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Az 6nall6 életre képes szervezet

Oroklédés

Gregor Mendel osztrak apét, aki az egyik briinni rendhdz kertjében tett megfigyeléseit
1868-ban kozolte egy ausztriai, alig ismert tjsdgban. Egyetlen, egymassal ellentétes jellem-
vonaspar oroklédését vizsgalta (pl. zold mag — és sarga magszin, rancos és sima borsémag).
Egységnek (ma gén) nevezte az 6roklédésért felelds faktort, amely egy vagy tobb tulajdon-
sag atorokositéséért tehetd felelGssé.

Kisérletei megmutattak, hogy az 6roklédés bizonyos szabalyokat mutat, és hogy ha két
egyénnek ismeretes a csaladféja, akkor a keletkezett utdd formajat, alakjat, jellemvonasait
nagy valdszintiséggel el6re meg lehet mondani.

Az a folyamat, jelenség, amely eredményeként az egyén elédjeihez hasonlova valik: az
atoroklés.

Oroklédés: az utédok el6dokhoz valé hasonléva valasi folyamata. Az droklés folya-
mataban az ivarsejtek magjainak van a legdont6bb jelent8sége. A spermium és pete atadja
mindazokat a jellemvondsokat, amelyeket az egyén a sziiloktdl 6rokol. (Genetika = 6rok-
léstan.) A cytogenetika célja a kromoszoémak vizsgalata. A kromoszémak a sejtosztodas
soran a sejtmag kromatinallomanyabdl szervezédnek. F6 alkotéeleme a dezoxiribonuk-
leinsav (DNS), amely az 6rokletes informaciot hordozza. Egy kromoszéma = 1 DNS-mo-
lekula. Az emberi sejtben 46 kromoszoma van, 44 autosoma, és 2 gonosoma. A nemi
kromoszémak férfiakban XY, nékben XX. Férfi Y-kromoszomat kizarolag apjatol, az
X-kromoszomat csak az anyjatdl kaphatja.

A somaticus sejtek osztodasat, melynek sordn két egyenértékd utédsejt jon létre, mito-
sisnak nevezziik. Az ivarsejtek (gamétak) képz6dését az ivarmirigyekben gametogenesis-
nek nevezziik. A szamfelez6dés a meioticus sejtosztddas révén valdsul meg.

Az 6roklédési egységek a gének, amelyek egy vagy tobb jellemvonds 6roklédését szaba-
lyozzak. Az 6roklédésért felel6s anyagi egység a gén, ami a DNS egy meghatarozott része.
A gének a kromoszoémakon vonal menti sorrendben taldlhatok, és egy adott gén helyét
a kromoszémaban locusnak nevezték el.

Az ellentétes tulajdonsagokat nevezziik alléleknek (barna és kék szem, gondor és egye-
nes haj).

A kromoszémak az 6roklédés cytologiai egységei, amelyek a sejtmag kromatin-al-
loméanyabol alakulnak ki, és csak a sejtosztddas bizonyos szakaszaban (metafdzisaban)
észlelhetdk. A sejtben magkromoszoma van, de kideriilt, hogy a cytoplazmaban a mag-
kromoszéman kiviil mitochondriumok is vannak, amelyeken elég sok DNS-darab is van.
Tehét a 46 magkromoszoma mellett van egy 47., ami a sejtmagon kiviili allomdnyt foglalja
magdba.
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A kromoszémanak alapanyagit képez6 dezoxiribonukleinsav (DNS) lancok egy-
egy meghatarozott szakaszoknak felelnek meg. Egy kromoszémaban 1000-10 000 lehet
a gének szama.

Az 6roklodésért felelds anyagi egység a gén, amely a DNS egy meghatarozott része, és
egy vagy tobb jellemvonds 6roklédését szabalyozza.

A petesejtben rengeteg mitochondrium van, az onddsejtben pedig gyakorlatilag nincs.
Tehét a szervezetiink mitochondriumai csak az anyatdl szarmazhatnak. Az anya pedig az
anyjatdl, a nagyanyja a dédnagyanyjatol kapta.

Az eukaryota (sejtmaggal rendelkezd) él6lények életciklusaban haploid és diploid sza-
kaszok figyelhet6k meg. A megtermékenytiilés folyamataban a haploid ivarsejtek egyesii-
lésével diploid egyed jon létre.

Az X-kromoszdéma kb. négyszer nagyobb, mintaz Y, ami azt jelenti, hogy a férfi és a né
genetikus anyaganak mennyisége nem egyforma.

Az X-kromoszoma sok gént tartalmaz. Az Y-kromoszémadban csupan néhany gén van.

Az Y nemi kromoszémakat az apanktdl 6rokoltiik, apank pedig a nagyapjatdl és igy
tovabb. A him utdd egyetlen kromoszoémajat (és minden nemhez kotott jellemvonasaért
telelés génjét) anyjatdl kapta (1).

Emberben a szem szinét is egy par gén befolydsolja, amikor is a barna szem szine
B-dominans, a b kékhez képest. Két barna szemt heterozygota hazassagbdl 3 esélye van
négybdl, hogy a szeme barna és 4 koziil 1 esélye van arra, hogy kék szemt.

Domindns az a gén, amelyik allélparja jelenlétében is el6idézi a ra jellemz6 jelleget,
tehat domindns génbdl csak egy sziikséges, de egyben elegendd a betegség létrehozasédhoz.
Recessziv (lappangd) gén csak akkor fejti ki hatdsat, ha domindns allélparja nincs jelen.
Két recessziv gén sziikséges a koros allapot el6idézéséhez.

A homozygotak két homolég kromoszémdjanak azonos locusén, tehat egy adott kro-
moszomapar mindkét tagjaban ugyanazt a gént hordozzék, mig a heterozygotakban
a két azonos locus koziil az egyiken domindns, a mésikon recessziv jellegért felelds gén
talalhato.

Genotipus alatt a DNS-t, a benne tarolt informéciot értjik, fenotipus jelleg pedig
mindaz, amit a DNS meghatdroz.

A DNS altal determinélt enzimek hogyan hoznak létre olyan jelleget, mint a bér szine,
a pigmentacié? Melanin (ami a bér barna szinét adja), dihidroxy-fenilalaninbél képzé-
dik, amely tirozinbdl, ez pedig triptofanbdl (indolil-alanin) képzédik specifikus enzimek
hatasdra.

F. C. Steward kivett néhany sejtet egy sargarépagyokérbdl — amit megesziink -, és
lassan forgd csdbe helyezte. A csében kokusztejet is tartalmazé taptalaj volt. A gyokér-
szovet gyorsan novekedésnek indult. Hirom hét alatt sulyanak nyolcvanszorosara nétt.
A Kkisérletek bizonyitottak, hogy a fiatal répaembryo csaknem valamennyi sejtje néveszt-
hetd vegetativ uton. Allati sejtekkel is elvégezhetd volt a kisérlet.

Egyetlen sejtbdl sejthalmazt nyertek, aminek sejtjei genetikusan teljesen azonosak. Az
ilyen genetikusan egyforma sejthalmazt klénnak nevezték (gorog eredetti sz6 és ,,tomeget”
jelent). A vegetativ reprodukcié méasik médja — amit a kertészek jol ismernek — az oltva-
nyozas (az utdd itt is genetikusan azonos a sziilé névénnyel).
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A klénok tagjai élvezni fogjdk azt a fontos el6nyt, hogy — akar csak az egypetéj(i ikrek
esetén — szoveteket vagy teljes szerveket minden tovabbi nélkiil lehet majd atiiltetni. Gene-
tikusan egynemdi csoport a kettés, harmas vagy tobbes szamu ikrek.

Orokletesen egységes populdcié partenogenetikus megtermékenyitéssel (szliznemzés)
is el6allithat6. Partenogenesist eldszor 1899-ben Jacques Loeb francia biologus hajtott
végre tengeri siin petéjével. Tengeri stint kémiai uton sikeriilt megtermékenyiteni. Eugene
békan megismételte a mutatvanyt. Kémcs6ben lubickolé apatlan ebihalakat figyelve arra
gondolt, hogy béka-himivarsejtek lehettek a csapvizben, amit haszndlt. A kisérletek azt
bizonyitottdk, hogy még olyan egyszeri mechanikai inger is, mint egy ttiszurds, elegend6
lehet a sejtosztodds meginditasdra, de a fejlédés nem tart soka. A partenogeneticusan
novekedd pete — az emberi zygotaval szemben - csak feleannyi kromoszémat tartalmaz,
ami miatt a fejlédés megall. A klénozott sejthalmaz viszont — amely testi sejtb6l, nem
pedig ivarsejtbdl szarmazik - nincs ilyen hatranyban. A monoszomias sejtek nemigen

tudnak életben maradni (Iétrejohet ,,nondisjunctioval” vagy ,kromoszoémakésés” miatt
alakulhat ki).

A sex ratio alakulasa

A genetikai nem mar a fogamzas pillanataban eld6l. Az ivartelepek a fertilisatiot kovetd
30. nap koriil kialakulnak, szovettani vizsgalattal pedig 70 nap mulva lehet kimutatni.

A megtermékenyitett petesejt, a zygota neme a kétféle onddsejten mulik. Az Y-kromo-
szomat hordozé androspermiumok szdma tobb, mint masfélszerese az X-kromoszémat
hordoz6 gynospermiumoknak. Ezt az aranyt tiikrozi az embrydk neme, a nagyfoku fiu
talstly azonban egyre csokken, és a sziilés idejére mér csak 105-107 fit esik 100 lanyra.

A legnagyobb veszteséget a fogamzast kovetd hetekben a kromoszémaeltérések
okozzdk, amikor is a stlyosan hibas egyedeket a természet szelektdlja. A méhen beliil
folytatodik a magzatok elhaldsa, ami elsésorban a fiukat stjtja. Tehat az Y-kromoszéma
a fogamzastol szamitva a terhesség alatt eliminalodik.

A mindGssze 13 hétre tehetd perinatalis id6szak alatt nemcsak sok egyén hal meg,
hanem a nemi arany is jelentésen eltolddik.

A fiziologias terhesség 2. harmadaban a nemi aranyt séval vagy prosztaglandinnal
végzett terhességmegszakitdsbdl szarmazé magzatokkal vizsgaltak, és a nemi ardny a ter-
hesség koraval csokkend tendenciat mutatott. A sex ratio 112.

A 2. trimeszterben spontan vilagra jott magzatok sex ratidja 136,1. A kdros terhességek
soran vilagra jottek kozott tobb volt a fiimagzat (2, 3).

A gyermek neme alapvetSen az apatdl fiigg, mivel az onddsejtek felében kozepesen
nagy X nemi kromoszdma, a masik részében pedig kis Y nemi kromoszéma van. A pete-
sejtben csak X nemi kromoszéma van. A fogantatas pillanataban dél el, hogy melyik ondo-
sejt termékenyiti meg a petesejtet.

Az Y-os onddsejt gyorsabb és sériilékenyebb. Ha a petesejt kiszabadulasa idején sze-
retkeznek, akkor a gyors mozgdsu Y-os spermium termékenyitheti meg a petesejtet, és
nagyobb az esély fitira. Ezzel magyarazhato, hogy a fogantataskor 100 leanyra 120 fit jut.
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Ett6l kezdve az Y-kromoszéma elimindalodik (féleg vetéléssel), és a sziiletési nemi arany
megvaltozik, 100 lanyra 106 fia jut.

A nemi szelekciéra nyilvanvaldan az idedlis modszer a spermiumszeparalds, leg-
kevesebb 90%-o0s megbizhatosdggal az X és Y-kromoszomakat hordozé spermiumok
szétvalasztasaban. Jelenleg a legfejlettebb mddszer a nemi szelekciéra az X-kromoszo-
ma-dusitdsos spermiumfrakcid, amelynek tisztasaga 80-85%.

Szontagh és munkatarsai 1962-ben ,,A spermiumok kétféle populacidjanak (X, ill.
Y-kromoszémat tartalmazé spermiumainak) megoszlasa emberi spermdban” cimmel az
Orvosi Hetilapban dolgozatot kozoltek. Gyakorlati alkalmazasara nem kertiilt sor (4).

Szubfertilis férfiak spermiuma fejének DNS-tartalma kisebb. A Sumetrolim egyik
komponensét (trimethoprin) a spermium fejében kimutattuk a prostatitis kezelése alatt,
ami a né biztonsagos védekezését indokolja (5).

Pronucleus-eltavolitas
Triploid zygotabol az egyik him praenucleust kivénjuk eltdvolitani. A poiploida az élettel
Osszeegyeztethetetlen allapot. Eltavolithat6 a szam feletti n6i pronucleus is.

Blastomer biopsia praeimplantatios genetikai diagnozis céljabol

A genetikai megbetegedések (DNS) diagnosztizélasara és a praecembryo nemének meg-
hatdrozasara szolgal. Négysejtes embryo, illetve 2-3 nyolcsejtes embryo esetén a blastomer
eltavolithato.

Jelenleg a legrealisabb nemi szelekciés mddszer a bedgyazddas elétti embryo nemének
megallapitasa. Ez a modszer 95%-ig megbizhatd, és csak azon hazasparok szamdra meg-
engedett, akik veszélyeztetettek nemhez kotott genetikai megbetegedésekre. Ilyen példaul
a haemophilia és a szinvaksag.

Haemophilia csak férfiaknal fordul el§, bar a hibas gént n6 is hordozhatja.

Ha a férfi szinvak apaval és normalis latdsu anyéval rendelkezik, szinvaksagat az anyd-
tol 6rokolheti, és nem apjatol.

A kopaszsag nemek altal befolyasolt jellemvonds, aminek megnyilvanuldsa a him
nemihormon mennyiségétédl figg.

Erdekesnek latszanak azon klinikai vizsgélatok, melyek szerint a legalabb fél évig tarté
oralis fogamzasgatld hasznalata utdn csdkkent a fitmagzatok szama (6).

A nagy foku fia talsuly egyre csokken, és a sziilés idejére mar csak 105-107 fid esik
100 lanyra. A legnagyobb veszteséget a fogamzdast kovetd hetekben a kromoszémaelté-
rések okozzak, amikor is a stilyosan hibas egyedeket a természet szelektalja. A méhen
beliil folytatédik a magzatok elhaldsa, ami elsdsorban a fitikat stjtja. Az Y-kromoszémat
hordoz6 androspermiumok szama t6bb, mint masfélszerese az Y-kromoszémat hordozo
gynospermiumoknak. Tehdt az Y-kromoszdma a fogamzastdl szamitva a terhesség alatt
eliminalédik.



15

A gonadok mukddése

A petefészek

Sziiletéskor a petefészek atlagos tomege 250 mg, a pubertas kezdetekor eléri a 4000 mg-ot.

Az 8scsirasejtek (archiogoniumok) az ectodermaban alakulnak ki a 24 napos emb-
ryéban, majd 4-5 hetes korban a gonadtelepekbe vandorolnak. Genetikai rendellenesség
kovetkeztében Gscsirasejtek nem alakulnak ki, vagy nem vandorolnak el.

A kulonbozé érési fokon 1év6 tiisz6k sejtdus kotészovetben helyezkednek el. Az elséd-
leges tiisz6kben helyet foglalé oogéniumok szama mar a 3-4 honapos magzatban, a két
ovariumban eléri az 5-6 milliét. A tovabbi hénapok sordn az elsddleges tiisz6k tobbsége
megnd, az oogéniumok az elsé meiotikus osztédas profazisaba jutnak, és oocyta stadium-
ban maradnak.

Ez a sejtciklus védelmet jelent szamukra az atresidval szemben. Azok az oocytak,
melyek nem keriilnek a meiosis I. el6faziséba, a 7. honaptol kezdve atresia kovetkeztében
eltiinnek, és sziiletéskor mar nem mutathatok ki a petefészkekben.

A magzati élet 20. hete koriil a legtobb az oogoniumbdl 4talakult oocytdk szama (6-7
millig). Sziiletéskor 300-800 ezer, pubertas idején 40 ezer koriili. Két élettani miikodést
X-kromoszoma sziikséges az oocytak megmaradasahoz (7).

Az Gjszulott ovariuma 1-2 millio kiilonboz6 fejlédési fokon 16v6 tiiszét tartalmaz, de
ebbdl csak kb. 400 érik meg és jut el az ovulatioig. Ez azt jelenti, hogy az élet folyaman
a primer tiisz6k 99,98%-a elsorvad (atretizalddik). Az ujsziilott petefészkében 1évé 300 000
folliculusbdl a véltozas kordra csak néhdny marad.

A folliculusok felhasznaléddsa mar a praenatalis korban elkezdddik, amit az is bizo-
nyit, hogy az jsziilott kolpocytologiai vizsgalata soran tiiszéérésre jellemzé cytologiai
képet észleltek. A toxaemidval és Rh-isoimmunisatiéval szov6dott terhességb6l szarmazd
yjsziilottek kolpocytologiai képe hyperfolliculinaemiara utalt — vizsgalataink szerint (8).

Ismeretes, hogy az Gjsziilott lanyok hiivelyének baktériumfloraja és vegyhatasa sajat-
sagos elvaltozason megy keresztiil. Roviddel a sziilés utan abban a szintenyészetben talal-
juk a Doederlein-bacillusokat, majd 10-12 nappal kés6bb ezek a gyermekkorra jellemz6
vegyes coccus-flordnak adnak helyet.

Ezzel parhuzamosan valtozik a hiivelyvaladék vegyhatasa is, ami egyre savanyubb lesz
a Doederlein-flora kifejlédéséig, majd annak kipusztuldsaval parhuzamosan a neutral-
ponthoz kozeledik.

A magzatmaznak jelentds folliculintartalma van. Jelentdsebb mennyiségt magzat-
maznak (és az ebben 1év§ folliculinnak) eltavolitasa esetén a hiivelyvaladék gyorsabban és
nagyobb mennyiségben tartalmaz egyéb baktériumokat és fehérvérsejteket (9).

A primordialis tiiszék atlagos atmérdje 30-60 um, melyekben 9-25 um atméréjd
oocyta van. A primordialis tlisz6k 85 nap alatt fejlédnek Graaf-féle tiiszokké.
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Termékeny korban az oocytdk névekedésnek indulnak, és a meioticus sejtosztédas
metafazisaba jutnak.

A ciklust megel6z6 havivérzés alatt megtorténik a tiisz6 kivalasztodasa.

Altalaban 6-12 primer folliculus indul fejlédésnek.

A novekvo domindns folliculus termeli a keringésben 1évé 6sztradiol 90%-t.

A kialakult elsddleges tiiszok 60 um feletti atméréjtiek.

A masodlagos tlisz6 (praeantralis) 120 um feletti atmérdjii. Harmadlagos vagy ant-
ralis tiisz6 200-400 pm atmérdjd. A legnagyobb gonadotrop érzékenységgel rendelkezd
folluculusokbdl alakul ki a Graaf-tiisz6. Az oocyta még az ovulatiot kovetden is a meiosis
metafézisaban van, és csak a megtermékenyitést kovetéen fejez6dik be a teljes osztddas
folyamata.

Az oocytdkat a granulosasejtek taplaljak, és oszlasukat gatld tényez6t is termelnek.
A novekvé oocyta glycoproteineket vélaszt ki, melyekbdl a zona pellucida alakul ki. Az
interleukin (IL-11) szint az ovulatiéra nem keriil§ tiisz6kben magasabb, ami az emlitett
tiiszOk atresidjaban jatszik szerepet.

A petefészektiiszéket novekedési stadium szerint 5 csoportra osztjuk: primordialis,
primer, praeantralis, antralis és praeovulatoricus (Graaf-féle) tiisz6, a gonadotropin hor-
montdl fliggetlen a primordialis tiisz6t6l a praeantralis tiiszéstadiumig, fiiggd viszont
a praeantralis tiiszéstadiumtdl a praeovulatoricus tliszéstadiumig.

A praeovulatoricus tiisz6kbél csak az az egyetlen tiisz6 fog domindnssd vélni, amelyik
a leggyorsabban kezdi meg az oestradiol termelését.

A petefészek feladata: a petesejt-szolgédltatas és a beagyazddashoz sziikséges hormonok
termelése.

Az éretlen petesejtek (oogonium) az intrauterin fejlédés korai szakaszaban vandorol-
nak a petefészkekbe. Sorozatos mitosisok eredményeként szamuk a huszhetes korban 6-7
milliéra tehetd, majd linearisan csokken, de a perimenopauséban exponencialissa valik.
A tiiszOk fogyasa terhesség, lactatio, illetve fogamzasgatlas mellett is folyamatos.

A petesejt (oocyta) a legnagyobb emberi sejt. A zona pellucida veszi koriil, melynek
vastagsaga 15-20 pm. A praeovulatoricus petesejt atmérdje a zona pellucidaval egytitt kb.
150 um.

Petesejtérés

A follicularis szakasz 10-14 napig tartd szakaszaban a primordialis tiisz6 az els6 meiosis
profazisaban 1évo petesejtbdl all. A petesejt atmérdje 45 pm, az éretté pedig 130 pm.

A pubertaskorig a primordialis tiisz6k nyugalomban vannak.

A novekedés megindulasaval éri el a praeantralis stadiumot, amiben a petesejtet egy
membran, a mucopolisacharid tartalmi membran, a zona pellucida (20-30 pm vastag-
sagu) veszi korill. A granulosa-sejtek rétegzédnek, és kialakul a theca-sejtek (corona radi-
ata) rétege. A granulosa-sejtek kozotti részekben folyadék gytilik 6ssze, ami iireg (antrum)
képz6déséhez vezet. Térfogata 25 mm atmérdjl. A tiiszéérés utols6 allomasa a praeovu-
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latoricus tiisz6 kialakuldsa, ami a petefészek felszinét elé6domboritja. Ovulatio el6tt a pete-
sejt levalik a tiisz6 faldrdl, és a tiisz6 folyadékban tiszik a granulosasejtekkel egyiitt.

Ivarérett korban ezeknek kis része indul érésnek, és csak toredékiik érik meg teljesen.
A dominans tiisz6 (Graaf-féle folliculus) nagysaga eléria 20 mm-t. A Graaf-tiisz6kben a gra-
nulosasejtekkel koriilvett oocyta excentricusan, a comulus oophorusban helyezkedik el.

Belsejét folyadék tolti ki, amely a tiiszérepedés (ovulatio) folyaman magaval sodorja
a petesejtet. A tiisz6hamsejtek protoplasmajaban lipoid szemcsék gytilnek fel, és kialakul
a sargatest, ami ha megtermékenyiilés nem kovetkezik be, kétheti fennallds utan visz-
szafejlédik. Egy-egy alkalommal tobb tiz éretlen primordialis tiisz6 indul fejlédésnek, és
kb. 85 napba telik, mig egy eljut az ovulatiéig. Amint a domindns tiisz6 kelld méretet elér
(22-24 mm) és megfeleld steroidtermel6 kapacitasra tesz szert, az ovulatidhoz vezetd ut
beindul.

A GnRh kezdeti stimulusa, pulzatilis formaban érkezik a hypothalamusbdl. Az ovula-
tio az LH-csucs kialakulasdnak kezdetétdl szamitott 34-36 dra, és magat a csucsot kovetd
10-12 6ra mulva kévetkezik be.

A dominans tiisz0 a ciklus hatralévé részében csak egyetlen tiisz6 all pozitiv, ill. nega-
tiv visszacsatoldsi kapcsolatban a hypothalamus-hypophysis-ovarium-tengellyel.

A ciklus kozepi LH-csucs fellépése eltt néhany nappal emelkedni kezd a szérum-
progeszteron-szint, ami erdsiti az dsztrogén pozitiv feed-back hatasat, és elengedhetetlen
a ciklus kozepi LH-cstcs kialakuldsahoz.

Az LH-peak elérése utan a szérumdosztradiol-szint csokken. Mig a follicularis fazis
els6 felében az emelkedd szérumdosztradiol-szint negativ visszacsatolds, a szérum FSH
csOkkenéséhez vezet, a ciklus kozepén pozitiv feed-back hatast fejt ki az LH felszabadu-
laséra. A ciklus kozepén az LH-cstcs indukalja a petesejt masodik érési osztodasanak
befejezését.

Az ovulatiot kovetden fokozddik a granulosa-sejtek progeszteronszintézise, és kialakul
a sargatest. Legmagasabb az LH-cstcsot kivetd 8. napon. Késéi sargatest-fazisban csok-
kennek a steroidok és az LH, valamint FSH szint.

A praeovulatoricus folliculusban a prosztaglandin-szintézis folyamatosan emelkedik,
és ovulatidkor éri el a csucsat (kozépid6s fajdalom). A folliculus megreped, kiszabadul
a petesejt, és a tiisz sargatestté alakul (2 cm nagysagu).

Amennyiben terhesség nem jon létre, a corpus luteum - az ovulatiot kovets 9-11. nap
alatt — elsorvad (corpus albicans). Terhesség esetén a hCG gyorsan emelked6 hatasara
a sargatest tovabb fennmarad. A hCG biztositja a corpus luteum létfontossagu steroid-
képzését addig, amig a terhesség 9-10. hetében a lepény 4t nem veszi ezt a funkciét.

Az érési folyamat az ovulatio el6tt megall a meiosis masodik szakaszanak metafa-
zisaban, és csak a spermium bejutdsat kvetden fejezédik be, a petesejt DNS-tartalmat
tekintve csak ekkor valik haploidda.

A cytoplazma (ooplasma) f6 sejtorganellumai a mitochondriumok (az 6sszes aerob
eukaryota sejt cytoplasmajaban 1év6 sejtszervecske, az ATP oxidatio-foszforilacio utjan
valo eléallitdsanak kozpontja), az endoplasmaticus reticulum és a Golgi-apparatus.

Az anyai hatds ,lényege az, hogy a petesejtek cytoplasmdja olyan molekuldkat - tobb-
nyire mRNS-eket és fehérjéket — tartalmaz, amelyek képzddését az anya génjei kédoljdk.
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Az anyai hatds molekuldi a petesejtek érése sordn fejlédnek és vilnak a petesejtek cytoplas-
mdjdnak alkotdjdvd azért, hogy a megtermékenyiilést kovetden irdnyitsdk az embrydk
életét” (10).

A petesejt nemcsak sziket tartalmaz, hanem olyan molekuldkat is, amelyek az embryo-
genesist irdnyitjak. A mendeli tulajdonsdgokat azok a gének kédoljdk, amelyek a sejtmagban
vannak, és a kromoszomdk DNS-ének szakaszai. Az anyai hatdsért a cytoplasmdban 1év
féleg RNS-, valamint fehérjemolekuldk felel6sek. Az anyai 6roklédés a kloroplasztokban,
valamint a mitochondriumokban 1évé DNS- molekuldkkal kapcsolatos. Az anyai 6roklédés:
az utédok kiilleme (fenotipusa) mindig olyan volt, mint az anyjuké, ezért az oroklédés tipu-
sdat anyai oroklédésnek nevezték el (extranuklearis vagy extrakromoszomdlis 6roklédésnek
is nevezik). Az ember ép mitochondrialis DNS-e 16 569 bdzisparbdl all (10).

A petesejt cytoplazmajaban 1év6 mitochondrialis DNS rendellenessége szamos stlyos
betegséghez és medddséghez is vezethet. (Mitochondrium = az 9sszes aerob eukariocyta
sejt cytoplazmajaban jelenlévé sejtszervecske, az ATP oxidativ foszforilacié utjan valod
el6allitasanak kozpontja. Eukariocyta = valddi maggal rendelkezé sejt. Aerob = oxigén
jelenlétét igényls.) Az oxigén jelenlétét igényls valodi maggal rendelkezd sejt cytoplaz-
méjaban jelenlévé sejtszervecske, az ATP oxidativ foszforilaci6 utjan valo el6allitasinak
kozpontja.

A beteg petesejt magja egészséges, de a cytoplazmaban 1évé mitochondriumok
DNS-mutaciét hordoznak.

Cytoplazmacsere elvégzése lehetévé teszi, hogy ezeknek a betegeknek gyakorlatilag
sajat egészséges gyermekiik sziilessen. A sejtmagtol megfosztott donor petesejtjébe tiltetik
a beteg petesejtjének sejtmagjat (11).

Spermiogenesis

A herében 1év6 Sertoli-féle dajkasejtek a spermiumok érését szolgaljak, a Leydig-sejtek
pedig a férfi hormonokat termelik.

A magas kornyezeti hémérséklet miatt (criptorchismus, farmernadrag viselése, stb.)
miatt a herék elvesztik spermiumtermeld képességiiket. Kétéves kor utdn a le nem szallt
herék morfoldgiailag kdrosodnak.

A herében két célszerv talalhato: a spermiogenesist végzé tubuli seminiferi és a tubu-
lusok kozotti interstitiumban elhelyezkedd Leydig-sejtek, melyekben az androgénképzés
zajlik.

A Sertoli-sejtek (a néi nemben a granuosa-sejtek felelnek meg) androgén binding
protein (ABP) secretidja jelent6s mértékben fiigg a hémérséklettdl (cryptorchismus vagy
hoéhatas).

Az emberi herében kb. 200 lebeny van. Minden egyes lebenyben 2-3 tubulus semini-
ferus foglal helyet. A kanyarulatos csatornak lumenét kiilonleges hdm béleli, az tn. csira-
ham (epithelium germinativum). Ez a hdm termeli a spermiumokat.

Az 6ssejtek mitosis Gtjan spermatogoniumma alakulnak. A fejlédé sejteket a Serto-
li-sejtek taplaljak.
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A germindlis ham a pubertas kezdetéig kizdrdlag spermatogoniumokbdl dll. Ekkor
indul meg a spermiogenesis folyamata, amely normélis korillmények kozott az élet egész
folyaman at tart.

A spermiumok képzbédése a pubertaskorban kezdddik, és érésiik soran az in. Serto-
li-sejtek taplaljak (,dajkaljak”).

A spermiumképzéshez spermatogoniumok mioticus osztddasa szolgaltatja a kozvet-
len el@alakot. A diploid spermatogoniumbdl képz6dé primer spermatocystabol a meiosis
els6 szakaszaban két haploid szekunder spematocysta képzédik. Ezek kromoszémaszama
ugyan fele a diploid sejtekének, de a teljes DNS mennyisége megegyezik azokkal. A meio-
sis masodik szakaszaban a két kromatida elvalik egymastdl, és az osztédas soran képz6dé
utddsejtekbe (kerek spermatida) vandorol. A spermatogenesis szakasza lezarul, és kezde-
tét veszi a spermiogenesis, és kialakul a spermium. (A spermiogenesis folyamata normalis
koriilmények kozott az élet egész folyamadn at tart.)

A fejben 1évé kromatindllomany az ondosejt legértékesebb része, mert itt talalhato
a DNS (desoxiribonucleinsav). Szubfertilis férfiak spermiuma fejének DNS-tartalma
kisebb.

Normospermids esetekben a trimethoprim magasabb koncentraciéban van az eja-
culatumban, mint a szérumban. Ezek az adatok a prostata jo szekrécioja mellett szélnak.
Prostatagyulladas esetén a sulfamethoxazol és a trimethoprim egyforman alacsonyabb
koncentraciéban van az ejaculatumban, mint a normaél esetekben.

Az a tény, hogy a készitmény kimutathaté mennyiségben talalhaté az ejaculatumban,
a jo terdpids lehet6ség mellett sz61. A spermium fejébe jutott kis mennyiségli sulfametho-
xazol a humdn reprodukciét nem befolyasolja.

A trimethoprim magasabb koncentracidban van jelen az ejaculatumban, és a sper-
mium fejében, mint a szérumban, ezért prostatitis kezelés alatt a né fogamzasgatlasa java-
solt, mivel a szer teratogén hatasu (5po).

A spermatogonium spermiumma érése 74 + 4-5 nap. A spermatranszport 14 nap. Tehat
a medddség kezelésének 90-100 napig kell tartania.

A dilmirigy (prostata) a hagyhodlyag alsé részén helyezkedik el, rajta keresztiil vezet
a hugycsé. A prostata mirigyei a hugycs6be nyilnak, valadékuk higitja az ondévaladékot,
és serkenti a spermiumok mozgasat.

Természetes megtermékenyités prostata nélkiil nem lehetséges.

A spermaplasmaban 1év6 fructéz a Leydig-sejtek funkcidjardl ad felvilagositast. A sper-
miumok mozgasi és tapldlod energidjat adja, a fructolysis végterméke tejsav. A citromsav
kizarolag a prostata terméke. A hialuronidaz a petesejt koriili corona radiata sejtek leva-
lasztasaban jatszik szerepet. Ezen mulik a blastula kialakuldsa és megtapadasa, kiilonben
vetélés kovetkezik be (akar habitualis abortus is).

Az ejaculatumban 1év6 fruktéz a spermiumok mozgasahoz sziikséges energiat szol-
galtatja. Prostata eredetd a fibrinolizin, ami az ondd elfolydsodaséért felel, szabad levegén
egy Oran belill torténik meg. A spermiumplasma transamindz, vagy a savanyu foszfataz
is a prostatamirigy terméke.

Elektroliteket és nyomelemeket, mint a cink és mangan, a prostatavaladék tartalmaz.
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A herecsatorndbdl a spermiumok a mellékherébe keriilnek, ahol fiziologias érésen
esnek at, de ezek még nem képesek megtermékenyiteni a petesejtet, el6bb at kell esnitik
a kapacitacids folyamaton. Ennek helye in vivo kortilmények k6zott a cervicalis nydk, ahol
a spermiumok elvalnak az onddplasmatdl. A spermiumok felszabadulnak az inaktivald
szubsztanciatol és alkalmassa vélnak az acrosoma-reakciora.

A mellékhere a spermiumok tovabbitasdban jatszik szerepet. Az ondoholyag a spermi-
umok taroldsat, ondévaladék termelését végzi, ami az ejaculatum megalvadasat okozza.

A himvesszé (erectilis test) szerepe a spermiumok eljuttatdsa a méhszaj kornyékére.
Az erectio mechanizmusa idegrendszeri szabalyozas alatt all. A sexualis élvezet kapcsan
bekdvetkez ejaculatio reflexkdzpontja a TH12-L2 gerincvel8i szegmentumban van.

A prostata nem életfontos szerv, a hdlyag also6 részén helyezkedik el, melyen keresztiil
vezet a higycsd, ami a himvessz6be folytatja utjat. Szélesebb alapi részével (bazis prosta-
tae) szorosan hozzafekszik a hdlyag fundusahoz, lefelé tekint6 cstcsaval (apex prostatae)
pedig a medence fenekén nyugszik.

Orvosgyakorlati szempontbdl legnevezetesebb a hatso6 felszinének érintkezése a vég-
béllel, amelytdl csak egy vékony, laza szovésti kotdszovetlemez valasztja el. A prostata
hétsé és két oldalso felszine a végbél feldl jol kitapinthato.

A prostata a végbél kanyarulataban iil, ha a bélham sériil, konnyen befert6z8dik, idiilt
gyulladds alakul ki (,male adnexitis”). A diilmirigy a bélbél fert6z6dik, ahol sok szaz
mikroorganizmus él.

Savos gyulladas esetén a lizozim a spermiumok falat feloldja és megbénitja a moz-
gasukat. Sulyosabb a fibrines gyulladds, mert a fibrin a spermiumokat agglutindlja.
A fehérvérsejtek, gennysejtek vagy vorosvértestek megjelenése a vizeletben massziv fer-
tézottségre utal.

A prostata mirigyei dltal termelt glycoprotein, a prostata specifikus antigén (PSA), ami
a prostatarak és megbetegedések indikatora.

A férfimedddseg biokémiai okai

Kémiai artalmak: Az ételbe, levegébe, ivovizbe jutéd toxikus anyagok (6lom, higany,
kadmium) a rendkiviil érzékeny csirahdmon jelentds kdrosodast valtanak ki. A DDT
(dichlor-diaethyl-trichloretan) a juhoknal aspermiat okoz.

Elvezeti szerek: a dohanyzds miatt szikiilnek a here végartéridi, ami spontan gyo-
gyulhat. Az idalt alkoholizmus a spermaplasma fokozott nyakossagat okozza, és igy
a spermamozgas csokkenéséhez vezet. A kabitoszerek is fertilitascsokkentd hatdsaak.
Gyogyszer-mellékhatdsok a here funkcidjat hatranyosan befolyasoljak. A Sumetrolim tri-
methopirin komponense 4tjut a spermium fejébe (5).

Fizikai artalmak: tavolsagi soférok (mumps-laz, kohaszok, ttizoltok), vibracids arta-
lom (traktorosok), ionizald sugarzas (rontgenterhelés).

A farmernadrdg viselésével a herék kis helyre vannak szoritva, ami rontja a herék
mukodését és oligospermiat okoz. Gyermekkoromban nyaron lattam, hogy az dregembe-
rek b6 szdrd, bokaig éré, szellés gatydban jartak.

Mechanikai sériilések (bevérzés, hegesedés) miatt a tubulusok nem regeneralédnak.
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Az ujsziilott els6 vizsgdlata sordn fia magzatndl megtapintjak a heréket a scrotumban.
Le kell irni, hogy herék a borékban, mert az biztositja az élettani hémérsékletet, vagy ha
valamelyik here nem tapinthatd, akkor azt, hogy nem szallt le, a hasiiregben vagy az ing-
vinalis csatornaban helyezkedik el. A rejtett heréjliséget (cryptorchismus) miitétileg meg
kell oldani, mert meddéséget okozhat, és rék is fejlédhet ki bel6le, ha nem a természetes
helyén taladlhatd.

Immunologia: A spermaellenes antitestek a spermiumok termel6dését, termékenyits
funkcidjat, vagy magat a sejtet karositjak. Az infertilitds 3-7%-aért tehetd felel6ssé a sper-
maellenes antitest.

Az ondéutakon beliil a spermiumot a membrana basalisbol és a Seroli-sejtek nyulva-
nyaibdl felépiil vér-here barrier védi. Ha valamilyen karositd tényezd hatasara a védo-
gat atjarhatova valik, a felszivodd spermiumok ellenanyag-termelést inditanak el. Ezen
anyagoknak (hyaluronidaz, akrozin) meghatdrozd szerepe van a spermium-petesejt-fuizio
bioldgidjaban (kapacitatio, acrosoma-reactio, penetratio), mely funkciét az ellenanyag
jelenléte karosit. Spermaellenes ellenanyag kialakulhat férfiban a sajat spermiumaéval
szemben, vagy a partner néi szervezetben.

A fertilitdsi zavar miatt vizsgalt férfiak 10%-aban spermaellenanyag mutathaté ki,
ami a motilitast csokkenti. Glycocorticoid addsa javasolt a feleség ovulatioja el6tt 3 héttel,
egy hétig. Sperma-antitest kimutathat6é nékben is, vitathato, hogy ez okozna a sterilitast,
hiszen sok terhesben is megtalalhato.

A férfimedddség pszichogen és egyéb szervi okai

A penis merevedési elégtelensége nagyobb részben lelki eredetd. A vegetativ (bels szer-
veket irdnyitd) idegrendszer két részre oszthatd. A szimpatikus idegrendszer a szerveze-
tet a létért folytatott kiizdelemre késziti fel (stressz vagy altaldnos adaptatiés syndroma).
A pulzus, vérnyomas, vércukorszint és a vér térfogata megnovekszik. A vérellatas redistri-
butidja kovetkezik be (sziv, tiidd, vazizomzat) a hasi szervek szamara. A paraszimpatikus
idegrendszer a hasi szervek miikodését helyezi el6térbe a sziv stb. rovasara. (Kellemes
ingerek véltjak ki, mig a kellemetlenek a szimpatikus idegrendszert). A merevedést a para-
szimpatikus serkenti, mig a szimpatikus gatolja.

Sas profnak az volt a megfigyelése, hogy az oligospermids férfiak zome szakallat visel,
mert masok elStt a szOrzettel igyekeznek bizonyitani férfiassagukat. A laboratériumi vizs-
galat nagyrészt igazolta a feltételezését.

Morris-syndroma (testicularis feminisatio): szeméremszérzet hidnyéval jar (hair-less
women).

Az 6regedés sordn az ejaculatumban eltérések mutatkoznak, a germinalis epithelium
degenerativ valtozast szenved, a tubulusok hegesednek, csdkken a Sertoli-sejtek szdma és
aktivitasa.

A fertilitasi kapacitas csokkenését az oxidativ stresszallapot valtja ki, mely id6skorban
jellemzbb az ejaculatumra.

A terhességi arany az 50 éves férfiaknal 20%-kal alacsonyabb, mint a 20 éves korosz-
talyban. Az IVF, ICSI révén tobb a lehetdség terhesség elérésére ebben a korosztalyban is.
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A tesztoszteronszint életkori csokkenése miatt gyengiil a férfiak libiddja, a nemi érint-
kezések szama, melyek csokkentik a fogamzasra alkalmas lehetéségek szamat.

Statisztikailag erds korreldcié all fenn az apai életkor, valamint az ondé volumene,
a motilitasa, a morfoldgiai és nem fragmentélt sejtek aranya kozott. Ezen tilmenden - az
anyai életkort is szamitdsba véve — az 6tvenéves apak altal nemzett varandossagok aranya
23-38%-kal kevesebb, mint a 30 évesnél fiatalabb férfiak esetében.

Eletmodi tényezok is tarsulhatnak az idésodéshez, mint az elhizds, dohdnyzas, vagy
marihudnahasznélat, melyek hozzdjarulhatnak a kedvezétlen reproduktiv kimenetelhez.

A DNS-fragmentaci6 gyakrabban fordul elé, ilyenkor gyakoribbak a mutéciok is, ez
magyardzza a vetélések és fejlédési rendellenességek emelkedett eléforduldsat (12, 13).

»Sertoli-cell-only”-syndroma: mas néven germinalis sejt aplasia szdmos ok kovet-
kezménye lehet (a germinalis sejtek velesziiletett hidnya, genetikai defektusa vagy and-
rogén-rezisztenciaja). Herebiopsia kapcsan a germinalis elemek teljes hianyat talaljuk
(azoospermia, normdlis virilizacioval és normalis konzisztenciaji herékkel). A gyneco-
mastia hianyzik (14, 15).

Kartagener-syndroma esetén a herebiopsias anyag vizsgalata normalis eredményt ad,
a spermaszam megfeleld, de a motilitasi er6tér csokkent, vagy hidnyzik.

A motilitas valtozasanak oka nemcsak a tesztoszteron hidnya, hanem az ejaculatum
cinktartalmanak a csokkenése.

Az immotilis cilia syndroma olyan elvaltozas, amely a spermiumok mozdulatlansagaval jar.

Kezelés

Retrograd ejaculatio esetén az ondokilovellés nem a kiilvilag felé, hanem a hélyagba torténik.
Postcoitalis vizeletben kimutathatok a spermiumok. Megoldast a vizeletbdl izolalt spermiu-
mokhoz torténd asszisztalt reprodukcio jelent.

A magas vérnyomds kezelése kapcsan Karady prof a jegyzetében leirta, hogy a Padutin
nevi antitenziv szer retrograd ejaculatiét okoz, ami azt jelenti, hogy az ond6 nem a hugy-
cs6be, hanem a hugyhdlyagba keriil.

Intraplasmaticus spermium injectio (ICSI) nagy sikert hozott a himivarsejt morfo-
légiai rendellenességeivel jard sulyos androgén eredettt medddségek kezelésében, mint
a spermium acrosoma hianya.

Lehet végezni ejaculatumbdl szdrmazé spermiummal, mellékherébdl vagy herébél
nyert himivarsejttel.

A direkt sebészi spermiumnyerés célja a genitalidkbol szovet vagy spermium nyerése
és az izolalt spermium asszisztalt reprodukcios felhasznalasa.

Az asszisztalt ,,hatching” az embryok bedgyazddasat hivatott eldsegiteni. A zona pel-
lucidan nyilast okoznak (,,megrepesztik a burkot”), amely segiti az embryo konnyebb
kiszabadulasat a zona pellucida alkotta burokbol, hogy a méhnydlkahdrtyaba agyazodjon,
és ott megtapadjon. Akkor keriil ra sor, amikor a zona pellucida tulsagosan vastag (t6bb,
mint 15 pm) és a bedgyazddas sorozatos elmaradasaért tehetd felel6ssé. Az implantatios
rata 18%-rol 25%-ra emelhetd.
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Megtermékenyités

A normalis onddvdladék 15-30 percen beliil elfolydésodik. Az dllas kovetkezménye
a spontan agglutinatio, 30 perc utan valddi agglutinatio kovetkezik be. A mozgé ala-
kok szama 40 percen tul csokken. Ezt a folyamatot a prostatiban termel6dé enzi-
mek iranyitjak. Allds utan lugos irdnyba tolédik el, mivel a szén-dioxid tavozik beléle,
ami védelmet jelent a spermiumok szdmdra a hiively savas kozegével szemben. Azok
a spermiumok, amelyek sajat er6b6l nem tudnak a cervixnyakba hatolni, elhalnak
a hiivelyben.

Mastél perccel (90 masodperc) az ejaculatiét kovetSen ki lehet mutatni a spermiu-
mokat a cervixnyakban. 5 perccel késébb a méhosszehtizoddsok a spermiumokat
améhkiirtbe juttatjdk. A fertilisatidban nem azok a spermiumok vesznek részt, amelyek
leghamarabb jutnak a kiirtbe, hanem azok, amelyek a cervixnyakban és a kiirt isthmi-
calis szakaszaban kolonizalédnak, mintegy ,erdt gytjtve”, sokkal lassabb mozgéssal érik
el a kiirt ampullaris szakaszat, ahol létrejon a petesejttel valo talalkozas. Ez a folyamat
jelentds spermiumveszteséggel jar.

A hiivelyboltozatba keriild 200-300 millié spermiumbdl csak kevesebb, mint 200 éri el
a petesejtet. A spermiumnak néhdny érat a néi nemi tractusban kell télteni ahhoz, hogy
képessé véljon a petesejtbe torténd penetratiora (kapacitatio). A kapacitatio sordn a sper-
mium nagyobb sebességre tesz szert, ami a petesejt zona pelluciddjan valé athaladashoz
sziikséges. A fertilisatio az ampullaris szakaszban kovetkezik be, az ovulatiot kovets 12-24
ora kozott. A spermiumok 48 6rdaig termékenyitéképesek.

Megtermékenyitéskor a masodik - haploid kromoszémaallomanyt tartalmazo - sarki-
test kilokddik a petesejtbdl. A spermiumbdl bekeriilé kromoszémagarnitira visszallitja
a diploid kromoszémaszamot a megtermékenyitett petesejtben.

Az endometrium (target organ) alsé basalis rétegre és fels6 — a ciklikus valtozasokban
is részt vevé — funkcionalis rétegre, amin beliil megkiilonboztetiink strémabdl allé stra-
tum compactum és az alatta 1év stratum spongiosumot.

Az endometrium az ovulatio idejére eléri a 8-10 mm-es vastagsagot. Az ovulatiot
kévetd 3. napon a sejtmag alatt glycogen tartalmud vacuolumok jelennek meg. A stroma
deciduavd alakul, ami alkalmas a zygota befogadasara.

Amennyiben terhesség nem kévetkezik be, 12-13 nappal az ovulatiot kovetéen fehér-
vérsejt és vvt. jelenik meg a stromaban. Az endometrium lebontasaban a PGF2£ (proszta-
glandin) mennyiségének a megemelkedése jatszik fontos szerepet.

Ezutan az 6sztradiol hatasara megindul az endometrium regeneratidja.

Ha a szokasosnal vastagabb és merevebb a zona pellucida, akkor nem tud megtermé-
kenyiilni a benne 1év6 petesejt.

A fogamzas megtorténte utdn a blastocysta dllapotban az embryét kériilvevé burok,
azona pellucida fokozatosan elvékonyodik, majd a megtermékenyitést kovet$ 6-7. napon
megnyilik, és az embryo kibujik bel6le. Ha a folyamat valamiért zavart szenved, és az
embryo nem képes kibujni a zona pellucidédbol, a beagyazodas nem kovetkezik be, ami-
nek vetélés a vége.
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A megtermékenyités Utja

A hiively savas (pH: 4,4-5,5) vegyhatdsa a spermiumokra is gatloan hat, ezért azok a lugos
vegyhatasu nyakcsatorna iranyaba haladnak. A nyalkahdrtya b6 hajszalérhalozatabol
szarmazd transudatum tartja a hiivelyt nedvesen. A hiivelyhamban 6sztrogének hatasara
glikogén halmozoédik fel, amit a Doderlein-féle lactobacillusok lebontanak és tejsavat ter-
melnek, ami tavol tartja a kdrokozd mikroorganizmusokat. A tejsavbacillusok pusztulasa
agressziv fert6zés, antibiotikus kezelés hatdsara jon létre, idésebb korban 6sztrogénhiany
miatt kovetkezik be. A hiively mindig tartalmaz baktériumokat, a méhiireg viszont nem.

