pozitivan befolyasolta a haldlozés relativ kockazatat.

e A korhazi elbocsataskor mért depressziv panaszok stlyossagira a
foglalkoztatottsag, a jovedelem ¢és a (kdzép) iskolai végzettség volt szignifikans

hatassal.

o Egy évvel az akut esemény utan, tobbvaltozés modellben a depressziv panaszok
stlyossagat a funkcionalis korlatozottsag mértéke és a jovedelem befolyasolta

szignifikénsan.
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A tavozasi ¢és az utankovetéskor mért depresszido skaldk pontszamanak
kiilonbségére a vizsgalt valtozok koziil csak a funkciondlis korlatozottsag
valtozdsanak mértéke volt szignifikans hatdssal. Azon betegeknél javult 1 év
alatt a depresszio mértéke, akik segitségre szoruld allapotbdl onellatova valtak.
Azon betegeknél pedig, akik onellatod allapotbol 1 év alatt segitségre szorulokka

valtak, a depresszi6 sulyosbodott.
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7. Osszefoglalas

A stroke az egyik leggyakoribb halalok és maradand6 funkcionalis kérosodast okozo
megbetegedés. Korai felismerése altal a reperfuzids kezelés megkezdése jelentdsen
csokkenti a haldlozasi aranyt, javitja az Onellatasi képességet. A gyors korhazi felvétel
esélyét a mielébbi mentdértesités noveli. Kutatdsunkban akut cerebrovascularis
betegség miatt felvett, reperfuzios kezelésben nem részesiilt 250 betegnél vizsgaltuk a
mentdszolgalatot elsdként értesitdk aranyat, illetve hogy mely faktorok hatnak a
mentOértesitésre. A mentOértesités esélyét nodvelte a cerebrovascularis esemény
stlyossaga (magasabb NIHSS pontszam), az aphasia jelenléte, a korabbi pszichiatriai
betegség, a pitvarfibrillacio és a lakasviszonyok. A reperfuzids kezelésre alkalmatlan
betegcsoportban a mentdértesités hatasa a rovid és a hosszu tavi kimenetelre — mind az
Onellatas képességét, mind a haldlozast tekintve — nem volt jelentds a stroke

sulyossagaval 0sszehasonlitva.

Ismert tény, hogy a stroke utan a betegek kb. egyharmadaban kialakult depresszid
szintén kedvezdtlen hatassal van a kimenetelre. A CES-D skala ¢s a Beck depresszid
skala 13 kérdéses valtozatanak hasznalataval elemeztiik, hogy elbocsataskor, és az
egyéves utankovetés soran mely faktorok vannak hatdssal a poststroke depresszidra
(PSD). Célunk volt meghatarozni azt is, hogy mely faktorok jatszanak szerepet a CES-
D ¢és Beck pontszdm 1 éven beliili valtozasdban. Tobbvaltozés modellek alapjan a
tavozasi CES-D és Beck pontszdmra a tdvozasi mRS-el mért funkciondlis karosodas, a
foglalkoztatottsag, az iskolazottsag és a jovedelem volt hatassal. Tobbvaltozos
modellben az utankovetési CES-D-re az oOnellatas elvesztése és a jovedelem voltak
szignifikdns hatassal. Az utdnkovetéskor mért Beck pontszdmra a korlatozottsag
rosszabbodasa, a nem ¢és jovedelem hatott szignifikdnsan. A CES-D és Beck pontszam 1
éves valtozasara csak a mRS-el mért 6nellatasi képesség valtozasa hatott szignifikansan.
Kovetkeztetéseink az ischaemias stroke és TIA betegekre sziikitett csoportokban is
helytalloak. A felvilagositdé kampanyokban hangsulyozni kell a stroke tiineteinek
felismerésekor az azonnali mentOhivas fontossadgat. Tovabba a poststroke depresszid
felismerésére ¢és kezelésére is nagy hangsulyt kell helyezni, mivel a stroke utdni

depresszio kedvezdtleniil befolyasolhatja a korkép hosszatava kimenetelét.
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8. Summary