A méhnyak nydkja a spermiumok szamara atjarhato (,pafranylevél-rajzolat”). Gazdag
asvanyi sokban, hormonokban és energiahordozdkban, melyek lehet6vé teszik a spermiu-
mok kiildetésének teljesitését. Az ondovaladékban talalhatd, megtermékenyitést gatlo
(dekapacitacios faktor) anyag eltavolitasdban fontos szerepet jatszik.

A méhnyalkahartya 6n4ll6 betegsége medddséget ritkan okoz (endometritis tubercu-
losa, hyperplasia gland. cystica). Az er6s méhkaparas Asherman-syndromat okoz (a méh
fala osszetapad), miitéti kezelést igényel. A myometriumban 1évé myoma subserosum
uteri meddéséget, vetélést és korasziilést okoz. Progeszeron hatdsara a decidudban gliko-
gén raktarozodik el.

A petevezetOk szerepe a zygota tovabbitdsa a méhiireg felé.

A petevezet6bdl és méhiiregbdl vett folyadék fizioldgiailag kiilonboz6 kornyezetet
jelent a fejl6dé embryodnak.

A kiirt belsejét egyrétegti hengerhdm boritja, melyek a petesejtet a méh tirege felé sodor-
jak. A fimbridk el8segitik a petesejt helyes irdnyt vandorlasat. A spermiumok a méhiiregen
keresztiil a petevezetébe vandorolnak, és kolcsonhatésba kertilnek az epithelialis sejtekkel.
A fertézés (kanko) elpusztitja a csillosz8r6s hengerhdmot, és elzarddik a petevezetd (sal-
pingitis chronica sed verosimiliter gonorrhoica). A méh hashartya boritéka, a perimetrium
betegsége a petevezetd elzdrasa révén akaddlyozza a fogamzdst. Régen a genitalis tubercu-
losis miatt zarodtak el a kiirtok (salpingitis isthmica nodosa tuberculosa).

A megtermékenyiilés helye élettani korillmények kozott a petevezetd.

A comulus fontos szerepet jatszik a petesejt vandorlasdban a petevezetén keresztiil.
A comulus-sejteket 6sszekotd hyaluronidaz matrix lebontdsa a spermiumok koézremtiks-
désével torténik enzimes és mechanikus hatdsra.

A petesejt érettségi dllapotat hagyomdnyosan a comulus petesejt komplex szerkezete
alapjan hatdrozzdk meg.

A petesejt a tuba uterinaba jut, mig a tiisz6b6l sargatest alakul ki. Ha a petesejt meg-
termékenyiil és az embryo bedgyazddik, a trophoblastok altal termelt hCG fenntartja
a corpus luteum mitkodését. Amennyiben terhesség nem kovetkezik be, a sargatest mtiko-
désének hanyatlasaval a ciklus befejezdik, és megkezd6dik egy tjabb.

A spermiumok hiperaktiv mozgasan kiviil, a spermium membranproteinjének hia-
luroniddz aktivitasa is szitkséges a cumuluson valé athaladéshoz.

A spermium eljut a zona pellucidahoz. A kapcsolddashoz inkabb acrosomara és fejre
van sziikség. A spermium fejének elsé kétharmadat az un. acrosomasapka foglalja el,
amely hyaluronidazt, akrozint és foszfatazt tartalmaz.
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A petesejt kozelében a spermium dtesik az in. acrosoma-reakcion, az enzimek kisza-
badulnak és lehetdvé teszik a spermium petesejtbe torténé bejutasat.

Az acrosoma-reakcid beinditasahoz a zona glycoproteinje, valamint az ondésejtek altal
termelt glicoprotein és proteinhez kapcsolt progeszteron sziikséges.

A receptorok az acrosoma-membran lebomldsaval felszinre keriilnek, és ezzel a sper-
mium és petesejt szorosan kapcsolddik dssze. A spermiumbol kidramlé acrozin és egyéb
proteolitikus enzimek megemésztik a zona pellucidat, amelyen a spermium 4t tud hatolni.

A farok kozépharmadjiban elhelyezked$ mitochondriumok szolgaltatjak a mozgashoz
sziikséges energiat.

A petesejt képes kivalasztani a szamdra legmegtelelébb spermiumot. Csak egyetlen
spermium termékenyit meg, de ehhez sziikséges tobb tizezer spermium. A himivarsejtek
hyaluronidazét tartalmaznak, amelyek leoldjédk a zona pellucidat, és az egyetlen kivalasz-
tott spermium megtermékenyiti a petesejtet. Az anyai szervezet genetikai és/vagy immu-
noldgiai szempontok alapjan elutasithatja a megtermékenyitett petesejt beagyazddasat
(praeimplantatios szelekcid). A zygota menstrudci6 formajaban kilokddik. A praenatalis
szelekcid egyet jelent a spontan vetéléssel.

A kompactio utani dllapot anyagcsere szempontjabol jelentdsen eltér az elsé szakasztol:
glucose a f6 szénforras, nem esszencialis és esszencialis aminosavak felhasznélasa, kiilon-
boz6 tipusu sejtek, embryonalis genomok hatasa.

Implantatio

Az implantatio (bedgyazodas) soran a blastula hozzatapad a deciduahoz és el6szor az epi-
theliumot, majd az anyai keringési rendszert penetralja. A bedgyazddas 2-3 nappal azt
kovetSen kezdédik, hogy a megtermékenyitett petesejt a méh tiregébe keriilt. A kiindulasi
pont, amikor a blastocysta az epitheliumhoz simul. Ennek el6feltétele, hogy a zona pellu-
cidat az uterusban 1év6 folyadék (enzim) feloldja. A sikeres bedgyazddaskor a pracembryo-
nak is megfelel6 érettségi fokon kell lennie. Végiil a trophoblast egyes epithelialis sejtekkel
egyesiil. Ekkor keveredik az embryonalis és maternalis cytoplasma el8szor.

A blastula dltal felszabaditott széndioxid bikarbonat forméjaban a blastula felszinének
pH-emelkedését okozza, amely fokozza a blastocysta adhaesios képességét. A masik lehet-
séges anyag a histamin, amely felels lehet a decidualis atalakulds meginditasaért.

A postovulatios 12. napon az implantatio komplett. A terhesség 6. napja koriil a tro-
phoblast hCG-t kezd termelni, de pontos ideje, hogy az epitheliumon valé atjutasa el6tt
vagy utan kovetkezik be, nem ismert. A 7. terhességi héttdl a sargatest miikodése vissza-
szorul. A 12. héttdl a placenta steroid termelése domindl.

A haemochorialis méhlepény kialakuldsa a bedgyazodds utan a megtermékenyitést
kovetd 7. naptdl indul meg.

A torzsfejl6dés soran a placentacio is jelentds fejlédésen ment keresztill az egyszert
epithelidlis placentdciétol a monochorialis placentaciéig. Olyan tendenciak érvényestiltek,
amelyek a magzati és az anyai keringést egymashoz kozelebb hoztak.

Kiilonosen fontos ugras kovetkezett be az emberben. A két keringés kozelebbre kerii-
lése az anyagcsere lehetdségét fokozta. Az anyai vér és a magzat kozvetlen kapcsolata
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améhlepényen keresztiil, a lepényi elemek és az anyai vérerek kozvetlen kapcsolatba kertil-
tek. A haemochorialis placentaci6 jellemz6 képvisel6i a rovarevék, a denevér, a majom és
az ember.

A filogenetikai fejlédés magaval hozta a kedvez6 anyagcsere-folyamatot, ami biztosan
a magzat javat szolgalja, de nem kivant eredményiil kaptuk a sok vérvesztéssel jaré szo-
védményeket.

A torzsfejlédés soran az emberben és néhany allatfajtdban (majom, denevér, sertés,
rovarevék) az anya és magzat kozotti anyagcesere olyan kozvetlen formdja alakult ki, ami
amagzat szdmara biztositja a méhen beliili j6 tapldlast, viszont nem kivant eredményként
kaptuk a terhességgel és sziiléssel jar6 vérzést. Az anya és a magzat kozvetlen kapcsolata
a sziilés pillanataig fennall, de még a lepény levalasaval sem fejezédik be a vérzés lehe-
tésége.

A magzati homeostasis, igy az elektrolit- és sav-bazis egyensuly meghatarozott szin-
ten tartdsa is a filogenezis sordn kialakult tulajdonsag. Az intermedier anyagcsere-folya-
matok és az enzimrendszerek zavartalan mtikddése meghatérozott pH-mili6hoz kotott.
A homeostasis megbomldsaban elsédleges a hypoxia.

Szontagh prof tette fel a kérdést. Honnan tudja a sargatest, hogy a petesejt megtermé-
kenylt? Ezért neki mindaddig fenn kell maradnia, mig a lepény at nem veszi a funkciojat.

Vizsgaltuk a cervicalis prosztaglandin hatdsmechanizmusat az els6 trimeszterben,
és megallapitottuk, hogy a progeszteronszint lényegesen csdkken a szer hatdsara. Ha
a terhesség nem kovetkezik be az endogen prosztaglandin luteolyticus hatasara a cor-
pus luteum elsorvad, és elmarad a progeszterontermel6dés is, ami a terhességet fenn-
tartja.

A megfogant terhességek 15-20%-a végzbdik sikertelentil. Az elsé trimeszterben el6-
fordulé magzati veszteség a terhességek szamat tekintve 12%-ra tehetd. A spontén vetélé-
sek 90%-aban a fejlédé embryo rendellenessége felel6s a fogamzas megszakadasaért.

Miért nem I6k6dik ki a zygota?

A meéhen beliili magzat az anyai és apai fehérjék keverékének birtokosa, ezért nehezen
képzelhetd el, hogy miért nem esik a szoveti véddreakcidk aldozatava mar a terhesség
legkorabbi id6szakaban.

Az €16 terhesség kialakuldsdnak a legfontosabb feltételei:

- aj6 mindségl petesejt megtermékenyitése egészséges himivarsejttel,

- ablastocysta sikeres beagyazddasa,

- azanyai immuntolerancia kialakuldsa,

- améhlepény hormonalis és metabolikus miikodése.

Fogamzasgatlds-mentes menstrudcios ciklus soran a tiiszérepedés idején tortént
egyiittlét esetén a fogamzds létrejottének esélye 20-25%-ra becsiilhetd. A gyermekre vard
meddé nék esetében a subklinikai vetélés 70%-ban fordul el6, szemben a nem meddé nék
esetében észlelt 21%-os vetélési arannyal.
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Ennek magyarézatéra hirom feltevés meriilt fel. Osszefoglalva: a magzat, mint idegen-
test sikeres fejldését a kovetkez6 tényezbk biztositjak.

1. Anatémiai és védekezési gat biztositja az anya és a magzat elkiiloniilését, megaka-
délyozva az anyai ellensejtek atjutasat a magzati keringésbe. Ebben a legfontosabb
szerepet a csiraholyag kiilsé rétege jatssza, a peteburoknak és a méhnyalkahartyanak
csak atmeneti jelentdsége van. Valdszind, hogy a csiraholyag kiilsé rétege kivaltsagos
védekezési szerepét valamilyen elfedd rétegnek koszonheti.

2. Magzati sejtek altal kivaltott védé ellenanyagok a celluldris védekezés ellen hatva
a véddgat mikodését mintegy kiegészitve eldsegitik a magzat zavartalan fejlédé-
sét.

3. Azanya és a magzat kozotti genetikai kiillonbség eldnyosen befolyasolhatja a terhesség
lefolyasat.

A megfogant embryo genetikailag félig idegen az anyai szervezet szimdra — mondja
Petranyi Gy6z6 professzor. Szontagh prof szerint a megtermékenyitett petesejt (zygota) az
anyai szervezetben egy graft (atiiltetett szovet), allograft (idegen), aminek van a befogadd
szervezettel szemben reakcidja, a graft versus host.

Mindezek ellenére az esetek zomében megtarthatd a terhesség, mert a teherbe eséskor
olyan anyai immunvalaszok indulnak be, amelyek megakadélyozzak a kilokédési reakciot.
Ha ez nem mukodik, vetélés vagy ismétl6dé vetélés (habitudlis) kovetkezik be.

Ellehet érni az idegen szervekkel szembeni téir6képességet — mondja Petranyi profesz-
szor. ,,A hazankban Perner Ferenc professzorral elkezdett él6 donoros vesedtiiltetések hoz-
tak meg a megoldast. Amelyik betegnél kellett, javitottuk az immunoldgiai tiréképességet
ugy, hogy a donor fehérvérsejtjeivel oltottuk a befogaddt. Amikor kialakult a védelem, be
lehetett iiltetni a vesét” (16).

»Az ismétl6dé vetélés olyan, mint egy szervkilokédés: ugyanaz a szoveti elégtelenség
mutatkozik a magzattal szemben, mint a transzplantaciéndl. Ha pedig hasonlé folyamat
jatszodik le, hasonld lehet a gydgymad is.

Az elsé terhesség tobb, mint 10%-os valdszintiséggel vetéléssel fejezddik be Pajor Attila
professzor szerint. Tapasztalata szerint az utdbbi években névekedett a habitualis vetélék
szama, ami a n6k tdrsadalmi szerepének megvaltozasdhoz kothets. A habitudalis vetélés
poliaetioldgiaju, ezért a kezelése sem lehet azonos.

A habitualis vetélés 10 szdzalékdért a sargatest elégtelensége felelds. ,,A thrombosison
atesett n6knél nemcsak a korasziilés, de a kozépid6s és az elsé harmadban bekovetkezd
abortusok szama is emelkedett”, korabbi kutatdsa szerint.

A terhességmegszakitas utdn is gyakori a vetélés és korasziilés, ami minden bizonnyal
azzal magyarazhato, hogy sériil az anyai szervezetben az immunvalaszok beindulasanak
mechanizmusa, amelyek megakadalyozzak a kilokdédési reakciot.

A gesztogén hatdanyagot tartalmazé készitmények a terhesség megtartasaban olyan
szerepet toltenek be, mint a progeszteron. A terhesség fenntartasaban kimagasléan legha-
tasosabb az allylosztrenol (Gestanon), magyar valatozata a Turinal. Ovulatiogatl6 hatasa
minimalis, de a deciduoma-tesztben leghatasosabb készitmény, ezért a nyalkahartya
alkalmas a megtermékenyitett petesejt befogaddsara.
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Sérgatest-elégtelenség kovetkeztében fellépé meddbség, habitudlis vetélés és fenyegetd
vetélés kezelésében a dydrogeszteron (Duphaston) fontos szerepet jatszik. Lehet6ség sze-
rint mdr a fogamzast megel6zGen el kell kezdeni a dydrogeszteron adasit.

Sas professzor mar az 1970-es évek végén adott egy retroprogeszteronrdl (Duphaston)
sz0l6 gyari leirdst, amit fenyegetd vetélés kezelésére adtak. A készitményt koltséges volta
miatt nem véasaroltak meg. Ndlunk a Turinal volt forgalomban, ezért els6ként egy csanad-
palotai asszonyndl kezdtem el a kezelést, aki el6zetesen tizenegy spontan vetélésen esett at.

1990 tavaszan Kairdban tartottam két el6adast, koztiik husz habitudlis (szokvanyos)
vetéld terhesség elStti gesztagen anyaggal (Gestanon, a magyar gyartmanyu Turinal) tor-
ténd elékezelésérdl szamoltam be. Mar a terhesség bekovetkezte el6tt napi egy tabletta
gyogyszert adtam a betegeknek, ami elégséges volt ahhoz, hogy a méh nyalkahartydjat
kelléen el6készitse a megtermékenyitett petesejt befogadasara, mivel nem akadalyozta
meg a szer a peteérést (17).

Most az in vitro fertilisatio el6tt adjak a Duphaston nevii készitményt a méhnyalka-
hartya decidualis atalakitasa céljabol. A terhesség megmaraddsa azon mulik, hogy meg
tud-e tapadni a zygota a decidudban.
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Mi bizonyitja, hogy a magzati élet
a fogamzas pillanatatol kezdédik?

1.

2.

3.

Két €16 ivarsejt talalkozik, a két haploid kromoszéma egyesiil, és egy pluripotens é16
sejtben (zygota) folytatédik.
A két ivarsejt egyesiilése, a megtermékenyiilés folyamata kozel 24 drdig tart.

A proteolyticus enzimek hatasara létrejové tiiszérepedés soran 130-150 pm atmé-
réjl érett petesejt a petevezeték lumenébe sodrodik, és a csillészérok mozgasa, a kiirt
perisztaltikaja tovabbitja a petevezeték infundibularis, majd ampullaris részébe.

A spermiumok 3 mm/perc sebességgel vandorolnak, és igy a fornix vaginae
teriiletére jutott onddsejtek kb. 1 dra alatt jutnak el a tuba infundibularis részéhez.
A himivarsejtek érése kozben kiszabadulé proteolyticus enzimek és a spermiumok
farkmozgdsa teszi lehetévé a petesejt zona pelluciddjan torténé athatoldsra.

A megtermékenyités a ciklus 14. napjan a petevezeték ampullaris részében vagy
ampulla-isthmicus szakaszan megy végbe.

A spermiumok membranja egyesiil a petesejt sejthdrtyajaval, majd a spermium
behatol az ooplasmaba.

A zygota-vandorlas folyamata 5-7 napig tart. A 16 sejtes morula allapotbol 18-20
napra a 32 sejtes blastocysta képzédik, ami kapcsolatba keriil az endometriummal.
A zona pellucidabol kibujik az el6ébrény, és megindul a bedgyazddds, ami 4-5 napig
tart és az ovulatiot kovetden a 12-14. napon fejez6dik be. A 25-26. napon a blastocysta
atmérdje tobb, mint 1 mm, ezért ultrahanggal még nem kimutathatd.

A fogamzdst kovetSen a terhesség fenntartasaban mar a blastocysta, majd pedig az
embryo és az extraembryonalis szovetek altal termelt faktorok jatszanak 6 szerepet.

Az anya-magzati biomolekularis kommunikdcids rendszer mar a pete bedgyazdéda-
sat megel6z6en is mitkodik és egészen a magzat megsziiletéséig, bizonyos szempontbol
pedig azon tul is tart, pl. az anyatejes taplalds utjan.

A kommunikdcids rendszer anyai oldalan kiviil fény deriilt az anyanak kiildott
magzati ,,izenetekre” is, amelyek kétiranyura teszik ezt a kapcsolatot.

Az életképes emlds el6ébrények mdr a kétsejtes stddiumban un. ,,Pre-Implantatios
Faktort” termelnek, mely képes a decidua befogaddképességét fokozni a blastocyta
megtapadasahoz.
A 8 sejtes stadiumban az el6ébrény hCG-t kezd termelni, ami az anya-magzati kom-
munikdcié egyik legfébb kozvetitdje kora terhességben, és a megtermékenyitett pete-
sejt elééletjele.

»A hCG {6 feladata a corpus luteumra gyakorolt hatas révén a progeszteronterme-
1és serkentése egészen a 14. terhességi hét iddszakaig. Normélis egyes terhességekben
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a hCG-szint mar a peteérés utan 6-12 nappal emelkedni kezd, és a 10. hétt6l csokken
a masodik trimeszter kozepére, de a sziilésig nem véltozik az értéke.

Az embryo novekedésének varhaté mértéke naponta 0,2 mm, mikozben a szik-
zacsko naponta legaldbb 1 mm-rel lesz nagyobb.”

Az emberi blastocysta a fertilisatiot kovet 5. napon jut a méh tiregébe, ahol 2-3
napig szabadon lebeg. A 6-7. napon a zona pellucida degeneralodik, és a trophecto-
derma (a blastocysta kiils6 rétege) kozvetlen kapcsolatba kertil a méhnyalkahartyat
fed6 hamsejttel. A blastocysta megtapaddsdra a legkedvezébb feltételek a menstrua-
ci6s ciklus 20-24. napjan allnak fenn, ekkor ennek az esélye 85% koriil van. A 25.
naptol a megtapadds gyakorisaga 11%-ra csokken.

Sikeres beagyazdodas esetében a termel6d6 hCG hatasara a sargatest progeszteron-
termelése folytatodik, amelyet a chorion fokozatosan atvesz a terhesség 7-8. hetében.
A ciklus mésodik felében az LH, a bedgyazddast kovetden pedig a hCG hatdsai tartjak
fenn a corpus luteum miikodését.

Amennyiben terhesség nem fogan, az elmaradé béta-hCG pozitiv feed-back hatds
hidnyaban atlagosan 12 nap elteltével a sargatest elhal és corpus albicans formajaban
talalhaté meg az érintett oldali petefészekben.

Az aktivin fokozza az agyalapi mirigyben az FSH termelését, mig az inhibin gatolja
azt, nem varandos nékben. Terhességben a hCG néveli az inhibin termelését.

A parakrinrendszer direkt sejtkontaktusra, valamint a magzati chorioamnion és az
anyai decidua kozotti biomolekularis transzportra épiil. E rendszer része még a mag-
zatviz is, amely az anya és magzata kozotti unikalis jelatvitelt tesz lehet6vé.

A magzatviz képzését a 10. terhességi hétig dontéen az amnionsejtek és a chorion
hédmsejtek biztositjak, de a magzat kiiltakardja és az anyai plazmanak transudatidja is
részt vesz a magzatviz képz6désében. A 10. terhességi héttél a magzat vesemiikodése
is szerepet jatszik a magzatviz korforgalmaban.

A terhesség els6 harom honapjaban a magzatviz a plazmaéval izotonids, de a terhes-
ség késdbbi szakaszaban hypotonidssa valik.

A magzatviz idealis, filogenetikailag megfelel kornyezetet teremt a magzat sza-
mara. A magzat kozvetlen kornyezetét képzé magzatvizzel szoros kapcsolatban 4ll.
A szives pulzalasa a megtermékenyitést kovetd 36. napon mutathaté ki.

Az anyai-magzati biomolekuldris kommunikdci6s rendszer mar a pete bedgyazodasat
megel6z6en is miikodoéképes, és egészen a magzat megsziiletéséig, bizonyos szempont-
bdl pedig azon tul is tart az anyatejes taplalds atjan.

A lepényi rendszert, mely taplalé hormondlis és immunoldgiai feladatokat l4t el, tobb
komponens alkotja.

A haemochorioendothelialis méhlepény kialakuldsa a bedgyazddas sordn, a meg-
termékenyitést kovetd 7. napon indul meg. A syncytiotrophoblast betor a decidualisan
atalakult endometrium kotdszovetes stromdjaba, és el6segiti a blastocysta deciduaba
torténd besiillyedését. A 9-10. naptol a decidualis kapillarisok falat is feloldja, és lét-
rejon az anyai vérrel valé direkt kapcsolat. A 14. napon a bedgyazddas befejezédik.
A blastocysta 107-256 sejtet tartalmaz, és mérete 0,1-0,3-0,3 mm.
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A méhlepény fontos szerepet jatszik a terhesség hormonalis és metabolikus sza-
bélyozasaban, mint f6 endokrin szévet. Nagy mennyiségben termel hCG-t, human
placenta lactogént (hPL), aminek a termelt napi mennyisége a terhesség végére elériaz
1 g-ot, és biztositja a magzat megfelel6 novekedését.

8. Befejezddik az organogenesis a 12. hét végére.

A 2-3 mm-es petezsak a legkorabban az 5. hét (29-31. napon) végén mutathat6 ki
htivelyi UH-vizsgalattal. A 36-38. napon echogén strukturaként kimutathat6 az emb-
ryo jelenléte, amely 2-3 mm. A szivesé pulzdldsa a 39. napon konzekvensen rogzithetd
is. A szivfrekvencia ekkor 80-90/min., amely a 10. hétig 180-190/min. értékig novek-
szik, majd lasst csokkenést mutat a terhesség végéig, amikor 140/min.

A 7. héttél kezd6dben testmozgisok is megfigyelheték, ekkor az embryo
7-10 mm-es hosszusdgu. A 9. hét utdn az organogenesis befejezédik, az embryo
testhossza 23-31 mm. Az ,arc” a 6. héttSl indul fejlddésnek, ami a 11. hét utan valik
kimutathatova UH-vizsgalattal. A tarkotajon észlelt folyadékgyiilem — tarkéredé-vas-
tagsdg — 3 mm-es vagy azt meghaladoé értéke elsésorban kromoszéma-rendellenesség
gyanujat veti fel. A terhesség 11. és 13. hete kozott végzett UH-vizsgélattal az orr-
csont is jol abrazolhato. A 21-triszémids magzatok 69%-aban hidnyzik az orrcsont, de
az egészséges magzatok 1,4%-aban is. A vesék a 11. terhességi hétt6l azonosithatdk.
A koponyacsontok ossificatioja a 11. hétre alakul ki (18, 19).

9. A fogamzas pillanataban nemcsak a magzat neme dél el, hanem az ember személyi
és lelki tulajdonsagai is, mert a gének hordozzak a talentumot és a belsé lelki vilagot.
A Iéleknek nincs anatémiai szubsztratuma felnéttkorban sem, ezért joggal tételezhet-
jik fel, hogy a két ivarsejt egyesiilésekor a megtermékenyitett petesejtben is jelen van,
és a magzat megsziiletése utdn manifesztalodik.

A magzat etolégiaja

Az etologia alapjait Darwintol szarmaztatjak. Az elsé etologusok az allatok magatartasaval
foglalkoztak. Az osztrdk Lorenz a madarak, Frisch a méhek, a holland Tinbergen a halak
viselkedését tanulmanyozta. (1973-ban Nobel dijat kaptak.) A magzat viselkedését vizs-
galo hazai orvos Szendi Baldzs volt, aki végiil Gyulan lett fdorvos (20, 21).

A paradigma egy tudomanyos teriilet sarkalatos megéllapitdsait jelenti. Az etolégia
a viselkedés biolégidgjanak tudomdénya. A magzat magatartdsanak a magzat aktivitasat
nevezziik.

Az emberi etoldgia célja a vilagrajovetelkori agy genetikai adottsdgait megismerni.
A magzati etologia még el6bbre megy, és a méhen beliili adottsagokat igyekszik feltarni.
A magzatok életében az egyes magatartasformak kialakuldsaban dont6 szerepe van az
oroklédésnek. A magzat magatartdsaiban a kornyezet még nem, vagy alig jatszik szerepet.
A fejlédési folyamat feltarasa képes kideriteni, hogy egy bizonyos magatartasformat a gének
miukodése milyen mddon alakit ki. Feltehetéen a genetikai és biologiai hatasok egytittesen
érvényesek, a magzatok viselkedése normalis koriilmények kozott meglepden sztereotip.
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Az allatoknal el6forduld sztereotip viselkedés mély genetikai 6rokségre utal. Ilyen az
emberek birtokhatasdnak kijelolése kar6val. A macskafélék (oroszlan) cibetszagu vizele-
tével, az orrszarvu pedig az tiriilékével jelzi teriiletének hatdrat. A madarak esztétikusabb
dalban jelzik a hatart.

A sziilészek érdeklédésének kozpontjaban az all, hogy a magzat viselkedésébdl meny-
nyire lehet a magzat veszélyeztetettségére kovetkeztetni.

A testmozgasok kihatnak a keringésre, a szivmiikodés frekvencidjara. A magzat visel-
kedését, aktivitdsat cirkadidn ritmus, az anya taplaltsaga (vércukorszintje), s6t pszichés
allapota (félelem) is befolydsolja.

A magzati etoldgia és perinatologia fejldését jelentds mértékben segitette a technika
haladasa: cardiotocographia (CTGQ), ultrahangvizsgalat (UH) és a Doppler-sonographia.

A magzat viselkedése a neuroldgiai érettség mércéje, mert a magzat magatartasa tik-
rozi a kozponti idegrendszer fejlddésének folyamatat. A magatartast az idegrendszer sza-
balyozza, minden ténykedésének fels6 agyi kontrollja van.

Az UH vizsgalat lehet6vé teszi a magzati testmozgasok széles variacidjanak megfigye-
1ését: A torzs és végtagok aktivitasat, szajnyitast, asitast, szopast, nyelést, kéz- arc karaktert,
szem- és pupilla dllapotat, vizelést, himvesszé merevedést.

A magzat menekiilése subcorticalis eredetti reflex. A magzat fdjdalomérzésérél csak
a 26. héttdl kezdve beszélhetiink, mivel ezel6tt az agykéreg nem mukodik.

Alvas, pihenés és aktivitas:

A szivmiikodés és a magzatmozgas szoros kapcsolatban vannak. A magzat nyuga-
lom-aktivitas ciklusa a terhesség 21. hetét6l kezdve észlelhets. Az aktiv ciklus kb. 60
percig tart.

A magzatmozgast napszakos (circadian) ritmus is befolyasolja. A leggyakoribbak
a késo esti drakban.

Medencevégti fekvésben az alsé végtagok mozgasdnak korlatozottsaga, a reflexek neu-
alacsonyabb intelligenciaszintet értek el a serdiilékor vége felé, mint a fejvégtiek, a sziiletés
madjatdl fiiggetleniil.

A magzat mozgdsaktivitdsa a 34. héten éri el a maximumot. A sziilés kozeledtével
amozgasok szdma csokken. A magzat pihenési ideje 50 percig is eltarthat, ezen tul a moz-
gés hidnya rendellenességre utal.

Az alvés, a testmozgdsok, a szervek akaratlagos és akusztikus aktivitasai 6sszhangban
vannak a szivmiikodés frekvencidjaval.

A tapcsatorna kifejlédése utdn, mar a terhesség els6 harmadaban a magzat nyel. Egész-
séges magzat a magzatviznek tobb, mint felét lenyeli, amit késébb kivizel. A retarddlt mag-
zatok kevesebb magzatvizet nyelnek le.

A vizeletkivalaszté rendszer miikodésérdl a holyag tel6désébdl kovetkeztethetiink.
A vizelet mennyisége a magzat nagysagaval novekszik. A magzat hugyholyagja 55-155 perc
alatt telik meg, és aztan kitiriil. Az éranként kivalasztott vizelet mennyisége a 22. héten
atlag 2,2 ml, ami a terhesség végére 26 ml-re né. Holyagtel6dés hidnya esetén vesehianyra
kell gondolni, telt hélyag tirtilésének hidnya pedig hugycséelzarédasra (valvula urethrae
posterioris) utalhat.
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A magzatok nemi szervi aktivitdsa hormonalis hatasra kovetkezik be. Leanymagza-
tokban a megnagyobbodott emlék jelzik, colostrumszert valadék iiriil beldle. A petefész-
kekben tiisz6k érhetnek, s6t boncolds alkalmaval sargatestet talaltak. A méhnyalkahartya
némileg megvastagszik, a sziiletés utan pedig a nyalkahartya lelokédik.

A terhesség 26. hetétdl lathato a fia penisének erectidja. Mindkét nembeli magzatok

»masturbatiés” mozdulatait is megfigyelték UH-vizsgalatok soran.

A nyelés a terhesség 8-10. hete tdjan indul meg. Terminusban a magzat 6ranként
75 ml-nyi magzatvizet nyel.

Az altalunk petetirbe fecskendezett phenolsulfonphthalein (PSP) festék anyai vizelet-
ben val6 megjelenése jo indikatora volt a magzat mindenkori dllapotanak megitélésében.

Karosodott magzat esetén 50 percen tul jelent meg a festék az anya vizeletében. Méhen
beliili elhalas, polyhydramnion és multiplex fejlédési rendellenesség kapcsan pedig ext-
rém hosszu volt a festék kivélasztasi ideje. (22)

Szendi Balazs mar 1934-ben adott festéket a petetirbe, majd 1940-ben thoratrast mag-
zatvizbe fecskendezésével igazolta a magzat nyelését. Munkdnkra két japan szerzéparos
két dolgozatdban is hivatkozott. Ok a magzat faraba intramuscularisan adtak a festéket és
mérték a magzatvizben torténé megjelenési idejét.

A magzati metanephros a 10-13. terhességi héttdl kezdve produkal vizeletet. A ter-
hesség késébbi szakaszdban a vese valasztja ki a magzatviz 90%-at. Terminusban a hugy-
hélyag tel6dés- és triilésciklusa 55-155 perc. A megfelel6 magzatvizmennyiség teszi
lehet6vé a magzat szabad mozgasat, a tiidé és csontok fejlédését (23).

A magzat mellkas- vagy légz6mozgasait a részt vevd izmok kifejlédése utdn a terhesség
11. hetétdl kezdve észlelhetjiik. Elettani terhesség utolsé harmadaban a légz8mozgasok
a magzat jolétére utalnak.

A légzémozgasokat serkenti az étkezés, illetve a vércukorszint emelkedése. Az eréki-
fejtés, dohanyzas, burokrepedés, amniocentesis, méhosszehtuzoédasok, ill. az oxigénhiany
az aktivitast csokkentik.

Erzékszervek mikodése, mint a hallds, izlelés, és tapintas. Hangingerekre a magzat
a 24-25. héttdl kezdve reagdl. Vibratids hangingerre riasztdsos pislogas figyelheté meg.

A légzés — ami a terhesség 10. hete tdjan kezd8dik - idegi kozpontja a hidban és nyult-
vel8ben helyezkedik el. A magzat magzatvizet lélegez be és ki. Igy jut lecithin és sphyn-
gomyelin a magzatvizbe, amibél kimutathaté a magzati tidé érettsége (24).

A légzémozgasok gyakorisagat noveli az anyai vér glucosekoncentracidja és szén-
dioxid-szintjének novekedése. A magzat nyelése, a gyomor- és bélperisztaltika azonos
id6ben kovetkezik be. A magzat hypoxia esetén meconiumot {irit, ami az oxigénhiany
sulyossagatdl fiiggéen lehet speno6tzold, ill. ha a magasabb bélszakaszbol valo, borsépiiré
szinl. Az élettani magzatviz égszinkék vagy opalszinti, de méhen beliili elhalds esetén
rozsdabarna vagy sérbarna szin(ivé valik.

A koraszilott magzat (32. hét el6tt) nem trit meconiumot, mert az idegrendszere
még fejletlen ahhoz, hogy elinditsa a bélperisztaltikat. Oxigénhidny miatti acidosisban
5-hydroxitriptamin (szerotonin) szabadul fel a belekben, ami a perisztaltikat elinditja.

Erett magzat esetén a magzatviz méhen beliili magzati elhaldskor csak hyperacut eset-
ben marad tiszta. Ilyen eset pl. az anya diabetes mellitusa kapcsan fordulhat el6, amikor
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a magzat hypoglycaemidja miatt bénul a 1égz6kozpont. Vagy foeto-foetalis transzfuzio
esetén a donor magzat szivmikodése diastolés szivmegallds miatt kovetkezik be, a reci-
piens magzat szive pedig tulterheltség miatt decompenzalddik. Monochorialis-diamnia-
lis ikerterhességben az egyik petetirben sok a magzatviz (polyhydramnion), a masikban
pedig nincs, vagy alig van magzatviz (oligohydramnion).

Az agytorzsi reflexek — vestibuliaris, szaglas, hallds — a magzatban koran fejlédnek ki.

Az EKG a terhesség alatt biztos felvildgositast ad mindenekel6tt arrol, hogy él-e a mag-
zat. EKG a terhesség 18. hetétdl tehet6 fel.

Besztikiilt oscillatio esetén, ami a magzat oxigénellatottsdganak a zavarat jelzi, meg
kell gy6z6dni arrdl, hogy nem alszik-e a magzat. Kiilsé hangingerre szivmiikodés-fo-
kozddassal reagal a magzat. Vibracids terhelésre 1 masodpercen beliil torzs-, fej-, vagy
végtag- (riasztasos) mozgasok kovetkeznek be.

A terhesség utolsd trimeszterében még ,tanul” is a magzat. Mar ujsziilott kordban
gyakrabban reagdl az anyja hangjara, amit a méhen beliil hallott, mint mas nékére.

A 6-8 hetes csecsemd ismerGsként reagal olyan film hangjara, amit az anya nézett, ill.
hallgatott a terhesség utolsé hetében. A televizids film altal kivaltott anyai pszichés allapot
hatdssal van a magzatra. Az amniocentesisre vard terhes magzata aktivabb, mint amikor
UH-vizsgalatra var.

Sonographidval a magzat apnoéjat is végig kisérték. Az Enzaprost okozta erételjes
méhosszehuzodasok hatdsara a magzat légzémozgasa roviden ledllt, majd diastolés sziv-
megallds kovetkezett be.

Koldokzsinér véraramldsanak megsziintetése utan a szivverésiik 45 percig 50-60/perc
maradt, majd asystolia kovetkezett be. A magzat azért élt tovabb, mert nem voltak cont-
ractiék, mint Enzaprost addsa esetén.

A magatartdsi teratogenesist az anya életvitele valtja ki. A drogfogyasztas, alkoholiz-
mus és dohanyzas kedvezétlen hatassal vannak a magzatra. (Egyik csoportombeli medika
rendszeresen ivott és microcephal magzatot sziilt.)

A gyermekkorban felismert idegfejlédési problémak tobb mint 60%-a sziilés el6tti
tényezOre vezethetd vissza. A magzati [ét ideje 1%-aban (3/4 évben) szamos utaldst talal-
tunk, amelyek meghatarozzak a méhen kiviil toltendd 99%-ot (mintegy % évszazadot).

A tapintdsra adott valasz mar 7,5 hetes terhességben lathat6. UH-vizsgalat soran
megfigyelték, hogy amikor amniocentesist végeztek, és a tli a magzathoz ért, akkor
ellenkez6 irdanyba mozdult. Ezt a jelenséget én is tapasztaltam, amikor II. trimeszter-
beli terhesség esetén amniocentesist végeztem. A beavatkozds sikertelensége a magzat
ellenalldsan mulott.

Az izlel6bimbok mar a 12. héten szerte a szajban jelen vannak. Hydramnion esetén,
ha a magzatvizbe szacharinoldatot fecskendeztek, cs6kkent az anya haskorfogata, amit
a magzat fokozott ivasanak tulajdonitanak. Kesert oldat magzatvizbe fecskendezése
viszont cs6kkentette a magzat nyelését. Kétdimenzids UH-vizsgalattal kimutattak, hogy
az édes oldat serkentette, a keser(i vagy savanyu oldat pedig gatolta a magzat nyelését.

Az els6 spontan magzatmozgasok a fogamzds utdn 7 és fél héttel figyelhet6k meg.
A magzatmozgasok délutan és este a leggyakoribbak, ami a magzat neuromuscularis fej-
lettségét és a kozponti idegrendszer normalis anyagcsere-miikodését igényli (25).
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A spontan mozgasok gyakorisaga a terhesség 32. hetéig n6, azutan csokken. A mozga-
sok a 16-40. hét kozott 6ranként véltoznak.

A 16-18. héten szemmozgasok figyelheték meg.

A magzat a testrészeket és kornyezetét tapogatja, megfogja (fogoreflex), a kézmozgas
a 13. terhességi héttél ismerhet6 fel. Megfoghatja a koldokzsinorjat, és szoritassal még
a sajat vér- és oxigénellatasat is csokkentheti.

Az arc mimikaja a méhben fejlédik ki, 6roklott tulajdonsag. A leAnymagzatok tobbszor
mozgatjak a szdjukat, mint a fiak.

Az érintésre adott reakci6 sokkal korabban kovetkezik be monochorialis, mint dicho-
rialis ikrekben, feltehet6en a vékonyabb valaszfal miatt. A reakcidk leany-leany ikrekben
korabban fejlédnek ki, mint fia-fia parokban.
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Az 6nall6 életre képes szervezet

A magzati élet kezdetét az egyhaz a fogamzas pillanatatol szamitja. Tudomanyosan is elfo-
gadhato ez az id6pont, hiszen a petesejt is €16, a spermium is él. Amikor a két é16 ivarsejt
talalkozik, a két haploid kromoszéma (23) egyesiil, és egy pluripotens é16 sejtben (zygota)
folytatddik, ami osztodik és minden emberi szerv képz6désére alkalmas lesz. Tehat az
ivarsejtek élete nem szlinik meg, hanem egy sejtben folytatddik tovabb. Ezért a megter-
mékenyités pillanatatol beszélhetiink emberi életrél.

A megtermékenyitett petesejt elsé életjele a hCG-produkcié. A megtermékenyiilés
utdn mdr 6-10 nappal kimutathaté a hCG, amit az implantalédott blastocysta termel, és
mindaddig megmarad, amig a lepény at nem veszi a sargatest szerepét. A sargatestet tar-
talmazd petefészek eltavolitasa az els6 trimeszterben vetéléshez vezet, hasonléan a sarga-
test-elégtelenség miatt bekovetkezé szubklinikai (in apperens) vetéléshez (26).

Az 6nallo életre képes magzati szervezet az élet 6-10. napjatol humén choriogonado-
tropint (hCG) termel, amin a terhességi teszt alapszik. Biokémiai terhességrol akkor beszé-
link, amikor a béta-hCG legalabb két alkalommal pozitiv a fertilisatiét kovetd 28 napon
beliil. Amennyiben a biokémiai terhességet nem koveti klinikai terhesség, praeklinikai
vetélésrol beszéliink.

A megtermékenyitéstSl szamitott 36-38. napon megfigyelheté a szivesé pulzaldsa, és
beindul a szikkeringés is.

A terhesség 16. hetét6l a magzat nyel, és ezzel részt vesz a magzatviz korforgalmanak
szabalyozasaban. A terhesség 24. hetétdl periodikus légz6mozgast végez, ha méhen beliili
hypoxia 1ép fel, akkor a magzat kapkodd légzéssel (gasping) valaszol. A magzatmozgést
altalaban a terhesség 16-18. hetében észlelik a varanddsak. A magzatmozgasok szamanak
valtozasa diagnosztikus értékd.

A magzat életjelenségei kozé tartozik a hallds is, amire mozgassal és a szivmiikodés
gyorsulasaval valaszol. Az izérzékelése révén a nyelémozgast is valtoztatja. Keserti anyag
petelirbe juttatdsa esetén csokken a magzat nyelémozgasa, mig a cukoroldatot maga-
sabb nyelésszammal fogyasztja. A 12 hetet meghaladé terhességet 20%-os séoldat intra-
amnialis adasaval szakitottuk meg. A magzat mozgasa szaporodott, mert menekiilt volna
a kozvetlen kornyezetébdl. Ezzel szemben az 5%-os cukorfeltoltés utan megnyugodott
a magzat, viharos magzatmozgas nem volt észlelhetd. Fényérzékeléssel is rendelkezik
a magzat, amire aktiv mozgassal reagdl. Az érintetlen magzatburkon at fényforréassal ella-
tott optikai eszkozzel (amnioscop) megtekinthet a magzatviz szine a terhesség 38. hete
utdn. A koponyavégl fekvésben 1év6 magzat a fény hatasara aktiv testmozgassal reagal.

A magzatviz sejtes elemei kizardlag magzati eredettiek. A magzat érettségének megélla-
pitasdra a magzatviz cytoldgiai vizsgélatat és kreatininkoncentréciéjanak meghatérozasat
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végeztitk. Megallapithat6 a magzat neme, s6t a triszomiak praenatalis kérismézése is, ami
hazai viszonylatban el8szor Papp Zoltannak sikeriilt retrocervicalis amniocentesis tjan
nyert magzatvizb6l egyetlen Down-syndroma esetén. A magzatviz cytologiai tenyésztése
megbizhato rutineljarassa valt — a terhesség masodik trimeszterében — a 21-triszomia pra-
enatalis korismézésében. Ezt kovetSen dolgoztak ki a chorionboholy-minta tenyésztését,
amit a terhesség els trimeszterében lehet végezni (27).

A magzatviz mennyiségének meghatarozasara festék dilutios modszert alkalmaztunk
(Bromthalein). A belgydgydszok a PSP-t vesefunkcids, a Bromthaleint majfunkcids pré-
bara alkalmazzak (28).

A terhesség masodik felében a magzatviz mennyisége a placentakapacitdssal parhu-
zamosan valtozik. A terhesség 38. hetében a legtobb magzat a nyeléssel és iiritéssel sza-
balyozza a magzatviz mennyiségét, ami élettani koriilmények kozott 500-1500 ml kozott
van. A magzatvizmennyiség a 37. hétig normalisan nd, majd sulyos lepényelégtelenség,
toxaemia és tulhordas miatt csokken, 500 ml-nél kevesebb lesz (oligohydramnion).

Az oligohydramnion és polyhydramnion kialakuldsaban a renalis apparatusnak,
illetve az emésztérendszer fejlddési rendellenességének van jelentds szerepe.

Oligohydramnionnak nevezziik az egyes terhességi hetekhez tartozé dtlagos magzat-
vizmennyiség tobb, mint 50%/-o0s megkevesbedését.

A hypoxia mértékétdl fligg6en a magzatviz megkevesbedését az oligohydramnion kiala-
kuldsdn 4t a meconiumiirités koveti, mert romlik a vese vérelldtdsa, ami diuresiscsokkenéssel
jar. Tovabb romlik a magzat agyi vérelldtasa, ami a magzat hypoxias agykdrosodasat okozza.

Avizeletiirités hidnyaval jaré fejlédési rendellenességekre jellemz6 az oligohydramnion.
A vese-agenesiahoz a kovetkezményes oligohydramnion miatt tobbnyire arc- és végtag-
deformitdsok, tiidé-hypoplasia és retardatio is tarsul, s ezt a korképet Potter-syndromanak
nevezziik. A vese-agenesia nélkiil kialakult oligohydramnion esetén Potter-sequentiardl
beszéliink.

A magzatviz mennyiségének gyakorlati jelent6sége van, mert a magzat méhen belili
viszonydrol informal. Elettani terhesség esetén a 38. héten 1000 ml a magzatviz, terminus-
ban 800-1000 ml-re tehetd, de toxaemidban és hypertoniaban kevesebb.

Az oligohydramnion kdreredetében a foetomaterndlis okok koziil legfontosabb a mag-
zati hypoxia kovetkeztében csokkend magzati diuresis.

Egybehangzoak az irodalmi adatok a tekintetben, hogy oligohydramnion mellett novek-
szik a magzati dystress aranya, gyakoribb a meconiumiirités, a sziilés alatt észlelt szivhang-ano-
maliak szdma és a sziilést befejez6é miitétek, valamint a csidszdrmetszések gyakorisaga.

Hypoxia hatasdra a magzati keringés redistributiéja alakul ki, ezaltal a magzatviz ter-
melédéséért felelds két fontos szerv, a tidd és vese vérellatasa csokken. A splanchnikus
tertilet hypoxidja miatt elsésorban a vesék és maj novekedése lassul le, ennek kovetkezté-
ben a has korfogatanak novekedése is mérséklddik. A vese perctérfogatanak csokkenése
miatt a vizeletkivalasztas csokkenése kovetkezik be, és oligohydramnion ép fel.

A hypoxia tovabbi romldsa esetén az oligohydramnion fokozodik, majd agyi hypoxia
is fellép, ami gyorsan vezethet intrauterin elhalashoz.

Intrauterin magzati retardatio esetén a magzatvizmennyiség csokkenése az egyetlen
jel, amely a magzat érintettségére utal.
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Nem megfelel§ oxigenisatio esetén az NST (non-stress-teszt) nonreaktiv lesz, és
a hypoxia mértékétdl fiiggéen sztinnek meg a kiilonféle mozgasok. A magzatmozgas hia-
nya esetén a perinatalis elhalds 20-75%-ra, tonustalansag esetén pedig 100%-ra emelkedik.

A magzat mar a terhesség masodik felében rendelkezik olyan életjelenségekkel, amelyek
a méhen kiviili élethez valé alkalmazkodasban feltétlentil szitkségesek. Elvileg igen alacsony
stllyal vilagra jott magzat is életben tarthatd, azonban a fejlédéshez elengedhetetlentil fontos
kornyezeti tényezok és technikai feltételek a mai kortilmények kzott nem mindenhol biz-
tositottak. Ezért arra kell torekedni, hogy a megtermékenyitett petesejt a sargatesthormon
hatasdra atalakult méhnyalkahdrtyéba (decidua) torténd beagyazddast kovetSen, a szamara
optimalis kornyezetben, az anyaméhben fejlodjék legaldbb az érettség hatdraig (29).

Szontagh 1974-ben felvetette a prosztaglandinok luteolyticus hatdsanak jelentségét a fer-
tilitas kontrolljaban (30).

A corpus luteum kialakulasa utan meglehetdsen autoném szerv, élettartama normalis
menstrudcios ciklusban 12 nap. Ha fertilis ciklusrol van sz6, akkor a sargatest 10 hétig
¢l annak ellenére, hogy ezutan az id6 utan is még elég magas hCG-koncentracié marad
a vérben. A 20. hetes terhességben adott prosztaglandin F2-alfa (PgF2alfa) infizié nem
tamasztotta ald azt a feltevést, hogy a prosztaglandinok primer hatdsa hCG-suppresszid
lenne. A pregnandioliirités fokozddott, az 6sztriol pedig csokkent.

Azt sikeriilt bizonyitani, hogy a PGF2alfa maga szerepelt leteolizinként egyes allat-
fajokban. Stilbosztrol hatdsdra az endometrium PGF2alfa a plazmaban emelkedik, a pro-
geszteronszint viszont lényegesen csokken.

A ciklus masodik felében az implantatio gatlasa mellett talan azzal magyarazhato,
hogy PGF2alfa szabadul fel, amivel a progeszteronszint csokkenése jar egytitt.

»Azokban az esetekben, amikor a megtermékenyitett petesejt nem agyazodik be,
hCG-hatas hidnydban a sargatest elhal, és gyakorlatilag megszlinik annak progeszteron-
és osztrogéntermelése. A luteolysis rendszerint a ciklus 26-28. napjan kovetkezik be.”

A sargatest életideje 9-11 nap, amennyiben bedgyazddas nem kovetkezik be.”

»Sikeres bedgyazddds eseteiben a termel6dé hCG hatasira a sargatest progeszte-
rontermelése folytatodik, amelyet a chorion fokozatosan atvesz a terhesség 7-8. hetében.
A progeszteron termelésének topografiai meghatarozasaban segit a keringé vérben mér-
het6 17-hidroxi-progeszteron szintje, tekintettel arra, hogy csak a luteinizalt theca sejtek
képesek termelésére.”

»A corpus luteum termelte progeszteron és relaxin a méh motilitasat csokkentve, ked-
vezd feltételeket teremt a megtermékenyitett petesejt bedgyazddasdhoz. A relaxin részt
vesz a méhnyalkahartya decidudlis 4talakitdsaban.”

Az LH-elvalasztas jelentés fokozddasa az ovulatio el6tt 2-3 nappal kezdédik. Az
LH-csucs altalaban 24-36 draval az ovulatio el6tt jelentkezik.

»Az LH-cstcs utdn egy nappal kezd6d6 lutealis fazisban indult a sargatest és az altala
termelt progeszteron alkalmassa teszi a méhnyalkahdrtydt a megtermékenyitett petesejt
bedgyazddasara.”
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A himivarsejt egyesiilése, a megtermékenytilés 24 ordig tart6 folyamat. A megtermé-
kenyitést kovetden 14 napra a bedgyazodas befejez8dik. Amennyiben terhesség nem fogan,
az elmarado béta-hCG-elvalasztas pozitiv feed-back hatds hidnydban 12 nap elteltével
a sargatest elhal. A hCG-elvalasztas f6 szabalyozé hormonja a méhlepényben termel6dé
gonadotropin releasing hormon (GnRH), amely kémiai szerkezetét illetden azonos az
agyalapi mirigy termelte GnRH-val. Hatasara a hCG elvalasztasa 11-22 perces pulzatilis
frekvenciaval torténik. Anyai vérben a GnRH koncentracidja az els06 trimeszterben a leg-
magasabb, szoros Gsszefiiggést mutatva az ekkor mérheté hCG-vel.

A hPL (human placentaris lactogen) a terhesség 18. napjatol mutathato ki a chorionban,
az anyai vérben pedig a terhesség 4. hetét6l.

A blastocysta a fertilitast kovetd 5. napon jut el a méh iiregébe, megtapadasa a menst-
rudcioés ciklus 20-24. napjan 85%-os eséllyel torténik. A 8 sejtes stadiumban az el6ébrény
hCG-t termel, ami a corpus luteum életidejét meghosszabbitja. A megtermékenyitést
kovetSen a blastocysta altal termelt hCG fenntartja a sargatest mtikodését. A fogamzdst
kovetGen a terhesség fenntartasdban a blastocysta jatszik f6 szerepet. A hCG-t az anyai
szérumban mar egy nappal a beagyazdodas utan ki lehet mutatni. (31)

Szontagh prof mesélte a prosztaglandin élettani szerepének ismertetése kapcsan, hogy
a haboru el6tt a hivatasos katonaorvosok deréktol felfelé és deréktol lefelé terjedd féj-
dalom esetén is Bayer-Aspirin tablettat adtak a pacienseknek, elsdsorban a feleségeknek.
A gydgyszer megsziintette a fejfajast, hasznosnak bizonyult dysmenorrhoea esetén, s6t
még fenyegetd vetélés kezelésére is.

Joval késébb kideriilt, hogy a prosztaglandin-antagonistakkal - Indomethacin, Aspi-
rin - az ovulatiét meg lehet akadalyozni allatokban. Az anovulatiés menstrudcié — a gya-
korlatbdl ismert — nem jar gorcsokkel. Még az is lehetséges, hogy fogamzasgatlasra is
hasznaltdk az Aspirint, mert amint késébb kimutattak, a prosztaglandinszintézis prae-
ovulatoricus gatldsa szabalyos folliculus-fejlédés és luteinisatio ellenére az ovulatio elma-
raddsahoz vezethet (luteinited onruptured follicle syndrome).

Ha az ovulatiogatldsnak ez az utja bizonyitott, akkor az ellenkezdje is lehetséges, azaz
exogén prosztaglandinnal ovulatidt lehet kivéaltani, ami emberben még nem sikeriilt az
altalunk ismertetett PCOS betegen kiviil.

Azt is el tudom képzelni, hogy az Aspirin tablettat fenyegetd vetélés kezelésére is alkal-
maztak, hiszen a prosztaglandin antagonistdkkal a prosztaglandin luteolyticus hatésa felfiig-
gesztheté emberben is. Ezt a sajat vizsgalataink is bizonyitjak. Tehat a corpus luteum tovabb
él és miikodik, amig a lepény at nem veszi a sargatest szerepét, és a terhesség tovabb hordhato.

Az Enzaprost-F (PGF2) cervicalis tabletta hatasa
a sargatestre

Emberben elbszér mutattuk ki a PGF2-alfa luteolyticus hatasat

A PGF2-alfa luteolyticus hatasanak klinikai ellenérzésére laparoscopia vagy a laparotomia
utjan nyert sargatestminta szovettani vizsgalata lenne alkalmas.



Az Enzaprost-F (PGF2) cervicalis tabletta hatdsaa sérgatestre )|

UH-vizsgalattal a sérgatest regresszija nem, vagy csak részben figyelheté meg. Igy
a terhesség korai szakaszaban csupan a szérumprogeszteron csokkenésébdl kovetkeztet-
hetiink sargatest-elégtelenségre (32, 33).

Az alacsony progeszteronszint csokkent hCG-hatds miatti sargatest-elégtelenségre utal.

El6fordulhat, hogy a PGF2-alfa cervicalis tablettédval tértént preoperativ méhnyaktagi-
tas utdn laparotomidra keriil sor, amikor lehet6ség nyilik a sargatest szovettani vizsgala-
tarais.

A PGF2-alfa luteolyticus hatdsat emberben a petefészekbdl nyert szovettani vizsgalat
is igazolta, amit nekiink sikeriilt el6szor bizonyitani.

Arra lehet kévetkeztetni, hogy a 9-12. hetes terhesekben egy azonos helyen, a lepény-
ben van a PGF2-alfa timadaspontja, mig a 7-8. hetes terhesség esetén egy masik helyen,
a petefészek corpus luteumaban is elképzelhet a PGF2-alfa hatdsanak anatémiai szubszt-
radtuma.

A PGF2-alfa luteolytikus hatasa emberben indirekt aton, a szérumprogeszteron-kon-
centracio erdsen szignifikdns csdkkenésébdl elképzelhetd, annal is inkabb, mert a 8. gesz-
tacios hétig a sargatestbdl is szarmazik progeszteron.

A progeszteronhatas olyan mértéki csokkenése kovetkezhet be, hogy a méh izomzata
érzékennyé valik az endogén és exogén PG-vel szemben egyarant, és rendszeres kontrak-
ciok kezdédnek.

A PGF2-alfa a lepényben és a sargatestben egyarant csokkenti a progeszteronszekré-
ci6t, mind a 9-12., mind a 7-8. gestatids hétig.

A petefészek miikodésében legfontosabb a PG-ok hatédsa a corpus luteumra. A méh
jelenléte szitkséges a sdrgatest megsziintetéséhez, annak eltdvolitasa a sargatestfunkcio
meghosszabbitasahoz vezet.

Prosztaglandin-antagonistdkkal, elsésorban indomethacinnal az ovulatiét patkany-
ban meg lehet akadalyozni. Feltételezhet, hogy a PG-inhibitorok akadalyozzék a gona-
dotropinok elvélasztasahoz sziikséges releasing dekapeptidek keletkezését. Ez utobbiak
szintézisében is fontos szerepet jatszik a PG-ok altal befolydsolt adenil-ciklaz-ciklikus
AMP-rendszer.

»Tovabbra is nyitott kérdésként vet6dik fel, hogy a PGF2-alfa — ha megakadélyozza az
emberi sargatestben a progeszteron képzédését és csokkenti a 17-béta-6sztradiol-szekré-
ciot — okoz-e szovettani valtozast a corpus luteumban?”

»Vizsgalatunk célja az volt, hogy a PGF2-alfa hatéanyagot tartalmaz6 tablettanak van-e
emberben valamilyen endokrin kvetkezménye, esetleg luteolyticus hatdsinak anatomiai
szubsztratuma?”

Az ovariumban a progeszteron termelédéséért a corpus luteum felelés. A theca lutein-
sejtek progeszterontermelése a ciklus mdsodik felében valik jelentéssé. A ciklus elsé
felében mért szérumprogeszteron részben az ovariumbol, részben a mellékvesekéregbél
szarmazik.

A terhességi sargatestben a terhesség egész folyamdn termelédik progeszteron, és csak
a sziilést kovetd 3-5 nap mulva sztinik meg.

»A petefészek veldallomanyanak kotdszovetében erek, idegek, kevés simaizomelem és
hdammal bélelt csoves képletek talalhatok.
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A kéregillomdnyban vannak a petefészek jellegzetes elemei, a tiiszék. A kotdszovet
follikulus koriil finomabb belsd (theca interna) és rostosabb kiilsé boritékot alkot (theca
externa). Az érében 1évé folliculusban a petesejt koriili granulosa sejtréteg szaporodik,
8-14 rétegben veszi koriil a petesejtet (cumulus oophorus). A tiisz6k faldn az artériak stir
hajszaleres recében oszlanak el.

A PFG2-alfa hatéanyagot tartalmazo készitménnyel tortént kezelés utdn a petefészek
szovettani szerkezete vizeny@sen fellazult, benne szinuszszertien kitdgult, vékony falu
visszereket talalunk.

A luteinizalt thecasejtekben enyhe vakualizacié is megfigyelhetd. Szokatlan a vékony
falt véroblok nagy szama. A szovettani eredménybdl kideriil, hogy a hipertréfias kol-
loid-cisztikus elfajulds kezdeti jeleit mutat6 sargatestrél van sz6, ami feltehetéen a PGF2-
alfa hatasara kovetkezhetett be, amit az is bizonyit, hogy a szérum-steroid-koncentracidk
értékei lényeges csokkenést nem mutattak.”

Esetismertetés

1. eset: A terhesség 7-8. hetében 1év6 25 éves, harmadszor terhes né. A terhes méh mel-
lett ludtojasnyi, rugalmas falu, sima felszin(i, nem érzékeny, mobilis képlet helyezkedett el.

2. eset: A terhesség 8-9. hetében 29 éves, mdasodszor terhes né. A terhes méh el6tt
tojasnyi, sima felszind, rugalmas, mobilis, nem érzékeny képlet volt.

Mindkét esetben a méh Kkiiiritését kovetéen laparotomidt (Pfannenstiel-metszés)
végeztiink. El6zetesen 20 mg Enzaprost-F (PFG2-alfa) cervicalis tablettat helyeztiink
a méhnyakba. 3 6ra mualva a méhnyak 13 mm-re tagult. Tehat nem kellett Hegar-palcaval
tovabb tagitani. Mindkét petefészekben a valddi cysta mellett sargatest helyezkedett el.

»El6zetesen 20 mg Enzaprost-F (PGF2-alfa) cervikalis tablettat helyzetiink a méh-
nyakba.

A hasfalat Pfannenstiel-metszéssel nyitottuk meg, és ekkor kideriilt, hogy a kocsdnya
koriil lazan megcsavarodott petefészektomldrdl van szd, benne sargatest helyezkedik el.
A jobb oldali fuggelékeket eltavolitottuk. A masodik esetben szintén a laparotomia soran
deriilt ki, hogy jobb oldali cystardl van szo, benne sdrgatest helyezkedik el. Jobb oldali
adnexectomiat végeztiink. A mutéti készitményt formalinba helyeztiik, majd paraffinba
agyaztuk és hematoxin-eozinnal festettiik meg, és a sargatestbdl sorozatmetszetet készi-
tettlink.”

»A sargatest szovettani lelete

Normalis szerkezet(i részlet a sargatestbSl. Vérrel telt és {ires véroblok a corpus luteum
allomanyaban, valamint egy nagy mérett kolliddal telt cysta dtmetszete lathato.

Részben vérrel telt, részben tires véroblok a corpus luteum széli részében.

Kolloiddal telt alveosszerti iiregek a petefészekben. A kolloid enyhe basophiliat mutat.
Kisebb méretii kolliddal telt acinusok rendszere a corpus luteumban.”

A szérumprogeszteron-szint valtozasa a kezelést kovetd 2 dra mulva bekovetkezett, ami
6 Ora utan tovabbi csokkenést mutatott. A szérum-17-béta-osztradiol-koncentracio érté-
keiben Iényeges valtozast a kezelés ideje alatt nem tapasztaltunk.
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A szovettani eredményekbdl kideriilt, hogy hipertréfids kolloid - cysticus elfajulds
kezdeti jeleit mutatd sargatestrdl van sz6, ami feltehetéen a PGF2-alfa hatdsdra kovetke-
zett be, ami miatt a szérumprogeszteron-csokkenés megtortént, de ez nem volt lényeges.

A tiiszérepedés utan 6-8 oraval a theca-sejtek luteinizaciéja megtorténik, és ez-
utdn indul meg a granulosa-sejtek atalakuldsa granulosa-lutein sejtekké. A sargatest
10 napig tarté virdgzds utan visszafejlédik, ami kozvetleniil a menstruacio el6tt indul
meg. A virdgzo sargatestben lipoidok zsirfestéssel nem mutathatok ki, mig a visszafejlédé
sargatest sejtjeiben pozitiv anyag van. A sargatest-visszafejlédés sordn a hormontermelés
hirtelen csokkenésekor a granulosasejt-rétegben kolloid cseppek mutathatok ki. A kol-
loid cseppek jellemzbek a terhességi sdrgatestre (corpus luteum graviditate), st biztos
terhességi jelnek foghatok fel. A terhesség vége felé a visszafejl6dé sargatestben mészsok
is talalhatok, mig zsircseppek csak a sziilés utan mutatkoznak.

A Kkifejlett sargatest kapilldrisoktdl koriilvett nagy sejtekbdl all. A vel6allomanyban
hilussejtek lathatok. Gyermek petefészekben hilussejtek nincsenek, terhesek ovariumaban
és id6ésebb korban 80%-ban mutattak ki hilussejteket (34).

Tehat a kolloid megjelenése az alveolusszert iiregekben és a kolloiddal telt acinusok
a sargatestben egyértelmi bizonyitékai a terhességnek. A hipertrophias kolloid cysticus
elfajulds kezdeti jelei a visszafejl6dd sargatest mellett sz6lnak, ami nem jart a szérumpro-
geszteron-szint hirtelen csokkenésével, de a fokozatos csokkenés kimutathato.

A sdrgatest szovettani vizsgélati eredménye és a szérumprogeszteron-szint fokozatos
csokkenése azt bizonyitja, hogy a PGF2-alfa emberben luteolyticus hatassal rendelkezik.

Az Enzaprost-F cervicalis tabletta (PGF2-alfa) luteolyticus hatdsat Rivanol oldattal és
placebo tablettaval ellenériztiik. A Rivanol 0,1%-os testhdmérséklett oldatabol 40-60 ml-t
juttattunk Foley-katéteren keresztiil extraovuldrisan a méh iiregébe.

A placebo tablettat a PGF2alfa hatéanyagot tartalmé cervicalis tablettaval azonos
modon alkalmaztuk.

Megallapitottuk, hogy a PGF2alfa hatéanyagot tartalmazé cervicalis tabletta hatasara
a 17-béta-6sztradiol csokkenése szignifikans, a progeszteroné pedig erésen szignifikans.
A 0,1%-o0s Rivanol oldat hatasdra a szérum 17-béta-osztradiol- és progeszteronszint er8sen
szignifikdnsan cs6kkent. Placebo kezelés hatasdra a szérum steroid koncentraciok értéke-
iben valtozas nem tortént.

Feltehetd, hogy a PGF2alfa direkt, a Rivanol oldat pedig indirekt, az endogén proszta-
glandin felszabaditasa révén fejti ki hatasat a corpus luteumra. A placebotablettanak nincs
hatdsa a sargatest mtikodésére (35).
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Isten kifurkészhetetlen teremtménye
és ajandéka: a magzat

Amint a ,,Szarvassa valtozott csodafit” rézdombormivet szegeltem fel a falra, eszembe
jutott Nagy Laszlé masik versének a cime: ,,Ki viszi at a szerelmet?”, kérdeztem az én hofehér
haji Marcikamtél. ,,En, apuci, én viszem 4t”, és kiszaladt a kertbe biciklizni. 2010. janudr
7-én megsziiletett szerelmiik vildgoskék szemi, meggypiros ajku ajaindéka, Klaudia Lilla.

»J0zsikam! Szakszertien és gondosan vezetted a sziilést. Amikor a hdrmas boxba hivat-
tal az els6 episiotomiddhoz, készséggel mentem segiteni, mert megéreztem, hogy szinte
és becsiiletes gyerek vagy. Velem is hasonldan cselekedett annak idején Zelenka Lajos
batyam. Ezért teljes bizalommal ajanlottam partfogasodba kis menyemet és unokamat.”

A kisunokank szeme kéksége genetikai élmény. Anyai nagyanyja és dédnagyanyja,
valamint apai dédnagyapja kék szemtiek voltak. Bérszine fehér (de nem albind), amit apai
agon 6rokolhetett a nagyanyjatol.

Gregor Mendel osztrak apét egy briinni rendhaz kertjében tett megfigyeléseit 1868-ban
kozolte egy ausztriai alig ismert Gjsagban. Egyetlen, egymassal ellentétes jellemvonaspar
oroklédését vizsgalta (pl. zold mag - és sdrga magszin, rdncos és sima borsémag). Egy-
ségnek (ma gén) nevezte az 6roklédésért felelds faktort, amely egy vagy tobb tulajdonsag
atorokositéséért tehet6 feleléssé.

Kisérletei megmutattak, hogy az 6roklédés bizonyos szabalyokat mutat, és hogy ha két
egyénnek ismeretes a csaladfaja, akkor a keletkezett utdd formédjat, alakjat, jellemvonasait
nagy valdszintséggel el6re meg lehet mondani.

Az a folyamat, jelenség, amely eredményeként az egyén elédjeihez hasonlévd valik: az
atoroklés. Oroklodés: az utdédok el6dokhoz valo hasonlévé valasi folyamata. Az droklés
folyamataban az ivarsejtek magjainak van a legdont6bb jelentdsége. A spermium és pete
atadja mindazokat a jellemvonasokat, amelyeket az egyén a sziil6kt6l 6rokol. (Genetika =
orokléstan.) A cytogenetika célja a kromoszdmak vizsgalata. A kromoszomak a sejtoszto-
das soran a sejtmag kromatinallomanyabdl szervezddnek. Fé alkotdeleme a dezoxiribo-
nukleinsav (DNS), amely az 6rokletes informéciét hordozza. Egy kromoszéma = 1 DNS
molekula. Az emberi sejtben 46 kromoszéma van, 44 autosoma, és 2 gonosoma. A nemi
kromoszémak férfiakban XY, nékben XX. Férfi Y-kromoszomat kizarolag apjatol, az
X-kromoszomat csak az anyjatol kaphatja.

A szomatikus sejtek osztédasat, melynek soran két egyenértékd utddsejt jon létre,
mitosisnak nevezziik. Az ivarsejtek (gamétdk) képzédését az ivarmirigyekben gametoge-
nesisnek nevezziik. A szdmfelez6dés a meioticus sejtosztodds révén valdsul meg.

Az 6roklédési egységek a gének, amelyek egy vagy tobb jellemvonas 6roklédését szaba-
lyozzak. Az 6roklédésért felel6s anyagi egység a gén, ami a DNS egy meghatarozott része.
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A gének a kromoszémakon vonalmenti sorrendben taldlhatok, és egy adott gén helyét
a kromoszémaban locusnak nevezték el.

Az ellentétes tulajdonsagokat nevezziik alléleknek (barna és kék szem, gondor és egye-
nes haj).

Emberben a szem szinét is egy par gén befolyasolja, amikor is a barna szem szine
B domindns, a b kékhez képest. Két barna szemii heterozygota hazassagbdl 3 esélye van
négybdl, hogy a szeme barna és 4 koziil 1 esélye van arra, hogy kék szemf.

Domindns az a gén, amelyik allélparja jelenlétében is el6idézi a rd jellemz6 jelleget,
tehat dominans génbdl csak egy sziikséges, de egyben elegendd a betegség létrehozasédhoz.
Recessziv (lappangd) gén csak akkor fejti ki hatasat, ha domindns allélparja nincs jelen.
Két recessziv gén sziikséges a koros allapot el6idézéséhez.

A homozygotak két homoldg kromoszémdjanak azonos locusan, tehéat egy adott kro-
moszémapar mindkét tagjaban ugyanazt a gént hordozzdk, mig a heterozygotakban
a két azonos locus koziil az egyiken domindns, a masikon recessziv jellegért felelds gén
talalhato.

Genotipus alatt a DNS-t, a benne tarolt informacioét értjiik, fenotipus jelleg pedig
mindaz, amit a DNS meghataroz.

A DNS altal determindlt enzimek hogyan hoznak létre olyan jelleget, mint a bér szine,
a pigmentdcié? Melanin (ami a bér barna szinét adja), dihydroxy-fenilalaninbol képzédik,
amely thirozinbdl, ez pedig triptofanbdl (indolil-alanin) képzédik specifikus enzimek
hatasdra.

Amig nagyapai 6rommel és izgalommal varakoztam els6 kisunokdm, a szépséges
Klaudia Lilla szallitdsara, ldtom, hogy a volt konyha helyérél kijové konnyes szem fiatal
hézasparok szorongatjak egymas kezét abban a reményben, hogy a mostani vagy a kovet-
kezd beavatkozas megteremti a csaldd boldogsagét. Szép tudomanyos feladat az élet meg-
teremtése, ahogy szép Isten ajandékanak a vilagra segitése. A jo nevi intézet vezetdje
(Kadli G.) itt jart orvosegyetemre. A ciklikus gyakorlati oktatas éveiben a csoportjuknak
vezettem gyakorlatot.

2010 kardcsonyakor, 13 nappal az egyéves sziiletésnapja el6tt Klaucika is helyet kapott
az ovalis ebédl6asztalnal. Anyukdja mellettem helyezte el az etet6széket. Miutdn az ebédet
befejeztem, a bal kezemben tartott kenyérdarabkat el akartam fogyasztani, ahogy nalunk
szokas. Arra lettem figyelmes, hogy egy pici kezecske megfogja a bal kezemet, hlizza maga
felé és eltatja a szajacskajat. A legkedvesebb kardcsonyi ajandékot a kisunokdmtol kaptam,
ezt az emlékképet magammal hordom. Klauci igy adta tudomasomra, hogy kenyeret kér
t6lem. Ranéztem a feleségemre és bolintott, hogy adhatok neki kenyeret, szépen megeszi.

Elsé nagyapai 6romom ahhoz volt hasonlo, mint amikor a kislanyom egyediil jott at
odesszai lakdsunkba a belvarosi 6vodabol. Szombaton reggel a feleségem letette az Oskola
utcaban, és onnan egyediil ment be az évoddba. Csak az volt a baj, hogy az nem nyitott
ki. Gabriella egy ideig vart és Grimm-meséket olvasott az 6voda el6tti kispadon, mig meg
nem sejtette, hogy zdrva van. Eppen borotvalkoztam, amikor csengettek. Ahogy kinyitot-
tam az ajtot, alig kaptam leveg6t, amikor meglattam az én okos kisldnyomat. A II. Belkli-
nikdn nem talélta az édesanyjat, ezért gy dontott, hogy 4tjon a hidon, a Vakok Intézetétél
pedig hazatalalt.
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Klaudia 6todik évesen alapitvanyi katolikus iskolaba jar, kérték a keresztlevelét is
ahhoz, hogy ott tanulhasson. Bal kézzel kiralykisasszonyt rajzolt nekem és rairta: ,,Papi-
nak from Klaudia.” Most 6t és fél évesen elsé osztalyos tanuldja az iskoldnak. Ahanyan
vannak az osztalyban, annyi nemzetiségtiek, de az 6ltozetiik azonos, az oktatds angol
nyelven torténik.
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Muvi vetélés (interruptio)

A sziiletésszabalyozas elfogadhatatlan modszere

A terhességmegszakitas és fogamzasgatlas orvosbioldgiai vonatkozasai

A szociologusok nem tekintik demografiai tényez6nek az orvosbiologiai okokat, noha
a terhességmegszakitas és hormonalis fogamzasgatlas direkt és indirekt hatdsai jol nyo-
mon kovethetéek.

A fiatalkoruak terhességmegszakitdsanak alakuldsardl 1974-ben jelent meg elsé dol-
gozatom, a Demografia cimt folydiratban. Jo tiz év alatt kozel 5000 meddé hazaspar vizs-
galati eredményébdl megallapitottam, hogy a muvi vetélés és a hormonalis fogamzasgatld
szerek tartos hasznalata komoly egészségiigyi karosodassal jar (1).

A bioldgiai acceleratiéval parhuzamos tendencia, a ,szabad szexualitds” utdni vagy
(kivancsisag) fokozddott. Ez az irdnyzat - ,igény az orgazmusra” — vezetett a prematri-
monidlis, sokszor tul fiatalkori kontaktushoz.

A masodik vilaghaborus veszteségek potlasinak hangoztatdsaval az 50-es évek ele-
jén igen szigoru ,pronatalista” intézkedések sziilettek, s ezek hatasara irredlisan magas
sziiletési gyakorisag jelentkezett. Az 1951-55 kozott kialakult rendkiviil nehéz gazdasagi
helyzetbdl az 1955-6s kormdanyrendelet probalt kivezetd utat talalni. Sajnos a sziiletés-
szabalyozas egyetlen eszkozének a terhességmegszakitds teljes liberalizalasat tartottak. Ez
rohamosan csokkentette a sziiletések gyakorisagat, de egytttal a néi populacié komoly
egészségkarosodasat eredményezte.

Az 1956-ban hozott abortus-liberalizacié oda vezetett, hogy a genitalis tuberkuld-
zis és nemi betegségek (endometritis tuberculosa, salpingitis chronica sed verosimiliter
gonorrhoica) felszamolasa ellenére nem csokkent, hanem emelkedett a n6i masodlagos
medddség aranya, ami egyediil a korldtlan abortus abusus okozta kiirtelzarddassal és
funkcionalis medd6ség kialakuldsdval magyarazhatd. A terhességmegszakitds olyan

»csonkitd” mitét, amire a ,,minden vagy semmi” torvénye vonatkozik, és a n6i meddéség
aranya djratermelddik és novekedik.

A terhességmegszakitdsnak a sziiletési aranyszamokra gyakorolt hatasan (direkt is
csokkenti a sziilések szamdt) kiviil a termékenységet tavlatilag és mindségileg érintd sze-
repe is van. A fiatalkortak (13-18 életév) terhességmegszakitasanak aranya 20%-ot tesz ki
napjainkban, ami négyszerese a 30 évvel korabbi mtivi vetélések aranyénak (5%).

A 80-as évek elején 9% volt a medd6 hazassagok ardnya, napjainkban pedig meghaladja
a 15%-ot is. Az 6sszes masodlagos medddéség 44,4%-a a miivi vetélésbél, az dsszes masod-
lagos medddség 32,8%-a pedig az els6 terhességmegszakitasbol szarmazik. A masodlagos
meddéség 10,7-11,7%-a a fiatalkorban végzett els6, ill. az Osszes terhességmegszakitasra
vezethetd vissza. A fiatalkorban végzett terhességmegszakitast kovetéen 13%-ban fordul
el6 meddéség, mig a felnéttkorban miivi vetélésen atesettek 4,6%-a valik meddévé. Ebbél
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a 18 éven aluliakndl 5%-ban varhaté kétoldali kiirtelzardédds, mig felndttkorban tortént
muvi vetélés utan csak kozel 2%-ban kovetkezik be obstrukcios meddéség (2).

A szamokbdl az is kideriil, hogy a fiatalkortakra varo6 veszélyeztetettség haromszor
gyakoribb, mint felnéttkorban. Ennek az az oka, hogy fiatalkorban a szervezet jobban
sebezheté mind funkcionalisan, mind mechanikusan.

Becsléseket végeztiink és megallapitottuk, hogy a fiatalkorban végzett 6sszes miivi
vetélés utan a 80 000 koriili mavi vetélésbdl a becsiilt meddéség tobb mint 10 000-nek,
mig a 18 éven feliili 1100 000 koriili terhességmegszakitdsbdl kozel 47 000-nek adodik.
A becsilt kiirteredetti medddséget 4000-nek, ill. 18 000-nek talaltuk.

A terhességmegszakitas elsésorban valamilyen funkcionalis kdrosodds dtjan okoz
medddséget. Az els6é terhességmegszakitasnak van a legstlyosabb karosit6 hatasa a ter-
mékenységre. Ha barmilyen sziilészeti esemény megeldzi az utolso terhesség megszaki-
tasat, csokken a terméketlenség veszélye. A fiatalkorban végzett terhességmegszakitas
miatt minden évben Gjratermelédik az obstrukcios és funkcionalis meddéség, ami noveli
a kumulativ medddségi ratat.

A miivi vetélés a sziiletésszabdlyozds hatékony modszere, de egyben a legartalmasabb
hatast gyakorolja a szervezetre, mert a miitét azonnali, korai (8%) és kés6i (13%) szov6d-
ménye 21%-ot tesz ki dsszesen.

A szakmai elvek szerint mitéti beavatkozds csak abban az esetben indokolt, ha a miitét
varhaté eredménye meghaladja a miitéti kockazatot. A terhességmegszakitas olyan ,,cson-
kité miitét”, aminek nincs eredménye, csak kovetkezménye — mondta Szontagh professzor.
Az 5-10 percig tarté mitét ideje alatt elvesztett ép anatomiai és élettani allapotot olyan
13%-ot kitevé infertilis allapot valtja fel, amelybél tobb éves sikeres kezelés utdn (asszisz-
talt reprodukcié = lombikbébi) juthat abba a 20%-ot kitevé csoportba, amely terhességgel
fejez6dik be.

Az1967-ben forgalomba hozott hormonalis fogamzdasgatld szer (Infecundin) még nagy
dézisban tartalmazott hormonokat, amelyeknek tartds szedése utan tn. postpill amenor-
rhoea és galactorrhoea Iépett fel.

A bioldgiai acceleratiéval jaro szexualis vagy magaval hozta, hogy a fiatalkord lanyok
is raszoktak a hormonalis fogamzasgatlo szer hasznalatdra, ami a tartos szedés utan funk-
cionalis meddéséget okozott.

A terhességmegszakitas és a hormondlis fogamzasgatlas kozott a mennyiségi 9ssze-
hasonlitason alapulé mellékhatds és szovédményeken kiviil mindségi kiilonbség is van,
hiszen a fogamzasgatlok tobbsége tartds haszndlat utdn sem okoz irreversibilis medd6-
séget. Az oralis fogamzasgatld tablettak haszndlata igen elterjedt hazdnkban is, ezért az
alkalmazasa soran el6forduld fertilitds csokkenése jelenti a legnagyobb kockazatot. Mar
régen kiderilt, hogy a készitmény szedése kozben vérzéshidny, vagy tejelvalasztas, ill.
a kettd egytitt Iéphet fel, és funkcionalis medddséggel jar.

Maésok véleménye szerint az eddigi epidemioldgiai vizsgalatok alapjan az oralis
fogamzasgatlok szedése és a tartds vérzéskimaradas kozott ok-okozati Gsszefliggés nem
valodszintisithetd. Az 6sszefiiggés abban keresend6, hogy a tablettaszedés elfedi a fogamzo-
képesség-zavarok nyilvanvald tiineteit, a vérzési rendellenességeket, melyek tobbnyire
ugyanis stressz eredettiek. Ennek ellentmond az a tény, hogy a tablettaszedés elStt reg-
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uldrisan menstrualé néknél bekovetkezett meddéség tobb mint 50%-dban a készitmény
tartds szedésével magyarazhato a funkciondalis medddség kialakulésa.

Az oralis fogamzdasgatlo tablettak alkalmazdsa fiatalkorban, féleg irreguldris vérzés
esetén nagy kortiltekintést igényel. A kevés hatéanyagot tartalmazé készitmények egy-
arant alkalmasak fogamzasgatlasra fiatalkorban és 40 éves kor utan is. A gydgyszeres
kezelésre annal rezisztensebb a meddéség, minél fiatalabb korban kezd6détt a hormonalis
védekezés, és minél hosszabb volt a tablettaszedés tartama. Csak olyan néknek irhaté fel
hormonilis fogamzasgatlo tabletta, akiknek a menstrudcios ciklusa stabil.

A népesség szaporodasaval és a termékenység 1956 utani alakuldsaval mar 1975-ben
foglalkoztak. Megallapitottak, hogy a termékenység olyan alacsony lesz, hogy az egyszert
reprodukciohoz sem lesz elégséges. Az 1974-1977 kozotti idében a sziiletések a fiatal kor-
csoportok felé tolddtak el. A tényleges szaporodas viszonylag fiatalkorban lezajlott, a nék
90%-a harmincéves kordra a reprodukcidt befejezettnek tekintette.

A csaladtervezési vizsgalatok szerint a fiatalok 70%-a két gyermeket szeretne. Ha ezek
a tervek megvaldsulnanak, akkor az 4tlagos csaladnagysag megkozelitené az egyszeri
reprodukcidhoz sziikséges szintet. Eddig a tervek nem valdsultak meg, s6t a nék elsé szii-
1ése posztponalddott a 35-40 éves korra, de egytttal megszaporodott az egyediil é16, negy-
venes gyermektelen nék szama is.

Magyarorszagon minden megsziiletett magzatra sziikség van, mert 1981-t8l természetes
fogyas kovetkezett be. Fogy a nemzet, mert 6 milli6 magzatot semmisitettiink meg 1956 6ta.

Azt nem tudjuk, hogy az elpusztitott embrydkbdl hany zsenidlis magzat sziilethetett
volna, de az ismeretes, hogy a spontdn vetélések abortumanak 40-60%-a kromoszo-
ma-rendellenesség aldozata. Ez utobbi természetes szelekcid, de a terhességmegszakitas
kontraszelekcidt jelent, ami mindségileg befolyasolja a tarsadalom Gsszetételét.

A legtobb tudomdnyos intézet eléreszamitasai alapjan 2021-re 300 000-rel, vagy még
nagyobb mértékben kevesebben lesziink.

Azt is tudjuk, hogy muvi vetélésre sziikség van, de csak olyan esetekben, amikor a ter-
hességgel sz6v6dott betegség az anya vagy a magzat életét veszélyezteti, esetleg olyan
hézassdgban, ahol a reprodukciot befejezettnek tekintik.

Az abortus tiltdsa vagy liberalizdldsa a partok kezében politikai eszkoz. Még a radika-
lis jobboldali part sem meri véllalni a muvi vetélés szigoritdsat, mert emiatt a Parlamentbe
sem juthatnak be, a partnak pedig bukast jelent.

Vannak péartok, amelyeknek az ideolégiajaban az emancipaci6 egyenlé a korlatlan
abortus abusussal. Ezért fogy a nemzet, és nem lesz annyi aktiv adéfizetd, aki a nyugdi-
jasokat eltartsa.

Hazankban 1970-ben volt a legtobb terhesség-megszakitds, 210 000, azota 45 év alatt
35-40 ezerre csokkent a miivi vetélések szama.

1981-ben természetes fogyas kovetkezett be, ami jelenleg is tart. Természetes szaporo-
das akkor érhetd el, ha tobb sziilés zajlik le, mint elhalalozas.

Az1979. évi és a jelenlegi statisztikai adatok szerint Magyarorszag termékenységi szin-
vonala alatta van az egyszer( jraképzédéshez szitkséges csaladonkénti 2,1-2,2 atlagnak.

A Ratkd-korszak abortus-tilalma miatt hullimokban atmenetileg novekszik a sziilések
szama, de a természetes szaporodds nem allandésul, a sziilési kedvezmények ellenére sem.
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A terhességmegszakitds abususanak bevezetése utan és a fogamzasgatlé szerek nyakld
nélkiili haszndlata miatt emelkedett a kiirtmedddség és a funkcionalis meddéség aranya.

Az abortus direkt demografiai tényezd, mert csokkenti a természetes szaporodast, ami
nem haladja meg a természetes fogyast. Az abortus kontraszelekciot jelent, ami befolya-
solja a népesség mindségi szinvonaldt is.

A hormonalis fogamzasgatlds csaknem 100%-ban biztonsagot nyujt, de a tal korai és
tartds hasznalata miatt a regularis cyclus nehezen 4ll vissza, és a petesejt cytoplazméjat
is karosithatja.

A fogamzasgatlas indirekt demografiai tényez6, mert a be nem kovetkezett fogamzas
miatt nem novekszik a népesség, de tavlatilag mindségcsokkentd hatasa is lehet.

A kedvezd szocialis juttatas sok hazaspar szdmara nagy vonzereju volt, noha a repro-
dukcid biologiai feltételei nem biztos, hogy adottak, vagy az els6 gyermekvallalas utdn
1épnek fel olyan anatémiai hidnyok, amelyek miatt a természetes megtermékenyités lehe-
tetlen.

28 éves né spontan terhessége és sziilése utdn, két méhen kiviili terhesség miatt két-
oldali petevezetd elzarédasa kovetkezett be. Tehat a természetes fogamzasnak anatémiai
feltéte onhibdjan kiviil hidnyzik.

A kétoldali kiirthiany klasszikus javallata az in vitro fertilisationak, amit nem véllal-
nak szivesen, vagy a gyermekaldds olyan betegség miatt nem teljesithets, mint a sziilés
utan kialakult hypothyreosis, aminek a kezelése levothyroxinnal a gyermekvallalds szan-
déka nélkiil is sziikséges. Az in vitro fertilisatio el6tt adandé ovulatio inductiés gyogysze-
rek adasdnak a levothyroxinnal val6 kezelés ellenjavallatat képezi.

Igy a hazaspar 6nhibdjén kiviil nem tudja teljesiteni a véllalt sziiléseket. Ebben az
esetben élvez-e méltdnyossagot a hazaspar, vagy kamatostol vissza kell fizetni a felvett
Osszeget?

Masik megtortént esetben az ovulatio inductids szerekkel valé kezelés ideje alatt kide-
riilt, hogy mindkét petevezeték elzdrodott, és a szovettani vizsgalattal endometrium car-
cinomat mutattak ki. Ezért a méhet el kellett tavolitani a kétoldali petefészekkel egytitt.
Tehét a belsé genitalidk hianyoznak. Az ilyen esetben szdba johet6 6rokbefogadas lehet
a megallapodas véllalasanak teljesitése.

Hangsulyozni szeretném, hogy mar a gyermekvallalds szandéka el6tt is bekovetkezhet
a petevezetékek elzarddasa, vagy a petefészek miikodésének elégtelensége abortus, illetve
a fiatalkorban elkezdett oralis contraceptivumok kovetkezményeként.

Mindkét esetben lehetséges az 6rokbefogadas, a kamatos kolcsonok visszafizetésének
elkeriilése érdekében.

Szamtalan olyan betegség kovetkezhet be a hazaspar valamelyikénél 6nhibajukon
kiviil, ami akadélyat képezi a természetes titon torténd fogantatdsnak. Ilyen esetben vagy
az in vitro fertilisatio, vagy az 6rokbefogadas lehet a vallalt kotelesség teljesitésének modja.

,Sok van, mi csoddlatos, de az embernél nincs semmi csoddlatosabb”

(Sophokles: Antigone)
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A terhességmegszakitas csak néhany perces miitét — ébredés utan akdr haza is mehet
a paciens —, de nagyon sok bajt idézhet el6. Lehet akut, korai és késéi szovédménye.

A terhességmegszakitasra a ,minden vagy semmi” térvénye érvényes. Az elsé terhes-
ség megszakitasanak van a legveszélyesebb hatasa a termékenységre. Ezen beliil is a fiatal-
korban végzett elsé terhességmegszakitds utdn fordul el6 meddéség — funkcionalis vagy
obstrukcids - leggyakrabban.

A terhesség els6 trimeszterében végzett UH-vizsgédlat sordn szamos anatomiai képlet
kimutathat6, ami az embryo, ill. a magzat fejlédésének zavartalansagat megerdsiti. Ked-
vezdtlen esetben a koros kora terhességi allapotot, fejlédési- és kromoszéma-rendellenes-
ségeket idejekordn felismerjiik. A terhesség 12. hetében mar a ldbujjak is kimutathatok, az
embryo 56 mm (CRL = tilémagassag).

A terhesség miivi megszakitdsara a tovény lehetéséget ad, ami egyenlé az él6 magzat
elpusztitasaval (mivi vetélés = interruptio).

Az 1956-ban engedélyezett abortus-legalizacié kontraszelekciot idézett el6. Addig
tobbnyire csak a genetikailag karosodott magzatokat vetélték el spontan. Ezt kovetéen
pedig a hatmilli6 abortummal egyiitt a mindség is elveszett.

A fenyegetd vetélés és korasziilés kezelésére nagyon sok pénzt kell forditani. Az igy
megtartott magzatok és a miivi vetélés aldozatai miatt romlott a tarsadalom mindségi
osszetétele is. Ehhez jarul még az a sok-sok hypoxiasan karosodott gyermek, akik iatrogen
artalom kovetkezményei.

A fogamzas pillanatétél az anyai szervezet arra torekszik, hogy a magzat méhen beliil
tejlédjon, amihez a hormonalis rendszer biztositja a feltételeket. Felszaporodik a leg6sibb
hormon, a prolactin, aminek tobb mint 100 bioldgiai hatdsa koziil tilnyomo tobbsége
magasabb rendii gerincesekben a novekedéssel és a szaporodasi folyamatokkal kapcsola-
tos. F6 feladata, hogy a magzat novekedjen méhen beliil, a magzat megsziiletése utdn pedig
az anyai tejelvalasztas meginduldsaval biztositja a kisded taplaldsat.

A méhen beliili magzat ontogenesise megismétli a filogenesist. Ha ebbe a folyamatba
természetellenesen beavatkoznak, akkor az anya szervezetében felszaporodott prolactin
gatolja a peteérést. A gyermekagyas nénél rendszeres szoptatas mellett nem kovetkezik be
terhesség, mert a magas prolactinszint miatt nem indul el a primordialis tiisz6 fejlédése
a dominancia felé. Tehat funkcionalis meddéség kovetkezik be. Joggal feltételezhetjiik,
hogy a terhességmegszakitast kovetd funkciondlis medd6ség hétterében a lutealis elég-
telenséget kivaltd, vagy az ovulatiét gatlé hyperprolactinaemia dllhat, hiszen az egyes
ovulatio inductids szerekkel szemben rezisztens normoprolactinaemiasok egy része is
sikeresen kezelhet6 bromocriptinnel.
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A csillosz8ros hengerhdmmal fedett petevezeték igen érzékeny a magas hémérsékletre
(laz), ami a mUtét utan gyakran jelentkezhet, és elzarédnak a kiirtok. A kiirtmedddségen
csak az ,in vitro fertilisatio” segithet, ami igen koriilményes és koltséges.

A fiatalkori szexualis tevékenység novekedésével fokozddik a szexudlis uton terjedd
betegségek lehetésége és a nem kivant terhesség bekovetkezte is. Mindkét kovetkezmény
csokkenthetd, ha konnyen hozzaférhetd és olcsé védekezési modszereket hoznak forga-
lomba. A nem kivant terhesség megel6zése olcsobb, mint a terhességmegszakitas kovet-
kezményének, a medddségnek a kezelése.

Ha mindketten vallaljak a terhességet, akkor nincs akut probléma, de ha a férfi nem
akarja, hogy utddja sziilessen, akkor a n6t megfosztja egy késdbbi terhességtdl és anya-
sagtol. Ha mindketten a terhességmegszakitds mellett dontenek felel6tleniil, akkor csak
a nd keriilhet olyan helyzetbe, hogy kés6bb nem juthat teherbe, de a férfi mas kapcsolat
révén apa lehet.

Egy joghallgaté kislanyra nagyon emlékszem, akinél 1971-ben miivi vetélést végez-
tem. Figyelmeztettem, hogy az els6 terhességmegszakitdsa végzetes lehet szamdra, de
6 mindenaron ragaszkodott a mttéthez. Elhtiz6do6 vérzés miatt abrasidra volt sziikség.
Residuumot a szovettani vizsgalat nem mutatott ki. Kés6bb medddség miatt kivizsgaltak,
a kiirtok atjarhatok voltak. Olyan funkciondlis meddéséget okozott a mitét, ami minden
gyogyszerrel szemben rezisztens maradt.

A holgy reprodukciés dllapotat nyomon kovettem és kideriilt, hogy két hazassagabol
sem kovetkezett be terhesség annak ellenére, hogy ovulatids cyclusai voltak, és mindkét
kiirt atjarhato. Véleménye szerint az els6 terhessége azért jott 1étre, mert a genitalis cyclus
centrélis szabalyozasa a legmagasabb integracioban emocionalis hatas befolydsa alatt allt.
Szentdgothai professzor szerint az 9sztrogén anyagok a nucleus hypothalamicus anterior
kozbeiktatdsaval valtjak ki az LH-elvalasztast és az FSH-elvélasztas gatlasat. A nucleus
paraventricularis felett valészintileg olyan idegelemek helyezkednek el, melyek az LTH
elvélasztasat gatoljak.

Egy bolcsészhallgaté ledny honorariumként kézzel irt két verssel ajandékozott meg.
Nala haromszor végeztem terhességmegszakitdst, ami azt jelenti, hogy minden esetben
szakszer(ien tortént a mutét. Kar, hogy egyik terhességét sem hordta ki, pedig abortus-el-
lenes volt. Akadt olyan lany is, akinek legalabb 6t terhességmegszakitasa volt, mert félt
a tabletta stlygyarapit6 hatasatol, hiszen a szépségébdl élt, noha egyetemet is végzett. Ezzel
szemben akar egy mivi vetélés utan is bekovetkezhetett kétoldali kiirtelzarodas és irre-
verzibilis medddség.

A kiirtmedddségen csak az ,in vitro fertilisatio” segithet, ami igen koriilményes és
koltséges.

A miivi vetélés és oralis fogamzasgatlok tartds haszndlata utan kialakult funkciona-
lis meddéség gyogyszeresen elég jol kezelhetd. Tehat nem olyan sulyos elvéltozas, mint
a kiirtelzarddds. A koltség-haszon-szamitasok bizonyitjak, hogy a nem kivant terhesség
megel8zése élettanilag és gazdasagilag is el6nydsebb, mint az in vitro fertilisatio, aminek
eredményessége az els6 kezelés utan még elég alacsony aranyd.

A genitalis tractus anatomiai és funkcionalis dllapotdnak a megdrzése biztosithatja
csak a reprodukci6 folyamatossagat és a szaporodas novekedését.
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Rig6 Béla: Abortusz

A lampafényt

sdrga gytiriibe gyiirte a gorcs.

En gyermekeim, nem hallhattalak soha sirni...

Uvolts!

Fémorvény a vildg.

Gyors nikkel csontujjak keresnek.

Es fém a mérleg,

melyen kimértek,
foloslegesnek.
Egy albérletnyi gytilolet,
egy félvilagnyi megvetés...
aludj kicsim! Elni szeretnél?
Kevés.
O, Boldogok
ahol kettének fdj a kihivds,
mert élni kezd a kitépett sirds.
Magam vagyok.

Az orvos ldmpaszem,
monoton megszokds:
uj villdja el6tt

tordelt testem a rdcs.

Aludj, hisz megszenvedtelek,
aludj, mint bdrki mas!
Csecsemd dlmot ringatok,

de j6 a ringatds!

Nadrdgot, szoknydt varrjak-e?

A holnap nem beszél.

Koénnyes zsebkenddm meglobog...
Pelenkdt fiij a szél...