Stroke is one of the most frequent cause of death and can also result in permanent
disability. Timely reperfusion therapy significantly reduces both case fatality rate and
disability. If stroke is suspected, it is vital to immediately call the emergency medical
services (EMS). We have studied 250 consecutively admitted patients with acute
cerebrovascular diseases with no provision of reperfusion treatment. We evaluated
stroke severity by the National Institutes of Health Stroke Scale, and disability by the
modified Rankin Scale. Socioeconomic features were evaluated by a standard
questionnaire. Severity of depressive symptoms was scored by the Center for
Epidemiologic Studies - Depression Scale (CES-D) and by the 13-item version of the

Beck-depression inventory.

We evaluated the rate of different notification strategies and factors that affected
notification of the emergency medical services. We found that the severity of the
cerebrovascular disease, the presence of aphasia, previous psychiatric illness, atrial
fibrillation and housing conditions were associated with the chances of EMS

notification.

Depression after stroke has a negative effect on outcome. We aimed to identify factors
associated with post stroke depression at discharge from hospital and at one year after
stroke. By multivariate models we concluded that severity of depressive symptoms at
discharge was affected by employment before stroke, dependent state, income and
education. At follow-up disability, sex and income predicted the severity of depressive
symptoms. The change in disability status in the first year after stroke affects post stroke
depression: becoming independent after an initial dependent state is associated with less
severe depression, whereas those who became dependent by 1 year after stroke from an
independent condition at discharge became more depressed at one year. The conclusions

were similar when the analysis was restricted to those with ischemic stroke or TIA.

In public awareness campaigns it is essential to emphasize the importance of calling
emergency medical services without delay after stroke. Screening for and treating of

depression after stroke may also improve long-term outcome after stroke.
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12. Mellékletek

1. csatolmany: Kutatasi kérdoiviink
Szocio-demografiai adatok és rizikotényezok felmérése 2013-ban a Nyiré Gyula Koérhaz

Neurologiai Osztalyanak stroke betegei kozott

Kit6lté orvos neve: ......... Betegazonosito (torzsszam):......... Datum:......
Beteg sziiletési éve:.... Beteg kora:......év
Beteg neme: férfi(1) né(2):... Beteg (hozzétartozo) elérhetdsége:............

|.Szocio-demografiai adatok:

Legmagasabb iskolai végzettség: kevesebb, mint 8 4ltalanos, hany befejezett
év(l):...... 8 altalanos(2):...... szakmunkasképzd, szakiskola(3):.... kozépiskola,

érettségi(4):....., OKJ(5):...... foiskola, egyetem(6):....., egyetemi tovabbképzés (PhD,

Foglalkoztatottsagi  helyzet: teljes munkaid6(1):...., részmunkaid6(2):.....,

Hany idegen nyelven beszél (anyanayelvén

Lakohelyének jellege: kertes (csaladi haz)(1):....., tarsashazi lakés(2):.....,
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Lakohelyének tulajdonviszonya: sajat lakas(l):...... , bérlemény (6nkormanyzati
is)(2): ...... ,szocialis  ellatd egység (idosek otthona, szallo)(3):....., egyéb(4):

Havonta kb. mennyit kolt az alabbi tételekre (0-5 ezer(l), 5-10 ezer(2), 10-15
ezer(3), 15 ezer felett ft/ho(4)):

orvosi ellatas: ............ ft/h6, fogaszati ellatés: ............. ft/ho.

II:Prevenciéra iranyuld kérdések:

Sportol e, ha igen milyen rendszerességgel (sportag megnevezése): naponta(l):.....,

Milyen rendszerességgel méreti vérzsir (koleszterin, triglicerid) szintjét:

ritkdbban(6)......

Milyen rendszerességgel vesz részt rutin laboratoriumi vizsgalaton: naponta(1):.....,
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I1l.LAnamnesis: Volt e stroke a csaladban:

-stroke:............... Amennyiben ennek tipusat ismeri, huzza ala a megfelel6t: TIA,

ischaemia, allomanyvérzes, subarachnoidealis vérzés.