En nem akartam 6t!
Csak féltem és szerettem.
Stilyos volt, mint a hant.
Temetett és temettem,
amikor ram zuhant.

Csak megnézett az orom
fanyar fatyolon dt.
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Azt mondta, visszajon...
Jaj, hol van az apad?

Apddnak teste nincs...
Apddnak lelke kés. ..
Apdd a holdhasu
Atizzadlt lihegés.

Apdd a lomha kéj,
anydd pokoli gorcs,
te véres semmi vagy!
Uvolts!

Az abortus direkt demogréfiai tényez8, mert csokkenti a természetes szaporoddst, ami
nem haladja meg a természetes fogyast. Az abortus kontraszelekciot jelent, ami befolya-
solja a népesség mindségi szinvonalat is. A fogamzasgatlas indirekt demografiai tényezd,
mert a be nem kovetkezett fogamzas miatt nem novekszik a népesség, de tavlatilag miné-
ségcsokkentd hatdsa is lehet.

A vilaghaboruk és az embert pusztité nagy jarvanyok ideje alatt csokken a népesség. Az
abortus abusus is 6npusztité habort vagy jarvany, ami miatt természetes fogyas kovetkezett
be. A Nemzet fogydsat csak természetes szaporoddssal lehet megakadalyozni. Habort esetén
az oncsonkitdst biinteti a torvény. Az abortus csonkité miitét, ezért csak nagyon indokolt
esetben van a mtitétnek javallata, ami az anya életével all kapcsolatban. A politika soha nem
fog abortust tilt6 térvényt hozni, mert az annak a partnak a haldlat jelenti. Sziikség van erre
a mtétre, de tudomasul kell venni, hogy a mtivi vetélés nem sziiletésszabalyozé modszer.

Az optimalis termékeny korban végzett terhességmegszakitast kovetden fokozatosan
csokken a teherbe esés esélye.

Az anyai életkor el6rehaladtaval a teherbe esés esélye évente 3-5%-kal csokken, a dra-
mai esés a negyvenes évek utan kezd jelentkezni, aminek oka a romlé petesejtminéségben
keresendé.

A vetélések kockazata tobb mint 50% a negyven évnél id6sebb nék esetében.

Az elérement terhességmegszakitasok kovetkezményeként a vetélés és korasziilés koz-
ismert dolog. Az 6tvenes évekre jellemz6 5-6%-os korasziilés, amely a 70-es évekre 11%
tolé emelkedett, majd csokkent, és jelenleg 8-9%. Feltételezem, hogy a vetélés gyakorisa-
ganak elsé trimeszterén tal megmaradt terhességek azért johetnek létre, mert a vetélést
megfelel6 hormonkezeléssel megakadalyozzak és a terhesség kihordhaté a 24., vagy akar
késébbi hetekig, amikor korasziiléssel fejezédik be.

A méhnyak szdvettani és biofizikai valtozasa
Az emberi (humdn) méhnyak alapvetSen kotdszoveti felépitésti: kollagénszalakbdl és

kotegekbdl allé szerkezetét glitkozaminoglikanokat (mucopolisacharidok) tartalmazé
proteoglikanhalo fogja koriil.
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A méhnyak als6 szakasza csekély mennyiség(i izomelemet (6%, a fels6bb cervix sza-
kaszokban 29%) tartalmaz.

A méhnyak kétészovetének alap épitékove a kollagén. A kollagén az egyetlen fehérje,
amely mRNS-ben tarolt informacidk lemasoldsa utan még szamos valtozason esik 4t.

A méhnyak élettani érése soran a kollagénkoncentracid jelentsen csokken, a terhesség
elérehaladasaval a kollagéntartalom a kiindulasi érték kétszeresére emelkedik.

A méhnyak szovetének biomechanikai viselkedését a viz felhalmozddésa és a kollagén-
allomany mindségi valtozdsai egytittesen szabjak meg.

Ma mar tobbszorosen bizonyitott, hogy a progeszteron a myometrium (méhizom-
zat) nyugalomban tartdsanak f6 tényezdje, igy a méhtevékenységet a terhesség alatt
blokkolja.

A terhesség 39. hete utdn a magzatburok progeszteronkotd és annak progeszteron-me-
tabolizdlé kapacitasa kozott az egyensuly megbomlik és progeszteronmegvonast ered-
ményez.

Az 6sztradiol a méhnyak elasztikus rostjait szétvalasztja. Normalis terhesség sordn
a méhtest és a méhnyak 6sszhangban miikédik, a méhnyak ellendll az aktualis méhtevé-
kenységnek.

A terhesség soran a méhtest izomzata és a méhnyak miikodése a progeszteron és az
osztradiol-17-béta befolydsa alatt all, de a szabalyozasban szerepet jatszik a prosztaglandin
is. Az endogén vagy a kiviilrél (exogén) bevitt prosztaglandin a refrakter dllapotban lévé
méhet reaktiv, ciklusosan mtikodé szervvé valtoztatja.

A méhnyakat adrenergreceptor-kontroll alatt allé ,,endokrin szervként” foghatjuk fel,
amely biokémiailag el6re programozott szerepet jatszik a human terhesség soran élettani
folyamatok befolyasoldsédban és szabédlyozasaban.

Az bsztrogének alapvetd szerepet jatszanak a méhnyak érésében. Szenzibilizaljak
(érzékenyitik) a méhnyakszovetet a prosztaglandin és oxytocin hatasaval szemben.

A magzatvizben 1év6 decidudbdl szarmazé prolactin gatolja normalis koriilmények
kozott a prosztaglandin termel6dését. A magzatvizben felszaporodik az arachidonsav, ami
a prosztaglandin prekurzora (eldanyag). Amennyiben az egyensuly megbomlik, a refrak-
ter méh aktiv dllapota transzformalédik.

Az aklinikai megfigyelés, hogy a terhesség végén a magzatburkok levalasztasa a méh-
nyak alsé szegmentumdrol a sziilés megindulasihoz vezet, aldhtizza a magzatburkok és
a méhfal kozotti kapcsolat strukturalis integritasanak fontossagat a terhesség fenntarta-
saban. A kapcsolat megsziinése sziilésbe torkollo méhtevékenységhez vezet (3).

Az Enzaprost-F (PGF2-alfa) cervicalis tabletta (Chinoin)
klinikai vizsgalata

Ma sem tudjuk megmondani, hogyan képes a szervezet hirtelen tulszarnyalni azokat
a nagy energiat igénylé mechanizmusokat, amelyek a sziilésig éppen a terhesség megtar-
tasat szolgaljak: hogyan alakul 4t az inaktiv — pete elhelyezését szolgalé — méhizomzat
rendkiviil hatdsos motoros szervvé.
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Jollehet az elmult évtizedekben sokat megismertiink a méh élettanabdl, kiilonosen
a terhes és sziil6 uterus motilitdsdbol, ma még nagyon messze vagyunk attol, hogy pon-
tosan minden részleteiben ismerjiik azokat a tényezéket és mechanizmusokat, amelyek
a méh tevékenységét élettanilag szabdlyozzdk. Ennek legfébb oka az, hogy az allatvizs-
galatok adatai — a méh szerkezetének kiilonb6z6sége folytdn — csak nehezen vihet6k at
az emberi méh viszonyaira. A méhtevékenység befolyasa tulajdonképpen két iranyban
torténhet: jelen esetben a stimuldcid, aminek eredménye, hogy fokoz6dik a méhcontrac-
tiok frekvencidja, eréssége és tartama, tovabba emelkedik a méh alapténusa. Ezek a para-
méterek kiilon-kiilon, de 6sszességében is valtozhatnak.

A méhnyak tagitasanak, ,érésének” (,cervical-priming”) jelentéségét igazan csak
akkor tudjuk elképzelni, ha figyelembe vessziik, hogy a sziilés milyen komoly munkat
jelent, mégpedig a koponya elmozditasat egy bizonyos ellenallédssal szemben.

A méhnyak taguldsa a rd hat6 eré nagysagan és a cervixfal ellendllasan mulik. A méh-
nyak fizioldgias taguldsanak folyamatat nagyon sok tényezd szerencsés egyiittléte befo-
lyasolja. A méhnyak sebészi tagitdsanak lehetséges mddjai (Hegar-pdlca, vibrodilaticio,
enzimatikus proteolizis, Rivanol-instillacié, lamindria-palca). A terhesség I. trimeszte-
rében nem tartoznak egyértelmuen a cervix atraumatikus tagitasanak eljardsai kozé. Az
osszes eddig ismert modszerek koziil az utobbi idében kiilonleges helyet kap a cervicalisan
alkalmazott Enzaprost-F (PGF2-alfa) tablettaval torténé préoperativ méhnyaktagitas, bar
a prosztaglandinokkal meginditott vetélések sordn is szamolni kell a méhnyak sériilései-
vel. A PG-beadas mddja szerint intraamnialis felt6ltés utan 3%-ban, mig extraovularis
alkalmazdsa utan 2,2%-ban észleltiink cervixsériilést. A cervixsériilés 20 év alatt 4,5% volt,
ami kétszerese a felnSttekének. Megjelent a PG-vetélések tipikus szovédménye, a hatsd
cervixfal hardntiranyu berepedése. Korabbi vizsgalataink szerint a cervixsériilés gyako-
ribb PGF2-alfa-kezelés sordn, mint a ,,séfeltoltést” kovetden.

A prosztaglandinok hatasa a méhnyakra

A méhnyak PGF2-alfa cervicalis tablettaval tortént kezelés utani tagulasanak mm-ben
mért novekedése és a steroid - elsésorban progeszteron — koncentracié csokkenése kozott
ok-okozati kapcsolat all fenn.

Megallapitottuk, hogy a méhnyak tagulasanak iiteme a szérumprogeszteron-koncent-
racio egyenletes csokkenésének a fiiggvénye, nem pedig a 17-béta-6sztradiol-koncentracié
hirtelen csokkenésének. A kezelés utdni tagulds mm-ben mért névekedése és a progesz-
teronkoncentracié csokkenése kozott ok-okozati kapcsolat all fenn. Véleményiink szerint
a készitmény alkalmas a primigraviddk praeoperativ méhnyaktagitdsara. A szer alkal-
mazasaval elkeriilhet6vé vélik a drasztikus modszer okozta cervixsériilés (incompetentia
cervicis uteri) kés6i kovetkezménye.

A szérum-17-béta-osztradiol- és progeszteronkoncentracié a tovabbiakban nem
mutat [ényeges csokkenést. Ez a tény azt bizonyitja, hogy a méhnyak tdgulasinak iiteme
elsdsorban a szérumprogeszteron-koncentricié egyenletes csokkenésének, nem pedig
a 17-béta-6sztradiol-koncentracid hirtelen csokkenésének a fiiggvénye.
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Altalanossdgban azt mondhatjuk, hogy a 12. gestatiés hétnél kisebb primigravidak
terhességmegszakitasa kapcsan a kezelést kovetd 4 dra alatt a méhnyak kell§ taguldsa
akkor varhatd, illetve a terhességmeszakitds csak akkor sikeres, ha a szérum-17-béta-oszt-
radiol-koncentracié csokkenése masfél-kétszerese a progeszteronszint esésének.

Hegar-sorral és ultrahangkésziilékkel ellenérizték a 2 mg PGF2-alfa hatéanyagot
tartalmazd (6sszesen 20 mg PGF2alfa) cervicalis tabletta alkalmazdsa sordn a méhnyak
tagassagat kezelés el6tt és utan 2, illetve 4 6raval. Megallapitottak, hogy a készitmény méh-
nyaktagito hatasanak ellenérzésére mindkét modszer egyarant alkalmas. Meghataroztak
a szérumprogeszteron- és a 17-béta-9sztradiol-koncentracidt, és arra a megallapitasra
jutottak, hogy a méhnyak tagassaganak a nagysaga mar a szérumprogeszteron-koncent-
raci6 csokkenésének 2 6ra mulva bekovetkezett értékével is jo korreldciét mutat.

Ezzel szemben a méhnyak tagassdganak a nagysaga a 17-béta-6sztradiolszint esésével csak
a kezelés utan 4 6ra mulva mutat szoros 9sszefiiggést. A méhnyak PGF2-alfaval tortént
kezelés utdni tdguldsainak mm-ben mért novekedése és a steroidkoncentracié csdkkenése
kozott ok-okozati kapcsolat all fenn.

A szérum-17-béta-osztradiol-koncentracionak a progeszteronszint eséséhez viszo-
nyitva tobb mint kétszeresére kell csokkennie ahhoz, hogy ugyanolyan hatds lépjen fel
a méhnyak tagulasaban.

Kimutattak, hogy a PG-ok jelentds hatdst gyakoroltak human, nem terhes méhnyak-
bdl szarmazé szovetmintak fehérjeszintézisére. A ciklus follicularis szakaszaban mind
a PGF2-alfa, mind a PGE2 cs6kkenti a kollagéntermelést, a lutealis szakban pedig az el6b-
bivel ellentétes hatds mutathato ki.

Az exogén PG-ok kora terhességben is meginditjak a méhnyak érlel6dését, a méhnyak
allomdnya a terhesség kezdetétdl folyamatosan atépiilésen megy keresztil. A teljes atépi-
1és a sziilés megindulasanak idejére esik.

A PGE és PGF vegyiiletek egyértelmtien stimulaljdk a nem terhes uterust. Mdr t6bb,
mint fél évszazada feltételezték, hogy a menstruacids vérben van egy anyag, ami felelds
améhnyalkahdrtya levalasaért. Ennek a faktornak tulajdonitott nagyon sok hatas jellemz6
a PG-okra.

A PG-ok endometrialis keletkezése gy tiinik, ovarialis kontroll alatt 4ll, mert a szek-
récids fazis endometrium sokkal magasabb koncentracidoban tartalmaz PGF2-alfat (4).

A terhességmegszakitas kivitele

A miivi vetélés elvégzésekor olyan ,erékifejtésre” kertil sor, amivel a természet biologiai
védelmét tonkretessziik.

A 12 hétnél fiatalabb terhesség megszakitasa az esetek tobbségében nem jelent mutét-
technikai nehézséget. A miitét egységes alldspont szerint a méhnyak Hegar-sorral vagy
Ujabban laminaridval, cervicalis prosztaglandinnal torténé tagitasabol és a méh egy tilés-
ben végzett miiszeres, illetve vacuum-aspiratios kitiritésébdl 4ll.

Sokkal nagyobb technikai probléma volt a terhesség megszakitdsa a mdsodik trimesz-
terben, vagy a sziilés meginditasa méhen beliili elhalds utan. Ennek a problémanak a meg-



60 Abortus

olddsa azért valt fontossd, mert egyre gyakoribb volt, féleg fiatalkoruak kozott a 12. hetet
meghaladé terhesség.

A Kklinikdra keriilésemkor a 12. hetet meghaladd terhesség megszakitasa miitéti (sectio
parva, histerotomia vaginalis) Gton tortént. Az 1960-as évek masodik felétél kezdve — a méh
funkcionalis épségét biztositd — intraovularis, illetve extraovularis feltoltéssel torténik.

Fontos szabdly, hogy a terhességmegszakitas mitéte el6tt bimanualis vizsgéalatot kell
végezni.

Fiatalkorban a collum viszonylag hosszu a kis corpushoz mérten, a cervix terhesség
alatti valtozasa a szovetek fellazuldsaban és a tagulasi ellenallas cs6kkenésében nyilvanul
meg, elsésorban a kollagén alapanyag valtozasai keriilnek el6térbe. Sziilés utan a kolla-
génrostok vékonyabbak.

A cervix ,érése” nagyon komplex fizikokémiai folyamat. A kotészovet alapanyagat
a kondroitin-szulfat képezi, ami sztrogénbefolyds alatt all, és az érett cervixben fokozza
az ellendllast. A megnovekedett cervixellenallds nagyobb erét igényel ahhoz, hogy
a Hegar-palcaval torténd tagitds sordn a bels6 méhszaj zardizmai atengedjék a curette-
kanalat. A zaréizom-sériilés kovetkezménye a méhszdj-elégtelenség (incompetentia cer-
vicis uteri), ami vetéléshez és korasziiléshez vezethet.

A méhnyaktagitds és a méh kitiritése soran a 10. terhességi hét f5lott a szovédmények
ugréasszerten emelkednek, f6leg nem sziilt, fiatalkort nék esetében.

A drasztikus cervixsériilések elkeriilésére szolgdlé modszerek alkalmazaséval ezek
a szovédmények (cervixrepedés, perforatio uteri) elkeriilhet6k.

A cervix ruptura negativ hatast gyakorol a ,,long term” reprodukciora, ezért a sziilészek
figyelme az atraumatikus mddszerek alkalmazasa felé irdnyult.

A terhesség el6rehaladdsaval a méhnyak egyre konnyebben tégithato, ezért az elotagi-
tasi eljardsokat a terhesség kordhoz kell szabnunk. A terhesség 6. hete el6tt, ami megfelel
a legnagyobb cervixrezisztencia allapotanak, nem szabad mechanikus (Hegar) tagitast
végezni, killondsen elészor terhes nék és f6leg fiatalkortak esetében.

A terhesség elsd trimeszterében a méhnyaktagitas hagyomanyos (Hegar-palca) mod-
szere nem tartozik a kiméletes (atraumatikus) eljarasok kozé, mert az elsé terhesség meg-
szakitdsa méhnyaksériiléssel (laceratio portionis uteri) végzddik.

Az utdbbi idében kiilonleges helyet kapott a biofizikai (osmoticus hatasu Lamicel,
Dilapan, laminaria) eszkozzel vagy a méhnyakban alkalmazott gydégyszerrel (rivanol,
prosztaglandin, antiprogeszteron) torténd preoperativ méhnyaktagitas.

A mechanikus tagitds sordn gyakran tapasztaljuk, hogy egy bizonyos ponton a méh-
nyak szoveti ellendllasa ,hirtelen” megsziinik, a cervix alig mutat valami kevés ellenallast
a tovabbi tagitds soran.

Ez a jelenség egyértelmtien a méhnyak sériilésének bekovetkezésére utal. A fokozodd
er6hatasok a belsé méhszaj kornyezetét is karositjak, ahol a méhszaj zardszerkezete van,
a méhnyak legnagyobb ellenalldsdnak pontja Hegar-9 koriili, amikor a legmagasabb
rezisztencia pont visszaloki a Hegart a hiivelybe. Primiparak esetében 10-szer gyakrabban
kell emiatt méhnyaksériilésekkel szdimolnunk, mivel a méhnyaktagitas sordn van sziikség
alegnagyobb erdkifejtésre. Jelentds cervixsériiléssel 9-10 mm-t meghaladé tagitasok utan
kell tobbnyire szamolnunk.
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A ,lamindridk” készitéséhez az a népi szokas adta az alapétletet, hogy a foldbél kidsott
malyvagyokeret napon megszaritottak, és az ,,angyalcsinalé” a méhnyakba helyezte a gyo-
kér egy darabjat, ami megduzzadt, mert a méhnyakbol magéba szivta a szovetkozti nedvet,
és kitagitva a méhnyakat, meginditotta a vetélést. A foldbaktériumokat (tetanusz és gaz-
6déma) a nap ereje nem pusztitotta el, ezért vérmérgezést kaptak a terhesek, és legtobb-
sz6r meghaltak. A dializis bevezetése utan sem sikeriilt minden beteget megmenteni, de
a beavatkozd nevét még a haldlos agyon sem tudték kiszedni bel6litkk a nyomozok. A kli-
nikai palyafutdsom elején nagyon sok ilyen esettel taldlkoztam. A nyomozok az esetek
gyakorisaga miatt a beavatkozas helyét is behataroltdk, de targyi bizonyitékok hidnyaban
csak ritkdn tudtak vddat emelni az elkdvetd ellen.

Az 1980-as években mar alkalmaztuk a ,lamindriat” is a 12 héten beliili terhessé-
gek megszakitasa el6tt. A lamindaria tengeri moszatbol préselt, gyufaszalra emlékeztetd
palcika, ami nedvszivé tulajdonsaga révén atraumatikusan tégitja ki a méhnyakat, ezzel
elkeriilve a Hegar-palcak okozta drasztikus sériiléseket.

A laminaria pélca (laminaria japonica) nedvszivé tulajdonsaganal fogva mechaniku-
san és aktiv biokémiai folyamat révén tagitja a cervixet. A méhnyak spontan taguldsat
utdnozza, ezért nem okoz makro- és mikrosériiléseket.

A kiszaritott malyvagyokeret is ezen tulajdonsaga miatt alkalmaztak btins (krimina-
lis) abortus meginditasara. A névény foldbaktériumokat (Clostridium tetani - tetanusz,
Clostridium Welchii - gdzgangréna) tartalmaz, ezért hasznélatuk haldlos kimenetelii sep-
sissel jar.

A méhnyak aktiv folyamatok segitségével eltdvolodni igyekszik a laminariatol.

A laminaria intrauterin végéhez kozel gyakran észlelt impresszié (benyomat) utal
a belsé méhszdj tertiletének kozponti szerepére, a méhnyak taguldsi mechanizmusaban.

A matrixban kotott viz mozgdsa alapvetd szerepet jatszik a méhnyak biomechanikai
mitkodésében.

Mindazon méhnyaktagiték sikeresnek bizonyulnak el6tagitas céljara, amelyek vizet
szivnak magukba a méhnyakallomanybdl (laminaria, Dilapan), amelyekben magnézium-
szulfat veszi fel a méhnyak viztartalménak egy részét (Lamicel).

A human méhnyakban 1év6 elasztin szerepet jatszik a tagitast kovetéen a méhnyak ere-
deti formdjanak visszanyerésében, a terhesség alatt pedig az elasztin segithet a méhnyak
zarva tartasaban. A gélszer( intersticialis matrix — amely a vizet tartja magaban - fontos
szerepet jatszik, a benne 1év6 viz mechanikus tagitas soran nem tud hové menni.

Az elsé trimeszterbeli terhességek megszakitdsara a PGF2-alfa-metil-analoggal tor-
ténd intravaginalis kezelési mdd a leghatasosabb, mert legkevesebb az atlagos abortusin-
ductiés id6, 24 6ran beliil bekovetkezett a vetélés.

A cervicalisan alkalmazhaté Enzaprost tabletta preoperativ alkalmazdsanak méh-
nyaktagité hasznossagarol meggy6z6dtem, mivel a Chinoin gyar felkérésére széleskort
kliniko-farmakoldgiai vizsgalatokat végezhettem Egerben.

A miitéasztalra fektetett terhes portiojat golydfogoval kifogtuk és rogzitettitk, majd
Hegar-palca segitségével meghatdroztuk a méhnyak élettani tagassagat, és a Szontagh-
téle intrauterin eszkoz felhelyezd cs6vébe helyezett 10 db Enzaprost F tablettat a méh-
nyakba juttattunk, a terhest vizszintes helyzetbe hoztuk, és dgynyugalmat rendeltiink
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el. A tablettdk felhelyezése utdn 2 éra mulva Hegar-palcaval ellendriztitk a méhnyak
tdgulasanak utemét. A 9 mm-t meghalado tdgassag esetén a terhességmegszakitast
elvégeztiik.

A kontroll céljabdl alkalmazott placebotablettaval valé méhnyaktagitas minden eset-
ben sikertelennek bizonyult a kezelést koveté 240 perc milva, mig a hatdéanyagot tartal-
mazd tablettaval torténé kezelés sikeres volt.

A 8. hétnél fiatalabb terhesség megszakitasa Mifepristone-
nal (RU-486)

A megtermékenyitett petesejt, a zygota fejlddésnek indul, és a blastocyta bedgyazodik
a decidudba. Az el6embryonak az elsé életjelensége, hogy hCG-t termel, ami életben
tartja a corpus luteumot, amig a méhlepény atveszi a funkcidjat, progeszteront és
Osztrogént termel, ami a preembryo fejlédéséhez szitkséges, kiillonben vetélés kovet-
kezik be.

Ha terhesség kovetkezik be, akkor a bedgyazodo blastocysta hCG-termelése késlelteti
a sargatest visszafejlédését, amig a méhlepény el nem éri a megfelel$ fejlettséget, hogy
a progeszterontermelés funkciojat atvegye. A sargatest eltavolitasa (oophorectomia) veté-
lést eredményez. Klinikai megfigyelés azonban, hogy ha a terhesség 10-12. hete utan
tavolitjuk el a valodi cystat tartalmazo petefészket, akkor a terhesség intakt marad, mert
a placenta atveszi a sargatest szerepét. Ha viszont a cyclus folyaman a corpus luteum
perzisztal, terhesség nem kovetkezik be.

A terhesség novekedésével egytitt fokozodik a prolactintermelddés, ami nagy kon-
centraciéban a hypothalamus dopaminszintjének emelésével redukalja az LH pulsatil
kibocsatasat.

Lehet, hogy direkt hat a petefészekre és csokkenti a reakcioképességét a gonadotropi-
nokra, vagy az emberi granulosa sejtjein a steroidgenezist gatolja.

Az is elképzelhetd, hogy a felszaporodott endogén prosztaglandin luteoyiticus hatésa
érvényesill, és a sargatest atretizalodik.

A cervicalisan alkalmazott prosztaglandin hatasara csokken a progeszteronszint, tagul
a cervix és megindul a vetélés.

A csokkent szérumprogeszteron-szint azt bizonyitja, hogy a szer luteolyticus hatdst
fejt ki oly mddon, hogy lokalisan karositja a beagyazddott blastocystét, és megsziinteti
a hCG-termel6dést, ami a sargatest életti mikodéséhez, illetve a terhesség megmarada-
sdhoz sziikséges.

Honnan tudja a sargatest, hogy fennmaradjon és ne atretizalédjon?

Onnan, hogy a bedgyazddott blastocyta hCG-t termel, ami fenntartja a corpus lute-
umot. Az emelkedd szérum-steroid-szint visszaszoritja a sargatest miikodését, és csak
a lepény miikédik tovabb.

A progesztacié soran az elsé napon kovetkezik be a zygota oszlasa, majd az elsé
hét végére a morula stadium utdn a blastula a méh tiregébe érkezik. A harmadik napig
a corona radiata sejtek kis mennyiségii progeszteront, dsztradiolt és prosztaglandint val-
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tanak ki. Bedgyazodas el8tt hCG és early-pregnancy factor (EPF) termel6dik, amelyek az
anyai szervezetet informaljak a bekovetkezett megtermékenyitésrol (5).

Minden bizonnyal a 12. hét végére termel6dik annyi endogen prosztaglandin, aminek
aluteolyticus hatasdra a corpus luteum elsorvad, és a lepény veszi at a sargatest funkciojat.
Vagy az emelked6 prosztaglandinszint visszaszoritja a sargatest szekreciojat.

Csap6 ,,progeszteronblokk-elmélete” szerint a myometrium terhesség alatti nyugalom-
ban tartasat a progeszteron biztositja, de egyuttal a kiilonb6z6 aktivitasi formdak kozotti
valtést is befolydsolja.

Az antiprogreszteron szintetikus steroid, amely kompetetiv mdédon kotddik a progesz-
teronreceptorhoz és fokozza a myometrium prosztaglandin iranti érzékenységet. A kora
terhesség alatti progeszteronelvonas a decidua elhalasdhoz és a fejlédésnek indult petezsak
levalasdhoz vezet.

Az antiprogreszteron (RU-486) kezelést kovetden a terhes uterus aktivitdsa fokozddik,
de f6leg a kontraktura tipusi méhtevékenység alakul ki.

A készitmény (Mifepristone) reverzibilisen kotédik a progeszteronreceptorhoz, igy
akadalyozza meg a természetes progeszteron hatdsat, amely elengedhetetlen a terhesség
fennmaradasahoz.

Az uterusban és a corpus luteumban a prosztaglandinok specifikus receptorokhoz
kotédnek. A kotddést gatld anyagok a prosztaglandin antagonistak.

A reprodukcids élettani folyamatok megértésében és a kdrdllapotok kezelésében
a prosztaglandin-szintetazgatlok kiemelkedé jelentGségre tettek szert.

A cervicalisan alkalmazott prosztaglandintabletta meginditja a myometrium akti-
vitdsat, elpusztul a bedgyazddott blastocysta, az antiprogeszteron-funkcié pedig a pro-
geszteronreceptorok elfoglaldsaval éri el a terhesség megszakadasat. A két szer egytittes
alkalmazasa komplett vetélést idéz eld.

Az antiprogeszteron (RU486) nemcsak a menstrudcié szabalyozasara, de alacsony
doézisban a nék fogamzoképességére is hatast gyakorol. Megvaltoztatja az endometrium
secretios funkcidjat, és kivédi a blastocysta implantaciojat.

A hatbéanyag adagjanak emelésével kedvez6tlen hatast fejt ki az ovulatiora és a menst-
rudcidra.

»Az intravaginalisan egyszeri 800 pg dézisban alkalmazott misoprostol a 3. napra az
esetek 71%-aban bizonyul eredményesnek, mig az elsé dozis utan 3 éraval - 7 nappal adott
masodik ddzis 84%-ra noveli a sikeres kezelést.” (6).

Az els6 tesztelést 100 paciensen végezték el, akiknek a terhessége nem érte el a 7. hetet.
Sikeres vetélés kovetkezett be 65%-ban, 35%-nal elhalt a pete és incomplett vetélés tortént,
mint spontan vetélés esetén. 3-4%-ban a szer nem volt hatasos. A vetélési arany 90% f6lé
is emelkedhet, ha az RU-486 és prosztaglandin egyiittes alkalmazdsara keril sor. (Miso-
prostol [prosztaglandin-El anal6g], Mifepriston [szintetikus kompetitiv progeszteron-
receptor-gatld]). A készitmény hatdsos fogamzasgatlasnak is mutatkozik (7).

Az antiprogeszteron megsziinteti a progeszteron myometriumra gyakorolt védelmi
mechanizmusat, ami méhaktivitast valt ki.

A készitmény beinditja a PG-ok endometrialis szintézisét, és kivaltja a méhnyak
tagulasat és érését.
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A terhességmegszakitas kdzvetlen szévédmeényei

A terhességmegszakitas még legalis kortilmények kozott is nagyon kényes miitéti beavat-
kozas. A terhesség nagysaga a beteg dllitdsa szerint az utolsé rendes havivérzés ideje
alapjan nem haladhatta meg a 12 hetet. A beteg nem veszi tudomasul, hogy az utolsé
havivérzése nem volt szabalyos, amikor mdr a korai terhesség bekovetkezett. Abban az
id6ben még nem allt rendelkezésiinkre UH-vizsgdlattal megallapitani a terhesség nagy-
sagat. Ilyenkor az intézetvezet$ dontott, és hataresetnek mindsithette a 12 hetet 1-2 héttel
meghaladé terhességet.

Abban az id6ben még nem volt varolista sem, esetleg orvos-beteg kozotti idépont-elto-
l6dés 1étezett. A terhességmegszakitasok szama viszont orszagosan 210 000-re emelkedett
1970-ben, a klinikdn pedig 2800-ra. Ha a beteg 6nhibajan kiviil haladta meg a terhesség
12. hetét, akkor az intézet koteles volt a terhességet megszakitani. Vallaltam a mitétek
elvégzését.

Kifejezetten jé dexteritast kollégdm egymast kozvetleniil kovet esetekben perfordlta
a méhet, mindkett6t meg is operalta. Az egyik hosszu haju sz8ke né felettem jart gimna-
ziumba, a varos legszebb didkja volt, szerencsére mar egyszer sziilt.

Kollégdmmal kapcsolatban volt még egy emlékezetes élményem. Hasonlé miitétet
végzett a tdncos-énekes szinészndénél, akit én altattam. A rovid hatasu altatdszer gyors
alvast idéz eld, az excitatios fazis kimarad, de az ébredés is gyorsan torténik anélkiil, hogy
kitisztulna a beteg feje. Flori, a beteghord6 tolokocsin hagyta az operalt beteget a masodik
emeleti folyosé nyitott ablaka el6tt. Elhagytam a mit6t és lattam, hogy a miivészné feliilt
a kocsin és a nyitott ablak felé hizta a labait. Elkaptam a hdléingét, kiilonben kilépett
volna a klinika udvarara.

Fiatalabb kollégdm szintén két egymast kovetd esetben perforalt, jelentette az esete-
ket, de én nem nyitottam meg a hasat, vallaltam a konzervativ kezelés kockazatat, mivel
vékony eszkozzel tortént a sériilés. Ilyen esetekben kitiritjiik a méh tiregét, de gy, hogy
egy rizsszemnyi petemellékrész sem maradhat vissza, majd tartés méhosszehtiz6 szereket
és antibiotikumokat adunk. Mindkét beteg zavartalanul meggydgyult.

A méhgsszehuzo szer adasaval elérhetd, hogy a sériilésb6l megszitinik a vérzés, az
a minimalis vérszivargas, ami el6fordulhat, nem lényeges, és az antibiotikumokkal kivéd-
het6 a hashdrtyagyulladas. Ha 6sszefutok ezzel a kollégaval, nem mulasztja el mondani,
milyen halds nekem, mert mas biztosan felvagta volna betegeinek a hasat.

A méh perforacidja nemcsak azt jelenti, hogy a méhen 1év6 sériilést el kell latni, esetleg
a méhet csonkolni, hanem a sériilés nagysagatol fiiggéen a bél és cseplesz sériilése is beko-
vetkezhet. Két olyan eseményr6l is tudok, amikor a sériilt méhen at el6huztak a bélkacsot,
amit sebésznek kellett elldtni, kiszajaztatni a hasfalhoz.

Létezik a méhnyakon olyan sériilés is, ami dtmenetileg nem vérzik, de ha thromboti-
z4lt érrél leszakad a vérrog, akkor ismét vérzés indul. Amikor az egyetem vezetése kiszallt
a klinikdra itélethirdetésre, a ment6 visszahozott egy fiatal nét, mivi vetélés utani vérzés-
sel. A sériilt méhnyakat ellat6 artérias vérzés miatt laparotomiat végeztem, pedig nekem
ott kellett volna maradnom a konyvtarban, mert az itélet nekem szolt, de ettdl fiiggetleniil
Sas prof engem bizott meg akkor is a mtitét elvégzésével.
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Ritka jelenség, amikor a pete- és mellékrész a méhnyakban tapad meg, és roncsol6 vér-
zéssel jar. Csak ritkan sikeriil gy eltavolitani a pete- és mellékrészt, hogy megmenthetd
legyen a méh. Ezen esetben sikeriilt, mert a né utdna kétszer sziilt.

Perforaltam én is, rdaddsul 30 éves gyakorlat utdn. Mentségemre az se szolgal, hogy
meéh fejl6dési rendellenessége kapcsan fordult el6. A méh nem terhes szarva érintetlen
maradt, de csonkolni kellett a méhet.

Olyan eset is el6fordult, hogy a terhességmegszakitast végz6 orvos csak a méhnyakat
kaparta ki, a terhesség pedig a méh tirében érintetlen maradt. A beteg abban a tudatban
élt, hogy a miitétet elvégezték ndla, de a haskorfogata ennek ellenére nétt (szlikebb lett
a szoknya) és csak a magzat mozgasakor jelentkezett a klinikdn, amikor a terhesség a 16.
hetet meghaladta. Ilyen esetben orvosi hiba miatt a terhesség megszakithato.

Meglepetés érhette az orvost és beteget egyarant, ha un. szinkronterhesség esetén
méhen kiviili terhesség miatt megoperaltdk, de a méhben 1év6 terhesség tovabb novekedett.

Szontagh prof megtiltotta a miivi vetélésért halapénz elfogadasat, mondvan, hogy
a terhességmegszakitds nem gyogyitd tevékenység, hanem csonkité miitétet jelent.
Viszont a krizishelyzetben 1év6 néknek segitségére sietett a medikalis javallat megke-
resésében.

A blings vetélésre gyanus eseteket jelenteni kellett a rendérség buintildozési osztalya-
nak. Kiszallt az arra kiképzett renddr, és négyszemkozti beszélgetés tortént. Az 1960-as
években még el6fordult lazas vetélés, de a beteg csak a sepsis csticsdn, haldla el6tt vallotta
be az angyalcsinald nevét.

A professzor alig egy éve lett a tanszékvezetd, és a terhespatholdgiai osztalyon az egyik
tanarsegéd terhességmegszakitashoz késziil6dott egy tapéi 20 éves terhesnél. A kérlapot
nem toltotte ki. A beteg altatasat rdbizta egy negyedéves orvostanhallgatéra. Trilénnel
bdditotta el a terhest, de még nem tudta, hogy csak gy szabad ezzel a szerrel altatni,
hogyha nem zarja le a beteg arcat, hogy levegdvel keveredjen az altatdszer. Néhany masod-
perc utdn syncope kovetkezett be, és a 20 éves asszony a miitéasztalon meghalt. A pro-
fesszornak jelentették az esetet, megvizsgalta a halottat, és megallapitotta, hogy intakt
terhességrol van sz4. A birdsag a tanarsegédet bortonbiintetésre itélte és eltiltotta a palya-
tol. Nem volt ott laryngoscop és tubus, ezért sikertelen maradt az ujraélesztési kisérletem.

A mutétet kéveté medddséget mar 1926-ban negativ bizonyitéknak fogadtak el a Kijevi
Noégyogyaszati Kongresszuson, amit egy 1976-ban megjelent angol statisztikai tanulmany
megerdsitett. Sztalin a II. vildghaborura torténd felkésziilés soran vette észre, hogy kevés
a katonakoru férfi, ezért kellett a néket is a frontra vinni, nemcsak hazafias lelkesedésbdl
tették ezt.

A terhességmegszakitast — de kiilondsen a fiatalkortakét — kovetéen a pszichés marad-
vanyok lehetdségére is gondolni kell. A nék 50,5%-aban a miivi vetélés pszichikai traumat
okozott, és 6,8%-ban még 6-12 hénappal a miitétet kovetéen sem nyerték vissza pszichés
egyensulyukat (9, 10).

Megtorténhet az is, hogy a perforatiés nyildson keresztiil abortuszfogéval vagy szivicsé-
vel ragadunk meg bélkacsot vagy csepleszt. Ilyen esetben a has gondos vizsgdlatdra és a sérii-
lés ellatdsdra, a bél resecdldsdra kertilhet sor.
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A terhességmegszakitas kesdi kbvetkezmenyei

Peterész visszamaraddsa (retentio, residuum) a leggyakoribb sz6védménye a mivi veté-
lésnek.

A méh, a flggelékek és a kismedence gyulladdsos folyamatai a peterészek retentioja
nélkiil is el6fordulhatnak.

38 Celsius fokon gyakoribbak a kismedencebeli elvdltozdsok, kiilondsen a kiirtok elzd-
réddsa.

A Hegar-palcaval torténd drasztikus tdgitds miatt kdrosodhat a bels6 méhszdj zdrdiz-
mainak anatémiai struktirdja (inkompententia cervicis uteri). Az ilyenkor szoba keriild
miitéti beavatkozds (Shirodkar-miitét) a foetoplacentdris egység normdlis miikodése ese-
tén a terhesség kiviselését segiti el6. A milvi vetélés okozta méh- és méhkiirtkdrosoddsokat
vizsgdltdk 83 olyan mdsodlagos sterilitds miatt, akiknek megel6zéen csak miivi terhesség-
megszakitdasuk volt. Megdllapitottdk, hogy az esetek nagy részében valamilyen elvdltozds
taldlhato a cervixen. Hysterosalpingographia segitségével 26,2%-ban dllapithato meg a belsé
méhszdj magassdagaban a nyakcsatorna nagyfoki tagulata, vetélt vagy sziilt asszonyok ese-
tében, mig multigraviddk esetében ez csak 10,2%-ra tehetd, habitudlis vetélések utin pedig
50-80%-ban tagult a belsé méhszdj (11).

A mijtét utdn 8 héttel végzett vizsgdlat szerint az esetek 20%-dban ép volt a méhszdj,
50%-ban részleges sériilés okozta a méhnyak-elégtelenséget, tovibbi 30%-ban pedig a méh-
szdj sériilésébdl eredd nagyfoku tagultsiagot dllapitottak meg.

A mortalitds a terhesség idejével szoros Osszefiiggést mutat.

A miitét soran eltavolitott basalis réteg, valamint a myometrium sériilése miatt gyakori
a masodlagos amenorrhoea. A kiirtok gyulladds okozta elzdr6dasa miatt masodlagos
medddséggel is kell szamolni.

A miivi vetélés szerepét vizsgaltak a masodlagos medddség létrejottében, és azt talaltdk,
hogy 1,4-szer nagyobb a masodlagos meddéség rizikdja azokhoz képest, akiknek sem
indukalt, sem spontan vetélése nem volt.

A terhességmegszakitdst kovetd meddbséget mdr 1926-ban negativ bizonyitéknak
fogadtik el a kijevi négydgydszati kongresszuson, amit egy 1973-ban megjelent angol sta-
tisztikai tanulmdny megerdsitett, miszerint a legdlis miivi vetélésen dtesett nék 4-5%-a
medd6vé valt.

Kozepes erdsségii korreldciot mutattak ki az el6z6en végzett terhességmegszakitdsok és
a korai, valamint az éretlen sziilések, spontdn és fenyegetd vetélések kozott.

A Demogrdfia 1973 és 1974 évi szamdban vita folyt azon, hogy a tomeges méretii miivi
vetélések hatdsairdl sem pozitiv, sem negativ értelemben nincs bizonyitékunk, noha tilzds
nélkiil dllithato, hogy egyfeldl a tomegesen végzett terhességmegszakitdsok, mdsfeldl a tavoli
szovédmények, illetve a korasziilott frekvencia és a perinatalis mortalitds novekedése kozotti
ok-okozati kapcsolat igazolt tény.

A cervix traumds sériilésén kiviil feltehetd, hogy a szervezet immunbioldgiai rendszeré-
nek a kdrosoddsa is szerepet jatszik a terhesség korai megszakaddsdban.
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A mijvi vetélések gyakran a peteérés megkésését, ill. a petesejt ,tiilérését” okozzdik. Ezért
az ilyen esetben bekovetkezett megtermékenyiilés korai vetélésre, terhességi-sziilési szovéd-
ményre, fejlodési anomdlidkra és méhen kiviili terhességre predesztindl.

Az amniocentesis technikaja a terhesség masodik
trimeszterében

A terhesség masodik trimeszterében végzett transabdominalis (hasfalon at) és trans-
vaginalis (hiivelyboltozaton at) amniocentesis technikaja a sziilészeti gyakorlatban bevalt
modszer. A transvaginalis amniocentesissel leszivott nagy mennyiség(i magzatviz vetélést
indukald hatdsat is jonak tartottak.

A méhen beliili elhalashoz tarsulé oligohydramnion esetén azonban egyik moédszer
sem jar sikerrel. Az 4ltalam kidolgozott un. ,intracervicalis” amniocentesis még ilyen
esetekben is veszélyteleniil, sikeresen kivitelezhetd.

Szondaval ellenérizziik a cervix atjarhatosagat és iranyat. Killonb6z6 mérett punctios
ttivel hatolunk a méhnyak ép anatémiai Gtjan a petetirbe, és az eltavolitott magzatvizzel
azonos mennyiségli 20%-os steril NaCl-oldatot fecskendeziink be lassan az amniontirbe,
mikozben visszaszivassal ellendrizziik, hogy a tli vége a petelirben van-e. A miivelet végén
a tiit fizioldgids sdoldattal &tmossuk, hogy az eszkoz kihtizasa kozben hypertonids sooldat
ne keriilhessen a szévetekbe.

Az ily médon adott 20%-0s NaCl-oldat hatasara 48 érdn beliil a terhesek 95%-dban
vetélés indult meg.

A mutéti technikdnak kockdzata nincs, alkalmazdsaval elkertilheté minden sz6véd-
mény (DIC, intravasalis bejutas). Elénye, hogy elézetes laparotomidt kovetden - az anyai
belsd szervek sériilését elkeriilve eredményesen alkalmazhaté a terhesség barmely szaka-
szaban terdpidsan.

A terhesség 10-12. hete kozott is ajanlatos a magzatvizet lebocsatani a petelirb6l, mert
a méhizomzat kontraktilitdsa — a pete és mellékrészek eltavolitdsa utdn - fokozodik, és
csokkent a vérveszteség.

A megelézben csak terhességmegszakitast koveté masodlagos medddség miatt fellé-
pett méh- és méhkiirtkarosoddsok gyakorisagat az intracervicalis mdédszer alkalmazdsa
csokkenti. A bels6 méhszdj magassagaban 1évé nyakcsatorna-tagulat 10,2%-ban fordult
el6, illetve a habitudlis vetélés utan 50-80%-ban tagult a belsé méhszaj.

A mitéti beavatkozast kovetd 3-6 honap mulva kontrasztanyaggal (HSG-vel) ellenériz-
titk a kiirtok épségét, minden esetben atjarhatok maradtak, és csak 4%-ban észleltiink
cervixtagulatot.

A mitétet kovetd 24 6ran beliil csaknem 100%-ban komplikacidmentesen zajlott le a veté-
lés. Eredményeink alapjan egyértelmiien megallapithatjuk, hogy mind a 12 hetet megha-
ladé terhesség megszakitasara, valamint vetélés és sziilés meginditasdra, méhen beliili
elhalas és fejl6dési rendellenesség esetén a szdmos ajanlott beavatkozas koziil az egyik
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legbiztonsagosabb és legkevésbé veszélyes a hypertonias konyhaséoldat intracervicalis
uton torténd intraamnialis befecskendezése.

Az intracervicalis amniocentesis elénye, hogy elézetes laparotomiat kovetden is — az
anyai bels6 szervek sériilését elkeriilve — eredményesen alkalmazhat6 a terhesség bar-
mely szakdban terdpidsan. Diagnosztikus eljardsként csak sztilésmeginditas kapcsan
johet szoba.

Az intracervicalis amniocentesis jelentésége
Terhességmegszakitas intraamnialis sofeltéltéssel a Il. trimeszterben

Mar 1934-ben hypertonids konyhasooldat intraamnialis bejuttataséval végezték a nagyobb
terhesség megszakitasat. Masok hypertonias glucose-oldat azonos hatasat irtak le. Majd
formalin befecskendezésével inditottak meg a vetélést. Ill6olajokat és glycerint is alkal-
maztak ilyen célra. Amniocentesis sordn kiilonféle anyagok — sulfonamidok, Evipan,
novocain - beadasaval végeztek terhességmegszakitast.

A hypertonias konyhaséoldat intraamnialis befecskendezését alkalmaztuk nemcsak
ahdrom honaposndl idésebb terhesség, hanem az intrauterin elhalds és életképtelenséggel
jaroé fejlédési rendellenesség esetében a sziilés meginditdsdra is.

A 12-23 hetes spontan vetélést kovetden nagy koncentracioban mutattak ki PGE2 és
PGF2-alfa prosztaglandint az amnialis folyadékban, de a muvi terhességmegszakitast
kovetSen nem sikertilt kimutatni. Kézenfekvének latszott, hogy a prosztaglandin alkal-
mas mivi terhességmegszakitdsra, vagy terminus végén a sziilés meginditasara is.

A masodik trimeszterbeli terhességek megszakitasara a PGF2-alfa vagy PGF2-alfa-me-
til-analog intraamnialis beviteli mddja a legeredményesebb. A kumulativ vetélési arany
36 6ra mulva 93%-ot ért el.

A prosztaglandin F2-alfa intraamnialis alkalmazasa csekély mellékhatasa és tobb
elénye révén azonban olyan esetekben is adhatd, amikor a konyhaséoldat alkalmazasa
ellenjavallt.

A Rivanol és hypertonids oldatok extraovularisan a méh tirébe juttatva is j6 eredmény-
nyel alkalmazhatok. A rivanololdat antiszeptikus hatdsu, ezért hasznalata utan infekcié
(fert6zés) alig fordul el6. Nem valt mindeniitt alkalmazott rutineljardssa, mert halalesetet
is okozott.

Az amnialis irbe adott sofeltoltés modszer technikai egyszertsége, a miitéti eljara-
sokkal szembeni elényének megéllapitasa mellett igen fontos azonban, hogy az eljaras
veszélyére is felhivjuk a figyelmet.

Tapasztalataink alapjan a 12 hetet meghalad6 terhesség megszakitasa, illetve a méhen
beliili elhalas vagy életképtelenséggel jaro fejl6dési rendellenesség esetén a sziilés megin-
ditdsara a magzatviz lebocsatasa utdn intraamnialisan adott hypertonias konyhaséoldat
(20%-o0s) alkalmazasa megbizhat6 és kevésbé kockdzatos médszernek bizonyult.

Nagy mennyiség(i hypertonids séoldat bevitele, illetve intravasalisan bejuttatott oldat
az agy nagyfoku dehidratdcidjat okozza. De az intravascularisan adott séoldat stlyos
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keringési elégtelenséget és légzésbénuldst is vélthat ki. Sarldsejtes anaemidban a hyper-
tonias s6oldat intraamnialis addsa haemolyticus krizist és renalis elégtelenséget okozott.

Eszleltek consuptios coagulopathidt is terhességmegszakitds soran intravasalisan adott
hypertonias séoldat kovetkeztében. Hasonld sz6védményekre vezetik vissza a pulmonalis
és cerebralis embolia létrejottét is.

A hypernatraemia hasi fajdalmat, hanyingert, hanyast valt ki, a beteg tachycardiassa
valik, vérnyomasa emelkedik és haematuria lép fel. Az agyi oedemat és haemorrhagias
taguldst is a hypernatraemianak tulajdonitjak.

A terhességmegszakitas hypertonias glucose-oldattal is végezhet6, de sz616cukor adasa
utan Clostridium Welchii-fertézést is észleltek. A gombak szél6cukorban valé elszaporo-
dasa miatt nagyon veszélyes, ezért ez az eljaras nem is terjedt el.

A haldlokok kozott legjelentésebb a technikai hiba volt, amikor is a hypertonias oldat
az anyai keringésbe vagy a myometriumba keriilt, amiben a séfeltoltést végz6 személynek
volt jelentds szerepe.

A sofeltoltések soran egy 16 éves kislanynal DIC (disseminalt intravasalis coagulo-
pathia) alakult ki, a méhet el kellett tavolitani. Masik kislanynak a hasfal izomzataba adtak
a hypertonids s6oldatot, ami miatt a hasfal hegesen gydgyult. Mindkét beavatkozést gya-
korlatlan kolléga végezte.

Ugyvédek szivesen mitkodtek kozre kényes tigyek elintézésében, mint amilyen a 12 hetet
meghalad6 terhesség miivi megszakitasa is volt. Nagyon gazdag kertész fia mar masodik
alkalommal allt szemben azzal a ténnyel, hogy a ledny megsziili a magzatot, és ismét fizetni
kell a gyermektartdsi dijat. A fit sziilei mindent megtettek azért, hogy fiuk ne hazasodjon
meg, de gyermektartdst se kelljen fizetnie. A helyi sztariigyvéd akkori autddrat ajanlott fel,
ha elvégzem a 18 hetes terhesség megszakitasat. A lanyt kioktattam, hogy milyen veszélyei
vannak az ilyenkor alkalmazott muvi vetélésnek. Ugy gondoltam, hogy sikeriilt meggyéz-
nom a terhesség kihordasa mellett, de a lanyt lefizették annak érdekében, hogy vesse ala
magat a miitétnek. Szabdlyos engedélyezési eljaras utan elvégeztem a terhességmegszakitast
intraamnialisan adott hipertonids sdoldattal. T6bb éven at kaptam paradicsomot, paprikat
és virdgot a fia sziileit6l, mert pénzt nem fogadtam el a terhességmegszakitds elvégzéséért.

Rutinszer(ien alkalmaztuk a hipertonids séoldatot a 12. hetet meghaladé terhességben,
ahol az engedélyt elvtarsi vagy kollegalis javallat alapjan allitottak ki. Egy negyedéves
orvostanhallgaté 1000 g-os magzata még a 20%-os séoldatot is kibirta, és a vetélés utan
életjelenségeket is mutatott.

Eveken 4t a klinikéra kiildték az orszdg minden t4jarol a 12 hetet meghaladé terheseket
miivi vetélés elvégzésére, mivel az dltalunk kidolgozott médszert rizikomentesen tudtuk
alkalmazni. Volt egy olyan fél év, amikor az 6regebb adjunktus osztalyvezetSként joval
fiatalabb beosztottra bizta a mtitét elvégzését. A professzor csak akkor avatkozott a miitéti
kiosztasba, amikor egy alkalommal DIC Iépett fel, egy alkalommal pedig elhalt a 16 éves
kislany hasfala és méhizomzata. Csak teljes méhkiirtds ardn maradt életben. A technikai
tigyetlenségek ellenére haldleset nem fordult elé. Az események el6tt és utdn is én végeztem
az amniocentesist, és sofeltoltéssel vagy késébb intraamnialisan adott prosztaglandinnal
tortént a muvi vetélés meginditasa. Tobb szaz 12 hetet meghalad6 terhesség megszakitdsa
utan osszehasonlit6 vizsgalatot végeztem a 20%-os sdoldat és prosztaglandin eredményes-
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sége kozott. A séoldat gyorsabban indukalta a vetélést, mint a prosztaglandin, de veszélye-
sebb volt a hasznalata. A két szer egyiittes alkalmazasa tlint a legeredményesebbnek, minden
szovédmény nélkiil. A prosztaglandin sem kertilhet vénaba, mert stulyos 1égzési nehézséget
okozhat. A kisebb mellékhatasokat, mint hasmenés és hanyinger, konnyen elviselik a bete-
gek. Mindenesetre nagy vivmany volt mindkét szer alkalmazasanak lehetésége, hiszen
addig un. ,kiscsdszarmetszést” kellett végezni a 16-20. hetes terhességek megszakitdsara.

Foiskolat végzett fiatal nét vett fel az ambulancia az altalam vezetett osztalyra. Jelentke-
zettazismert Ujsagiro — akitdl teherbeesett - feleségének az unokahuga. A csalddon beliil lelki
vihart okozott az esemény, de terhességmegszakitas nem johetett szoba, mert a terhességa 12.
hetet meghaladta. Az volt a gyaniim, hogy szandékosan. Mi lelkiismeretiink szerint min-
dent megtettiink a terhesség megtartasa érdekében. A ségor rendszeresen latogatta a rokon
kisldnyt és abban bizott, hogy eredménytelen lesz a kezelés, s6t felmeriilt benne az a lehe-
t6ség is, hogy tokolitikumok helyett fajaskeltd szert tegytink az infazioba, hdtha hamarabb
bekovetkezik a vetélés. A magzatviz elfolyasa utan azonban befejez3dott a terhesség, amit
nehezen viselt el a kislany. Szontagh professzor szigorlati kérdései kozé tartozott: mit jelent
a magzatviz tavozdsa a petelirbdl a terhesség 24. hete el6tt? Mivel a magzatviz petemellék-
rész, ezért a burok megrepedése befejezetlen vetélést (abortus incompletus) vonz maga utan.

Egri f6orvos koromban is lebeszéltem a terhességmegszakitasrol néhany egyediil é16
leanyt, akik hozzam fordultak tandcsért. Ez altalaban nem tetszett a ledny partnerének,
de akadt ra példa, hogy fiatal tandrné kihordta a terhességet, én pedig igéretemhez hiven
levezettem a sziilését, s6t a nagysziil6khoz is ellatogattam. Végiil a radidriporter apa is
orilt a kislanynak.

Egy mindsitett sportolondt is rabeszéltem a terhesség kihordasara. Rovid idén beliil
azonban a lany meggondolta a dolgot, nem akart lemondani a sportkarrierrdl, és meg-
szakittatta a terhességét. Kés6bb tudtam meg, hogy a ,szerz6” egyik gazdag szegedi
ismer6som volt. Taldlkoztam olyan nével is, aki miutan Dopton-késziilékkel meghal-
lotta a magzat szivmiikodését, feliilt a mitéasztalon és kozolte, hogy nem akarja megélni
a magzatat. A terhesgondozoban mar az els6 taldlkozas alkalmaval szembesiteni kellene
a varandodst elhatarozdsanak kovetkezményével.

Intraamnidlis terhességmegszakitds cimen dolgozatunkat elkiildtem az Orvos-
tudomany Aktualis Problémadi cimu folyoirat f6szerkesztéjének. Fischer Antal levélben
meghivott a Bartok Béla utcai lakdsdba. Egyediil volt otthon, amikor ajtét nyitott. Bemutat-
kozasomat kovetGen azzal oldotta a fesziiltséget, hogy mindjart kozolte velem, Téni bacsi-
nak szolitsam. Részletesen érdekl6dott szarmazasom és tanulmanyaim irant. Tartottam
el6adni paraszt eredetemet, mert nem tudtam, hogy 6szinte az érdeklédése, vagy pejorativ
célt szolgal. Meglep6dtem, amikor Téni bacsi felajanlotta, hogy minden nagy lélegzet(
dolgozatomat koz6l az aktualis problémakban. Neki koszonhetem, hogy 11 monografianak
tekintheté munkam jelent meg az altala szerkesztett foly6iratban. Hélaval gondolok ra.

Az intraamnialisan adott hipertonids s6oldat abortus inductios hatdsa a 12 héten tuli
terhességmegszakitas kapcsan Ujnak tlint. Baksa Laci kitliné dexteritassal rendelkezett,
de sem olvasni, sem irni nem szeretett, noha németnyelv-tudésa erre alkalmassa tette
volna. Az egyetemi pélyfutashoz azonban elengedhetetlen volt a kutatomunka, a gyogyi-
tas és oktatas mellett. A partban ezt ,az egyetemi harmas feladat” néven emlegették. Egy
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nagy lélegzetvételi dolgozatban Baksa és Altmayer is tarsszerz6ként szerepeltek. Lacinak
csak meg kellett volna tanulni a téziseket, de azt sem vallalta, pedig a TMB elfogadta az
értekezés témajat.

Pali kérte télem az anyagot, alkalmas is lett volna az értekezés megvédésére, de én
Lacihoz ragaszkodtam, késébb pedig aktualitdsat vesztette a rutinmodszerré valt terhes-
ségmegszakitas. Pali kozépfoku nyelvvizsgat is szerzett, amikor Csernay professzor javas-
latdra az egyetemi adjunktusi kinevezést egy kozépfoku nyelvvizsgahoz, mint feltételhez
kototte. Utdlagosan sajndlom, hogy helytelen dontést hoztam.

Volt, aki pénzt is felajanlott, ha megirom helyette a kandidatusi értekezést. Vissza-
utasitottam elvbél az ajanlatot, aki tudomdanyos cimet akar szerezni, az dolgozzon is meg
érte — volt a véleményem. Ingyen néhany tudomanyos munkaban j6 érzéssel segédkeztem,
mert nekem is jolesett, amikor egy-egy dolgozatba tarsszerzének bevettek.

Voltam azonban olyan kandiddtusi védésen is, ahol a disszertacié anyagat a tarsszerzd-
vel megjelent dolgozatokbol allitottak dssze. Nem vitas, hogy a dolgozatokat a tarsszerzd
irta, de az Gtletet is maga adta, fél Lada draért. Ha én lettem volna az értekezés opponense,
akkor a témat, mint tankonyvi tételt alkalmatlannak mindsitettem volna, mivel semmi
novumot nem tartalmazott.

Londonban, 1969-ben ,,Sz4z terhességmegszakitds sofeltoltéssel kozépidds terhességben”
cimmel jelent meg angol nyelven dolgozatunk, fényképpel egytitt. Ez volt az els6 munka,
amit a WHO kért az intézettdl. Az irodalomjegyzékben két megjelent kézleményem sze-
repel, ami bizonyitja, hogy a tudomanyos munkat én végeztem, mégis mas adta elé angol
nyelven. Ma mér a tudomdnyetikai viselkedés nem tenné lehet6vé mas tollaval ékeskedni.
Ekkor szolt a professzor: ha nem tanulok meg angolul, mas utazik a WHO-ba. Igy is lett,
és ezért 1975 utdn a klinikai munkdban helyettesitettem az Gj intézetvezet6t 1981-ig. A két
docens kozott semmilyen természet(i vita nem volt a feladatok megosztasa miatt.

Nyelvtudasom hidnya végigkisérte palyafutasomat. Az én gondos édesanyam, ha
tudta volna, hogy milyen sziikségem lehet az életben egy nyugati nyelv tuddsara, bizto-
san 4ldozott volna arra is. Csak magamnak tehetek szemrehanyast, hogy mar az egye-
temi évek alatt elkezdett angolnyelv-tanuldsban nem voltam kitartd. Szontagh professzor
megmondta, hogy ha nem tanulok meg angolul, nem kiildhet kiilf6ldre, pedig nagyon
szerettem volna vilagot latni. Még az utolsé fogadalmamnak sem tettem eleget, amikor
megeskiidtem a feleségemnek, hogy t6rjon el a bokdm, ha nem tanulok meg angolul. Eré-
sebb volt bennem a tudomany iranti vagy, mint a nyelvtanulds, mert lattam, hogy csak
a tudomany miivelése jelenthet elényt a klinikai hierarchidban valé elébbre jutasndl.

A lokalis és szisztémas prosztaglandinkezelés elényei
és hatranyai
A sziilés és vetélés meginditasa intraamnialis sofeltéltéssel

Az exogén és endogén prosztaglandinok (PG) jelentésége kétségen feliil 4ll a sziilés megin-
ditdsaban. A sziilés alatt azok az enzimek jatszanak {6 szerepet, amelyek az arachidonsav



72 Abortus

prosztaglandinnd torténd konvertaciojat végzik. A prosztaglandinok és az oxytocin kol-
csonhatasban dllnak egymassal.

A PG-hatas helye megegyezik a szintetizaloddsanak a helyével, ezért a lokdlis alkalma-
zas is effektiv. Ezen tulajdonsagat hasznéltuk ki csaszarmetszést kovetd, hirtelen fellép6
nagymértékd vérzés esetén. Kincses Laci kollégam a csaszarmetszést kovetd hasfal zarasa-
kor erés vérzést észlelt a hiively fel6l. A méh 6sszehuizoddsat eldsegité méhmasszirozas mar
nem jOhetett szoba, amivel a vérzés csokkenthetd lett volna, ezért a méhnyakba adtunk
1 ampulla prosztaglandinkészitményt, ami szinte azonnal hatott, és megsziint az ijesztd
vérzés.

Hatdsosnak bizonyult a szer a 10-12 hetes terhességmegszakitds utan adva is, amikor
a méh nehezen hizédik 6ssze, és vérzés indul. Ilyen esetben a tartés méhosszehuzo szer
(Ergam - ergometrin) sem hasznal, de a prosztaglandin a méhizomzatba adva gyors dssze-
hazodasra készteti a méhet. Ezért életmenté szernek is tekinthetjiik a prosztaglandint.

Az amniocentesist mdr rutinszertien végeztem, amikor egy fiatal kolleginanal a mag-
zat méhen beliili elhaldsa kévetkezett be. A méhen beliil elhalt magzat két hétnél tovabbi
hordésa az anya életét veszélyezteti a sziiléskor bekovetkezd véralvadasi zavar miatt.

Régebben a sziilés meginditdsa 6sztrogén adasaval kezd6dott, majd fajaskelts szer ada-
golasaval folytatodott, és a vajudds akdr napokig is elhuizddhatott. Mdr a tizenkét hetet
meghaladott terhességek megszakitdsat 20%-os sooldattal veszélyteleniil alkalmaztuk,
ezért megkiséreltitk adasat a méhen beliil elhalt magzat esetén a vetélés és a sziilés befeje-
zésére is. Ezzel a modszerrel gyorsan lezajlott a vetélés és a sziilés. Az Orvosi Hetilapban
megjelent dolgozatunkat egy spanyol sziilészeti folyoirat is atvette teljes terjedelmében.

A vetélés és sziilés meginditasanak mechanizmusa

A hypertonias oldat befecskendezése szignifikans véltozasokat okoz az amnialis és peri-
térids folyadék térfogataban, valamint az elektrolittartalomban. Az intraamnialis hyper-
osmolaritas vizfelvételhez és intraamnialis nyomas fokozddasdhoz vezet. Ezzel egyidejiileg
a kering® vérmennyiség csokken.

Az elektrolitok szintjében bedllt valtozasokért elsésorban a magzatvizbe adott Na kon-
centrécidjanak dramai csokkenése a felelds. A Na a lepényen vagy a burkokon keresztiil
kertilhet az anyai keringésbe. A magzatvizben 1év6 Na elimindcidjanak iiteme méhen
beliili elhalas esetében azonos a fiziol6gias terhességben észlelt tempdval. Ez azt bizonyitja,
hogy sem a magzat nyelése, sem a magzat keringése nem sziikséges ahhoz, hogy Na-ionok
keriiljenek az anyaba. A Na+ -passzdzs szamadra a legf6bb transzportut a placentdris.

A burkoknak sajat vérellatasuk nincs, oxigén- és taplalékellatdsukat a magzatvizbél
kapjak, normalis mikodésiikhoz a magzatviz normalis 6sszetétele és korforgalma sziik-
séges.

A meconium (magzatszurok) toxikus hatdst fejt ki az amnionra, ezért konnyen elkép-
zelhet6, hogy a petetirbe juttatott hypertonids séoldat csokkenti a burkok aktiv mtiko-
dését is.

A prosztaglandinok feltehetéen a foetalis membranokon at diffuzié utjan jutnak
a hatds helyére, a myometriumba.
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A mola hydatidosa (iiszogterhesség) esetében, az intraamnialis prosztaglandin vetélést
indukalé hatdsa eredménytelen, ami a membranok destruktiv elvéltozasaval magyaraz-
hato.

A hypertonias séoldat intraamnialis befecskendezése utdn a magzatviz sulfametho-
xazol-szintje dtmenetileg cs6kken elézetes Sumetrolim-adagolds esetén, de 7-15 6ra madlva
az ozmotikus kiilonbség kiegyenlitédik a vizterek kozott. Ez a tény is felhivja a figyelmet
arra, hogy a hypertonias séoldat citotoxikus hatassal rendelkezik.

Hydramnion esetén lassul a sulfonamidok transzportja. A lebocsatott magzatvizben
nagy mennyiségben van jelen a sulfamethoxazol (12).

A Sumetrolim foeto-maternilis transzportja soran kideriilt, hogy mar a terhesség 4.
hetében jelentds hatéanyag keriil az embrydba, a szérumban, decidudban, placentaban és
a magzatvizben 2-4 éra mulva éri el a maximumot.

A magzatviz sulfamethoxazol-tartalma és a meglehetdsen magas szintje igen érdekes
jelenség. A készitmény atjutdsa a magzatvizbe azt bizonyitja, hogy a membranok aktiv
tevékenységgel rendelkeznek. A készitmény kora terhességben torténé adasa emberben
is teratogén hatast fejt ki, amit a lepény szovettani vizsgalata soran észlelt elvaltozas is
bizonyit (12).

A PSP intravéndsan adva fiziologids terhesség esetén nem keriil a magzatvizbe.

A PSP utjat jédizotdppal is kovettiik a masodik trimeszterben végzett sofeltoltésen is
atesett terheseken. A beadott izotopértékeket mértiitk a magzatvizben, vérben és vizeletben.

Elektronmikroszképpal kimutattak, hogy az amnion-epithelt direkt karosodas éri
hypertonids s6oldat hatasara. Az elvdltozas nagy koncentracioju konyhasooldat hatasara
erdsebb, mint glucose-oldattal val feltoltés utan.

A prosztaglandinok, mint fizioldgias anyagok, nem mutattak toxicitast, révid induk-
ci6s id6 (kb. 24 6ra) alatt vetéléshez vezettek, amivel nélkiilozhetévé teszik a sebészi miisze-
res beavatkozdst éppuigy, mint az olykor életveszélyes mellékhatasokat okozd hypertonids
sooldat alkalmazasat.

A sékoncentracié csokkenése és a méhtevékenység megindulasa kozott osszefiiggés
allapithato meg. Az osmolaritas valtozasanak szerepe van a méhtevékenység kivaltasaban
fizioldgids és pathologids terhességben, mint méhen beliili elhalds esetén.

Volt, aki a soldat beadasa utan egy 6raval fajasokat észlelt. Masok az uterus-aktivitast
a feltoltés utdn 16 érdval, illetve 20-28 dra mulva észlelték.

A vetélés meginduldsahoz vezethet az intraamnialisan adott hypertonias séoldat
kovetkeztében létrejott acut hydramnion kialakuldsa is. A magzatvizbe adott PSP kiva-
lasztdsanak elhuzdéddsa is az anyai keringés felé valo transzport csokkenését bizonyitja.

Van, aki a terhesség megszakadasa egyik okdnak a magzat elhalasét és a foetoplacen-
taris hormonprodukcid ezt kovets csokkenését tartja.

A foetus elhalasa és a lepényi karosodasok nem valtanak ki sziikségképpen féjasokat.
Ezen Osszefiiggés ellen szolnak azon eseteink is, amelyekben a magzat elhalasa nélkiil is
lezajlott a vetélés, illetve amelyekben a magzat elhaldsat tobb hetes retentio esetén sem
kovette a méhtevékenység meginduldsa.

Sofeltoltés utan a placenta-elvaltozasok elég stlyosak és kiterjedtek ahhoz, hogy
a méhlepény funkciojat és a steroid-produkciot csokkentsék.
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Csapo professzor, hazank fia szerint a hypertonids sdoldat altal 1étrehozott sulyos

hisztomorfoldgiai elvaltozdsok miatt csokken a placenta progeszterontermelése. Az dn.
»progeszteronblock” védi a terhesség megszakaddsat.

Ezen véd6é mechanizmusnak a megsziinésekor el6térbe jut a méh spontan motilitésa.
Mi a sofeltoltés utan a pregnandiol-iiritésnek az osztrogéneknél hatdrozottabb esését
figyeltitk meg, ami a stlyos hisztomorfolégiai elvaltozasok kévetkezménye volt.

Az oxytocin addsa megroviditi a sdoldat befecskendezése utdn a fajasok megindulasaig
eltelt id6t, mert a konyhasdoldat oxytocinkidramlast okoz. Mésok viszont azt taldltak,
hogy a hypertonias sooldat injektaldsa utan adott oxytocin hatasira az amnialis folyadék
osmolaritédsa cs6kken, mert az oxytocin meggyorsitja a Na-passzdzst az anyai keringésbe,
ami megneheziti a szervezet élettani alkalmazkodasat a Na-terheléssel szemben.

Az is lehetséges, hogy az amnion élettani koriilmények kozott olyan anyagot termel,
ami védi a terhességet. A hypertonids sdoldat viszont kiterjed és stlyos histomorfold-
giai elvaltozasokat hoz létre az amnionban. Ezért elképzelheté az is, hogy a nagyfoku
NaCl-koncentracié néveli a magzatviz prosztaglandintartalmat, ami fokozott méhkont-
rakciohoz vezethet.

M¢éhen beliili elhalas esetén hasonlé eltéréseket figyeltiink meg a lepényen, mint sofel-
toltést kovetSen. A primer elvéltozas a thrombosis és az elhalds, amit a hypertonias séoldat
okoz.

Elészor 1950-ben szamoltak be méhen beliili elhaldshoz, illetve magzatviz-embolia-
hoz tarsul6 véralvadasi zavarrol.

A fibrinogen-tartalom gestatio alatti rendszeres csokkenése miatt fellépd alvaddszavar
tarsulhat méhen beliili elhalashoz, lepény id§ el6tti levalasahoz és magzatviz-embolidhoz.

Az alacsony fibrinogén-szint (hypo- és afibrinogenemia) és a vérzészavar f6ként intra-
uterin elhalds utdn, a méhtartalom legalabb kéthetes retencidja esetében fenyeget.

A vetélés, illetve a sziilés spontan meginduldsa elStt a fibrinogén-szint ellendrzését
ajanljak. A 130 mg% kritikus érték alatt anticoagulans (heparin) kezelésre van sziikség.

Fajaskeltok alkalmazasa vagy tulzott hasznalata csak fokozza az egyébként is fenn-
all6 alvaddszavar veszélyét. Az amniocentesissel nyert rozsdabarna magzatviz nemcsak
alegmeggy6z6bb bizonyitéka a méhen beliili elhaldsnak, hanem az eljards annak egyetlen
terdpias lehet&sége is.

A petetir hypertonids séoldattal torténd feltoltése utdn a vetélés vagy sziilés 7-48 ordan
beliil lezajlott. A kezelés utan atlagosan eltelt id6 intrauterin elhalas és fejlédési rendelle-
nesség esetén 23,2 6ra volt, mig a 13-20 hetes fiziologids terhesség megszakitasa esetén
a petelir hypertonids s6oldattal valé feltoltése utan 28,2 6raval kiovetkezett be a vetélés.

FelttinGen révid, 7,6 6ra a fajasokig eltelt id6, és a méhen beliili elhalas esetén az atlagos
dpoldasi id6 6,4 napnak adddott.

Négy jelentés szovédmény fordult eld. A véralvadasi zavart feltehet6en két esetben
a hypertonids konyhaséoldat intravasalis befecskendezése valtotta ki.

Az alsé végtagon kialakult phlebothrombosis az ajanlott kezelésre megsziint, a koz-
ponti idegrendszeri zavarok miatt ideggyodgyaszati kezelést kellett alkalmazni.

Intraamnialis eljdrds utdn négyszer kellett megismételni a sofeltoltést.
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Megallapitottuk, hogy a terhesség ideje, a terhesek életkora, és — kevésbé — a terhessé-
gek szama is befolyasolja a sofeltoltés és vetélés, illetve a sziilés kozott eltelt id6t.

Hypertonias glucose-oldatot a fertdzés veszélye miatt ne haszndljunk! Narcosist,
illetve praemedikdciét ne alkalmazzunk a beavatkozas el6tt! A magzatviz leszivasat kove-
téen csak biztosan a petetirben elhelyezkedé tlin vagy kantilon at szabad a felt6ltést meg-
kezdeni, és az intraamnialis elhelyezkedést a felt6ltés kozben is ismételten ellendrizni kell.
A sofeltoltést lassan kell végezni, és az intravasalis bejutasra utald legkisebb panasz, illetve
tiinet esetén a bevitelt abba kell hagyni.

Sziilésindukcio és méhen bellil elhalt terhességek befejezése Enzaprosttal

A sziilés meginditasat intraamnialis sofeltoltéssel méhen beliili elhalds vagy életképtelen-
séggel jard fejlédési rendellenesség (anencephalia, jelentds hydrocephalia) képezte, mert
hazai szerz6k is beszamoltak méhen beliili elhaldshoz, lepény id6 el6ttilevalasahoz, illetve
magzatviz-embolidhoz tartozo6 véralvadasi zavarrdl. A sziilés meginditdsa hypertonias
sooldattal torténd intraamnialis feltoltéssel eredményesebb, mint az oxytocinnal térténd
fajaskeltés, ezért célszerd alkalmazasa minden olyan esetben, amelyben a magzatra nem
kell tekintettel lenni.

Az oxytocin 1906 6ta ismert és klinikai hasznalatra javasoltak, mivel terminus koriil
megindithato vele a sziilés, és a dysfunkciondlis méhtevékenységet is jol befolyasolja.

Az oxytocin ritmikus méhosszehtizo szer, ezért alkalmas fajaskeltésre vagy fajaserdsi-
tésre. Csak a terhesség végén hat a méh izomzatara, mig a prosztaglandin a terhesség egész
tartama alatt méhosszehuzodasokat valt ki. Ezért lehet vele terhességet megszakitani, de
az oxytocinnal nem, mert a méh izomzata refrakter marad a szerrel szemben. Az oxytocin
inj. nem abortivum. Még ha egy hektoliter oxytocint adnanak a terhesnek, akkor sem idéz
el6 vetélést, de méhosszehuzodést sem. Ezzel szemben sziilés alatt a 2 cm®-es fecskenddben
alig mérhet6 1 NE oxytocin jo fdjasokat indit. Ha fajaserdsitésre nagy adagban alkalmaz-
z4k, akkor heves fajastevékenységet valt ki, és romlik az anya-magzat kozotti keringés,
a magzat méhen belil elhalhat, de méhrepedés is bekovetkezhet téraranytalansag (a cson-
tos medence és a magzat kozotti viszony) esetén. Az oxytocinnal vald visszaélés miatt
améh izomzata kimertiil, és a magzat megsziiletése utan a méh atonias vérzését okozhatja.
Ezt a veszélyt még a tonusos méhosszehizddast kivalté Ergometrin sem sziinteti meg.
Dorzsolésre a méh osszehtizodik és a gyakornokot szokas megbizni, hogy a markaban
tartsa a hasfalon a kontrahalt méhet, majd jeget tesznek a hasra, és a vérzés megsziinik.

A féjaskeltok alkalmazdsa csak fokozza az alvadaszavar veszélyét, mert az intraamni-
alis nyomasfokozodas kovetkeztében thromboplasticus anyagok keriilnek az anyai kerin-
gésbe, és csillapithatatlan vérzészavart (DIC) okozhatnak (13, 14).

Az oxytocin-abusus az anya és magzat életét egyarant fenyegeti a sziilés elhtuzddasakor.
Téraranytalansag (az anyai medence és a magzat sulydnak egymashoz valé ardnya) ese-
tén megrepedhet a méh, és a vérzés miatt elhalhat a magzat is. Ezért csinyjan kell banni
az oxytocin adasaval, de az un. aktiv sziilésvezetéskor megroviditi a kitolasi szakot, ha
a magzat megsziiletéséhez szabad a sziilécsatorna.
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Az oxytocininfuzié adasdval er6ltetett fajaskeltés tetanids (gorcsos) fajasokat okoz, ami
a magzat oxigénellatdsanak zavarat idézi eld, és ha idében nem végeznek csaszdrmetszést,
a magzat méhen beliil elhalhat, vagy jobb esetben életben marad, de sulyos maradand6
oxigénhidnyos agykarosoddst szenved. Azt csak a Pethd Intézet tudnd megmondani,
hogy évente hdny oxigénhidnyos magzati agykdrosodassal taldlkoznak. A Dévényi-féle
fejlesztést irjak el6 sok esetben, azonban fejleszteni csak azt lehet, ami részben karosodott.
A hypoxias agykdrosodds miatt viszont fontos agyi kézpontok semmistilnek meg, ezért
a kezelés is sikertelen.

A szilés megindulasanak okai

A sziilés megindulasdnak oka és mechanizmusa a mai napig sem ismeretes.

A magzat egy hermetikusan zart burokban van, amelyben a nyomas — még a burok
sem repedt meg — a magzat minden részére egyenlé mértékben hat. A burok spontan vagy
terapids megrepedése utan a méh alakvaltozasa miatt a lepény és a magzat kiilonb6z6
részei egyenl6tlen nyomas ala keriilnek.

Még ma sem tudjuk megmondani, hogy képes a szervezet hirtelen tulszarnyalni azo-
kat a nagy energiat igénylé mechanizmusokat, amelyek a sziilésig éppen a terhesség meg-
tartasat szolgaljak, hogyan alakul 4t az inaktiv — pete elhelyezését szolgalé — méhizomzat
rendkiviil motoros szervvé (15).

A méh motoros aktivitasat bArmikor kivélthatjuk, de a méhnyak ellenall az erds fajas-
tevékenységnek.

A cervix ,,érése” (cervical priming) nagyon komplex fiziko-kémiai folyamat. A kond-
roitin-szulfat-szintézis az érett cervixben fokozza az ellendllast, mivel fontos alkotdré-
sze a kotdszovet alapanyagédnak. Szintézise osztrogénbefolyds alatt all. A megnovekedett
cervix-ellendllas nagyobb er6t igényel ahhoz, hogy a méhnyak tagulhassék. A méhnyak
taguldsa és a fajasok kvalitasa kozott szoros Gsszefiiggés van. Ha a cervix ellenalldsa nagy;,
a taguldsi szak elhuzddik, j6 méhtevékenység ellenére is.

A spontan megindult méhaktivitas kapcsan is taldlkozunk olyan ,makacs” gyogy-
szeres kezeléssel szemben dacold tn. ,cervix disztociaval” (méhnyak zavart miitkodése),
amikor a méh ,,pihentetésére”, vagy radikalis beavatkozasra kényszeriltink.

A méhnyak tdgulasanak, ,érésének” jelent6ségét igazan csak akkor tudjuk elképzelni,
ha figyelembe vessziik, hogy a sziilés milyen komoly ,,munkét” jelent, mégpedig a koponya
elmozditasat egy bizonyos ellenalldssal szemben.

A terhes méhizom nyugalmi allapotat a progeszteron biztositja. A kiviilr6l bevitt (exo-
gén) gyogyszerrel a méh aktivitasa elérhetd, hiszen a méhnyak ,érését” ugyanazok a fak-
torok befolydsoljak, amelyek egyben a sziilés megindulasaért is felelgsek.

A XVILI. szdzad 6ta a sziilés meginduldsanak mechanikus szemlélete terjedt el.

A méh tartalmanak terhesség alatti novekedése folytdn fokozodo belsé fesziilés valtja
ki a sztilést. Ikerterhességben, polihidramnion és tiszogterhességben gyakrabban indul
meg vetélés vagy korasziilés.
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Ezen feltételezés ellen szol az, hogy terminustullépés (a magzat tilhorddsa) esetén
vagy az anya cukorbetegségével sz6v6dott terhességben, amikor tul nagy a magzat és sok
a magzatviz is, a sziilés mégsem indul meg.

A méh falaban és a méhszalagokban 1évé mechano- és baroreceptorok a méh belsé
nyomadsfokozdddsara reagalnak, és igy a vetélés, illetve sziilés a terhesség barmely id§sza-
kaban kivélthatd.

A sztilésmegindulas hormonalis szemlélete a biokémiai és hormonkutatasok fejl6dé-
sével keriilt el6térbe.

A prosztaglandinok hatasosnak bizonyultak a progressziv méhtevékenység kivaltasara,
ami ,,meglepetésként” éri a felkésziiletlen méhnyakat. A prosztaglandinok a terhesség min-
den szakaban méhosszehtzddasokat valtanak ki. Akkor is stimulaljak a méhizomzatot, ha
kozvetleniil a méhtirbe vagy erés vérzés esetén a méhizomzatba juttatjuk. Az oxytocin még
nagy adagban is teljesen hatdstalan lokdlisan adva. Akdr intramuszkuldrisan, akdr véndsan
adva - abortivumként - vetélés kivaltdsara alkalmatlan szer. Befejezetlen vetélés, korasziilés
vagy sziilés meginditasdra - fajaskelt6ként — viszont megbizhatobb, mint a prosztaglandin.

A méhizomzat és a méhnyak kotészovetének terhesség alatt fizioldgiai és biofizikai
valtozasai, valamint a steroidhormonok alakuldsa miatt a sztilés meginduldsdnak csak
mechanikus vagy hormonalis szemléletét alapvet6en megvaltoztatték.

Feltehetd, hogy a méh-magzat-lepény egységben 1év6, a filogenezis és ontogenezis
soran kialakult ,programozott biolégiai 6ra” megindulasakor mikddésbe lép mindezen
védelmi mechanizmus, ami a magzat életét 280 napon at biztositotta.

A terhesség idStartama a génekben hordott tulajdonsag. A myometrium nyugalmat,
a cervix zartsagat a progeszteron biztositja. K6z0mbositi az oxyotcin és a prosztaglandi-
nok hatdsat. Csokkenti az oxytocin-, az 9sztrogén- és prostanoid-receptorok szamat, vala-
mint a gap-junction kialakuldsat. A progeszteron termelése anyai prekurzorokbol torténik,
nem befolyasolja kozvetleniil a magzat allapota.

Az sztrogének mennyisége a foetoplacentdris egység miikodésének fliggvénye. Az
osztrogének fokozzak a méhizom kontractilitasat, a hypophysis oxytocin secretidjat, nove-
lik az oxytocinreceptorok szamat és a prosztaglandintermelést is.

A ma létezd feltételezések mindegyike aldtdmasztja a prosztaglandin E2 és F2-alfa
kulcsfontossagu szerepét a sziilés folyamataban. A deciduaban és a myometriumban ter-
mel8d6 prosztaglandinoknak van legnagyobb bioldgiai hatésa. Potencidljék az oxytocin
hatasat a myometriumon, 6nmagukban is contractiét hoznak létre, novelik az intracellu-
laris calcium bedramlasat, valamint kifejezett a kot6- és izomszovetre gyakorolt hatdsuk is.

A prosztaglandin E2 F2 egyarant serkenti a lepényi corticotrop releasing hormon
(CRH) és ACTH-termelést, és az utébbiak tovabb fokozzék a chorion, az amnion és a deci-
dua prosztaglandin liberaciojat.

A sziilés kezdetekor a CRH az oxytocinnal egyiittmtikodve a myometrium kontraktilis
tevékenységének indukalasaért és erdsitéséért egyarant felelds. A CRH pozitiv inotrop
hatast gyakorol a myometriumra, és érzékenyiti azt tovdbbi oxytocinhatds irant. A sziilés
el6tt emelkedd oxytocinkoncentraci6 tovabb noveli a CRH-termelést, amely a leirt pozitiv
visszacsatoldssal erdsiti az oxytocin hatdsat a myometriumon, valamint a CRH-prosta-
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noid kaszkaddal egyiittmtikodve a méhtevékenység rendszerez6déséhez, a sziilés megin-
dulasahoz vezet.

A preprohormonokbdl a trophoblast sejtekben endokrin szabalyozasatdl és enzim-
készletétdl fiiggben lepényi ACTH, béta-lipotropin, béta-endorfin és haromféle dinorfin
formalddhat. Sziilés el6tt a dinorfin- és a béta-endorfin-szint tobbszorosére emelkedik az
anyai szérumban, a magzatvizben és a magzati szérumban is. A lepényi Proopinomelano-
cortin POMC és ACTH pontos bioldgiai hatasa nem tisztazott. Feltételezések szerint befo-
lyasoljak a sziilés meginduldsat, javitjak a magzat stresszreakcidjat és a fdjdalomkiiszob
emeléséért is felel6sek. Mivel a dinorfin a lepény nagy szamu opiatreceptoraihoz is kots-
dik, feltételezhetd, hogy a lepényi miikodés autocrin-regulaciojéért is felelds.

Az oxytocin a hypothalamus paraventricularis és supraopticus magjabol axonokon jut
a hypophysis hatsé lebenyébe. Szérumszintje csak a sziilés masodik szakaszaban emelke-
dik meg. A leirt hormonhatasok miatt a terhesség végén a myometrium oxytocinrecepto-
rok szaima nagysagrendekkel emelkedik, amely a méh fokozott oxytocinérzékenységének
magyardzata. Az oxytocin a méhaktivitds emelése mellett a prosztaglandinszintézist is
fokozza.

A 17-alfa-hydroxilaze hidnydban az 9sztrogénszintézis a magzati mellékvesébdl szar-
mazé DHEA prekurzorbdl torténik. A sziilés meginduldsa szempontjabdl fontos tény,
hogy a 17-alfa-hydroxilaze aktivitdsat a cortisol fokozza, és terminuskozelben a progeszte-
ron nagyobb ardanyban alakul 6sztrogénné. Az Gsztrogén/progeszteron arany emelkedése
prosztaglandin- és oxytocinliberdcidt, majd a sziilés megkezdését eredményezi.

A decidua a magzatburok chorionja és a méh kontraktilis izomzata kozotti rétegben
helyezkedik el. Kitiintetett anatémiai helyzete, valamint de novo hormontermelé képes-
sége egyarant igazolja fontos biologiai szerepét. A terhesség fejléddése és a sziilés megin-
duldsa, a magzat és az anyai szovetek kozotti endokrin jeladasok, paracrin szabélyozas
utjan zajlik. A decidua az erek endotheliumdhoz hasonlé epithelium, amely mediatorok
(prostacyclin, endothelin) segitségével kozvetiti az anyai vérbél szdrmazoé kémiai és a méh
izomzatabol érkezé fizikai ingereket. A decidua vaskos stromdjaban a macrophagokbdl
szarmazo lipid tartalmu sejtek a decidudlis hormonok termelésének szinhelyei. Az alabbi
decidualis hormonokat azonositottak: prolactin, relaxin, HPL, prostanoidok, somatosta-
tin hatast peptidek, thrombocyta aktivalo faktor (PAF), béta endorfinok.

A prolactin elsésorban a magzat és a méh izomzatanak viz- és elektrolit-hdztartasat
szabdlyozza. A hypophysis prolactintdl eltéréen a decidua prolactin mtikodését és hatasat
a progeszteron, a calcium és az arachidonsav is befolyasolja.

A relaxin a prolactinhoz hasonléan a decidudban és a lepény basalis membranja-
ban, valamint az ovariumban is termelddik. A relaxin insulinszert fehérje, mely gatolja
a myometrium aktivitdsat, fokozza a cervix tdgulékonysagat, és a medencecsontok szala-
gos Osszekottetéseit lazitja. Az oxytocin feltehet8en a receptorok ttjan serkenti a prosta-
glandin-szintézist, ezaltal a sziilés megindulasaban a decidua kitlintetett szerept.

A sympaticus idegrostok a progeszteron hatdsdra a terhesség soran a myometriumban
degeneralédnak. Terminusban nagy szamu gap junction jelenik meg a simaizomsejtek
kozott, feltehetSen a prosztaglandinok hatdsara. Ezek biztositjak az uterus effektiv koor-
dinalt halészerti simaizom miikodését.
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A reproduktiv traktus kotészoveti elemei latvanyos valtozason mennek at a sziilés
sordn. Legjelentésebb a cervix érése, majd tagulasa a contractiokkal egyidejtileg. A cer-
vix 80%-at kitevé kollagénrostok disszocidlodnak, majd feloldédnak, és az interfibrillaris
szovet is fellazul, oedemassa valik. A morfologiai valtozasokat a collagenolyticus aktivitas
Otszoros emelkedése okozza, amely a polimorphonuclearis granulocytak, a hizdsejtek és
a macrophagok tevékenységének eredménye.

A magzatburkok a cervix érésében hasonlé modon collagenolyticus aktivitas kovet-
keztében a méhtevékenység meginduldsakor mintegy 20 Hgmm-es nyomasemelkedés
hatasara megrepednek (5).

A terhességmegszakitas hatasa a termékenységre

A gyermektelenség problematikajanak megoldasa hazankban tdrsadalmi jelent&ségtivé
valt, mivel gyakorisaga az utébbi id6ben emelkedd tendenciat mutat. Pontos hazai adatok
nem ismeretesek, mert a kiillonboz§ statisztikai kimutatdsok nem tesznek kiilonbséget az
akaratlagosan és akaratlanul gyermektelen csaladok kozott.

Magyarorszag népesedési helyzete 1981 6ta igen kedvez6tleniil alakult, ,természetes
fogyas” kovetkezett be.

Még 1986-ban a sziilbndk kozott nagyobb részardnyt képviseltek a fiatalok - 25 éven
aluliak. A fiatal- 20-24 éves — hdzas nék sziilésgyakorisdga csokkent, de a 20 éven aluliaké
az elmult évtizedben is emelkedett. A sziilés gyakorisdga a 30 év feletti idére tolédott el, ami
a sziilési szovédmeényeket noveli.

A népesedés jovibeni kedvezitlen alakuldsa tobb tényezé miatt kovetkezett be. A sziileté-
sek szamdnak tovdbbi csokkenését az okozza, hogy az 1960 utdni hulldimvilgyben sziiletettek
most jutottak a reprodukciés korba. A mdsik ok az, hogy a haldlozdsok szdma tartésan meg-
haladta az élvesziiletések szdmat, igy a népesség fogydsa az ezredfordulora elkeriilhetetlen volt.

A tényleges reprodukcio viszonylag fiatalkorban lezajlott, a nék 90%-a 30 éves kordra azt
befejezettnek tekintette. Ez a lehetéség azonban csak azok szdmdra biztositott egyértelmiien,
akik fiatalkorban nem estek dt miivi vetélést kovetd kismedencei gyulladdson, aminek jelen-
tés szdmii kiirtmedd{ség a kovetkezménye, de a terhességmegszakitds eddig ki nem deritett
uton funkciondlis medddséghez is vezethet.

A népesség szamanak csokkenésével parhuzamosan jelentdsen vdltozik és a jelenleginél
is kedvezétlenebbiil alakul a népesség korosszetétele, ami a népességszam tovdabbi novekvi
iitemi} csokkenését eredményezheti.

A csalddtervezési vizsgdlatok szerint a fiatalok 70%-a két gyermeket szeretne. Ha ezek
a tervek megvalosulnak, akkor az dtlagos csalddnagysig erdsen megkozelitené az egyszerii
reprodukciohoz sziikséges szintet. A hdzasok 10-15%-a azonban egészségiigyi, bioldgiai
okok miatt gyermek nélkiil marad. A csalddidedlnak megfeleld kétgyermekes csalddnagysdig
elérését azonban jelentds mértékben akaddlyozza a fiatalkorban végzett miivi terhességmeg-
szakitds okozta infertilitds is.

A bioldgiai akcelerdcio kovetkeztében létrejott sexualis magatartds azzal jart, hogy nove-
kedett a terhességek és igy a fiatalkori terhességmegszakitdasok szdma is.
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Az dllapot kedvezébtlen alakuldsdra a terhességmegszakitdsok utdni retrospektiv tanul-
mdanyokbdl is kovetkeztethetiink. Kiilondsen figyelemreméltok azon adataink, amelyek a fia-
talkoriiak terhességmegszakitdsdt kovetd mdsodlagos medddség el6forduldsdira vonatkoznak.

Az ily modon tvijratermel6dott steril hdzassdagok tovabb rontjdk a teljes termékenység
csokkenését, amivel az elérebecslések sem szamolhatnak, pedig 18 éves kor alatti miivi veté-
lések utan létrejott mdsodlagos medddség miatt nagy szdmii gyermektelenhdzaspdr-szapo-
rulattal kell szamolni.

Az elbreszdmitds alapjan az emlitett tényezén kiviil a kovetkezd 40 évben nem keriil-
hetjiik el a népesség fogydsdt, és a legvaldszintibb viltozat szerint 2021-re 300 ezerrel keve-
sebben lesziink. A reprodukcié hidnya pedig a boldogtalan, ,nem teljes értékii” csalddok
szamdnak novekedéséhez vezet. Ezt az ellentmonddst az 0sszemberi és egyéni érdekek kozott
csak tudatos csalddtervezéssel lehet feloldani.

Az ovulatio-gdtlo készitmények az esetek 8,5%-dban okoznak olyan mértékii mellék-
hatdst, mely miatt a kezelést meg kell sziintetni. A miivi vetélések korai szo0védményeinek
datlagos gyakorisdga kozel ilyen nagysagrendii (7,68%); késéi szovédményeinek eléforduldsa
(11,79%) viszont lényegesen meghaladja ezt az értéket (Seregély).

A sziiletéskorldtozds emlitett két médja kozott a mennyiségi dsszehasonlitdson alapulo
mellékhatds és szovédményeken kiviil mindségi kiilonbség is van, hiszen az oralis contracep-
tivumok tobbsége tartés haszndlat utdn sem okoz irreverzibilis sterilitdst.

A téma felvételének az ad mind orvosi, mind tdrsadalmi vonatkozdsban egyardnt jelen-
tdséget, hogy vildg- és hazai viszonylatban is novekedett a 13-18 év kiozottiek miivi vetélé-
sének szdma, toviabbd, hogy a sziiletéskorldtozds legel6nytelenebb eljdrdsdn beliil kiilonos
figyelmet érdemel a fiatalkorban végzett terhességmegszakitds késéi szovédményei kozott
a mdsodlagos medddség bekovetkezte.

Ennek a ténynek komoly jelentéséget kell tulajdonitanunk, mivel a terhességmegszaki-
tasnak a sziiletési és terhességi ardnyszdmokra gyakorolt hatdsan kiviil a termékenységet
tavlatilag és mindségileg érinté szerepe is van.”

1. Az 0sszes mdsodlagos medddség 44,4%-a (936 eset) a miivi vetélésbdl, az dsszes mdsod-
lagos meddéség 32,8%-a (690 eset) pedig az elsd terhesség megszakitdsabdl szdrmazik.
2. A mdsodlagos medddség (2102 eset) 10,7-11,6%-a a fiatalkorban végzett elsé, illetve az

Osszes terhesség megszakitdsdra vezethetd vissza.

3. A terhességmegszakitds elsésorban valamilyen funkciondlis kdrosodds titjan okoz med-
ddséget.
4. Azelsé terhesség megszakitdsdnak van a legsiilyosabb kdrosito hatdsa a termékenységre.

Ha bdrmilyen sziilészeti esemény megel6zi az utolso terhesség megszakitdsdt, csokken

a terméketlenség veszélye.

5. A kiirtok kontrasztanyaggal torténé vizsgilata alapjan megallapitottuk, hogy a pete-
vezetdk dtjarhatésdga az elsé terhesség megszakitdsa utdn az életkor szerint viltozik.

A kiirtok dtjdrhatésdgdnak a megoszldsa a hdrom korcsoportban szignifikdansan eltér

(p < 0,01).

A 20 év alatti korcsoportban az elsé terhesség megszakitdsa 39,3%-ban, mig a 20 év felet-
tiben az elsé terhesség megszakitdsdt kovetd kiirtelzdrodds 28,3%-ban okozott mechanikus
medddséget. Ez az eltérés erésen szignifikdns.
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A vizsgdlati adatokbol megdllapitottuk, hogy minél fiatalabb korban tortént a terhes-
ség megszakitdsa, anndl valésziniibb a miitétet kozvetlen kiovetd kétoldali kiirtelzdarddds és
funkciondlis meddGség veszélye, mert a genitdlis traktus mind mechanikusan, mind funk-
ciondlisan fiatalkorban sebezhet6bb.