-diabetes  mellitus....... Amennyiben  igen, insulinnal vagy  gydgyszeresen
karbantartott............

-pitvari fibrillatio:......... Amennyiben  igen, felfedezés  éve:........... ,
kezelés:.................. Amennyiben acenocumarolt szed, midta:.....

-szivbetegség, egyéb arrhytmia:....................... kezelés:.....covviianiennnnnne,

-periférids érbetegseg:......ooviiiiiiii e kezelés:...................
-hypertonia:. ... kezelés:.........
-dohanyzas:..................... Amennyiben igen:........... szal/nap.

-psychidtriai bete@ség:........ovviiiiiiiiiiiiiie kezelés:.......coooviiiiiiiiiiii,
~alkohol fO@YaSZEAS: . .. ..ot e

B L T (o o kezelés:..................
SHAODEtEESEZ: . ettt kezelés:................
-egyéb lényeges megbetegedés:.............ooeeeinan. kezelés:......ccovviiiiiiiiann...

-ischaemia:..... allomanyvérzés:..... SAV:..... TIA:......
-Erintett agyteriilet: bal feltekei (D...., jobb félteke ()
agytorzs(3):.....cerebellum(4):.....

multiplex(5):..... (1. sz. melléklet, modositott ASPECT skdla kitoltendo).
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-Neuroldgiai gocjel oldala: bal oldal(1).....,jobb oldal(2):.....,kétoldali(3):.....

-Beszédzavar: nincs(1):....., volt, megszint(2):....., volt ¢és wvan(3):...., nincs

Vérnyomas:................... Hgmm, pulzusszam.....:....../min., vércukor
szint:............ mmol/l
2. sz. melléklet, NIHS skala kitoltendo.(felvételkor)............... pont.

Stroke el6tti allapot: mdédositott Rankin skala (3.sz. melléklet kitéltendd):

A tiinetek jelentkezése utan mit tett:

1: azonnal mentOt RIVOLL. . ... ... e

Vizsgalati leletek:

Koponya CT/MR: Carotis doppler: 0: nem volt

0: nem volt, 1: <30% stenosis
1: volt, de nincs eltérés, 2: 30-70% stenosis
2:friss ischaemia, 3:>70% stenosis
3:régi ischaemia, 4: preocclusio
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4:allomanyvérzes, 5: occlusio
5: subarachnoidealis vérzés 6. egy€b:.........coovviiiiiiniinn....

Volt e Kkorai ischemias jel a CT-n: (hiperdenz média jel, az insula elmosddottsaga, a
sulcusok elmosodottsaga, illetve a sziirke €és fehérallomdny hataranak elmosodésa): 1:

nem, 2: igen

Ischaemias stroke etiolégidja: TOAST kritériumok (Trial of ORG 10172 in Acute

Stroke Treatment)

[u—

: Nagyartéridk atherosclerosisa

N

: Cardioembolisatio

W

: Kisérbetegség (lacuna)

N

: Egyéb, meghatarozhat6 ok (vasculitis, thrombophilia...)

5: Nem ismert etiologia

Liquorvizsgalat: Echocardiogrpahia:

0: nem volt 0: nem volt
1:normalis 1:emboliaforras van
2:véres 2: embdliaforras nincs

3: xantochrom

EKG: 0: nem volt, 1:sinus ritmus, 2: pitvrafibrillatio, 3: egyéb

V:Stroke specifikus kezelés az osztalyon:

0: nem kapott gydgyszert, 1: thrombolysis tortént (beszallitas elétt mas intézményben az

adott stroke miatt):, 2: anticoagulanst kapott, 3: thombocyta aggregatio gatldt kapott,
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4: oedema csokkentdt kapott, 5: egyéb gyogyszer (vérnyomascsokkentd, lipidcsokkentd,

Elbocsatasakor javasolt: 0: TAG, 1: oralis anticoaguldns, 2: LMWH, 3: carotis

reconstructios javaslat, 4: rehabilitacios javaslat.