6. A vizsgdlati adatok eredményeként azt mondhatjuk, hogy minél fiatalabb korban tor-
ténik a terhesség megszakitdsa, anndl kisebb ardnyban kovetkezik be spontdan peteérés
és terhesség. Tovabba minél fiatalabb korban végzik a miivi vetélést, anndl nehezebben
befolydsolhaté gyégyszeres kezeléssel a miitétet kovetd funkciondlis medddség.

A fiatalkori elsé terhesség megszakitdsdnak gyakorisdga az elsé miivi vetélést kozvetleniil
koveté mdsodlagos medddség miatt kezeltek kérelézményében 32,6%, mig a 18-20 év kozot-
tiek esetén csak 18,1% volt. Ez azt jelenti, hogy a fiatalkorban végzett elsé terhességmegsza-
kitds utan a miitéten dtesettek egyharmaddndl nem kertilhet sor ismét miivi vetélésre. Aki
az elsd terhesség megszakitdsa utdn medddvé vdlt, nem eshetett ismét teherbe.

Feltehetbleg azok is meddévé vilnak az elsé terhesség megszakitdsa utdn, akik valami-
lyen ok folytdn hajlamosak az infertilitdsra. (Egyéb hajlamosito tényezdk.) Tehdt szelektdlt
populdcié jon létre, ami a tovabbi terhességmegszakitds(ok) utdn mdr nem hajlamos annyira
a medddségre. Kovetkezésképpen a dozis-hatds Osszefiiggés a terhességmegszakitdsra nem
egyértelmiien vonatkoztathato.

Van, aki nem tartja elfogadhaténak az életkor és az elsé miivi vetélés okozta medddség
kozotti negativ korreldciéra vonatkozé dllitasunkat. Az igaz, hogy minél fiatalabb korban
kovetkezik be a terhesség, anndl nagyobb gyakorisdggal fejezddik be a terhesség miivi veté-
léssel. Kideriilt az is, hogy a 18 éves kor alatti miivi vetélésen dtesettek szdma csaknem otszor
gyakoribb az elézetes miivi vetélés, mint mds sziilészeti esemény utdn.

Azon megdllapitdsunk, mely szerint minél fiatalabb korban torténik az elsé terhesség
megszakitdsa, a genitdlis traktus mind mechanikusan, mind funkciondlisan egyardnt nagy-
mértékben sebezhetd, adatokkal megerdsithetd. A 18 éves kor alatt végzett elsd terhességmeg-
szakitds utan 41,6%-ban zdarédott el mindkét kiirt, mig a 20 év felettiek kiziil 28,3%-ban
fordult el kétoldali kiirtelzdrodds. Ugyanez vonatkozik a fiatalkori elsé terhesség megsza-
kitdsa utdn bekovetkezett funkciondlis medddség ardnydra (40,5%, illetve 25,1%).

A kiirtok dtjdrhatésdga nem azért viltozik meg, mert 6tszor gyakoribb az elézetes miivi
vetélés fiatalkorban, mint mds sziilészeti esemény, hanem azért, mert az elsé terhesség meg-
szakitdsa sokkal jobban sebezheti a fiatalkoriiak genitdlis traktusat, mind mechanikusan,
mind funkciondlisan, mint a felndttekét. Ezért a fiatalkori elsé terhesség megszakitdsa sok-
kal nagyobb kockdzattal jar, mint a 18 év felettieké. A fiatalkortiak genitdlis traktusdnak
sebezhetdsége részben a kiirtok miitétet kovetd gyulladdsdaban, részben a szervezet immun-
biolbgiai és endokrinoldgiai dllapotdnak megvaltozdsdban nyilvanul meg.

A KSH 6% koriil emliti hazdnkban a hdzas népességben a gyermektelenek ardnydt. Van,
akinek a véleménye szerint elképzelhetetlen lenne a jelenlegi javulds a gyermektelenek ard-
nydban, ha a miivi vetéléseket kovetéen olyan gyakran kellene mdsodlagos medddségtil
tartani.

A gyermektelenek ardnya csokkenhetett: egyrészt azért, mert a népesedéspolitikai elvek
végrehajtdsa sordn nytjtott csalddpolitikai intézkedések miatt tobben villaljdk tudatosan
a sziilést, mdsrészt a miivi vetélést tilté rendelkezések ideje alatt, az 1950-es évek elsé felé-
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ben nagy szamban sziiletett lednyok az utobbi évtizedben jutottak az idedlisnak mondhato
reprodukcids korba.

A gyermektelenek ardnydnak csokkenését tovibbd az is elGsegitette, hogy a primer és
szekunder funkciondlis medddséget — ha nem is 100%-osan — de igen eredményesen lehet
kezelni kiilénbézd ovulatio-inductids szerekkel. Igy az akaratlanul medds nék terhesek
lehetnek, s6t az esetek tobbségében sziilnek is. Ezen tulmenden a négyogydszati mikro-
sebészet fejlédése kapcsdn az 1ijabb miitéttechnikai megolddsok az obstrukciés meddéségek
kezelésében jelentettek elérehaladdst. A refertilizdciés miitétek néhdny %-ban ugyan, de
szintén csokkentették a meddd nék aranydt. A meddé hazaspdarokon beliil a férj, vagy mind-
két partner egyidejii kezelése is hozzdjdrult ahhoz, hogy hazdnkban jelentésen csokkenjen
a gyermektelenek ardanya.

Véleményiink szerint a miivi vetélés noveli a medddség ardnydt, ezért a gyermektelen
hazaspdrok gyakorisdgat az is befolydsolja, hogy milyen mértékben végeznek terhességmeg-
szakitdst. Megjegyezni kivanom, hogy a KSH 1982-ben megjelent Statisztikai Evkonyve
a gyermek nélkiili csalddok ardnydt 1980-ban 35,2%-ban (1066 000) adja meg.

A terhességmegszakitds, és kiilonosen a fiatalkori elsé terhesség megszakitdsa, valamint
a medddség bekovetkezte kozotti ok-okozati dsszefiiggés sajdt eredményeink alapjin meg-
gybzbnek mondhaté. Ezt bizonyitjdk a felsorolt irodalmi adatok is, noha azok az eredmé-
nyek sokkal kisebb vizsgdlati anyag analizise alapjan sziilettek.

Eredményeinket azért tartjuk kozlésre érdemesnek, mert azok felhivjdk a figyelmet arra,
hogy a nem kivdnt terhességek elkeriilése érdekében milyen nagy sziikség van az individud-
lisan megvdlasztott fogamzdsgdtlasi eljardsok alkalmazdsdra.

A népesség egyszeri reprodukciojat 2,1-2,2 koriili érték jelenthetné, de ez jelenleg alatta
van.

Annak ellenére, hogy az elsé terhességmegszakitds - féleg a fiatalkoriiak elsé terhes-
ségmegszakitisanak — késéi kovetkezményeként a mdsodlagos medddség (obstrukcids és
funkciondlis) kialakuldsa a leggyakoribb szovédmény, és, hogy az asszisztdlt reprodukcié
klasszikus javallatdt a méhkiirtok hianya (salpingectomia), vagy miitéttel nem kezelheté
elzdréddsa (tuba occlusio) képezi, keveset foglalkoznak a miivi vetélés csonkito jelentd-
ségével.

Egészséges fogamzdsgdtldast nem alkalmazé, rendszeres hdzas életet él6, reproduktiv kor-
ban él6 hdzaspadr esetében a kihordott terhességek ardnya menstrudcios ciklusra szamitva
30%. Az elsé szervezeten kiviil fogant gyermek sziiletése ota a kezelések sikere jelentésen
javult, de még messze nem éri el a természetes 30%-ot. Negyven év felett in vitro fertilisatio-
val a gyermekdldds redlis esélye mindossze 10%-ra tehetd.

Azelsé in vitro fertilisatio — embryotransfer (IVF-ET) kezelés klasszikus javallatdt mind-
két petevezetd hidnya, illetve miitéttel nem gyogyithato elzdrédds képezte.

Az 1954-55 kozotti idészakban még nem volt legalis abortus, és a secunder medddség
ardnya 36% volt. Viszont 1972-74-ben igen, amikor a mdsodlagos medddség 47%-ra emel-
kedett. Ebbdl azt a kovetkeztetést vontuk le, hogy a primer és secunder sterilitds ardnydnak
megvdltozdsaért az interruptio tehetd feleldssé. A terhességmegszakitds azonban nemcsak
az ardny eltoléddsdt eredményezte, hanem a medddség gyakorisiginak emelkedéséhez is
hozzdjarult, és az Osszes sterilitds 21,7%-dban jatszott oki szerepet.
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Amig 1954-55-ben a sterilitds oka az esetek majdnem felében organikus laesio volt, addig
az 1972-74-es években a funkciondlis meddiéségek jdtszottak f6 szerepet, amibdl arra kovet-
keztetiink, hogy az interruptié elsésorban valamilyen funkciondlis kdrosodds titjan okoz
medddséget.

1982-ig a miivi vetélést kovetd kiirtelzdrédds 31,3%-ra novekedett, de jelentds maradt
a terhességmegszakitds utdni funkciondlis medddség gyakorisiga is (68,7%). A mdsodlagos
medddségbdl az elsé terhességmegszakitdst kovetben 40,9%-ban fordult el6 mdsodlagos
medddség, mig ha az utolsé terhesség miivi megszakitdsdt barmilyen sziilészeti esemény
megeldzte, csak 8,6%-ban.

Az elsé terhesség spontin megszakaddsa utin 20,4%-ban kovetkezett be medddség,
mig ha az utolso terhesség spontin megszakaddsdat barmilyen sziilészeti esemény meg-
elézte, csak 8,3%-ban. Tehdt mig az elsé és utolso terhességmegszakitds utdn egyiitt 44,5%
a mdsodlagos medddség gyakorisiga, addig az elsé és utolsé spontdn vetélés utin csak
32,4%-ban fordult elé.

Az elsé miivi és spontdn vetélés utdn 64,9% a mdsodlagos meddidség gyakorisiga, mig
az utolsé miivi és spontdn vetélés utdn csak 16,9%-ot tett ki. A miivi és spontdin vetélés utin
egyiitt 81,8% volt a secunder sterilitds.

Az elsé terhességmegszakitdsnak van a legsiilyosabb hatdsa a termékenységre. Ha bar-
milyen sziilészeti esemény megel6zi az utolso terhesség megszakitdsdt, csokken a medddség
kialakuldsdinak a veszélye.

Az dsszes mdsodlagos medddség 44%-a (936 eset) a miivi vetélésbil, az dsszes mdsodlagos
medddség 32,8%-a (690 eset) pedig az elsd terhességmegszakitdsbél szarmazik. A mdsod-
lagos medddség (2102 eset) 10,7-11,7%-a a fiatalkorban végzett elsé, ill. az dsszes terhesség
megszakitdsdra vezethetd vissza.

A kiirtok kontrasztanyaggal torténd vizsgdlata alapjan megdllapitottuk, hogy a pete-
vezetdk dtjdrhatdésiga az els terhesség megszakitdsa utdn az életkor szerint viltozik. A kiir-
tok dtjarhatésdgdnak a megoszldsa a hdrom korcsoportban szignifikdnsan eltér (p < 0,01).

A 20 év alatti korcsoportban az elsé terhesség megszakitdsa 39,3%-ban, mig a 20 év felet-
tiben az elsé terhesség megszakitdsdt kovetd kiirtelzdrodds 28,3%-ban okozott mechanikus
medddséget. Ez az eltérés erdsen szignifikdns (p < 0,001).

A vizsgdlati adatokbdl megallapitottuk, hogy minél fiatalabb korban tértént a terhes-
ség megszakitdsa, anndl valoszintibb a miitétet kozvetlen kovetd kétoldali kiirtelzarodds és
funkciondlis medddség veszélye, mert a genitdlis traktus mind mechanikusan, mind funkcio-
ndlisan fiatalkorban sebezhet6bb. A vizsgdlati adatok eredményeként azt mondhatjuk, hogy
minél fiatalabb korban torténik a terhességmegszakitds, anndl kisebb ardnyban kovetkezik
be spontdn ovulatio és terhesség. Tovabbd minél fiatalabb korban végzik a miivi vetélést,
anndl nehezebben befolydsolhaté gyogyszeres kezeléssel a miitétet kovetd funkciondlis med-
doség.

Becsléstink alapjdn kideriilt, hogy a fiatalkorban végzett dsszes miivi vetélés utdn
a 80 286 miivi vetélésbdl a becsiilt medddség 10 118-nak, mig a 18 éven feliili 1083 068
terhesség megszakitdsabdl 46 702-nek adodik.

A fiatalkorban végzett dsszes miivi vetélés utdn a becsiilt kiirt eredetii meddGség 3,882-nek,
a 18 éven feliili korcsoportban lévik terhességmegszakitdsa utdn pedig 17,978-nak adodik.
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A fiatalkorban végzett terhességmegszakitdst altaldban sziilés nem el6zi meg, ezért
azok 13%-a — becslésiink alapjan — gyermektelenné valhat, mig a felnéttkorban miivi
vetélésen atesettek 4,3%-a maradhat gyermek nélkiil. Ugyanilyen arany figyelheté meg
a muvi vetélést kovetd kiirtelzdrddds terén is. Becslésiink szerint a 18 éven aluliak 4,8%-
dban vdrhaté kiirtelzdarddds, mig a felndttkorban tortént miivi beavatkozds utdn csak 1,7%-
ban kivetkezett be obstrukcios medddség. A szdmokbdl az is kideriilt, hogy a fiatalkoriiakra
varo veszélyeztetettség hdromszor gyakoribb, mint felnéttkorban.

A terhességmegszakitdst koveté mdsodlagos medddség és az asszisztalt reprodukcio
javallatdban szerepld tisztdn kiirt eredetii meddbség magas ardnya azt bizonyitja, hogy
a miivi vetélés és az azt kovetd gyulladds képezi a legveszélyesebb okdt mind az obstrukcios,
mind a funkciondlis medddségnek. Ezért az elsé terhességet nem szabad megszakitani, féleg
fiatalkorban tilos elvégezni az elsé terhesség megszakitdsat.
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Fogamzasgatlas

A hormonalis fogamzasgatlas térténete

Mit értiink fogamzason?

Tertullianus, az els6 keresztény egyhazatya, aki a III. szdzadban errél irt, leszogezte, hogy
a fitlmagzat negyven nappal, a leanymagzat pedig nyolcvan nappal a megtermékenyités
utan valik él6vé.

A.S. Parkers, a fogamzas legkorabbi id6pontjanak a pete bedgyazodasat a méhbe
tekinti, hiszen azt sem tartjuk abortusnak, amikor a tyuik tojast tojik.

A szaporodast engedélyhez kototték, amelyek akkor alakultak ki, amikor elsérendd
sziikségszertliség volt a népesség gyarapitasa. Gyokereik visszanyultak a bibliai ,,Sokasod-
jatok és szaporodjatok” tételhez.

A magzatelhajtas a legtobb orszagban torvényellenes cselekedet, egyszersmind teolo-
giai bilin is.

Az el8lények sajat reprodukcidjat szaporodasnak nevezziik.

»A szaporodas folyamatdnak egyszer(i megszakitasa igen durva beavatkozas, koriil-
beliil olyan, mintha egy gépet dllitanank meg, hogy csavarhtuzo6t dugunk a fogaskerekek
k6zé” - irja Gordon Rattry Taylor, a Bioldgiai pokolgép (1970) c. kdnyvében (1).

A fogamzasgatld tablettdk a steroid hormonok kutatdsanak melléktermékei. A kutaté-
sokat még az elsé vilaghaboru el6tti felfedezések inditottak meg.

A masodik vilaghabort utan klinikailag megvizsgaltak az Gj molekuldk hatdsait: az
akkor megindult fejlédési folyamat jelenleg is tart.

Embernél a megtermékenyités pillanatat el6szor csak roviddel a masodik vilaghaboru
utan fényképezték le.

Régi allatorvosi megfigyelés, hogy a tehenek medd8k maradnak, ha a corpus luteum
nem fejlédik vissza. (Retentids tomld a corpus luteum persistens.) Ha a toml6t szét-
nyomjak, az allat ismét termékennyé valik. Ezt a beavatkozast ma is kiterjedten alkal-
mazzak.

Emberben célzott punctio segitségével tavolitjak el a tomlében 1év6 bennéket, regula-
rissa valik a menstrudcid, és ovulatios ciklus indul el.

Haberlandt (1921) innsbrucki élettanasz vetette fel az dtmeneti hormonélis medd6vé
tétel gondolatat (2).

1948-ban Oxfordban egy brit és egy indiai tudésnak sikeriilt mesterségesen eléallitani
progeszteront, ami szdjon 4t a szervezetbe jutva nem vesztette el hatasossagat. Dr. Gregory
Pincus szabadalmaztatta az eljarast Mexikéban és az Egyesiilt Allamokban (3).

Az 1950-es években a tobb mint 200 szintetizalt progesztogén vizsgalata sordn deriilt
ki, hogy az Osztrogénnel kombinalt nem alkalmas a néi infertilitas kezelésére, mert
a készitmények éppen az ellenkezdjét okozzdk, az ovulatidt gatoljak.
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Az Enovid nev{i fogamzasgatld tablettat férfiak szedték 1957-ben, és azt tapasztaltdk,
hogy a himivarsejtek szamat fokozta. Hasonl6 hatdst értek el a tablettat szed6 néknél is,
fokozddott az érett petesejtek szdma (Ribeaund-eftektus).

A Nivelan nevt onddsejtképzést gatld szer a nemivagy- és potenciacsdkkenté hatasa
miatt alkalmazhatatlan volt.

Pincus a norethynodrelt vélasztotta ki emberi kezelésre 400 analég koziil. A Puerto
Rico-i asszonyokon végzett vizsgalata megbizhat6 volt, annak ellenére, hogy rossz hirét
keltették, miszerint a tablettat szedé n6knél magasabb a méhnyakrak el6forduldsa. Kide-
riilt, hogy a tablettat szedé n6knél a rakos megbetegedések el6forduldsa az atlagosndl
kevesebb volt. Az 1959-ben megjelent Enovid mesztranolt is tartalmazott.

Dr. Elizabeth Connel 1966-ban a klormadinin-acetat nevi anyagtdl varta, hogy a méh-
nyakban 1év6 nydkot az ivarsejtek szamara kedvezdtlenné teszi, a készitményt naponta
kellett szedni (4).

A ,mdsnap reggeli” fogamzasgatlo tabletta a megtermékenyitett pete méhfalba val6
bedgyazodasat akaddlyozta meg. A Yale egyetemen 1966-ban jelentették be, hogy nyu-
lakon és majmokon kiprébéltak egy ORF/3858 jelzésti anyagot, ami megakadélyozta
afogamzasta parosodds utani 6. napig. Ennek analégidjara alkalmaztdk emberben is, mivel
a petesejt 6 vagy 7 nappal a megtermékenyités utdn agyazdédik be a méh nyalkahdrtyajaba.

A diaethyl-stilboestrol természetes hormont is sikerrel alkalmaztak 6nkéntes alapon
koztiik a nemi erészak dldozatain, de mésokon nem engedélyezték a kiprobalast (rakkeltd
hatasa miatt kivonték a forgalombdl).

Szontagh és Kovdcs ,,Post-coital oral contraception with dienoestrol” (Med. Gynaec
and Soc., 1969. 4. 36-37.) cimen kozolte onkéntesen jelentkez6é nékon végzett vizsgalat
eredményét (5).

1967-ben jelent meg az Infecundin, majd a Continuin, Ovidon, Rigevidon, Posti-
nor, Anteovin és Tri-Regol, melyek kliniko-farmakoloégiai vizsgalatara felkérést kaptam
a Kébanyai Gydgyszerarugyartdl (Gedeon Richter).

A hormonalis fogamzasgatlas orvosbioldgiai vonatkozasai

A hormonalis hatast fogamzasgatlok fertilitdst csokkentd hatasarol az irodalomban csak-
nem teljesen ellentmondé vélemény alakult ki.

Ma mar elfogadottnak tekinthetd az a vélemény, hogy a hyperprolactinaemiaért az
oralis antikonceptivumok 6sztrogén komponense a felel6s. A hyperprolactinaemiat funk-
cionalis eredetiinek tartottuk, amit a tartds gyogyulasuk is aldtamasztott.

Meglepetést jelentett azonban a normoprolactinaemias betegek javulasa is.

Egyesek szerint a valddi ,,post pill amenorrhoea” igen ritka. A tablettaszedés felfiig-
gesztése utdn 6 hdnappal az amenorrhoea prevalencidja kevesebb, mint 1%, és ezen esetek
is konnyen gyogyithatok. Az osszefiiggés abban keresendd, hogy a tablettaszedés elfedi
a fogamzoképesség-zavarok nyilvanvald tiineteit, a vérzési rendellenességeket. Ezek tobb-
sége ugyanis stressz eredett. A lelki megterhelés okozta hyperprolactinaemia és az dltala
kivaltott amenorrhoea léte bizonyitottnak tekinthetd.
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A fertilitas helyreallitdsa a tablettaszedés abbahagyasat kovetd 2-3 hénapon beliil var-
haté. Az oralis kontraceptivumok szedése és a tartds vérzéskimaradas kozotti ok-okozati
Osszefliggés nem valdszintisithets. A fogamzasgatlok hasznalata kivaléan alkalmas egy
késobbi terhesség lehetdségének megdrzésére. A szerek a sterilizaciéval egyenld hatékony-
saguak, de mentesek annak hatranyatdl. Néhany asszony infertilis marad bizonyos ideig,
a nék tobbsége azonban ismét képes teherbe esni, egyesek véleménye szerint.

Az oralis fogamzasgatlas bevezetése utan egy 1j, tulajdonképpen iatrogén hypthala-
mikus amenorrhoea-csoport valt ismeretessé, a ,,post pill amenorrhoea”. Elsének Sherman
irtale 1966-ban, és véleménye szerint a hormonalis fogamzasgatlast alkalmazdk 10%-anél
fordult el6. Hazankban Sas és mtsai figyelték meg és szdmoltak be a post pill amenorrhoea
Clomiphen-kezelésérdl. Megallapitottak, hogy a post pill amenorrhoea felének, illetve
2/3-dnak mdr az ordlis fogamzasgatlok szedése el6tt is irreguldris volt a ciklusa.

Az eddigi ismereteink birtokaban ugy tlinik, hogy élettani koériilmények kozott
a humdn prolactin jelent8s szerepet nem jatszik az ovulatidban, de a prolactinszintnek
bizonyos értékhatarok kozott kell maradnia. Majd azt is kimutattak, hogy az ,,over-sup-
ressios syndroma” esetén a betegek tekintélyes részénél a prolactinelvalasztds is fokozott.

Az eddigi epidemioldgiai vizsgalatok szerint az oralis fogamzasgatlok szedése, és a tar-
tos vérzéskimaradds kozott ok-okozati Gsszefiiggés nem valdszintsithetd.

Sajat vizsgalataink nem egyeznek meg az emlitett epidemiolédgiai tanulmanyok ered-
ményével, mert a rizikdcsoportot képezé vérzési rendellenességek csak részben névelik az
anovulatios esetek aranyat, részben pedig az 6sztrogén komponenst készitmények 6nma-
gukban is fokozzak a prolactinszintet, ami anovulatiés ciklust eredményezhet.

A dopaminantagonista adadsara bekovetkezett prolactinvalasz dsszefiigghet a megno-
vekedett opioid aktivitassal, bar egyes szerz6k feltételezik, hogy az opioid peptidek elva-
lasztasaban és szabalyozasaban a prolactinnak van szerepe, ,,ultrashort loop feed-back”
mechanizmus révén.

Mar a menarchét kovetd idében alkalmazott oralis fogamzasgatlok elfedhetik az endo-
metriosis, polycystds ovarium syndroma, corpus luteum inszufficientia stb. klinikai tiine-
teit, de az alapelvaltozds tovabbra is megmarad.

A fogamzdasgatlok tartds haszndlata utani sziinetben szokott kideriilni, hogy rendsze-
res hazasélet ellenére sem kovetkezik be terhesség. Az esetek zomében a tablettaval valo
védekezés is f6losleges volt, mert egyébként sem jott volna létre fogamzds peteérés hianya-
ban. A koézponti szabdlyozast és a gonad miikodést a hormonalis kontraceptié kiiktatja,
ezért a fertilitas visszatérése csak kezelés utan varhato.

Az oralis fogamzdasgatlasnak helye van azonban a csaladtervezésben, de az anovulatios
medddség korel6zményében vald nagy aranyu el6fordulasuk miatt csak azok hasznaljak,
akiknek regularis a vérzése, és akiknél a rejtett ovaridlis anomalidk lehet8ségét is kizartak.

A genetikailag kddolt Gscsirasejtet barmely fejlédési szakaszaban minden egymast
kovetd ciklus alatt szteroid hatas éri, ami miatt ovulatio nem kovetkezik be. A hormonalis
fogamzdsgitlo szer szedésének sziineteltetése utan a kdrosodott csirasejtekbdl nem kép-
z6dik teljes értéki petesejt, ami megtermékenyitésre alkalmatlan. Ha mégis eljut a meg-
termékenyitett petesejt a zygota allapottdl a terhesség elsé trimeszteréig, akkor vetélés
kovetkezhet be. A szubsztiticios kezelés hatdsara a terhesség eljuthat a masodik trimesz-
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terbe, de az korasziiléssel fejez6dhet be. A fogamzasgatld készitmények tartos szedése vagy
a terhesség megszakitasa csak olyan esetekben ajanlatos, akik a reprodukciot befejezettnek
tekintik. Mindez elsdsorban a fiatalkord nékre vonatkozik, mert a reprodukcids rendszer
fiatalkorban mind mechanikusan, mind funkciondlisan rendkiviil sebezhetd.

A szerz6 ,a Hormonalis fogamzdsgatlas el6nyei és kockazatai” cimt dolgozatban
a kovetkezoket irja: ,,... a hormonalis fogamzasgatlas a terhesség megakadalyozasan tul
is nett6 egészségi elényoket rejt”, noha el6zéleg néhany jol igazolt kockazatot emlit, koztik
a thromboembolia veszélyét, és az emlérék fokozott kockazatat. Az oralis fogamzasgatlot
valamikor szedett n8k korében ritkabbnak talaltdk a vastagbél-, endometrium- és petefé-
szekrdk eléfordulasat, viszont a méhnyakrak valamelyest gyakoribb el6forduldsat észlel-
ték. Tovabbi eldnyként emliti a dysmenorrhoea, a polycystas ovarium betegséghez tarsulo
hirsutismus, acne és anovulatios vérzés kezelését. Sem a dysmenorrhoea, sem a polycystas
ovarium tiineteinek kezelése nem jelent oki terapidt, sét a fiatalkori dysmenorrhoea keze-
lése esetén kifejezetten karos az oralis fogamzasgatlok addsa (6).

Az emlitett malignus daganatok el6fordulasanak csokkentését nem a hormonalis
fogamzasgatld szerek szedésétdl kell varni, hanem az eredményes raksztirésre kell bizni,
de ez vonatkozik a cervix carcinoma és emlérak kifejlédésének sikeres megel6zésére is,
mivel egyik betegség felismerése sem igényel bonyolult diagnosztikus modszert.

A szerzd, s6t a kommentdr irdja sem tesz emlitést a hormondlis fogamzasgatlas ferti-
litast csokkentd hatdsardl, aminek elkeriilése prioritast élvez az oralis kontraceptivumok
szedésének Osszes eldnyeivel szemben.

A sziiletésszabélyozds legrosszabb mddszerén - a terhességmegszakitdson - kiviil csak
annyival el6ny6sebb az oralis fogamzasgatlas, hogy a jelenleg forgalomban 1év6, alacsony
dézisu oralis készitmények feltehetéen nem karositjak a reprodukcids rendszert olyan
mértékben, mint a korabban alkalmazott nagy adagot tartalmazé készitmények.

Az Infecundin nevi oralis fogamzasgatld forgalomba kertilésétdl (1967) az 1990-
ben megjelent Tri-Regol tablettdig minden hormonalis fogamzasgatlo kliniko-farma-
kologiai vizsgalataban részt vettem, és azt tapasztaltam, hogy nemcsak a miivi vetélés,
hanem az oralis contraceptivumok is demografiai tényez6kké valtak, mert a szervezet
nemi mikodését mechanikusan és funkcionalisan is kdrositjak. Kiilonosen sériilékeny
a fiatalkordak hormonalis rendszere a miivi vetélést és az oralis fogamzasgatlok sze-
dését kovetden. Azt is megfigyeltem, hogy az Infecundin és Bisecurin tablettat szed6
nék - elsésorban egészségiigyi dolgozok (doktornd, gyodgyszerésznd és asszisztensnd)

— korében agyi arteria repedése miatt kovetkezett be a halal, amit rendszeres fejfdjas
el6zott meg.

Az akadémiai doktori értekezésemben (1983), majd az 1985-ben megjelent monogra-
fiamban és az 1995-ben, tovabba az 1996-ban koézolt dolgozataimban bizonyitottam, hogy
a hormonalis fogamzdasgatlo szerek tartds szedése és a bekovetkezett reverzibilis medddség
kialakuldsa kozott ok-okozati kapcsolat all fenn. Ezért a terhességmegszakitast és az ordlis
kontraceptivumok tartos szedését csak azoknak a néknek ajanlom, akik a reprodukciot
befejezettnek tekintik.

Nemcsak az oralis kontracepticumok gatlastalan szedését tartom veszélyesnek, hanem
az egyoldalu dolgozatok kozlését is, mert még a nem szakorvosokat is biztatja a szer nyaklo
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nélkiili hasznalatara. Amennyiben a laikusok korében is elterjed az oralis fogamzasgatlok
aldasos hatasa, akkor a tovabbi kovetelésiik az lesz, hogy a készitményeket a trafikokban
is forgalmazzak.

Ory és munkatarsai 1974-ben kozolték, hogy ,.a petefészek retentiés cystai eléfordu-
lasanak csokkenése a hormonalis fogamzdsgatlok szedésének jol dokumentalt elényos
mellékhatasa” (7). Ezzel szemben egyetlen sziilészeti és négyodgydszati tankényv sem
a hormondlis fogamzasgatlok szedését ajanlja a funkciondlis (retentids) toml6k kezelésére,
mert azok spontan megsztinnek, vagy ha 60 nap mulva is tapinthatdk, és ultrahangvizsga-
lattal kimutathatok, akkor mtitétet kell végezni, mivel valodi cystardl (6ndllo hambéléssel
rendelkeznek) van szé.

Tapasztalataim szerint a hormonalis fogamzasgatlok szedése nem tiinteti el, hanem
inkabb el6idézi a retentids cystakat.

»A hidnyos és torz ismeretek kovetkezménye csak a nem kivant terhességek és terhes-
ségmegszakitasok nagy szama lehet” (8).

Nem a hidnyos és torz ismeretek kévetkezménye a nem kivént terhességmegszakitasok
nagy szama, hanem azért, mert védekezésként nem hasznalnak mas, elénytelen mellék-
hatdssal nem jar6 fogamzdasgatlé mddszert, noha a hormondlis kontraceptivumoknak
szinte csak elénytelen mellékhatasai vannak.

A fogamzasgatl tablettak védik a nék fogamzoképességét. Onmagukban meddéséget
nem okoznak. A refertilisatiés id6 1-3 honap.

A tablettaszedés abbahagyasa utan a vérzési rendellenességek gyakorisdga megnd, ami
nem a hormonok kovetkezménye. A tabletta elfedi az infertilitds leggyakoribb tiineteit,
a vérzési rendellenességeket.

A ,postpill amenorrhoea” is hasonlé okokra vezethet6 vissza. Ha a gydgyszerelést
kovetd egy év alatt terhesség nem jon létre, a jelenség mogott mas okot kell keresni (9).

A fogamzdasgatlo tabletta nem elfedi az infertilitas tiineteit, hanem el8idézi. Az énkont-
rollos paciensek — a hormonalis fogamzdsgatl6 tabletta szedése el6tt — proteo- és steroid-
hormon kivalasztasa ovulatio mellett sz6l. Viszont a tartds fogamzasgatlas utan még
3 honap kihagyasa utdn sem tér vissza a fertilisatio.

A masodlagos medddség bekovetkezte a fogamzdasgatlok tartds szedése utan szintén
azt bizonyitja, hogy a hormonalis fogamzasgatlok hatasara alakul ki az anovulatids
ciklus.

A fogamzasgatld tablettak tartds hasznalata vérzéskimaradashoz és medddséghez
vezethet. Nem sziilt nék esetén a fogamzoképesség visszatérése akar 42 hénapot, mig
tobbszor sziilt n6k esetében akar 30 honapot is késhet a tabletta szedésének felfiiggesz-
tése utan (10).

A Depo-Provera nevili 3 hénapos hatasi DMPA (150 mg depo-medroxy-progeszte-
ron-acetat) utolso injekcidjat kovetden elhtizodd amenorrhoea és anovulatio alakul ki, ami
all a fogamzoképesség elhuzddo visszatérésének héatterében. A hatéanyag gonadotropin-
inhibitor hatdsa révén gatolja a tiisz6- és peteérést. Median értékelésben 10 honap telt el
az utols6 DMPA és a fogamzas kozott (50%-os kumulativ terhességi arany), a 17 hénapos
kumulativ fogamzasi arany pedig 90%-nak adédott. A DMPA haszndlata tartés meddo-
séget eredményez, akar két évet is igénybe vehet a fogamzoképesség helyreallitdsa. Akik
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ezt a szert kaptak, még a luteotrép (LH) hormonjuk is elt{int, tehat nem volt peteérésiik.
A fejl6d6 orszagokbdl pedig a gyogyszeriigynokoket is elzavartak, miutan kidertlt, hogy
a készitmény medddséget okoz (11, 12).

Az1967-ben forgalomba hozott hormonalis fogamzasgatld szer (Infecundin) még nagy
dézisban tartalmazott hormonokat, amelyeknek tartds szedése utdn un. postpill amenorr-
hoea és galactorrhoea Iépett fel.

A bioldgiai acceleratiéval jaro szexualis vagy magaval hozta, hogy a fiatalkord lanyok
is raszoktak a hormonalis fogamzasgatlo szer hasznalatdra, ami a tartos szedés utan funk-
cionalis meddéséget okozott.

A terhességmegszakitas és a hormondlis fogamzasgatlas kozott a mennyiségi 9ssze-
hasonlitason alapul6é mellékhatds és szovédményeken kiviil mindségi kiilonbség is van,
hiszen a fogamzasgatlok tobbsége tartds haszndlat utin sem okoz irreversibilis meddd-
séget. Az oralis fogamzasgatld tablettak haszndlata igen elterjedt hazdnkban is, ezért az
alkalmazasa soran el6forduld fertilitds csokkenése jelenti a legnagyobb kockazatot. Mar
régen kiderilt, hogy a készitmény szedése kozben vérzéshidny, vagy tejelvalasztas, ill.
a kettd egytitt Iéphet fel, és funkcionalis medddséggel jar.

Maésok véleménye szerint az eddigi epidemioldgiai vizsgalatok alapjan az oralis
fogamzasgatlok szedése és a tartds vérzéskimaradas kozott ok-okozati Gsszefliggés nem
valoszintisithets. Az Osszefiiggés abban keresendd, hogy a tablettaszedés elfedi a fogam-
z8képesség-zavarok nyilvanvald tiineteit, a vérzési rendellenességeket, melyek tobbnyire
ugyanis stressz eredettiek. Ennek ellentmond az a tény, hogy a tablettaszedés el6tt regu-
larisan menstrualé néknél bekovetkezett meddéség tobb mint 50%-aban a készitmény
tartds szedésével magyardzhato a funkciondalis meddéség kialakuldsa.

Az oralis fogamzasgatlo tablettdk alkalmazasa fiatalkorban, f6leg irregularis vérzés
esetén nagy koriiltekintést igényel. A kevés hatéanyagot tartalmazo készitmények egy-
arant alkalmasak fogamzasgatlasra fiatalkorban és 40 éves kor utdn is. A gyogyszeres
kezelésre annal rezisztensebb a meddéség, minél fiatalabb korban kezd6dott a hormonalis
védekezés, és minél hosszabb volt a tablettaszedés tartama. Csak olyan néknek irhato fel
hormonalis fogamzasgatld tabletta, akiknek a menstrudcios ciklusa stabil.

A terhességmegszakitds abususdnak bevezetése utdn és a fogamzasgatld szerek
nyakld nélkiili hasznalata miatt emelkedett a kiirtmeddéség és a funkcionalis meddé-
ség ardnya.

Az abortus direkt demografiai tényez8, mert csokkenti a természetes szaporodast, ami
nem haladja meg a természetes fogyast. Az abortus kontraszelekciot jelent, ami befolya-
solja a népesség mindségi szinvonalat is.

A hormonalis fogamzasgatlas csaknem 100%-ban biztonsagot nyujt, de a tul korai és
tartds hasznalata miatt a reguldris cyclus nehezen all vissza, és a petesejt cytoplazmajat
is karosithatja.

A fogamzasgatlas indirekt demografiai tényez6, mert a be nem kovetkezett fogamzas
miatt nem novekszik a népesség, de tavlatilag minéségcsokkent6 hatasa is lehet.
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A hormonalis fogamzasgatl6 szerek elénytelen
mellékhatasai
(Az amenorrhoeatdl az autizmusig)

A hormonalis fogamzasgatlok hatasmechanizmusa

Hazdnkban az els6 fogamzasgatld tabletta 1967-ben jelent meg Infecundin néven. Az 6ridsi
hatéanyagot tartalmazé készitményt mellékhatasai és szovddményei miatt kivontak a for-
galombol. Kés6bb a Bisecurin nevti készitményt alkalmaztuk, és vizsgaltuk a portio ham-
jara kifejtett hatasat is a proteo- és steroid-hormonok meghatarozasan kiviil.

A hormondlis fogamzasgatlo tabletta szedése a menstrudcids ciklus 7. napjatél — tehat
a tiisz6 fazisban - kezd6dik, amikor a praeantralis tiisz6 14 nap alatt praeovulatoricussd
tejlédik. Az egy heti hormonalis fogamzasgatld szer szedésének hatdsara ovulatio nem kovet-
kezik be. A kezelt ciklusban a gonadotropin- és steroid-hormonok értékeinek szintje mono-
toppa valik, ami azt jelenti, hogy nem kovetkezik be tiiszérepedés, és nem alakul ki sargatest.

A kovetkezé ciklusban szintén a praeantralis tiiszé praeovulatoricussa vélasat aka-
dalyozza meg a szérum-FSH-szint csokkenése. A fogamzdsgatld szer azonban nemcsak
a tlisz6 fejlodésének a praeantralis-pracovulatoricus szakaszdra hathat, hanem a primor-
dialis szakasztol a praeovulatoricus stddiumig tart6 85 nap alatt minden fejl6dési fokban
1év6 tiiszbre. Ezért a szer tartos hasznalata utan honapok telhetnek el, amikor kifejlédhet
olyan antralis tiisz8, amely alkalmas lesz domindnssa valni és pracovulatoricussé alakulni,
ha a korai tiisz6 fazisban az ,,FSH-kapu” megnyilik. Az emelkedett szérum-FSH-szinttel
jar6 id6szakot nevezte Baird (1987) ,, FSH-kapunak” (13).

A fogamzdsgatld szer hatdsdra a névekedésnek indult antralis tiisz6k koziil az sem
képes domindnssa valni, amely a korai tiiszéfazisban fellépd szérum-FSH-szint emelke-
désének idejéig egy bizonyos nagysagot és érettséget mar elért, mert hianyzik az LH-csucs
és a tovabbi FSH-szint.

A fogamzasgatld szerek a korai tlisz6 fazis szérum-FSH-szintjét tartosan csokkentik,
és igy egyetlen antralis tiisz6 sem éri el a domindnssa valdshoz sziikséges nagysagot és
érettséget, és nem is juthat at a besztikitett FSH-kapun.

Mar kis adag progesztogén is befolyasolja — a releasing faktor gatldsa révén - a ciklikus
mechanizmust, aminek atmeneti fogamzasgatlas a kovetkezménye. A progesztogének,
illetve az 6sztrogénnel kombinalt alacsony dozis mellett potencialt hatast érnek el (14).

Szontagh prof felhivta a figyelmet a néi genitalis traktus rendkiviil sebezhetéségére,
mivel mar kis adag gesztagén adasa is elegendd az LH-releasing faktor kiiktatdsahoz, amit
az LH-peak hidnya jelez.

A genitalis miikodések egymasutanjaban minden alacsonyabb szintli miikodés az
6t megeldz6nek abszolut fiiggvénye, ugyanigy, mint ahogy gonad mtikodés sem 1étezik
hypophysis nélkiil. A genitdlis mikodés utolso el6tti target szervének (petefészek) karo-
soddsa az ovulatio és menstrudcié kimaraddsaval jar.
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A kolpocytologiai kép — a kariopiknotikus, acidofil, és maturdcids index - alapjan meg-
allapitottak, hogy a Tri-Regol tabletta egyenletes gesztagén hatédst gyakorol a hiivelyhdmra.

Megallapitottuk, hogy a vizsgdlatunkban hasznalt készitmény méhnyalkahartyara gya-
korolt hatasa kedvezébbnek mondhaté a korabban hasznalt - kivéve az Anteovint — oralis
fogamzasgatlé tabletta barmelyikével szemben, méhnyalkahartya-atréfia nem alakult ki.

Ovidon tabletta éveken keresztiil torténd hasznalata utdn sok betegnél véltozo foku
méhnyalkahdartya-atrofiat lattunk, ami érinti a mirigyeket és a stromat egyarant.

A steroid-hormonok alakuldsa kiilénb6z4 oralis készitmények egy havi kezelés alatt

Osszehasonlitottuk a Rigevidon, Anteovin, és Tri-Regol tablettdval toértént kezelés alatt
kapott szérum-17-béta-osztradiol és progeszteronértékeket.

Rigevidon-kezelés alatt a szérumprogeszteron-szintben 1-2 ng/ml (6,4 mmol/l) atlag-
értékeket, Anteovin-kezelés alatt pedig 1,5-2,0 nmol/l atlagértékeket kaptunk mind a fol-
likularis, mint a szekrécios szakban. Ez azt bizonyitja, hogy anovulatios ciklus jott létre
a corpus luteum kialakuldsa nélkiil.

Rigevidon-kezelés alatt a 17-béta-osztradiol-érték 96-57 pg/ml (367 pmol/l), Anteo-
vin-kezelés alatt pedig 68-93 pmol/l kézott mozgott valtozatlan szignifikins emelkedés
nélkiil az anovulatios ciklusra jellemzéen.

Lathato, hogy a trifazisos készitmény hatdsdra a szérumprogeszteron-szint szig-
nifikans cs6kkenése kovetkezik be a menstruacios ciklus sordn. A csékkenés mértéke
azonban a masik két készitményhez viszonyitva a legenyhébb, ami az endometrium bio-
transzformaciojat el8segiti.

A Tri-Regol tabletta olyan haromfazisu oralis antikoncipiens, amely a legkevesebb havon-
kénti hormonmennyiséget tartalmazza, viszonylag fiziologids mddon biztosit védelmet
anem kivant terhesség ellen, kovetkezésképpen a vele szembeni tolerancia is a legkedvezdbb.

A trifazisos Tri-Regol a kombinalt tablettdk monoton gatlasdhoz képest hiien utanozza
a normalis menstruacioés ciklus hormonalis ingadozésait (15).

Bemutatjuk a kariopiknotikus index és a szérum-17-béta-osztradiolszint valtozasat
a tablettaszedés megkezdése el6tti honapban. Jol lathato a szérum-6sztradiolszint ovulatio
el6tti és a lutealis szak 7. napjan mutatkozd 1ét csticsa. A kolpocytoldgiai kép véltozasa jol
kéveti a szervezet Gsztrogénszintjének alakulasat. A kariopiknotikus index maximuma
a legmagasabb 6sztradiolkoncentricié utan 4 nappal jelentkezett.

A szérum-17-béta-osztradiol és a 4 fogamzasgatld kariopiknotikus indexének valto-
zdsat mutatja az els6 kezelt ciklus alatt. Mindkét gorbe alakuldsa az anovulatios ciklusra
jellemzd.

A fogamzdsgatld szer hatdsdra a névekedésnek indult antralis tiisz6k koziil az sem
képes domindnssa valni, amely a korai tiiszéfazisban fellépd szérum-FSH-szint emelke-
désének idejéig egy bizonyos nagysagot és érettséget mar elért, mert hianyzik az LH-cstcs
és a tovabbi FSH-szint.

A fogamzasgatld szerek a korai tlisz6 fazis szérum-FSH-szintjét tartosan csokkentik,
és igy egyetlen antralis tiisz6 sem éri el a domindnssa valdshoz sziikséges nagysagot és
érettséget, és nem is juthat at a besztikitett FSH-kapun.
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Mar kis adag progesztogén is befolydsolja — a releasing faktor gatldsa révén - a ciklikus
mechanizmust, aminek atmeneti fogamzasgatlas a kovetkezménye. A progesztogének,
illetve az 6sztrogénnel kombinalt alacsony doézis mellett potencialt hatdst érnek el (14).

A Continuin szedése alatt a laboratériumi és klinikai vizsgalatok eredményeit dssze-
gezve megallapitottuk, hogy a szteroidkoncentraciok alakuldsa amellett szdl, hogy ovula-
tiogatlas nem torténik ugyan, de csokkent értéki sargatest alakul ki. anovulatiés ciklusnak
sem, de a komplett ovulatids cikluséhoz sem hasonlit. Kideriilt, hogy van ugyan peteszol-
galtatds, de feltételezésiink szerint a kezelés soran csokkent értékii petesejt képz6dik, ami
megtermékenyitésre alkalmatlan. A keletkezett sargatest is funkcionalisan tokéletlennek
mondhatd, hiszen a progeszteronkivélasztas még a normalis menstrudcios ciklus masodik
felében mért értékhez viszonyitva ahhoz sem elegendd, hogy a méhnyalkahartya secretios
tazisba keriilhessen. Tehat a Continuin (0,5 mg aethynodiol-diacetat) kozvetlenil a pete-
tészekre irdnyulo hatdsa sem elhanyagolhato a centrélis hatds mellett (16).

Ugyanilyen hormondlis kép alakul ki, ha medddséget okozé anovulatio esetén ovula-
tio inductio torténik.

Ezzel szemben az Ovidon (0,25 mg d-norgesztrel és 0,05 mg aethynil-oestradiol) hata-
sara — amiben Osztrogén is van - a szérumprogeszteron-érték alakuldsa, a prae-ovulato-
ricus LH-peak elmaradasa amellett sz6l, hogy ovulatio-gatlas torténik, és sargatest sem
alakul ki. A gorbék lefutasa megtfelel az anovulatios ciklusénak. Az Ovidon elsédleges
tamaddspontja az emberi reprodukcids folyamat legmagasabb integracidjaban, centrali-
san vagy kozvetleniil a petefészekre iranyuld hatasban van (17).

Amennyiben Postinor nevii készitményt (0,25 mg d-norgesztrel) a follicularis fazisban
csak 2-2 alkalommal hasznéltak, nem valtozik meg az ovulatidra jellemz6 bifazisos ciklus-
kép, csak postponalodik az ovulatio, ezért terhesség is bekovetkezhet ebben a megrovidilt
lutealis fazisban. A készitmény optimalis alkalmazasa mellett véltozatlan ovulatiora jel-
lemz6 bifazisos cyclus képe alakul ki.

Ha viszont a ciklus elsé felében 4 tablettanal tobbet fogyasztanak, akar szétszortan, és
a proteo- és steroidhormonok gorbéi, de az alaphdmérsékleti gorbe is monotoppa valik.
Tehét az alkalmi tabletta csak esemény utan biztosit védelmet terhesség ellen (18).

Feltehetd, hogy a progesztagen hatéanyagot tartalmazé mindkét fogamzasgatlo szer
(Continuin és Postinor) hasznalata mellett a megtermékenyitett petesejt vitalitdsanak és
a kiirt motilitdsanak csokkenése, valamint a sargatest elégtelensége miatt kovetkezik be
a vetélés vagy kiirtterhesség. Barmely fogamzasgatlo tabletta tartds haszndlatanak meg-
sziintetése, vagy ovulatio inductios szerrel torténé kezelés utin létrejohet méhenkiviili
terhesség.

A Rigevidonnal, a kétfazisa (Anteovin) és a haromfazisu (Tri-Regol) fogamzasgatlok-
kal kedvezé tapasztalatokat szereztiink.