Tavozaskor felvett modositott Rankin skala (3.5z. melléklet kitoltendd):

BETEG UTANKOVETES (1 EV)

Tulél a beteg: igen/nem.

igen...... ischaemia () SR ,allomanyi
VErzes(3)....oovvnnninn. subarachnoidealis vérzés(4):............ TIA(S):.......

Ujabb stroke ideje:........... hoval az elsd utan,
datuma:. .. ..o,

Carotis reconstrukcio: 1: nem volt indikalt, 2: indikalt és tortént, 3: indikalt, de nem

tortént.
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RR:............ Hgmm, 0: nincs adat, 1: kezelést nem igényel, 2: nem kezelt hypertonia,

3: kezelve, célértéken, 4: kezelt, de nem célértéken

Vércukor szint:.............. mmol/l, 0: nincs adat, 1: kezelést nem igényel, 2: nem

kezelt diabetes mellitus, 3: kezelve, célértéken, 4: kezelt, de nem célértéken
Szocio-demografiai adatok ujabb felvétele (I. kérdéscsoport).

1 év milva felvett moddositott Rankin skala (3.sz.  melléklet kitoltendd):

................ pont

2. sz. melléklet, NIH skala kit6ltendd.(1 év mulva)............... pont
ROgZItette:. .. o
Datum:.. ..o,
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1. melléklet: ASPECT pontozas

Modified ASPECT: Az aldbbi abran tiintesse fel az Gsszes akut stroke altal
¢érintett régiot:

o A=artéria cerebri anterior ellatasi teriilete o P= artéria cerebri posterior ellatasi
teriilete 0 C=nucleus caudatus o L=nucleur lentiformis o IC=capsula interna

o0 I=insularis szalag o M 1= az artéria cerebri media eliilsé ellatasi teriilete

0 M2= az artéria cerebri media insuléris szalagtol lateralis ellatasi teriilete

0 M3= az artéria cerebri media hatso ellatési teriilete

0 M4= az M1-hez képest elore, felfelé esO teriilet, a basalis ganglionoktol
rostralisan.

0 M5 az M2-hoz képest lateralisan, felfelé¢ eso teriilet, a basalis ganglionoktol
rostralisan

0 M6 az M3-hoz képest hatra felfelé esd teriilet, a basalis ganglionoktol

rostralisan
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2. melléklet: NIH (National Institutes of Health) Stroke pontozo6 Skala

Pontszam

Tudati szint Eber, élénk, reagil 0
Aluszékony, minimalis stimulacioval | 1
ébreszthetd, egyiitt miikddo, valaszol, reagal
Kelld szamba ismétlodé stimulaciora felfigyel, | 2
de letargias vagy kabult; kelléen erds
fajdalomingerre nem sztereotip mozgast végez
Csak reflexes motoros vagy autonom|3
effektusokkal, vagy egyaltalan nem valaszol,
petyhiidt, nincsenek reflexek

Kérdésekre adott valasz Mindkét valasz helyes 0
Egy valasz helyes 1

(datumra és életkorra vonatkozo; Mindkett6 helytelen 3

csak az els6 valasz mindsitendd)

Utasitasok végre hajtasa Mindkét utasitast végrehajtja 0

(a beteget felszolitjuk, hogy [ Egyik utasitast végrehajtja 1

nyissa ki vagy csukja be a kezét és

a szemét; csak az elsé valasz | Egyik utasitast sem hajtja végre 2

mindsitendd; pont adhatd, ha

egyértelmii kisérletet tesz, de az

nem komplett)

Szemmozgasok Normal 0
Részleges tekintet bénulas; pont adhatd, ha a1
tekintet abnormalis egy vagy mindkét szemen,
de kifejezett deviatio vagy teljes tekintés
bénulas nincs jelen
A kifejezett deviatio vagy a tekintés bénulas | 2
nem gy6zhetd le oculochephalicus mandverrel

Latotér Nincs latotér kiesés 0
Parcialis hemianopsia 1
Teljes hemianopsia 2

Facialis paresis Normal 0
minor 1
parcialis 2
komplett 3

Izomero (felsé végtag) Végtagot 90 fokos pozicibban 10 mp.-ig|0
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(csak gyengébb oldal) megtartja
Végtagot 90 fokos pozicidban megtartja, de 10| 1
mp. —en beliil siillyed
Végtagot nem tudja megtartani 90 fokos |2
poziciéban 10 mp.—ig, de van némi erdkifejtés
gravitacio ellenében
Végtag leesik, nincs erdkifejtés gravitacio | 3
ellenében
Nincs mozgas 4
Izomeré (also végtag) 30 fokos pozicioban 5 mp. —ig megtartja 0
5 mp.-es periodus végére a végtag|l
(csak a gyengébb oldal) félmagassagra siillyed
Az 5 mp. —es periddus végére a labat leejti az | 2
agyba, de van némi erdkifejtés gravitacidval
szemben
A végtagot azonnal leejti az agyba, nincs |3
erdkifejtés gravitacioval szemben.
Nincs mozgas 4
Végtag ataxia Nincs 0
Ataxia egy végtagon 1
Ataxia két végtagon 2
Erzékor Nincs érzészavar 0
Enyhétdl a kozepesig; a beteg a tlszhrast|1
(tiivel tesztelve) kevéssé ¢élesnek, vagy tompanak érzi, de
tudatdba van, hogy megszirtak
Kifejezettél a teljes érzésvesztésig; a beteg| 3
nincs tudataba a szirasnak
Neglect Nincs neglect 0
Vizualis, taktilis vagy auditoros féloldali|1l
figyelmetlenség
Kifejezett féloldali figyelmetlenség 2
Dysarthria Normal 0
Enyhétdl a kozepesig a beteg hibasan ejt ki| 1
legalabb néhany szot, de azért kis nehézséggel
megérthetd
A beteg beszéde érthetetlen 2
Aphasia Nincs 0
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Enyhétdl a kozepesig; megnevezési hibdk, | 1
széOtalalasi nehézség, paraphasia, és/vagy a

megértés kifejezett karosodasa

Sulyos Broca —vagy Wernicke (vagy varidns) | 2

aphasia

Mutizmus vagy globalis aphasia 3

3. melléklet: Modositott Rankin-skala
— 0 pontot kap a beteg, ha felépiilése teljes;

— 1 pontot, ha enyhe tiinetei ellenére korabbi

munkdjahoz, tevékenységeihez visszatérhet;

— 2 pontot, ha Onellatasban segitségre még nem

szorul;

— 3 pontot, ha kdzepesen stlyos bénulasa ellené-

re Onalldan jardképes, de egyebekben segitségre

szorul;

— 4 pontot, ha csak segitséggel jaroképes, és Onellatasra csaknem teljesen
képtelen;

— 5 pontot, ha sulyos maradvanytiinetek miatt incontinens, agyhoz kotott €s
folyamatos apolasra, feliigyeletre szorul;

— 6 pontot, ha meghalt
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4. melléklet: CES-D (Center for Epidemiologic Studies Depression Scale)
Az alabbi lista érzéseket és viselkedéseket tartalmaz. Kérjiik, jeldlje meg, hogy milyen

gyakran érzi, illetve mennyire jellemezték Ont az egyes 4llitdsok az elmiilt hét soran.

1. ritkan vagy soha (Kevesebb, mint 1 nap) 2. néha (1-2 nap)
3. gyakran (3-4 nap) 4. nagyon gyakran vagy mindig (5-7 nap)

1. Olyan dolgok miatt nyugtalankodtam, amiért altalaban nem
szoktam aggddni.

2. Nem volt kedvem enni; rossz volt az étvagyam.

3. Ugy éreztem, hogy nem tudok szabadulni a rosszkedvemtél
még csalddom vagy barataim segitségével sem.

4. Ugy éreztem, hogy ugyanolyan j6 vagyok, mint méasok.
5. Nehezemre esett odafigyelni arra, amit éppen csinalok.
6. Lehangoltnak éreztem magam.