Az oralis contraceptivumok szedésének veszélyei

A magzat méhen beliili életében az els6dleges tiisz6kben 1év6 oogoniumok egy része
a meiosis I. profazisaba jutnak, és oocyta stadiumban maradnak. Azok az oocytdk, ame-
lyek nem keriilnek a meiosis 1. el6fazisdba, a 7. honaptdl kezdve atresia kovetkeztében
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elttinnek. A serdiilékorra megmaradt 400 000 koriili oocytabol csak 400-500 kertiil ovu-
latiéra a termékeny életkorban, amikor a meioticus sejtosztédas metafazisdéban vannak.

A 6-12 kivalasztott primer, mds néven praeantralis folliculus indul fejlédésnek, ami
85 nap alatt fejlédhet Graaf-féle tiisz6vé.

Az oocytak 85 napig a meiosis I. profdzisaban vannak, és még az ovulatiot kovetéen
is a meiosis metafdzisdban maradnak, csak a megtermékenyitést kovetGen fejezédik be
a teljes osztddas folyamata.

A Continuin-kezelés alatt ovulatiogatlds nem torténik ugyan, de csokkent értékii sar-
gatest alakul ki, ami funkcionalisan elégtelennek mondhatd. Van peteszolgaltatas is, de
éretlen petesejt képz6dik, ami megtermékenyitésre alkalmatlan. Ha mégis megterméke-
nyill a petesejt, nem tud bedgyazodni a decidudba, és ectopias terhesség kovetkezik be.

Az ovulatio inductio hatdsa nem jut tdl a petesejtképz6dés azon szakaszan, amia Con-
tinuin hatasa alatt bekovetkezik. A proteo- és szteroidhormonok alakulasa, tovabba az
alaphémérsékleti gorbe valtozasa nem felel meg az anovulatiés ciklusnak, de a komplett
ovulatiééhoz sem hasonlit.

Az eredményes ovulatio inductio hatasara bekovetkezett proteo- és szteroidhormonok
gorbéi hasonlitanak a Continuin-kezelés alatt nyert gérbékhez, mig az eredménytelen
Clomiphen-kezelés gorbéi az Ovidon-kezelés alatti proteo- és szteroidértékek gorbéinek
felelnek meg.

Mindebbdl az a kovetkeztetés vonhato le, hogy a kontinudlis és a kombinalt hormo-
nalis fogamzasgatlok is karositjak a peteérés 85 napig tarté folyamatat. A peteérés zavara
miatt végzett ovulatio inductio sem tudja eljuttatni az oocytat a Graaf-tiisz6 kialakulasaig
és a komplett ovulatidig. Csokkent értékl petesejt képzédik, ami ectopids terhességgel
fejez8dhet be, ahogy Continuin és Postinor tabletta szedése alatt is bekovetkezhet.

A kontrollalt ovulatio hyperstimulatio is kedvetdtleniil befolyasolja az oocytat, illetve
az ezekbdl a petesejtekbdl kialakuld embryok fejlédését.

Az 1956-ban eléallitott hormonalis fogamzasgatlo készitménytél a sziiletésszabdlyozas
legkényelmesebb mddszerét vartak.

Az Infecundin olyan nagy adagban tartalmazott hormonokat, hogy az irreversibi-
lis mellékhatdsai miatt kivontak a forgalombdl. Klinikai tapasztalatombol tudom, hogy
a tobb mint 10 nyomon koévetett Infecundint szed6 né koziil hdrom egészségiigyi dolgozo
(orvos, gyogyszerész, asszisztens) stlyos agyi arterids vérzés miatt halt meg!

A napjainkban forgalomba keriil$ oralis anticoncipiensek minimalis hatéanyagot tar-
talmaznak, nyilvan a mellékhatdsok elkeriilése végett.

A kontraceptivumok szedésének célja a nem kivant terhesség bekovetkeztének megels-
zése. A készitmény megfelel6 alkalmazasa esetén kevesebb, mint 1%-ban jott létre terhes-
ség a hormonalis fogamzasgatlot szedé n6k kozott a kontaktus elsé évében. Ez az arany
emelkedhet 8%-ra, ha nem folyamatos a tabletta szedése, vagy felszivodasi akadaly mertiil
fel. Kombindlt hormonalis fogamzasgatlassal mindenképpen joval kisebb az esély egy nem
kivant terhességre, mint védekezés nélkiili hazasélet mellett.

Fogamzasgatlot nem szedd parok esetében a nem kivant terhesség kockazata 85%. Mas
oldalrol kozelitve a ciklus 13. napjan egyetlen védekezés nélkiili aktus soran 9% a teherbe
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esés lehetésége, a kockdzat 1:10. Az 1:10 arany kiillonésen nagy annak fényében, hogy ez
egyetlen aktusra vonatkozik (19).

Az oralis contraceptivumok szedésének abbahagyasa utan honapok telhetnek el, amig
az ovulatids ciklus helyreall, de az is lehetséges, hogy irreversibilis meddéség kovetkezik
be. A Continuin tabletta szedése alatt nem kovetkezik be ovulatiogatlas, amit a proteo- és
szteroidhormon-értékek bizonyitanak.

A fogamzoképesséq visszatérése

A pubertas (13 életév) idején 40 000 Sscsirasejt van a petefészkekben. Minden hénapban
csak egy genetikailag kodolt primordialis tiisz6 indul fejlddésnek, és valik domindns
tlisz6vé egyik petefészekben. Ezt jelzi a kozépidds vérzés és az azonos oldali alhasi faj-
dalom. Az UH-vizsgélat pedig lathatovd teszi a petesejt kiszabadulasat a Graaf-féle tiisz6-
bél. A menopausaig (50 életév) eltelt 37 év alatt csak 400-500 petesejt hasznalodik el.

Az archiogéniumbdl 85 nap alatt fejlédik ki a praeovulatoricus tiisz8, tehat 3 x 28
napos cikluson keresztiil hormonhatasnak van kitéve, ami miatt a Graaf-féle tiisz6b6l nem
szabadul ki az érett petesejt, az 6t koriilvevé corona radiatéval egyiitt.

Minden hénapban - élettani koriilmények kozott — 15-30 Sscsirasejt indul fejlédésnek,
de csak egy valik domindnssd, a tobbi atretizal. Hormonalis fogamzasgatlo szer hatasa
alatt 3 x 28 napos cikluson (84 nap) at éri steroid-hatds az &scsirasejteket. Egy év alatt
12 cikluson keresztiil (3 x 28 nap = 84 nap) csak 4 érett petesejt képzddhetne, a havi egy
érett petesejt helyett. A 12 x 84 nap alatt azonban minden fejlédési szakban 1évé tiiszé
1020 napon at gatlas alatt all, és egy sem valik domindns tiisz6vé. Az 1020 nap 2,8 évvel
egyenld, ami id6 alatt egyetlen primordialis tiisz6bél sem alakulhat ki a Graaf-féle tiisz6.

Amig 37 életév sordn élettani koriilmények kozott csak 400 petesejt érik meg, addig
a hormonalis fogamzasgatlot szedd nék esetében 2,8 év elegendé ahhoz, hogy egyetlen
primordialis tiisz6 sem indul fejlédésnek.

»Linn és munkatdrsai (1982) kozlése szerint 90%-os terhességi arany eléréséhez a korab-
ban diaphragmaval védekez6knek csupan 10 honapra volt szitkségiik, az IUD-t (intraute-
rin devis) visel6k esetén 1 év 2 hénapra, mig a kordbban OC-val (oralis contraceptivum)
védekezOk esetén 2 évre.” (20).

Még a 30 év alatti és feletti korcsoportban sem taldltak kiilonbséget a terhességi arany-
ban. Mi viszont megallapitottuk, hogy minél fiatalabb korban kezdik el szedni az oralis
fogamzasgatldt, annal késébben tér vissza a teherbe esés lehetdsége.

A hormonilis fogamzasgatlo szer szedésének felfiiggesztése utdn az un. ,,post pill ame-
norrhoea” 1ép fel. Az ovulatids ciklus visszatérése attol fiigg, hogy hany évig maradt ,néma”
a petefészek az adott hormonalis fogamzasgatlo szer hatdsa alatt.

Amennyiben spontan ovulatio nem kévetkezik be, ovulatio-inductids kezeléshez
folyamodunk.

Az bscsirasejtb6l a hormonhatas felfiiggesztése utdn csokkent értéki petesejt képzédik,
ami megtermékenyitésre alkalmatlan. Mdr amiatt sem torténik meg a zygota bedgyazo-
ddsa, ha a petesejt tdplalasdra szolgaloé corona radiata sériil. Amennyiben mégis meg-
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torténik a megtermékenyités, korai spontdn vetéléssel vagy korasziiléssel fejezédik be
a terhesség.

A n6i medddség az abortus és a fogamzasgatlok szedése miatt Gjratermelédik, amit
az bizonyit, hogy a medd6 hazasparok ardnya 1975-ben is 10-15%-ot tett ki, de jelenleg is
15-20% kortil mozog. A szocialis juttatdsok széles kort bevezetése csak az ép reprodukcids
rendszerrel rendelkezé nék esetében lehet motivald tényezd a sziilésre.

Ezért a miivi vetélés és a hormondlis fogamzasgatlo szerek tartos szedése csak azoknak
a néknek ajanlatos, akik a reprodukciot befejezettnek tekintik.

A miivi vetélés szovédménye lehet a kiirtok elzarddasa, amikor csak az ,,in vitro fer-
tilisatio” johet szoba, ami koltséges volt, de még anélkiil is macerds beavatkozasokkal jar.

A terhességmegszakitas és hormonalis fogamzasgatlok funkcionalis medddséget okoz-
hatnak, melyek reverzibilisek, gyogyszeresen jol kezelhet6k. Mindezek ellenére a fiatalkor-
ban végzett mivi vetélés haromszor gyakrabban okoz petevezeték-elzarddast, de a ,,post
pill. amenorrhoea” is nehezebben kezelhetd.

A hormonalis fogamzasgatlo szerek rontjék a petesejt mindségét és mennyiségét, aho-
gyan az életkor novekedésével is csokken a petesejtek mindsége és szama.

A Clomiphen tablettaval tortént ovulatio-inductio hatasara bekovetkezik ugyan ovu-
latio, de a petesejt tokéletlen és a sdrgatest miikodése is elégtelen. Az igy indukalt petesejt
megtermékenyitésre alkalmatlan, vagy ha a fertilisatio megtorténik, a terhesség elsé tri-
meszterében vetélés kovetkezik be. Még gesztagénkezelés ellenére sem tud a zygota ugy
implantalédni, hogy a sargatest funkcidjat atvegye a placentatio.

A meddéség aranyanak novekedése az endometriosis kialakulaséval 6sszefiiggésben
emelkedik. A meddéség ovarialis és tubaris okai hatterében az endometriosis all.

A medd§ség tubaris faktorat képezi a szexualisan terjedd betegségek szaporodasa.
A gyulladas raterjed a kiirtokre, és a salpingitis a petevezetok elzarédasat okozza. Meg-
allapithatd, hogy az oralis antikoncipiensek tartos szedése — f6leg fiatalkorban - azzal
a veszéllyel jar, hogy csokken a sziilések szama, ami feliilirja a sziiletésszabalyozas hor-
monalis mddszerének eldnyeit. A védekezés természetes modja a barrier alkalmazasa,
veszélytelen eljards, mert véd a szexudlisan terjedd betegségekkel szemben is.

Az oralis fogamzasgatlok hatasa a termékenységre

A hormonalis hatast fogamzasgatlok fertilitdst csokkenté hatasarol az irodalomban csak-
nem teljesen ellentmondé vélemény alakult ki.

»Ma mar elfogadottnak tekinthetd az a vélemény, hogy a hyperprolactinaemiaért az
oralis anticonceptivumok dsztrogén komponense a felelds.” A hyperprolactinaemiat funk-
cionalis eredetiinek tartottuk, amit a tartés gyogyulasuk is aldtdmasztott.

Meglepetést jelentett azonban a normoprolactinaemids betegek javulasa is.

Egyesek szerint a valddi ,,post pill amenorrhoea” igen ritka. A tablettaszedés felfiig-
gesztése utdn 6 hdnappal az amenorrhoea prevalencidja kevesebb, mint 1%, és ezen esetek
is konnyen gyogyithatok. Az Gsszefiiggés abban keresendd, hogy a tablettaszedés elfedi
a fogamzoképesség-zavarok nyilvanvald tiineteit, a vérzési rendellenességeket. Ezek tobb-
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sége ugyanis stressz eredeti. A lelki megterhelés okozta hyperprolactinaemia és az altala
kivaltott amenorrhoea léte bizonyitottnak tekinthetd.

A fertilitas helyreallitasa a tablettaszedés abbahagydsat kovetd 2-3 honapon belil var-
haté. Az oralis contraceptivumok szedése és a tartos vérzéskimaradas kozotti ok-okozati
Osszefiiggés nem valdszintsitheté. A fogamzasgatlok hasznalata kivaléan alkalmas egy
késobbi terhesség lehetdségének megdrzésére. A szerek a sterilizaciéval egyenld hatékony-
saguak, de mentesek annak hatranyatol. Néhany asszony infertilis marad bizonyos ideig,
a nék tobbsége azonban ismét képes teherbe esni, egyesek véleménye szerint.

Optimalis csalddtervezési szandékkal 218 beteg jelentkezett az 1991. augusztus 1. és
1994. augusztus 1. kozotti 3 év alatt a szakambulancidn. Koziiliik 21 el6tt ismeretes volt
a medddsége, 8 asszonynak a férjét kezelték oligo-hipospermia miatt, 7 betegnek pedig
eldzetesen fejlédési rendellenességgel sziiletett gyermeke volt.

A menarche az esetek 64%-4ban (139 eset) 13-14 éves korban kovetkezett be. Vérzési rend-
ellenessége senkinek sem volt.

A fogamzasgatlo tabletta szedése utan a betegek 64,2%-aban (140 eset) 28 napos,
35,8%-aban (78 eset) pedig 24-35 napos ciklusa maradt. Akiknek az elsé menstrudci6ja
a 13-14. évre esett, azoknak 63%-4dban a tabletta szedését kovetden is zommel (88 eset)
stabil maradt a ciklusa.

Az anovulatios ciklussal rendelkez6 asszonyok 50,5%-a el6zetesen oralis fogamzasgat-
16t szedett. A jelenleg is forgalomban 1év§ anticoncipiens készitmények koziil a Rigevidon,
Ovidon, Anteovin és Tri-Regol tabletta hasznalatat kévetéen az esetek 87,3%-aban jott
létre anovulatios ciklus.

A hagyomanyos védekezés 22%-ban szerepelt az anovulatiés medddség el6zményében.
Hatvan beteg (27,5%) egyaltaldn nem védekezett teherbe esés ellen, és mégis anovulatios
ciklust regisztralt az alaphdmérsékleti gorbén.

A kezelés 53,7%-ban volt eredményes. A terhesség 1 és 12 honap kozott kovetkezett be.
A protokoll szerint, aki 12 hénapon beliil nem esett teherbe, azt a csaladtervezési prog-
rambol ki kellett zarni. A terhesség 95%-ban érett sziiléssel fejez8dott be. Terhesség mar
az elsé kezelt honapban is bekovetkezhet.

A 218 infertilis asszony 64,2%-anak szabdlyos — 28 napos - menstrudcids ciklusa
volt a kezelésre valo jelentkezéskor, és mégis hidnyzott az ovulatio. A nem 28 naponként
menstruald 35,6%-ot kitevé néknek szintén anovulatios ciklusa volt. A két anovulatios
csoport kozotti kiillonbség 24,4%-ot tesz ki.

Megallapithat6 az is, hogy mig a teherbe esés ellen nem védekezék koziil csak 27,5%-
ban fordult el6 anovulatios ciklus, addig az antikoncipiens tablettat szed6k csoportjaban
50,5%-ban kovetkezett be anovulatio.

Feltehetd, hogy a két érték kozotti 23% kiilonbség azokbdl az esetekbdl adodik, akik-
nek a tabletta szedését megel6zden is irreguldris volt a ciklusa, és nem volt peteérése sem.

Kétségtelen tény azonban, hogy a 218 funkciondlis medd&ségben szenvedd né kor-
elézményének 50,5%-aban az oralis fogamzasgatlo tabletta szedése szerepelt, ami 6nma-
gdban annyit tesz ki, mint az egyéb védekezési modszert hasznalok és a nem védekez6k
egylttesen.
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Ha az anovulatios esetek el6zményében szerepl6 egyes tényezék ardnyat vizsgaljuk,
megallapithatjuk, hogy az oralis kontracepcié aranya 23%-kal tobb, mint a nem védekezék
aranya. Ugyanezen anovulatios csoporton beliil a nem 28 napos ciklusu esetek aranya
8,3%-kal magasabb, mint a nem védekezd esetek ardnya.

Tehat az oralis fogamzasgatlok haszndlatat kovetden a funkcionalis meddéség el6zmé-
nyében az anovulatios esetek ardnya kozel kétszer akkora nagysagot tesz ki, mint a fogam-
z4sgatlot nem hasznalok aranya. Ez azt jelenti, hogy az oralis fogamzasgatlok szedése
noveli az infertilitds gyakorisagat.

Szabalyos 28 napos ciklus 64,2%-ban szerepelt az anovulatios esetek eldzményében.
Tehat 56%-kal tobb, mint a ,,volt terhesek” aranya. Ez a tény azt bizonyitja, hogy az els6d-
leges medd&ség 1étrejottében az el6zetes sziilés nem jatszik lényeges szerepet (21).
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Hyperprolactinaemia

Hyperprolactinaemia esetén a tiisz6fejlédés és az ovulatio megtartott, de corpus luteum
insuffitientia alakul ki. In vitro kisérletek eredménye szerint a prolactin csokkenti a hCG
termel6dését.

A prolactin az egyetlen hormon, ami nem trophormon hatésara termel6dik, hanem
gatlé tényez6 (PIF) hatdsa alatt all, amit a hypothalamus termel, és elnyomja a hypophy-
sisben a prolactin termelését. Prolactinoma a sella turcikaban helyezkedik el, ezért nyomja
alatoidegeket (latdtérkiesés). Kezelése gyogyszeres vagy sebészi lehet. A hypophysis teljes
ledllasa a Simmonds-kor, a sziilés utdni sulyos vérvesztést kovetden pedig Sheehan-synd-
roma alakul ki.

Szerepe a proteo- és szteroidhormonok termelésének gatlasa. A prolactin stresszhor-
mon, ami a nemi mitkodést allitja be.

Az extrapuerperalis galactorrhoea (nem gyermekagyi tejelvalasztds = Chiari-From-
mel-syndroma) és medddség egyiittes el6forduldsa gyakori, a sziilés utdn. Az uj
dopamin-agonista szerrel (bromocriptin) a tejelvalasztas és a medddség rovid id6n beliil
megsziintethet6. Nem sziilt n6knél Argonz del Castello-syndroménak nevezziik.

Nyomasra az eml6kbdl spriccel a tej. Egyszeri bromocriptin-kezelés utan azonnal
bekovetkezhet a terhesség. Ezt a bandlisnak tiin6 mozdulatot nem szoktak elvégezni az
orvosok, hanem bonyolult laboratériumi vizsgalatokat végeztetnek. Galactorrhoedra nem
gondolnak, noha a hormonalis fogamzasgatlé tabletta tartds szedése utan kézenfekvd
volna (1).

A tablettak tartds szedése utan nemcsak az Ggynevezett ,post pill amenorrhoea” valt
ismertté, hanem a funkciondlis medddség is. Elvileg ovulatids ciklusnak kellene beko-
vetkezni a készitmény szedésének felfiiggesztése utan. Tapasztalati megfigyelés azonban,
hogy a kombinalt fogamzasgatld szerek kihagyasa utan hdnapok telnek el, amig ovulatios
ciklus alakul ki. Az anovulatiés ciklus kialakuldsdnak oka tobb integracidban el6idézett
sériiléssel magyarazhato. Feltehetd, hogy mar a kis adag progesztagén is elegend6 ahhoz,
hogy a korai tiisz6fazis szérum-FSH-szintjét tartosan csdkkentse, és igy egyetlen antralis
tlisz6 sem érheti el a domindnssa valashoz sziikséges nagysagot és érettséget.

Infertilitassal jaré hyperprolactinaemia eredete és kezelése
(Bromocriptin-R)

Ma maér megalapozottnak tekinthet6 az a vélemény, hogy a hyperprolactinaemiaért az
oralis antikonceptivumok 6sztrogén komponense a felel3s. A terdpias hormonkészitmé-
nyek koziil az androgénantagonista ciproteron-acetatnak prolactinszint-emeld hatasa van.
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»A hormonalis fogamzasgatlok tartds hasznalata utdn egyre gyakrabban taldlkoztunk
olyan funkcionalis medddséggel vagy vérzészavarral, melynek hétterében az endomet-
rium szévettani kdrosodasan kiviil hyperprolactinaemia allt” (2).

Az elsédleges meddéség okai kozott az antikonceptivumok szedését kovetd funkcio-
nalis meddodséggel is szdmolni kell. Ismeretes, hogy az elsédleges medddség okanak Y-
aban a post-pill funkcionalis medddség okaért a tablettat teszik felel8ssé, az anovulatios
ciklusnak pedig az ¥5-at okozza. Megallapitottak, hogy az infertilis betegcsoport 17%-aban,
az anovulatids korképek 32%-aban, szerepeltethetd az el6zetes hormonalis fogamzasgatlds.

A SZOTE Néi Klinika 1970-82 koz6tti anyagaban 54,4%-ban fordult el elsédleges
meddéség, aminek a 18,7%-a feltehetéen az oralis fogamzasgatlo tartds hasznalata miatt
kovetkezett be. Ez a miivi vetélés utdni obstrukciés meddéséggel (17,1%) csaknem azonos
gyakorisagu.

A 45,6%-ban el6fordulé masodlagos medddség eredetében 6,4%-ot tett ki a fogamzas-
gatld tabletta alkalmazasat kovetd funkciondlis meddéség.

A nemi teljesség koraban 6sztrogénnel provokalhato a prolactinszint véltozasa.

Megallapitottak, hogy Ovidon tablettaval gatolt anovulatios ciklus a prolactinszintet
monotonnd teszi, és a készitmény énmagaban nem emeli a prolactin szintjét.

A haromfazisu Tri-Regol tablettaval tortént egyhavi kezelés hatdsdra - méréseink sze-
rint -, a szérumprolactinszintben nem kovetkezett be szignifikans eltérés.

Az el8z6leg tartésan Anteovin tablettdt szed6k és az egyhavi Tri-Regol tablettat hasz-
nalok kezelése utdn a szérumprolactinszint szignifikdnsan (p < 0,01) emelkedett. A mért
értékek azt bizonyitjak, hogy a kétfazisu Anteovin tabletta tartos hasznalata utdn sem
kovetkezett be hyperprolactinaemia.

A funkciondlis hyperprolactinaemia okozta korképek gyakorisdaga novekedSben
van, melynek eredetében tobb tényez6 szerepelhet, noha a prolactinszint novekedésének
mechanizmusa sok vonatkozdsban tisztazatlan még.

A Kklinikai gyakorlatban els6sorban menstrudcioés és fertilitasi zavarok kapcsan talal-
kozunk a prolactinszint kéros emelkedésével.

Az ,over superssids syndroma” létrejottének oka a kombinalt készitmények norste-
roid-komponensének a negativ ,feed-back”-je alapjan létrejové gonadotropinelvaltozas
visszaszoritasa. Ezen beliil az ovulatio el6tti LH-peak elmaradasa a legfontosabb, igy
a tiiszérepedés nem kovetkezik be” (3).

»Az ovariumban a prolactin idézi el6 az LH-receptorok kialakuldsat, mely végiil a nor-
malis corpus luteum mutikodéséhez vezet. A prolactin hatésai kozé tartozik az LH és
FSH-gonad-receptorainak bénitasa is.

Bizonyos koncentracioju prolactin a sargatest fennmaradasdhoz elengedhetetleniil
sziikséges, hiszen a progeszteronszekrécié csokken, ha a prolactinszintet bromocriptinnel
gatoljuk. Megéllapitottuk, hogy a corpus luteum progeszteronelvélasztasa élében csokken,
ha a bromocriptinnek a plazmaprolactinszintet 3 ng/ml ald szoritjuk (1 ng/ml = 32,5 mIU/I).

»A szérumprolactinszint szignifikdns csdkkenésével parhuzamosan novekedett a plazma
FSH- és LH-szintje. Ennek megfelelden mar a kezelés elsé honapja utan szignifikansan
novekedett a szérumprogeszteron-szint is.
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Az alacsony prolactinszint klinikai jelentdsége csekély, csupan az emldrakban szen-
vedd betegek esetében lehet a prolactinszint véltozasa prognosztikai jelentéségti. Ezzel
szemben a hyperprolactinaemia az ovulatio gatldsaval vagy a sargatest elégtelen miikodé-
sének el6idézésével medddséget okozhat.

Ugy ttinik, hogy élettani kériilmények kozott a prolactin jelentés szerepet nem jatszik
az ovulatioban.

»A fiatalkorban végzett tehességmegszakitast kovetden a mitéten atesettek 14%-a
gyermektelenné valhat, mig a feln6ttkorban muvi vetélésen atesettek 4,3%-a maradhat
gyermek nélkil. Ugyanilyen ardny figyelhet6 meg a miivi vetélést kovetd kiirtelzarodas
kapcsdn, mig a felnéttkorban tértént mivi beavatkozds utan csak 1,7%-ban kovetkezhet
be elzarodasos meddéség. Tehat a funkcionalis meddéség gyakorisaga 10,8%-ban, ebbél
fiatalkorban 8,2%-ban fordulhat elé. A szamokbdl az is kidertil, hogy a fiatalkortiakra varé
veszélyeztetettség haromszor gyakoribb, mint felnéttkorban.

A klinikai munkdnk sordn gyakran talalkoztunk olyan - ovulatio inductiés kezelésre
rezisztens — infertilitdssal, amikor az obstrukcids ok és a maritus negativ spermiogramja
kizarhato, és mégsem kovetkezik be terhesség. Felvet6dott benniink a gondolat, miszerint
a mivi vetélés utdn kialakult funkcionalis meddéség hatterében manifeszt, vagy latens
hyperprolactinaemia allhat-e?

A hormonalis fogamzdasgatlok hasznalata és az elsé terhességmegszakitas utan egyre
gyakrabban taldlkozhatunk olyan funkciondlis medddséggel vagy vérzészavarral, mely-
nek hatterében a hyperprolactinaemia 4llt.”

A hyperprolactinaemia okozta infertilitdsbol 3 (11,1%) terhességmegszakitds, 10 (37,0%)
pedig fogamzasgatld tabletta tartds szedése utan alakult ki.

A fogamzasgatlo tabletta tartds haszndlata utani funkcionalis medddség Bromocriptin
R tablettaval valo kezelést kovetd 6 terhesség azt bizonyitja, hogy a post-pill funkciona-
lis meddéség reverzibilis, és gyogyszeresen aranylag jol befolyasolhatd. Over-supressios
tiinetcsoport miatt 6sszesen 171 beteget kezeltiink napi 2x2,5 mg bromocriptinnel, maxi-
malisan 3 honapig. A fertilitas, azaz a bifazisos ciklusok helyreallitasa 79,1%-ban kovet-
keztek be, terhesség a féléves megfigyelési id6 alatt 46,8%-ban fordult el6.

A terhességmegszakitas utdn kialakult infertilitas eredményes befolydsoldsa mellett
szl a bekovetkezett 2 terhesség. A Bromocriptin R tablettaval tortént kezelés utdn beko-
vetkezett 8 terhesség (61,5%) a készitmény hatasossagat bizonyitja.

Tehat a hyperprolactinaemia megsziintetése az ovulatio és 8 esetben a terhesség beko-
vetkeztéhez vezetett. Igy eredményeink alapjan azt mondhatjuk, hogy a mindenkori
szérumprogeszteron-szint a potencialis termékenység megbizhaté indikatora lehet.

A petevezetdk elzardddsat képezd tényezdket a civilizacids, urbanizacids artalmak
okozta medddség valtotta fel. A n6i meddéségnek lehetnek pszichogén okai is, mint az
anovulatios ciklusok, melyek a hypothalamus-hypophysis-ovarialis rendszer miikodési
zavara miatt kovetkeznek be. A funkcionalis meddéség megjelenése rendkiviil kiillonboz6
lehet az anovulatiés menstrudciotdl az oligo-amenorrhoedig, melyek spontdn is rende-
z6dhetnek.

»Az intenziv és tartos stesszhatasok meghatarozé mértékben képesek megvaltoztatni
a GnRh élettani elvalasztasat. A stresszhatasokra adott vélaszban a kortizol is részt vesz.
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A tartésan magas keringd kortizolszintek hatdsara csokken a gonadotrop hormonokat
termeld sejtek GnRh-érzékenysége, amely kovetkeztében mérséklédik azok LH-elvalasz-
tdsa” (4).

A hypertensiv, neuroticus nék frigiditdsa, vaginismusa és dyspareuniaja is pszichogén
eredetli, ami sterilitassal jarhat. A fokozott félelem és szorongas tuba-spasmust okozhat,
funkcionalis eredetti részleges vagy teljes elzdrddassal. Gyakran taldlkozunk ilyen esettel,
hysterosalpingographia sordn is, kiillondsen akkor, ha a beteg nincs kell6en felkészitve
a beavatkozasra, illetéleg elmarad a praemedicatio.

A n6i medddség pszichogén okai

Intenziv pszichés trauma Situatiés amenorrhoea
(lager, foghaz stb.)
Pszichés szituaciok »Konflikt-Amenorrhoea”
Csalddi nehézségek anovulatiés ciklusok
Latens konfliktushelyzetek széles korli szomatikus symptomaticaval
Dyspareunia frigiditas, vaginizmus, anorgasmia
Elvarasos neurosis elvarasos sterilitas
Tulzott gyermek utdni vagy cervicalis hiperszekrécio

tubaris spasmus
anovulatios ciklusok
Neurotikus személyiség
Pszichés retardaltsag terdpia: pszichiatriai
A seminalis folyadékban 1évé prosztaglandinoknak alapvetd szerepe van a megterméke-
nyitésben is. Kimutattak, hogy a normalis koncentracié 55 ng/ml atlagban, viszont ng-nal
kevesebbet talaltak ml-enként olyan infertilis hdzassagokban, amelyekben semmi mas
abnormalist nem lehetett kimutatni.

A prosztaglandinoknak szerepiik lehet az ejaculatioban kézremiikodo izomzat cont-
ractiojdban és a férfi orgasmusdban. A spermiumok transzportja a néi genitélis traktuson
beliil részben aktiv, részben passziv. A szexualis stimulacié alatt jelentds méhaktivitas
mutatkozik, és a néi orgasmus eldsegiti a spermiumok tovabbitasat azaltal, hogy novekszik
a hiively és a méhtir kozotti nyomaskiilonbség.

A seminalis folyadékban 1év6 PG-oknak alapvetd szerepe van a megtermékenyitésben
is. Kimutattak, hogy a normalis koncentraci6 35 ng/ml atlagban, viszont 20 ng-nal keve-
sebbet taldltak milliliterenként olyan infertilis hazassagokban, amelyekben semmi mas
abnormalitast nem lehetett kimutatni.

A gonadotropin releasing hormont (GnRh) termeld neuronok a szagléhammal egytitt
a szagloszerv kezdeményébdl erednek, majd a GnRh-termel$ neuronok a hypothala-
musba vandorolnak. Az olfactoricus bulbus aplasidja vagy hypoplasidja a szagléhdm és
a GnRh-termeld sejtek hianyos vandorlasat eredményezi. A koéros allapot kovetkeztében
alakul ki az anosmidval és centralis (hypogonadotrop) hypogonadysmussal jaré Kall-
mann-syndroma (4).
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A ,Bruce-effektus” 1958-ban valt ismertté. A lényege az, hogy a hatds szaglds utjan jon
létre, olyan illékony anyag révén (feromonok), amit a him éllat termel. A ,kémia” ember-
ben is miikddik, és fontos jelent6sége van a fertilisatidban, s6t a spontan vetéléseknek is
oka lehet.

Ha a hazaspdrok kozott ,nem mikodik a kémia”, meddéség, vagy terhesség esetén
vetélés kovetkezhet be, amire egyik kollégam felesége példaul szolgadlhat. Hirom spontan
vetélés utan a feleség mas férjtdl kétszer sziilt.

»Szamos esetben megfigyelhetd, hogy egy parkapcsolatban nincs gyermek, ugyanakkor
a par tagjai mas kapcsolatban mar nem lesznek gyermektelenné” (5).

Nem ritkan fordul el6 olyan eset, ami a N6k Lapja 2019. aprilis 29-i szdmdéban megje-
lent ,,Varatlan varandoéssag” cimmel, ami azt jelenti, hogy a torténet alanya nem a férjét6l
esett teherbe, amit kihordott és megsziilt.

Mi okozza a terhességmegszakitas és a hormonalis
fogamzasgatlas utani funkcionalis meddéséget?

A terhességmegszakitast koveté hyperprolactinaemia kialakuldsanak mechanizmusdra
vonatkozé irodalmi adat nem ismeretes.

A corpus luteum insufficiencia az infertilis betegek 35,8%-aban fordul el6 és 16,4%-ban
a medddségnek egyediili oka.

A mindenkori plazmaprolactinszint nem minden esetben fejezi ki a ,,post pill” vagy
a terhességmegszakitast kovetd funkcionalis meddéség okat.

Lutealis elégtelenségben a hyperprolactinaemia gyakorisaga 20,3% és bromocrip-
tin-kezelés hatdsdra a corpus luteum miikodése 83,3%-ban rendez&dott, a kezeltek 33,9%-a
terhes lett.

A mvi vetélést kovets funkcionalis medddség eredete feltehetGen a manifeszt, illetve
a latens hyperprolactinaemia kialakuldsaban keresendd. A latens hiperprolactinaemia
kimutatdsaban a Cerucal-terhelés hasznos eljarasnak bizonyult” (3).

A terhesség alatti pituiter, és az extrapituiter eredetli magas prolactinszint miatt a ter-
hességmegszakitas utan a folliculus stimulalé hormon, luteinizal6 hormon (FSH, LH)
ardnya megvaltozik, ami mindaddig fennmarad, amig a prolactinszint spontan, vagy
gyogyszeres kezelés hatasdra nem csokken olyan mértékben, hogy LH-pulzacié kovet-
kezhessen be. Joggal tételezhetjiik fel, hogy a terhességmegszakitast kovetd funkcionalis
medd&ség hatterében a lutedlis elégtelenséget kivaltd, vagy az ovulatiot gatld manifeszt, ill.
latens hyperprolactinaemia allhat. Mondhaté ez anndl is inkabb, mert az egyes ovulatio
inductios szerekkel szemben rezisztens normoprolactinaemiasok egy része is sikeresen
kezelhet$ bromocriptinnel.

A terhességmegszakitas és a fogamzasgatlo tabletta szedése utdn kialakult funkcionélis
meddéséget a szervezetben felszaporodd legdsibb hormon, az anyai szérumprolactinszint
emelkedése idézi el6.

A humdn szervezet a terhesség kihorddsi idejére, 40 hétre van programozva. Ha
a terhességet az els§ terhességi harmadban megszakitjék, a prolactin akkor is eleget
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tesz feladatdnak, ha sziilés nem kovetkezik be, ezért a szoptatds idejének megfelel$
idészakban ritkan kovetkezik be terhesség. Mindkét eredetti funkcionalis medddség
reversibilis és gyogyszeresen jol befolydsolhato. A latens hyperprolactinaemia dopa-

minantagonista szerekkel konnyen manifesztalhatd, és bromocriptin tablettaval ered-
ményesen kezelheté.
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A prolactin jelentésége, tejelvalasztas
és természetes fogamzasgatlas

Tejelvalasztas

A terhesség alatt az anya szervezetében olyan hormonalis valtozasok kévetkeznek be,
melyek az Gjsziilott taplalasat szolgaljak. Megindul a tejelvalasztas és a magzat szoptatdsa
az anya szervezetében felhalmozddott prolactin hatdsara. A prolactin egy 6si hormon,
aminek filogenetikai érdekessége, hogy a torzsfejlédés legkoraibb stadiumatol kovetni
lehet szerepét, ami az utédnevelés moédja szerint valtozik, az egyes szervekre gyakorolt
hatdsa terén, s6t bioldgiai hatasai is fejlédtek a filogenetikai fejlddéssel parhuzamosan.

A prolactinnak t6bb mint 100 bioldgiai hatasat figyelték meg. A kutatdsok tilnyomd
tobbsége magasabb rendii gerincesekben a novekedéssel és szaporodasi folyamatokkal
kapcsolatos, és a tejelvalasztasért felel6s.

A prolactinelvélasztas centralis szabalyozasa abban 4ll, hogy a hypothalamus gatl6
stimulust kiild a dopaminerg-receptorokon keresztiil a hypophysisnek.

A prolactin az egyetlen olyan proteohormon, ami nem hypothalamicus stimuldcio,
hanem gatlé faktor regulacidja alatt all. A ,prolactin inhibiting faktor” (PIF) erdsitésen
keresztiil hat a brémergocriptin.

A dopamin elmélet lett a prolactinszekreci6 szabédlyozdsi magja, mert annak anatémiai
szubsztratumat a hypothalamus morfologiailag is megfoghaté neuralis elemei tdmasz-
tottak ald: a tubero-infundibularis neuronok. A dopamin nem a neuronok atvivé anyaga.

A prolactinnak nagyon fontos funkcidja, amit pszichogén hatasnak neveznek, és uto-
gondozasi motivaciot stimuldl. Madarakban legismertebb prolactinhatds a begytejképzé-
dés, amit a borre kifejtett hisztotrop hatashoz szamitanak. Mdsrészt kolt6z6 madarakban
bizonyos feltételek kozott un. ,vonuldsi nyugtalansagot” valt ki.

A mammogenezis az eml6 kifejlédésének és névekedésének az ovarialis szakasza.

A lactogenezis az anyatej szintézise és kivalasztasa, a laktacio placentaris szakasza.

A valddi galatcogenezis csak a sziilés utani napokban indul meg a szteroid hormon-
szint csOkkenést kovetd prolactin liberaci6 hatasara, amely a laktacié placento-hypophy-
sealis szakasza.

A galactokinezis a tejtermelés és tejelvalasztds fenntartasa rendszeres szoptatdssal, az
emlék Kitiritésével. A lactatio mechano-cortico-hypophysealis szakaszat pszichés, neuralis
és fizikai impulzusok befolydsoljak, és szamos hormon szabdlyozza, amelyek az alabbiak:
prolactin, novekedési hormon, pajzsmirigy hormon, sztrogén, progeszteron, inzulin és
novekedési faktorok, valamint parathormon és D-vitamin.

A lactatiot szabdlyozé valamennyi hormon koziil a prolactin a legfontosabb.

A novekedési hormon és a HCS lactogen hatdsa az emlémirigyben bizonyitott. A néve-
kedési hormon a tejtermelés serkentésében permissziv szerep(i. Az inzulin specifikus
receptorok utjan fokozza a mirigysejtek glucose felvételét, amely a lipogenezist és a protein



108 A prolactin jelentGsége, tejelvalasztas és természetes fogamzasgatlas

szintézist segiti. Az Osztrogén- és progeszteronszintek gyors lecsokkenése a sziilést kove-
téen a prolactinszekrécié megindulasat eredményezi. A parathormon, valamint a parathy-
reoid hormon-related protein szerepe az emberi lactatioban pontosan nem ismert.

A szérumprolactin-értékek az ovulatios ciklusok lutedlis szakdban magasabbak, mint
a follikularis fazisban. Fogamzdsgatld tablettdval kezelt ciklusokban ezt a kiilonbséget
nem lehetett kimutatni. Ovidon tablettaval gatolt anovulatids ciklusok a prolactinszintet
monotdppa teszik és a készitmény 6nmagaban nem emeli a prolactin szintjét. Terhesség
végére a prolactinszint a kezdeti érték 7-10-szeresére emelkedik, de a legmagasabb prolac-
tinszint a magzatvizben talalhato.

A magzatvizben 1év0 prolactin eredetét sokkal inkdabb a magzat hipofizisének tulajdo-
nitjak, mint az anyaénak. A prolactin a petetirben dinamikus koérforgalomban koncent-
ralédik, melyben a magzat nyelése is szerepet jatszik.

Az extrapituiter eredet(i (amnialis és chorialis) prolactintermel6dés mellett sz6l az
a tény, hogy a terhesség alatt adott bromocriptin az anya prolactintermelését gatolja,
a magzatviz magas prolactintartalma pedig véltozatlan marad. A decidudlisan atalakult
endometriumbdl szarmazo prolactin azonos a hypophysisb6l eredével mind biokémiailag,
mind biolégiailag. A magzatvizben jelenlévé prolactin forrasa az egész terhesség folya-
mdn az endometrium. Ezt bizonyitja, hogy a decidualisan termel6dott prolactin kony-
nyen athatol a magzatburkon, mig az exogén mddon adott, csak korlatolt mértékben jut
keresztiil. A méhbdél szdrmazo prolactin termel6désének és gatlasanak mechanizmuséban
a progeszteron, mint primer stimulalé hormon jatszik fontos szerepet.

Tejelvalasztas fokozasa Motilium tablettaval

A prolactinszekrecié a gyermekagyban a szoptatas altal kivaltott emléstimulaciéval van
osszefiiggésben. Az ujszilott emldszivasa 10 percen belill a prolactinkoncentricié emel-
kedését véltja ki, amely egészen a szoptatas végéig tart.

Az anyatejtermelés és kivalasztas, a galactokinezis legfontosabb ingere maga a szopta-
tas. Az Ujszilott szoptatdsa és az eml6bimbok fizikai ingerlése reflexes uiton a prolactin és
oxytocin fokozott felszabadulasahoz vezet. A galactokinezis legf6bb iranyitdja a szoptatas
reflexe, ezen kiviil azonban szamos tényez6 befolyasolja az anyatej ejectiojat.

A kozponti idegrendszer, a cortex-hypothalamus-hypophysis miikodése utjan mar
az emlOre helyezés el6tt meginditja az oxytocintermelést és a kezdeti tejkivalasztast.
A stressz, a félelem, a fajdalom, a nyugtalansdg és a nyugtatd hatasu gydgyszerek szintén
corticalis, emocionalis hatdsok miatt csokkentik és meggatoljak a szoptatast biztosito
reflexlancot.

A szoptatas alatt gatolt a petefészek mtikodése. A laktaciés amenorrhoea idétartama
a szoptatds gyakorisagatdl és intezitasatdl is fiigg. A sziilés utdn egy honappal az FSH-szint
élettani értékre emelkedik, de elmarad az LH-pulzacios kivalasztasa, amely a szoptatds
GnRH-szekréciot gatlé hatasaval magyarazhat6. A gonadotrop mukodést azonban sza-
mos egyéb faktor is fékezheti, mint példaul az 6piatok és a terhesség sorain GnRH-val
szemben refrakterré valt hypophysis csokkent funkcioja.
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A domperidonnal kezeltek két csoportjaban 6-6 olyan gyermekagyas szerepelt, akik
az el8z6 sziilés utan tejhiany miatt nem tudtak szoptatni, mig a placeboval kezeltek cso-
portjaban ilyen gyermekdgyasok nem szerepeltek.

A placebotablettat kapott gyermekagyasok napi 6ssztejmennyisége volt a legtobb, ami
azzal magyarazhatd, hogy a szopasra, mint a prolactinszekrécio fizioldgias ingerének hatd-
sara a szérumprolactinszint emelkedésével parhuzamosan novekszik a tej mennyisége is.

A domperidonnal kezeltek két csoportjdban 6-6 gyermekagyasnak az els6 sziilés utan
sem volt 50 ml-nél tobb a napi tejmennyisége. Kezelés hatdsara azonban ezen esetekben
is szignifikdnsan novekedett a szérumprolactinszint, és ezzel pairhuzamosan a napi elva-
lasztott tej mennyisége is.

Erdekes jelenség viszont, hogy a napi szopott és fejt tejmennyiség a placebéval kezeltek
csoportjaban a legkedvez&tlenebb, annak ellenére, hogy a napi elvalasztott tej mennyisége
ebben az esetben volt a legnagyobb.

Ezzel szemben a szopott tejmennyiség a legkedvez3bb a napi 45 mg domperidon tab-
lettat kapott gyermekégyasok csoportjaban.

Megéllapithato, hogy a szérumprolactinszint a készitmény adasaval nem befolyasol-
hatd, de az elvalasztott napi tejmennyiség fokozhatd, sét a napi szopott tejmennyiséget is
intenziven noveli.

Eredményeinkbdl feltételezhetd, hogy a domperidon nemcsak a prolactinszekréciot és
ezzel parhuzamosan a napi tejmennyiséget néveli, hanem alkalmassd teszi az eml6t arra
is, hogy a kivalasztott tejet ,leadja” a szopott tejmennyiség formajaban.

A prolactinszint emelése a dopaminantagonista hatdsu szulpiriddel tapasztalatok sze-
rint is biztat6 lehetdségnek latszik a tejtermelés fokozasara. Ezzel szemben azt hangsu-
lyozzak, hogy a gyermekagy els6 hetében torténd gyodgyszeres laktdcidindukcio helyett az
anya-gyermek fizioldgids kapcsolatat kell megvaldsitani. Szerintiik a fizioldgias ingerek
bizonyultak a legjobb laktaciéfokozdénak. Gyogyszeres laktaciofokozast csak ezen idGszak
utdn, utolsé eszkozként, rovidebb idStartamra, és akkor is az anya és gyermeke szoros
endokrinolégiai és orvosi kontrollja mellett ajanljak.

A minimalis tejelvdlasztas vagy annak teljes hidnya esetén elénydsnek bizonyult
a domperidon hatéanyagot tartalmazé Motilium tabletta a gyermekagy elsé hetében.
A készitmény nemcsak a tejelvalasztas mennyiségét novelte, hanem a kivalasztott tej leadd-
sat is el@segitette.”

Elsésorban olyan gyermekdgyasoknak ajanljuk a készitményt, akiknek az elsé sziilés
utdn minimalis tejelvalasztasa, ill. tejhidnya volt. A 3 x 15 mg domperidonkezelés hatasara
a szérumprolactinszint hasonléan alakul, mint a kisebb ddzissal torténé kezelés esetén,
azonban a napi elvalasztott tej mennyisége a gyermekdgy 5. napja utan is exponencialisan
emelkedik” (6).

A Sumetrolim az anyatejben is megjelenik, és jelentés mértékben gatolja a sulfonamid
kitiriilését, igy érthetd, hogy a szer gyermekagyas betegeknek a szoptatas ideje alatt nem
adhato.

Csecsemdkorban az anyatejes taplalas hatasara a bélfléra 95%-ban apathogen bakté-
riumokat tartalmaz. Felnéttkorban az idedlis arany 30-40% lenne, de a kdros hatasokra
alacsonyabb. Magyarorszagon ez az atlag 12% koriili, idéskorban mar csak 3-5%.
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A koros flora a bélnydlkahdrtya koros irritacidjat idézi el, de atjarhatd bélfal sériilé-
seket is okozhat.

Antibiotikumok az apatogen baktériumokat is elpusztitjak, és dysbacteriosis korképe
1ép fel. Az antibiotikus kura befejezése utan tej-cukor (laktdz) érzékenység is kialakulhat,
ami kellemetlen hasi tiinetekkel jar. Erdemes probiotikumokat szedni a bélfléra helyre-
allitasa érdekében.

A szoptatas alatti infertilitds mechanizmusa

A lactogenezis és a galactopoezis komplex hormonalis mechanizmus ttjan alakul ki, ami-
ben a prolactin fontos szerepet jatszik. Mig a lactogenezis meginditdsaval a szoptatas alatt
fizioldgids fogamzasgatlast biztosit, addig a szoptatds befejezését kovetd galactopoezis
elidézésével a fertilitast akadélyozza.

A prolactin gétolja a gonadotrop releasing hormon (GnRh) kivalasztasat, elnyomva
a gonadotropinok szekrécidjat és a petefészek aktivitasat. A prolactin nagy koncent-
raciéban a hypothalamus dopaminszintjének emelésével redukalja az LH pulzatil
kibocsatasat. Lehet, hogy direkt hat a petefészekre, és csokkenti a reakcidképességét
a gonadotrép hormonokra, vagy az emberi granulosa sejtjeinek a szteroidogenezisét
gatolja.