7. Ugy éreztem, hogy barmit teszek, minden meger6ltets
szamomra.

8. A jovot reményteljesnek éreztem.

9. Ugy gondoltam, hogy az életem hidbavald; kész kudarc.
10. Féltem.

11. Nyugtalanul aludtam.

12. Boldog voltam.

13. Nem voltam annyira beszédes, mint altaldban.

14. Maganyosnak éreztem magam.

15. Az emberek baratsagtalanok voltak velem.

16. Elveztem az életet.

17. Sir6s id6szakaim voltak.

18. Szomort voltam.

19. Ugy éreztem, hogy az emberek nem szeretnek engem.

20. Nem tudtam hozzakezdeni a dolgokhoz.
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5. melléklet: Beck Depresszio kérdoiv

A kérdoiv csoportositott allitdsokat tartalmaz. Kérjiik, gondosan olvassa végig, és
valassza ki azt az egy allitast a csoportban, amely legjobban leirja az érzéseit az elmult
héttol a mai napig!

Kérjiik, valamennyi allitast olvassa végig a csoporton beliil, miel6tt valaszt! Karikazza
be a kivalasztott allitds szdmjelét! Ha adott csoporton beliil tobb allitast is valasztana,
akkor tobbet is bekarikdzhat.

1.

0 Nem vagyok szomord.
1 Szomoru vagy nyomott vagyok.
2 Mindig szomort vagyok, és nem tudok kikeveredni belole.

3 Annyira szomoru és boldogtalan vagyok, hogy nem birom tovabb.

2.

0 Nem félek kiilonosebben a jovot illetden.

1 Félek a jovotol.

2 Ugy érzem, semmit sem vérhatok a jovotol.

3 Ugy latom, hogy a jovom reménytelen, és a helyzetem nem fog javulni.

3.

0 Nem érzem, hogy kudarcot vallottam.

1 Ugy érzem, tobb kudarc ér, mint masokat.

2 Visszatekintve életemre, kudarcok sorat latom.

3 Ugy érzem, mint ember teljesen kudarcot vallottam.

4.

0 A dolgok ugyanolyan megelégedéssel toltenek el, mint maskor.
1 A dolgokkal nem vagyok tgy megelégedve, mint maskor.

2 Valgjaban tobbé semmi sem okoz elégedettséget nekem.

3 Mindennel elégedetlen, vagy k6zombos vagyok.
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5.

0 Nem hibaztatom kiilondsebben magam.

1 Gyakran hibaztatom magam.

2 Majdnem mindig hibaztatom magam valami miatt.

3 Allandéan hibaztatom magam.

6.

0 Nem érzem magam kiilondsebben hibasnak.

1 Ugy érzem, lehet, hogy raszolgaltam valami biintetésre.
2 Ugy érzem, hogy raszolgaltam a biintetésre.

3 Azt akarom, hogy megbiintessenek.

7.

0 Eszembe sem jut, hogy magamnak artsak, vagy magam ellen tegyek valamit.
1 Van 6ngyilkossaggal kapcsolatos gondolatom, de nem tudndm megtenni.

2 Szeretném meg0OIni magamat.

3 Meg6lném magam, ha tudnam.

8.

0 Az emberek iranti érdeklodésem nem csokkent.

1 Kevésbé érdekelnek az emberek most, mint azelott.
2 Jelentosen csokkent masok iranti érdeklodésem.

3 Minden érdeklodésemet elvesztettem masok irant.

9.

0 Eppen olyan jol dontok, mint korabban.

1 Mostandban elhalasztom dontéseimet.

2 A koréabbaikhoz képest igen nehezen dontok.

3 Semmiben sem tudok donteni tobbé.

10.
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0 Nem érzem, hogy rosszabbul nézek ki, mint azelott.
1 Félek, hogy dregnek és csunyanak latszom.
2 Ugy érzem, hogy hatranyomra valtoztam, és kevésbé vagyok vonzo.

3 Azt hiszem, csiinya vagyok.

11.

0 Eppen olyan jol tudok dolgozni, mint méaskor.

1 Kiilon erofeszitésbe keriil, hogy valami munkaba belefogjak.

2 Nagy erofeszitésre van sziikségem ahhoz, hogy megcsinaljak valamit is.

3 Semmi munkat sem vagyok képes ellatni.

12.

0 Nem faradok el jobban, mint azelott.

1 Hamarabb elfaradok, mint azelott.

2 Majdnem minden elfaraszt, amit csindlok.

3 Tulsagosan faradt vagyok, hogy barmit csinaljak.

13.

0 Az étvagyam nem rosszabb, mint azelott.
1 Az étvagyam nem olyan jO, mint azelott.
2 Mostanaban az étvagyam sokkal rosszabb.
3 Egyaltalan nincs étvagyam.

BECK

Normal: 0-5 pont

Enyhe: 6-11 pont

Kozepesen stlyos: 12-15 pont

Stulyos: > 15 pont
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6. melléklet: CHA2DS2-VASc pontrendszer

Kockazati tényezo Pontszam

Pangésos szivelégtelenség/balkamra functio 1
Hypertonia 1
Eletkor > =75 év 2
Diabetes mellitus 1
Stroke/T1A/tromboembolia 2
Vascularis megbetegedés 1
(elézetes myocardial infarctus, periférias érbetegség, aorta plakk)
Eletkor 65-74 év 1

Ndi nem 1
Maximalis pontszam 9

7. melléklet: HAS-BLED pontrendszer

Kockazati tényez0: pontszam:

Hypertonia: 1

Abnormalis vese és/vagy majfunctio 1 vagy 2

Stroke az anamnesisbhen 1

Vérzés 1 (sulyos vérzés, vérzési hajlam az anamnesisben)
Labilis INR (TTR<60%) 1

Id6s kor , >65 év 1

Gyodgyszer és/vagy alkoholfogyasztas 1 vagy 2
(aspirin, clopidogrel, NSAID)

Max. pont 9
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2. csatolmany: Beleegyezd nyilatkozat

Cerebrovascularis korképek klinikai-epidemioldgiai vizsgalata
BETEGTAJEKOZTATO
BELEEGYEZO NYILATKOZAT
VIZSGALOI NYILATKOZAT, 2013. januar 17.
BETEGTAJEKOZTATO

Vizsgalohely neve: Semmelweis Egyetem Neurologiai Klinika, 1083 Budapest,
Balassa u. 6., 06(1)210-0330

Nyiré Gyula Korhaz Neuroldgiai Osztaly, 1135. Budapest, Lehel u. 59., 06-1-451-
2678

Vizsgalatvezetd orvos:

neve: Dr. Bereczki Daniel, beosztasa egyetemi tanar, klinikaigazgatd
telefonszdma 06-1-210-0337, e-mail cime bereczki@neur.sote.hu
Kozremiikodok:

Dr. Mirolovics Agnes, neurologus szakorvos, PhD hallgatd, Nyiré Gyula Kérhaz
Neurologiai Osztaly

Dr. Zsuga Judit, PhD, neurologus szakorvos, konzulens, Debreceni Egyetem OEC,

Neurologiai Klinika
A kutatas célja:

Kutatasunk soran a Debreceni Stroke Adatbazis felhasznaldsaval szeretnénk egy
hosszii tava utankovetést végezni pitvarfibrillaldé €s nem pitvarfibrillalo stroke

betegnél.

Kutatasunk masodik részében a Nyird Gyula Koérhaz stroke betegei kozott

végeznénk felmérést 2013-14-ben, kb. 500 beteg bevonasaval. Kérdéseink a socio-
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demografia tényezokre, riziko faktorokra, vizsgalati leletekre, kezelési stratégiakra

terjednek ki.

A kutatas tervezett kezdete: 2013. februar, A kutatas varhato id6tartama: 3 év
Vizsgalo centrumok: A kutatdst két centrumban tervezziik:

1. Semmelweis Egyetem Neurolédgiai Klinika (retrospektiv adatelemzés)

2. Nyir6é Gyula Korhaz Neurologiai Osztaly: prospektiv felmérés
VIZSGALATI TERV

Az On betegsége az un. stroke, Magyarorszagon nagyon gyakori, évente kb. 50.000
beteg keriil korhazba emiatt. A betegség alapja az agy vérkeringési zavara. A
betegség kialakulasat és kimenetelét sok tényezd befolyasolja, ezek mindegyike nem

teljesen ismert. Ezen részben ismeretlen tényezok kutatdsara irdnyul vizsgalatunk.

Az On szervezetét megterheld beavatkozasra nem keriilne sor, a mindennapos rutin
vizsgalatokon til minddssze kérddivek kitoltését kérjiik Ontdl. A vizsgalatokbol
nyert eredményeket tudoméanyos és oktatasi célra kivanjuk felhasznéalni, melynek
soran az On adatait bizalmasan kezeljilk, az On nevét a késziild tudomanyos
kozleményekben, eléadasokban semmiképpen nem emlitenénk és nem jelenitenénk

meg a bemutatott felvételeken.

A vizsgalathoz hozzajaruld6 személy kozvetlen elényben nem részesiil.
Természetesen barmikor jogdban all megtagadni a vizsgalatban val6 részvételt, és ez
Onre semmilyen elénytelen kovetkezménnyel nem jar. Ha a vizsgalatok
eredményeképpen diagnodzisa pontosabbd valna vagy megvaltozna, errdl

természetesen értesitjiik.

A fentiek alapjan kérjiik, segitse vizsgalatunkat a kérdoéivek kitoltésével, és jaruljon

hozz4 a rutin vizsgalatok soran kapott leletek tudomanyos felhasznalasahoz.

Alulirott kijelentem, hogy a fenti t4jékoztatot elolvastam, az abban leirtakat

megértettem és elfogadtam, kérdéseimre kielégitd valaszt kaptam.

Datum:
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Vizsgalatban részt vevd személy neve:

szliletési ideje:

sziiletési helye:

lakcime: aldiras

ARESZTVEVO NYILATKOZATA ES ALAIRASA

Ezen Onkéntességi Nyilatkozat alairasaval kijelentem, hogy az aldbbi beleegyezést
onként tettem, miutan elegenddé 1d6 allt rendelkezésemre a mérlegeléshez.
Kijelentem tovabba, hogy teljes mértékben megértettem a vizsgalatban valo
részvételemre vonatkozo tajékoztatast, és hozzajarulok, hogy a vizsgdlatommal

nyert adatokat tudomanyos célokra hasznaljak fel.

Ezen Nyilatkozat alairasa nem jelenti torvényes jogaim feladasat, €és nem mentesiti a
vizsgalokat, a megbizdkat, vagy a vizsgalathoz kapcsol6do orvosi intézményeket
jogi ¢és szakmai feleldsségiik aldl. Adataimat titkosan kezelik, a vizsgalati
eredmények feldolgozasa névteleniil torténik. Barmikor szabadon visszavonhatom
beleegyezésemet a vizsgalatba mindennemi indoklas, hatrany, vagy a szamomra
egyébkeént jaro eldnyok elvesztése nélkiil. Jogomban all barmely kérdés tisztazasat

kérni, a vizsgalatot végzd orvos arra legjobb tuddsa szerint valaszolni fog.

Biztositottak arrdl, hogy a vizsgélattal kapcsolatos barmilyen problémaval dr

-hoz fordulhatok.

T4jékoztattak, hogy a kutatdsban részt vevd betegek jogaival kapcsolatban

érdeklddhetek a helyi Etikai Bizottsdghoz tartoz6 TUKEB-nal.

Datum: , alairas

A VIZSGALO NYILATKOZATA

Alulirott a Semmelweis Egyetem Etikai

Bizottsagatol engedélyt kaptam a tervezett tudomdnyos vizsgélat elvégzésére a

Kozegészségiigyi Rendelkezéseknek megfelelden.
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Kijelentem, hogy az Onkéntességi nyilatkozatot részletesen és teljes mértékben

elmagyaraztam a betegnek.

Datum:

A vizsgalo neve pecsétszama

A vizsgal¢ alairasa

TUKEB engedély szama: 8/2013
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