A lactatio az infertilitas tartalmat meghosszabbithatja. A szoptatas és a sziilés utdni
amenorrhoea szoros kapcsolatban vannak egymassal. A szoptatds 50%-kal csokkenti
a fogamzds lehetdségét a menstruacid visszaallasa utdn is. A szoptatasnak peteérést gatlo
hatdsa fiiggetlen a menstruacié elnyomasatdl. Ez a prolactin gonadotropinokat elnyomé
hatasanak eredménye. Masik lehetséges magyarazat, hogy a szoptaté néknek csokken
a szexudlis késztetése.

Erdemes megjegyezni, hogy a peteérés és a ciklusos menstruéciés aktivitas kivételesen
teljesen szoptatd néknél is el6fordulhat. Az ovulatio, még ha nincs is teljesen elnyomva,
a szoptatds zavarja a ciklus lutealis fazisat, igy akadalyozza a megfelel bedgyazddast.
A prolactinnak ez a sajétos hatdsa a menstruacio és ovulatio visszatérése utan még hosz-
szan fennallhat.

Ha az els§ vérzés a laktacio korai szakaban, a szoptatds elsé hat honapjéban jelenik
meg, valoszintileg anovulatio, vagy olyan peteérés el6zi meg a menstrudciot, amelyet sar-
gatestfazis-defektus kovet.

Az asszonyoknak ebben a csoportjaban gyakori a korai vetélés. Ha a menstruacio a lac-
tatio késébbi id6szakaban kovetkezik be, a megel6z6 peteérés és normalis sargatestfunkcio
el6fordulasa, és igy a fogamzas lehetésége is bekovetkezik.

A csak progeszteront tartalmazd Depo-Provera nevii legbiztonsagosabb fogamzasgatlo
injekciot akkor kell adni, amikor a szoptat6 anya elkezd menstrualni. Mivel ez ideig nem
tudtak kimutatni a Depo-Provera éltal okozott barmiféle karosodast, vagy kedvezétlen
hatdst a n6i tej osszetételére, illetve mennyiségére.

Az USA-ban visszavontak a kordbbi fogamzasgatloként val6 alkalmazasat, nem képezi
részét a nemzeti csalddtervezési programnak.
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A brit egészségiigyi miniszter hatalyon kiviil helyezte a ,,nem orvosi” okok miatt tor-
ténd alkalmazasdnak javaslatat, és megtagadta a Depo-Provera fogamzasgatlokénti alkal-
mazasat.

Svédorszagban az arra hivatott bizottsag jovahagyta a Depo-Provera fogamzasgatld-
kénti alkalmazdsat annak ellenére, hogy a fejlesztési hivatal minden pénzbeli tdmogatast
megvont.

A nyugatnémet egészségiigyi hivatal engedélyezte a Depo-Proverat szoptaté nék
részére, megvaltoztatva a korabbi hatarozatot, mely szerint a Depo-Proverit nem szabad
alkalmazni, mert indokolatlan kockazatot jelent az egészségre.

Ausztralidban kitiltottdk a Depo-Proverat mint fogamzdsgatlot, annak ellenére, hogy
masfélmillié n6 alkalmazta a készitményt. A tiltas egyik oka az, hogy a szer hatdsdra az
anyatejben kis mennyiségben progeszteron jelenik meg, ami a csecsemé szervezetébe jut.
De az livegbdl taplalt csecsemok, akik tehéntejet vagy abbol késziilt tapszert kapnak, ezen
az Gton magukhoz vehetnek kis mennyiségti szteroid hormont.

Ennek az az oka, hogy a legtobb tejelé tehén vemhes, és a terhesség kivetkeztében
megemelkedett progeszteron és Osztrogén-szulfat kitirtilésének egyik utja a tej. Ha egy
szoptato né teherbe esik, akkor a teje szintén tartalmaz progeszteront és 9sztrogént. Ennek
az allapotnak a megel6zésére hoztak létre a Depo-Proverat.

Hasznosabb lenne, ha a Depo-Proverat mint fogamzdasgatlot a szoptatok szamara jova-
hagynak, és megtiltandk, hogy a csecsemoket tehéntejtermékkel taplaljak.

A szintetikus gesztagének kozé tartozé DMPA adagja 90 naponként 150 mg, mely
a beadas helyérél lassan szivodik fel a szisztémas keringésbe.

A készitmény 1960 dta van forgalomban az Egyesiilt Allamokban, de csak 1992-ben
hagytak jova a fogamzasgatlokénti alkalmazdsat. A hatéanyag a gonadotropin-ihnibitor
hatdsa révén gatolja a tiisz6- és peteérést. Elhuzodé amenorrhoea és anovulatio alakul ki,
aminek a hatterében hypophysis- és/vagy petefészek-szupressziot feltételeztek, mig masok
azzal magyardaztak, hogy a szer a zsirszévetben raktarozodik, ahonnan lassan szivodik fel.

A fogamzdképesség rendez6désének elhtizodasa inkabb a lutealis keringésben 1évé
aktiv gyogyszer metabolitjanak hatasara kovetkezik be.

Két szerz6 1974-es adatai szerint atlagértékben 10 honap telt el a DMPA injekci6 és
afogamzas kozott. Hiromszor olyan hossztinak bizonyult a fogamzasig eltelt id6, mint az
ovszerrel védekez6k csoportjaban.

Az id6sebb életkortiak, vagy menstruacios zavarokkal kiiszkod6 nék esetében atla-
gosan 10 hénap vagy annal is hosszabb id6 szitkséges a fogamzdképesség visszatéréséhez.

Rovid idejii haszndlat utan dtlagosan 9,2 honap mulva tért vissza a fogamzoképesség,
mig hosszan tarté DMPA alkalmazdsat kovetGen atlagosan 17,2 hénapra volt sziikség
ehhez.

Nem taléltak bizonyitékot arra, hogy a DMPA-hasznalat tartés medddséget eredmé-
nyezne, de egyes esetekben akdr két évet is igénybe vehet a fogamzdéképesség helyreallasa.
Eppen ezért nem tekinthetd idedlis védekezésnek azok szdmadra, akik az alkalmazas fel-
fuggesztése utan azonnal teherbe szeretnének esni.

Nagy anyagon végeztek vizsgalatot az oralis fogamzasgatlokkal, hiivelygytiriivel és
méhen beliili eszkozzel védekezdk, illetve azok fogamzoképességének visszatérési ideje
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kozott. 1978-ban hoztak elséként nyilvanossdgra, hogy nem sziilt nék esetében a fogam-
z0képesség visszatérése akdr 42 hdnapot, mig tobbszor sziilt nék esetében akar 30 honapot
is késhet a fogamzoképességet gatlo tabletta szedésének felfiiggesztése utan.

Egy 1986-ban kozzétett dolgozat szerint a fogamzasgatlds felfiiggesztését kovetden
48 honapban az oralis fogamzasgatlot szedék 17,9%-a, a még nem sziilt, szemben a kiilon-
téle egyéb fogamzasgatlasi modszert alkalmazok korében észlelt 11,5%-kal.

Tobb idére volt sziikség a fogamzoképesség visszanyeréséhez akkor, ha a fogamzas-
gatlo tabletta legalabb 50 microgramm 6sztradiolt tartalmazott, mintha att6l kevesebbet.

Nagy jelentdsége van a tablettaszedés id6tartamanak is. A tobb, mint 2 évnél hosszabb
ideig szed6k csoportjaban kétszer annyi idére volt sziikség a teherbe eséshez, mint az
Ovszerrel védekezdk korében (7).

A szoptatas alatt ugyanolyan cs6kkent értékid petesejt érik meg, mint Continuin sze-
dése alatt, vagy ovulatio inductio hatasara. Ez is azt bizonyitja, hogy az elsédleges pete-
tészek-elégtelenség mellett kialakulhat masodlagos is prolactin hataséra.

Ha az els6 vérzés a lactatio korai szakdban, a szoptatas els6 hat honapjaban jelenik
meg, valdszintileg anovulatio, vagy olyan peteérés el6zi meg a menstrudciot, amelyet sar-
gatestfazis-defektus kovet. Az asszonyoknak ebben a csoportjaban gyakori a korai vetélés.
Ha a menstruaci6 a laktacio késébbi idészakdban kovetkezik be, a megel6z6 peteérés és
normalis sargatestfunkcio el6fordulasa, és igy a fogamzas lehetdsége is bekovetkezik.

Hosszu hatasu intramuscularis fogamzasgatlé

Magyarorszagon mi alkalmaztuk els6ként az intramuscularisan alkalmazhatd, hossza
hatdsu készitményt, a 150 mg depo-metroxyprogeszteron-acetatot (DMPA) tartalmazo
Depo-Proverat.

A készitmény hatdsa 3 honapig tart, de szabalyos menstrudacié nem kovetkezik be, ami
nem zavarta azokat a néket, akik a reprodukciot befejezettnek tekintették. A 100 mg-ot
tartalmazd készitmény adasa mellett, a ritkabban el6fordulé amenorrhoea miatt kedve-
z6bb volt a fogadtatdsa.

A havonta adott 12,5 mg vagy 25 mg dézisu készitmény jelentés mértékben csokken-
tette a vérzészavart. Az amenorrhoea el6forduldsa lényegesen csokkent az el6z6en adott
készitményekhez viszonyitva.

Kés6bb a noretiszteron-enantat (NET-EN) és osztradid-velorat és 6sztradiol-cipionat
alkalmazhat6 havonta, reverzibilis hatasu. Az ovulatio 4 honap mulva visszatér az utolsé
injekciot kovetden.

A Depo-Provera injekcié (DMPA) 3 ml-es ampullaban 150 mg medroxyprogeszte-
ron-acetatot (6-metil-17-hidroxyprogeszteron) tartalmaz. Intramuszkularis alkalmazéasa
3 honapon keresztiil biztosit antikoncipiens hatast (Upjohn-Company)” (8).

A méhnydlkahartya szovettani vizsgalata alkalmaval feltiné volt, hogy szekrécids
atalakulas egyik esetben sem fejlodott ki. A kezelés utani els6 honapban az endometrium
alacsony, kozepesen sejtduds, a mirigyek valtozo alakuak és nagysagaak. A mirigyhdam-
ban szekrécio jelei nem lathatéak. Kés6bb a méhnyalkahartya képe nem egységes, zavart
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ciklus-kép lathaté. Decidudlis reakciéhoz hasonlé elvaltozds figyelheté meg gécokban,
ugyanakkor a mirigyek nagyon sztikek, hamjuk alacsony nem szecernalé hengerham.
Mas esetekben csak enyhe stroma-fellazulds van. A mirigyek kiillonb6z6 alaktiak és tagas-
saguak. A mirigyham helyenként alacsony, masutt kozépmagas, egyes sejtekben kezdeti
szekrécio jelei is megallapithatok. Végiil megemlitjiik, hogy két esetben nagyon vékony
sejtdis endometriumot lattunk, sziik lumen® mirigyekkel és alacsony, sorvadt hAmmal.
Scanning-elektromikroszkoppal kimutattak, hogy nagy mennyiség(i progeszteron hata-
sdra a csillds sejtek szdma nagymértékben csokken.” (8).

Depo-Provera injekcié addsa utan a pregnandioliirités és a karioptiknotikus-index
csOkkenése, valamint az endometriumban szekrécios szak hidnya arra utal, hogy az ovu-
latio kivaltasahoz sziikséges LH-produkcié gatolt.

A leirt szovettani elvaltozdsok megegyeznek néhany mas szerz6 megallapitasaival.
Az elvaltozdsok fokozatosan lépnek fel. A proliferacids szakban 1év6 endometrium atro-
phiassa valik” (8).

Az Egészségiigyi Vildgszervezet (WHO) anyagi tamogatasaval és iranyitasaval a sze-
gedi N6i Klinikdn 1988-ban vizsgaltak az alacsonyabb dézisi Depo-Provera (100 mg)
injekci6 fogamzasgatld hatékonysagat és mellékhatasait, Gsszevetve az 1970-ben és 1971-
ben alkalmazott DMPA (150 mg) készitménnyel (9, 10).

Terhesség nem kovetkezett be, tehat a 100 mg steroidtartalmu készitmény is bizton-
sagos fogamzasgatlast nydjt. A mellékhatasok koziil csupdn amenorrhoea fordult elé,
szignifikansan gyakoribb a 150 mg DMPA alkalmazasa sordn. Mivel csak progesztogént
tartalmaz a készitmény, olyan esetekben is alkalmazhatd, amikor az 6sztrogén adasa vala-
milyen ok folytan ellenjavallt (11).

A fogamzasgatld tablettak tartés hasznalata vérzéskimaraddshoz és medddséghez
vezethet. Nem sziilt nék esetén a fogamzoképesség visszatérése akar 42 honapot, mig
tobbszor sziilt nék esetében akar 30 honapot is késhet a tabletta szedésének felfiiggesztése
utan (12).

A Depo-Provera nevili 3 hénapos hatasi DMPA (150 mg depo-medroxy-progeszte-
ron-acetat) utolso injekcidjat kovetSen elhtizodd amenorrhoea és anovulatio alakul ki, ami
all a fogamzoképesség elhtizddo visszatérésének hatterében. A hatdéanyag gonadotropin-
inhibitor hatdsa révén gatolja a tiisz6- és peteérést. Median értékelésben 10 honap telt el
az utolsé DMPA ¢és a fogamzas kozott (50%-os kumulativ terhességi arany), a 17 hénapos
kumulativ fogamzasi arany pedig 90%-nak adédott. A DMPA hasznalata tartés meddé-
séget eredményez, akar két évet is igénybe vehet a fogamzoképesség helyreallitdsa. Akik
ezt a szert kaptak, még a luteotrép (LH) hormonjuk is elt(int, tehat nem volt peteérésiik.
A fejl6do6 orszagokbdl pedig a gyogyszeriigynokoket is elzavartak, miutan kidertlt, hogy
a készitmény medddséget okoz (9, 10).

A Depo-Proverit az endometrium hyperplasiajanak és carcinomajanak megel6zésére
sikerrel alkalmazzak. A gesztagének ellenstlyozzdk az osztrogének mitotikus aktivitast
serkentd és proliferativ hatdsait. Endometriosis esetén az implantatumra kifejtett koz-
vetlen hatds a stromasejtek proliferatiojanak gatldsa, ami az endometrium atrofidjahoz
vezet. Fenyeget6 vetélés kezelésére adott hosszu hatast készitmény esetén, ha a terhesség
vetéléssel fejezGdik be, szamolni kell a szer mellékhatasaival.
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A tesztoszteront a here termeli, aminek hatdsara kialakul a férfi nemi jelleg. Foko-
zott tesztoszteronképzddés agressziv magatartassal jar. A tesztoszteron hatasat csokkenti
a férfiaknak adott n6i nemi hormon. Er8szakot elkovet6kon un. kémiai kasztraciot végez-
nek. Erre a célra havonta kétszer 150 mg Depo-Proverat adnak izomba. Pedofiloknak, sza-
distédknak adjak els6sorban. Ez a kezelés évente feleannyiba keriil, mint a borton. A sebészi
kasztracio irreverzibilis, a kémiai kasztracié viszont nem, de nem is hatdsos minden eset-
ben. Vannak orszagok, ahol kasztracids torvényt hoztak a pedofilok kezelésére. Jelentkezni
is lehet ugyanuigy, mint az alkohol- vagy drogelvondkurara.

A fogamzasgatlo szerek szedését kdvetéen 1-6 hdnap mulva alakul ki regularis menst-
rudcios ciklus. Nem biztos, hogy az emelkedett szérum-FSH-szint mellett az antralis tiisz6
alkalmas lesz domindnssa valni és praeovulatoricussa alakulni, ha a korai tiisz6 fazisban
az ,FSH-kapu” megnyilik. Legfeljebb csokkent értékii petesejt mehet 4t rajta, de a sdrga-
test funkciondlis miikodése is elégtelen lesz. Hasonlo a helyzet ovulatioinductios szerek
adasa utan is. Mindkét esetben csak méhen kiviili terhesség kovetkezhet be, vagy spontan
vetéléssel fejezédik be a terhesség (13).

A tabletta okozta funkciondlis medddség gyogyszeresen elég jol gyogyithato, de
a mutét utdni kiirtmeddéség csak ,,in vitro fertilisatiéval” kezelhetd.

A melatoninreprodukcidban jatszott szerepét Karady Pista bacsi mar 1955-ben tani-
totta korélettan 6ran. Engem a bér depigmentacidjaban betoltott szerepe érdekelt, mivel
a bal arcfelemen elég csunya latvanyként jelent meg a mdrciusi rendéri feligyelet alatt.

Az alig 1 cm hosszt tobozmirigy (corpus pineale) a kozépagy tetejébdl né ki, és ideg-
végz6dések alkotjak. Fé terméke a melatonin, melynek szintézise a triptofanbél (amino-
sav) indul ki. A melatonin gatl6 hatast gyakorol a luteinizalé hormonra. A tobozmirigy
mukodése a pubertaskor kezdetén fokozatosan csékken, vele egyidejileg a gatld hatasu
melatoninszintézis is, ami kedvez&en alakitja a gonadotropinszekreciot.

A fényhatds gatolja, a sotétség fokozza termel6dését. A melatonin az agyalapi mirigy
(hipofizis) melanocitastimulalé hormonjanak termelését fokozza és a bér depigmentacio-
jahoz vezet, de a menstrudcids ciklus szabalyozasdra is hatdst fejt ki. Embernél eddig nem
sikertilt igazolni a fogamzas és szlilés szezonalitdsat, szemben mas eml6s6knél (pl. juhok)
megfigyelhetd szezonilis véltozassal (14).

A kutatok az utobbi évtizedben figyeltek fel a melatonin jelent6ségére alvaszavarokban,
sziv-érrendszeri és anyagcsere-betegségekben. Az emberi szervezetnek bioldgiai drdja van,
amit a melatonin napszakos ritmusa (sotét és vilagossag) mutat: éjszaka van egy nagy
melatonintermelési csucs. Nem altatdszer, hanem az élettani alvas szabalyozdja.

A melatoninnak nemcsak hipnotikus hatdsa van, hanem hipotermikus effektust
is kifejt, amivel magyardzhatd, hogy a testh6mérséklet cirkadian ritmusa tiitkorképe
a melatoninénak. Nappal magasabb, egészségeseknél 36-37 C° kozott ingadozik. Akkor
folyamatos az alvas, és nem szakitja meg felébredés, amikor termelédik a melatonin, és
csokken a testhdmérséklet. Ha valamilyen okbdl - pl. nem megfelel$ életvitel - a rit-
musok szétzilalodnak, akkor a fény eldre-hdtra képes tolni a melatoninfelszabadulas
ritmusat. Amint né a fényintenzitas, csokken a melatonintermelés, de csak éjszaka.
Nappal azonban nem termel6dik melatonin a tobozmirigyben. Ennek az a fizioldgidja,
hogy a fény hatast fejt ki a bioldgiai érdban, ami befolyasolhatja, hogy mikor milyen
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hatékonyak a memoériamiikodések, a pszichomotoros teljesitmények és az autdvezetési
készségek (15).
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A néi meddéség ovarialis okai

Endometriosis

Ha endometriumot (méhnydlkahdrtya) vagy ahhoz hasonld szovetet taldlunk a méh tre-
gén kiviil, barhol a szervezetben, endometriosisrdl (ectopids endometriumrol) beszéliink.
Az endometriosis leggyakrabban a méhizomzat rostjai kozé torténé kozvetlen terjedés
utjan keletkezik (endometriosis interna, adenomyosis). A méhen kiviil kialakult endo-
metriosis az esetek 80%-aban a nemi szervekben, vagy azok kozvetlen kozelében jon létre
(endometriosis externa).

El6fordulasi helye gyakorisag szerint: petefészek, kiirt, méhszalagok - ligamentum sac-
routerinum, septum rectovaginale, méhet, petevezetét, sigmabelet, rectumot, holyagot fedé
kismedencei hashartya. A méh tiregén kiviil elhelyezkedd, n6i hormonokra csaknem azonos
modon reagalé méhnyalkahdartya-szigetek, melyek a szervezetben barhol elé6fordulhatnak.

Tipikus tiinet: menstruacié koriili gércsos alhasi fajdalom (dysmenorrhoea, és dyspa-
reunia). Székelési (dyschesia) és vizelési (dysuria) panaszok jelentkeznek.

A parok medddségét 1999-ben 15%-nak talaltdk, amit 2016-ban hasonl6 ardnyd med-
d8ség eléfordulasaval erésitettek meg (Papp Z.).

A medddség a fertilis populacié 10-15%-at érinti, ezért népbetegségnek tekinthetd
a korkép (1).

A meddé hazasparok aranya 8-10%-ot tett ki 1981-ben. Az infertilitds 15-20%-ban
volt jelen.

2006-ban 10-15%-ra emelkedett a meddé hazasparok aranya (Kadli G.), 2014-ben 15%-
ndl nem ment tovabb a meddé parok aranya (Pal A.).

A hazasparok meddéségét kovetve az 1930-as évektdl a 2016. évi adatokig megallapit-
hato, hogy tobb, mint 80 év alatt a medddség aranya 15-20% kozott mozgott, de a medds-
ség okai megvaltoztak.

A medddség kordbbi okainak (salpingitis isthmica nodosa tuberculosa, terhességmeg-
szakitast kovet$ gyulladas, nemi betegségek) vizsgalata utdn novekedett a hormonalis és
tubaris eredeti meddéség, amelyeknek hatterében endometriosis 4ll.

Kozel 40 év 6ta a sterilitas és infertilitds hatterében szinte elsé helyen az endometriosis
externa all.

Medd§ nék esetén a betegség eléfordulasanak lehetsége 6-8-szoros a fogamzdképes
nékhoz viszonyitva. Mig egészséges néknél a megtermékenyiilés esélye havonta 15-20%
kozott mozog, addig endometriosisban szenved6 néknél ez az arany 2-10%.

A meddéség aranydnak novekedése az endometriosis kialakulasaval osszefiiggésben
emelkedik. A meddéség ovarialis és tubaris okai hatterében az endometriosis all.

A meddéség tubaris faktorat képezi a szexudlisan terjedd betegségek szaporodasa.
A gyulladas raterjed a kiirtokre, és a salpingitis a petevezet6k elzaréddsat okozza.
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A tiiszérepedés elmaraddsa miatt folliculus persistens alakul ki, ami hyperplasiat ered-
ményez, endometriosist okozhat, a levélt életképes nyalkahartya-szigetek a kismedencé-
ben.

A fékezetlen Osztrogéntermelés kovetkeztében myoma johet létre. A tiiszérepedés
elmaradasa hatasdra kialakuld 6sztrogén-tultermelés tipikus tiinete a mastopathia, ami-
nek a talajan jon létre az emlérakos megbetegedés 70%-a. A tiisz6repedés elmaradasa azzal
is jar, hogy a méhnyak nyakja a kdrokozok szamara is atjarhatova vélik, ezért kismedencei
gyulladasok lépnek fel.

A medddéség ovarialis és tubaris okai

Az endometriosis a néi populdcié 2-10%-4t érinti, a meddéség hatterében az esetek
30-50%-aban fordul el§, illetve a korfolyamatban szenvedd nék 30-50%-a meddds. Mas
szerint az infertilitds hatterében 30-40%-ban all endometriosis.

Az endometriosis incidencidja nehezen megitélhetd, mert csak laparoscopos vizs-
galattal diagnosztizalhat6. Becslések szerint a reproduktiv kora nék 5-10%-at érinti
a korkép.

Nincs feltétleniil egyenes Osszefliggés a betegség kiterjedtsége és az dltala okozott med-
déség kozott. Laparoscopos vizsgdlat soran észlelték, hogy a meddéség-endometriosis
kapcsolat kb. 25-30%-ra tehetd, valamint az ismeretlen eredeti medddségek 70-80%-aban
taldltak kismedencei endometriosist.

Endometriosist a meddéség miatt végzett laparoscopos beavatkozasok soran 23%-ban,
mig kismedencei fajdalom miatt végzett laparoscopiak soran 52%-ban tudtak szévettani-
lag is igazolni (2).

Endometriosis kezelését kovetden kismedencei fajdalomrol panaszkodé betegek 90%-
andl talaltak endometriosist az ismételt laparoscopia soran.

»Az endometriosis tényleges el6forduldsi gyakorisaga valéjaban ismeretlen, kiilonb6z6
szerz6k 30-70% kozé teszik. A novekv esetszam valdszintileg nem a megbetegedések
szdmanak tényleges emelkedésébél, hanem a diagnosztikus lehetdségek modernizaldsabol
adodik” (kilonos tekintettel a laparoscopia elterjedése miatt).

A meddéség és kismedencei fajdalom gyakorisdga mar a laparoscopos vizsgélat szé-
leskort elterjedése elétt emelkedett, mert hatterében az endometriosis allt, ami a med-
déség ovarialis és tubaris okat képezte. A laparoscopos vizsgalatok szama a meddéség
és fajdalom eredetének tisztazdsa miatt tortént, és kozben kiderilt, hogy a medddség és
a panaszok okdat endometriosis képezte.

A petevezeték-lekGtésen dtesett tiinetmentes nék korében 1-7% kozott adjak meg az
endometriosis gyakorisagat, mig medddségi kivizsgalas miatt végzett laparoscopian
atesett nék csoportjaban 9-50% kozé emelkedik.

Ovulatorikus ok 25%, tubaris tényez 20% volt (Papp Z.: 1999.).

Az ovulatoricus okok 30-40%-ra, a tubaris eredeti medddség is 30-40%-ra névekedett
(Pal A.: 2014.).

Az anovulatio és az oligoanovulatio a néi medddségi esetek 21%-aért felelds (1).
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Egy 2016-ban megjelent dolgozat adatai szerint peteérési hiany 30-40%-ban, tuba-
ris tényezd 10-40%-ban okozott medddséget. A tubaris és ovarialis eredeti medddségek
novekedése az endometriosis gyakorisaganak emelkedésével mutat 6sszefiiggést, aminek
kialakuldasdban minden tankonyv és szakirodalom szerint az endogén 6sztrogén jatszik
szerepet.

A kiirtfaktor szerepét 17,7% és 40% kozott allapitottak meg. Hormonalis ok, ciklus- és
peteérési zavar 12,5%-ban, ill. 40%-ban endometriosis képezte a meddéség okat.

Az endometriosis miként befolydsolja a fogamzoképességet?

Az endometriosisgobok elfoglalhatjak az ép petefészekszovet helyét, és direkt toxikus
hatést fejtenek ki. Az endometriosis 4ltal érintett petefészekbdl aspirdlt petesejt poten-
cidlja csokkent.

A petefészekben kialakuld elvaltozasok oxidativ stressz altal az oocytak apoptosisat
indukdljak in vitro, amit az is bizonyit, hogy ha endometriosisban szenvedé né petesejtet
adomanyoz egészséges recipiensnek, akkor az implantacios rata alacsony.

Az endometriosis szerteagazé mechanizmus ttjan vezet infertilitdshoz. Roncsolhatjak
a petefészkeket, petevezetékeket a terhesség mechanikus akadalyat képezve. Csokkenhet
azonban ép, mikodbéképes petevezeték esetén is a fogamzoképesség. A prosztaglandin,
interleukin gatoljak a fogamzast és a bedgyazodast.

Az endometriosis externa leggyakoribb formdja koziil az endometriosis ovarialis,
a petefészek felszinén és dllomanyaban elhelyezked$ gocok akdr 6kolnyi méretet is elér-
hetnek (csokoladé cysta). Az esetek tobb mint felében mindkét petefészek megbetegszik.

A néi meddéség ovarialis okai kozott fontos helyet foglal el az endometriosis ova-
rii, ami az ovulatio hianyat, vagy akadalyat képezi. Az endometrioticus laesiok rész-
ben roncsolhatjak a petefészket, masrészt mechanikai tton okoz tubaelzarédast, illetve
a petevandorlds, megtermékenyités és beagyazodas gatlasa révén okozhat medddséget.
A fogamzoképesség jelentdsen csokken, még ép, miikodéképes petevezeték esetén is
a plakkok altal termelt bioldgiai anyagok révén.

A szervallomanydban 16, tobbnyire multiplex cystdk el6bb-utobb a felszint is elérik,
attornek, s a kornyezettel dsszekapaszkodnak, tjabb és tjabb endometriosis-fészkeket
hoznak létre. A mélyen 16, kezdetben mikroszkopos méretti képletekbdl akar 6kolnyi
cysta fejlédik, amelyben a havivérzések idején szaporodé vér dekomponalodik, sotétbar-
néava valik. A stirtin folyé bennék f6tt csokoladéra emlékeztet, innen kapta az endometri-
osis eredetli cysta a csokoladécysta nevet.

A normalis anatomiai viszonyok megvaltoznak a petevezetékek kozvetlen karositasa
(elzarddas) révén, vagy letapadasok kovetkeztében is okozhat fogamzasi nehézséget, de
a tubaris transzport csokkenése is jol ismert tény.

Az endometriosisra adott krénikus gyulladdsos valasz maga is hatdssal lehet a fertili-
tasra azaltal, hogy megnoveli a citokinek és mas gyulladasos mediatorok koncentraciojat.

Megné a peritonealis folyadék mennyisége, nagy mennyiségben tartalmaz prosztag-
landinokat, proteinazokat, valamint gyulladdsos és angiogeneticus citokineket.

Az endometriumban megné az IgA-IgG-antitestek szama, ami neheziti implantaciot.
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Az endometriosis meddéséget okozhat a petevezeték elzardddsa és 6sszendvések utjan,
de funkciondlis okok is, mint a petevandorlas, a megtermékenyiilés és beagyazddas gatlasa
révén az infertilitas hatterében 30-40%-ban endometriosis 4ll. A prosztaglandin gatolja
a megtermékenyitett petesejt beagyazodasat, és eldsegiti az embryo kilokédését (tehat
infertilitdsban is el6nyos).

Endometriosis mellett csokkent stimulalhatésagot, gyengébb szerkezetii petesejteket,
kisebb aranyu megtermékenyiilést, rosszabb szerkezetti embryokat, csokkent spontdn
motilitast és endometrium receptibilitdsbeli zavart is észleltek.

A laparoscopia vagy laparotomia utjan kimetszett szévet hisztologiai vizsgalata iga-
zolja a korképet.

Az endometriosis kialakulasara hajlamosito tényezék

Reproduktiv faktorok

A korai menarche, a késéi els6 sziilés, a rovid és gorcsos menstruaciok az endometriosis
kialakuldsanak kedveznek. Pubertaskorban is el6fordul endometriosis és adenomyosis, de
endometrialis hyperplasia ritkan.

Minél tobb ovulatio zajlik le, annal nagyobb az esély arra, hogy a corpus haemorrha-
gicumban implantdlédnak az endometrialis sejtek, amelyek a petefészekbe bedgyazodnak
és endometriosis cysta formajaban jelennek meg.

Minél késobb torténik meg az elsd terhesség dltal a sztk, zart, rigid cervixcsatorna fel-
lazulasa, anndl nagyobb az esély arra, hogy a retrograd menstrudcié miatti endometrium
contaminatio a peritoneumon megtorténjen. A terhességek novekvd szama védéfaktornak
is tekinthet6 az endometriosis kialakulasaval szemben.

A tartds endogén osztrogénhatds (pl. obesitas, korai menarche, kés6éi menopauza)
fokozza, a hosszu idejii szoptatas és a terhességek csokkentik az endometriosis eléfor-
duldsat.

Ha a tartés endogén 6sztrogénhatas fokozza, és az 6sztrogénhatds hianya csokkenti az
endometriosis el6fordulasat, akkor a tartos exogén osztrogénhatds is — mint a hormonalis
fogamzasgatlok — fokozza az endometriosis kialakulasat is.

A hormondlis fogamzasgatlok hazai forgalomba keriilése (1967) el6tt is alkalmaztak
Osztrogén kezelést, és mégsem volt olyan méretti az endometriosis megjelenése, mint
napjainkban. Ebbél az kovetkezik, hogy a hormonalis fogamzasgatlas céljabol eléallitott
készitményekben 1év6 Gsztrogén- és progesztogénkomponens idézheti el az endomet-
riosist.

A hormonalis fogamzdasgatlok alkalmazdsaval az endometrioticus szévet decidualiza-
cidja vélthatd ki, ezdltal a plakkok ciklikus vérzése elmarad, ami fdjdalomcsokkenéssel jar.
A progesztogénkészitmények az endometriotikus plakkokat atrofizaljak.

Maésok szerint a petefészek-supresszié (oralis fogamzasgatlok), GnRh-agonistak,
medroxiprogeszteron-acetat, Danazol) nem javasolt, az endometriosisban szenvedd,
teherbe esni kivané n6knél, mivel ezek hatékonysdga megegyezik a placeboéval a spontan
terhesség létrejottének elosegitésében. Szintén nem ajanlott alkalmazasuk miitéti kezelés
utdn a mikroszkopikus reziduumok kezelésére.
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Felfigyeltem arra az Osszefiiggésre, ami a fiatalkorban elkezdett fogamzdsgatlo szer
tartds hasznalata és az endometriosis gyakorisaga kozott fenndllhat. A hormonalis fogam-
zasgatld szerek szedése és a funkcionalis meddéség bekovetkezte kozotti osszefiiggésrol
nagy esetszam kapcsan meggy6z6dtem.

Az életmod és az étkezési szokasok

A zsirban gazdag ételekben 1év6 arachidonsavbol prosztaglandin képzddik, aminek a haté-
sara endometriosis alakulhat ki. A hasfélék emelik az sztrogénszintet, az alkohol- és
a koffeinbevitellel egytitt.

A dohdnyzdsnak antidsztrogén-protektiv hatasa van kiilonb6z6 hormondependens
nogyogyaszati folyamatokban.

Tulsulyos dllapotban csokken az endometriosis kialakuldsanak esélye.

Elhizas (obesitas) is képezheti a medd&ség okdt. Desopimon nevii fogyasztoszerrel is
végeztem kliniko-farmakoldgiai vizsgalatot, és a leglatvanyosabb hatast anndl észleltem,
aki tizenhat kg-ot fogyott, de az elég volt ahhoz, hogy teherbe essen. A kéros elhizas
ugyanis csokkenti a fertilitast (3, 4).

Foglalkozasi artalom:

A komlét szedd n6knél gyakori az irregularis vérzés, mert az 6sztrogént tartalmazo komld-
por a tenyérrdl és nydlkahartyardl jol felszivodik. Ha ez a tapasztalat megéllja a helyét,
akkor jogos az a kovetkeztetés is, hogy a komlot szed6 n6knél gyakrabban kell kialakulni
endometriosisnak is, de err6l nem talaltam adatot.

A s6rivo férfiaknal ritkdbban fordul el§ prosztatarak, mivel a jo sort komlobdl allit-
jak el6, a komlo pedig sztrogént tartalmaz. Ezért valt szélasmondassd, hogy ,kikapos
a menyecske, mert sorivo a férje”, vagy ,érdemes ennek az asszonynak udvarolni, mert
a férjének sorhasa van”.

Ma mar a prosztatarakos betegeket dsztrogéntartalmu gyogyszerrel kezelik eredmé-
nyesen. A hosszan tarté 6sztrogénhatds miatt pedig férfiaknal is kialakulhat endomet-
riosis.

A szervezetben zajlé immunrendszeri miikodési zavarok fokozzak az endometriosis
kialakuldsanak esélyét. Rhematoid arthritis, hypo- és hyperthyreosis és sclerosis multiplex
gyakoribb volt endometriosisban szenved n6kben.

A tarsadalmi osztalyok és rassz szerepét nehéz értékelni, mert a megjelent tanulma-
nyok killonb6z6 adatokat tartalmaznak. A genetikai tényezdk szerepe kérdéses.

Magyarazatok és céfolatok az endometriosis kialakuldsanak mechanizmusdra

Sampson 1921-ben irta le eldszor a retrograd menstruacion alapul6 elképzelését.

Az endometriosis kialakuldsinak mechanizmusa nem tisztazott teljes mértékben.
Lehet, hogy az endometrialis sejtek retrograd dramlasa all a betegség hatterében.

A menstrudcié folyaman endometrialis sejtek a petevezetéken at a kismedencei peri-
toneumba jutnak retrogrdd menstrudcié révén. A serosa felszineken megtapadnak és
implantalédnak, majd az endogén Osztrogénszinttdl fliggden novekednek és gyulladdst
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valtanak ki. A kismedencei 6sszenovések és kiirtelzarédasok a gyulladasos folyamat
kovetkezményei.

A korkép csak ugy johet létre, hogy az immunrendszer sejtes miikodési zavara miatt
az endometriumszigetek elimindlédasa elmarad, és a természetes 6l6sejtek nem fékezik
meg az endometrium proliferdciojat.

Ha az endometriosis kialakulasanak ezen mechanizmusat elfogadjuk, akkor jogosan
vet6dik fel a gondolat, hogy a hormonalis fogamzasgatlok szedése optimalis lehet6séget
teremt arra, hogy a vandorlé endometrialis sejtek a kismedencei peritoneum felszinén
megtapadjanak és implantdlodjanak, a folyamatos dsztrogénhatas miatt pedig prolifera-
lédjanak.

Mivel a retrograd menstrudcié gyakoribb — havonta ismétlédik -, mint az endomet-
riosis korkép, ami csak ugy johet létre, hogy az immunrendszer sejtes mtikodése zavart
szenved.

A folyamatos 0sztrogénhatds viszont optimalis lehetséget nyujt arra, hogy az endo-
metrialis sejtek a peritoneum felszinén megtapadjanak, az immunrendszer fiziologias
miikodése ellenére.

Laparoscopia soran talalt lelet 90%-a endometriosisnak felel meg, ami jéval megha-
ladja a tankonyvekben leirt endometriosis aranyat. Laparoscopia soran 90%-ban vér volt
a hastiregben, de az endometriosis lényegesen alacsonyabb a retrograd menstruaci6 ara-
nyanal.

A betegség gyakorisaganak emelkedését az egyre késbbre tevddd gyermekvallalasi
kedvvel hozzdk 6sszefiiggésbe. Ez azt jelenti, hogy azért novekedett az endometriosis gya-
korisaga, mert a késébbre tolodott gyermekvallalas miatt id6sebb életkorban koérismézik.
Régebben is ilyen gyakorisagu volt a betegség lehet8sége, csak mivel a nék 25-30 életév
kozott lezartnak tekintették a reprodukciot, nem keriilt felismerésre.

Véleményem szerint azonban manapsag azért jelolik meg az endometriosist a med-
d8ség okanak gyakrabban, mert a fiatalkorban elkezdett fogamzasgatlok tartos szedése
utdn manifesztalodik a betegség. Az endometriosis patomechanizmusaban kivalté okként
szerepld retrograd menstrudcio lehet8sége korabban is fennéllt, csak nem szedett annyi
fiatal hormonalis fogamzdasgatlot, mint most. A hormonalis fogamzasgatlok eldsegitik
a retrograd menstrudcié soran elszabadult sejtek megtapadasat a beleken, csepleszen és
hashartyan. A mar megtapadt endometriosis darabot 6sztrogén és progeszteron stimulalja,
és ciklikus valtozdson megy at.

Az 1979-ben megjelent ,,Pozitiv Csalddtervezés” cimii dolgozatunkban tobb mint
1000, meddéség miatt kivizsgélt betegiink kapcsdn a meddéség ovarialis vagy tubaris okai
kozott az endometriosis nem szerepelt. Az endometriosis a medddség ovarialis okai kozott
csak elméletileg jott szoba, az ovarium tumorral egytitt, melyek az ovulatio hidnydval vagy
elakaddsaval jarnak, és kezelésiik: mtitét (5).

Ezzel ellentétben manapsdg vannak olyan kozlemények, amelyek szerint a laparos-
copia soran 90%-ban talaltak endometriosist. Az endometriosis kismedencebeli szaporo-
dasanak a feltételei korabban is adottak voltak, csak nem szedtek oralis fogamzasgatlokat.
Amidta fogamzdsgatlas nagyrészt csak hormonkészitményekkel torténik, megszaporodott
az endometriosis aranya.
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21 orszag Gsszesen 45 epidemioldgiai vizsgdlatdnak adatait elemezték, mely a petefé-
szekrak kockazatanak jelent6s mérséklését jelezte az oralis fogamzasgatlot szed6k koré-
ben. A hosszabb idejii szedéskor jelentésebb kockazatcsokkenés tarsult (p < 0,001), és
a véddhatas az oralis fogamzasgatld szedésének abbahagyasa utan 30 évvel is fennmarad.
A petefészekrak 15%-a el6zhet6 meg oralis fogamzasgatlok szedésével (6).

Ha elfogadjuk a petefészekrak kockazatcsokkentésére vonatkozo 30 évig tartd védos-
hatast, akkor igaz lehet az a feltételezés is, hogy az oralis fogamzasgatlok tartos szedése
utdn a véd6hatds a petesejtérésre is vonatkozhat, hiszen a petefészekben 1év6 primordialis
tlisz6k nem érik el a praeovulatoricus staidiumot sem ahhoz, hogy az ovulatio bekovetkez-
hessen. A hormonkészitmények nem tudnak kiilonbséget tenni, hogy csak a petefészekrak
kockazatat csokkentsék, de a petesejtérést ne akadalyozzak meg.

Az ordlis fogamzasgatlok az ovulatio gatlasan tal gyulladdsgatld hatdst fejtenek ki
a méhre, valészind, ezzel hozhat6 kapcsolatba az endometriosis, myoma és méhtestrak
kockdzatanak csokkenése, valamint a kismedencei fajasok és a rendellenes vérzés meg-
sziinése. (Lasd ugyanott).

Ezzel ellentétben 4ll az, hogy az endometriosis a ciklusos hormonszint-valtozasokra
normal ciklikus dtalakuldst mutat. A ciklikus vérzési folyamat olyan gyulladasos faktorok
kialakulasat generalja, amelyek koros kismedencei mili6t teremtenek.

A menstrudcioé folyaman endometrialis sejtek a petevezetéken at a kismedencei peri-
toneumba jutnak retrograd menstrudcié révén. A serosafelszineken megtapadnak és
implantalédnak, majd az endogén Osztrogénszinttdl fliggden novekednek és gyulladast
valtanak ki. A kismedencei 0sszendvések és kiirtelzarédasok a gyulladdsos folyamat
kovetkezményei.

Ha az ordlis fogamzasgatlok gyulladasgatlé hatdsa érvényesiilne, akkor nem lenne
olyan sok kiirtelzarodas és kismedencei 6sszenovés, ami a meddéség tubaris okat képezi.
Az nem lehet, hogy az oralis fogamzasgatlok gyulladasgatlé hatdsa csékkenti az endo-
gén Osztrogén hatasara és szerintem az exogén hormonkészitmények szedése miatt az
endometriosis kialakulasanak kockazatat, mert maga az endometriosis hamarabb kiala-
kul, és gyulladast okoz, mint ahogy az oralis fogamzasgatlok a gyulladasgatlé hatdsukat
kifejtenék.

Az endogén 6sztrogén és a hormondlis készitmények hatasara kialakult endometriosis
okoz gyulladést.

Véleményem szerint az oralis fogamzasgatlok szedése nem csokkenti az endometriosis
kockazatat, hanem fokozza az endometriosis kifejlddését, amit az endogén Gsztrogénhatds
indukdl, és a készitmények folyamatos szedése még jobban erdsiti ezt a hatdst.

A betegség tobb mint 100 éve ismert etioldgija és patomechanizmusa azonban mind
a mai napig nem tisztdzott. A legvaldszintibb kivélt6 ok a retrograd menstruacio és az
immunvédekezés gyengiilése. A retrogrdad menstruacios elméletet tamasztja ald a cervix
stenosisa, mert ilyen esetben gyakrabban fordul eld. Ellene szdl, hogy csaszarmetszés,
gatmetszés és conisatio hegvonaldban is el6fordul. S6t kozoltek olyan esetben is, aki még
nem menstrudlt (primer amenorrhoea).

Tatrogen terjedésrdl van sz6, amikor a mitéti beavatkozast kovet6en a hegekben alakul
ki endometriosis.



124 A n6i medddség ovaridlis okai

Transzplantacios elmélet

Amikor az endometrialis sejtek disseminatiés médon jutnak a méh tiregén kiviilre.
Felmeriil a lymphaticus és haematogén terjedés lehet&sége is. Irodalmi ritkasag a maj,
tiid6 és koponyatiri endometriosis, ami a lymphaticus vagy haematogen terjedés utjan
torténhet.
Metaplasia: a hashartyat képezé mesothelium vagy az ovariumokat borit6 epithelium
differencialédasa révén is kialakulhat endometriosis.

Miiller-cs6-maradvanyok metaplasidja

Az embryonalis fejlddés soran a coelomaham belend a Miiller-csé képleteibe, és innen
szorddhat szét a medencefenék hatsé traktusaba.

Coeloma-metaplasia

Az ovarium és a hashartya serosa germinalis hamja alakul 4t endometrialis sejtekké hor-
monalis és gyulladasos hatasok kovetkeztében.

Felvet6dik azonban annak a lehet§sége is, hogy az 1980-as évek elején megjelent
menstrudcios tamponnak is van jelentésége az endometriosis gyakoribb kialakuldsaban.
Az utébbi évtizedekben nagymértékben elterjedt tampon a méhnyak kiilsé nyildsahoz
szorosan odatapad. Elettani esetben a méhnyak természetes ttjan (canalis cervicalis) sza-
badon iiriil a menstruacios valadék, féleg az elsé sziilést kovetGen. Addig a sziik, zart és
rigid nyakcsatorna nem lazul fel, ami nagyobb esélyt ad a retrograd menstruacié alatti
endometriosis megjelenésében. Pubertaskorban is elé6fordul endometriosis, ami azzal
magyarazhatd, hogy a nyakcsatorna nagyon sziik, és nem bir kell mértékben tavozni
a menstrudcids valadék, és az endometriosis contaminatio a hashartyaval megtorténik.
(Gyetvai Gy.: Szobeli kozlés, 2020).

Az is kozismert, hogy a reprodukcids korban 1évé ndk hasznalnak leggyakrabban
oralis contraceptivumokat, ami csokkenti a vérzés mennyiségét, de tampon alkalmazdsa
mellett még kevésbé tud szabadon kikeriilni a méhbél.

Az endometriosis kezelése
Gyogyszeres

Az endometriosis jellegzetes tiinete a f4jdalom és az infertilitas, ciklusfiiggé derékfdjdalom,
de a betegek 1/3-a tiinetmentes.

Retroflexiéban 1évé méh esetében gyakori a dysmenorrhoea, viszont hatrahajlott méh
lényegesen gyakrabban fordul el6 endometriosisban szenvedé néknél.

A dysmenorrhoea esetén 25-80%-ban endometriosis all a hattérben (dyspareunia,
dyschesis, dysuria).
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A Danazol az LH- és FSH-szintet kiiktatva csokkenti az dsztrogén- és progeszteron-
szintet. A GnRh-agonista gatolja a petefészek mtikodését, és 6sztrogénhidnyos 4llapotot
hoz létre, ami az endometrioticus elvéltozasok visszafejlédéséhez és a dysmenorrhoeds,
kismedencei fajdalom csokkenéséhez vezet.

Nem-steroid gyulladascsokkenték az endometriosis okozta gyulladésos folyamat altal
okozott tiinetek miatti kezelés.

Fajdalom csillapitdsara non-steroid gyulladasgatlokat alkalmazunk, melyek a plak-
kokban csokkentik a prosztaglandintermelést.

Az endometriosis kezelésére ajanlott szerek koziil a dienogest (gesztagen) antiangio-
genetikus hatdsa miatt az endometrioid gocok visszafejlédnek. Ezzel szemben a fogam-
zasgatlok hatdsara proliferalédnak az endometriumszigetek.

A Depo-Proverat az endometrium hyperplasidgjanak és carcinomdajanak megel6zésére
sikerrel alkalmazzak. A gesztagének ellenstilyozzdk az dsztrogének mitotikus aktivitast
serkentd és proliferativ hatdsait. Endometriosis esetén az implantatumra kifejtett kozvet-
len hatds a stromasejtek proliferatiojanak gatlasa, ami az endometrium atrofidjahoz vezet.

Tobb petefészek-carcinoma fejlédik endometriosis talajan, mint altalaban ismeretes.
A petefészekben a mélybdl szarmazo endometrium implantdtumok jonnek létre, s mivel
a heterotypids nydlkahdrtya ugyanolyan anatémiai és funkcionalis tulajdonsdgokkal ren-
delkezik, mint a méhtestet kibélelé endometrium, az utébbiakhoz hasonléan elrdkosodhat.
A miitéti beavatkozasok sordn implantatiéra alkalmas szovet is keriilhet a petefészek felszinére.

Fenyegetd vetélés kezelésére adott hosszu hatasu készitmény esetén, ha a terhesség
vetéléssel fejezddik be, szdmolni kell a szer mellékhatasaival (amenorrhoea, medddség) (7).

A gonadotropin-releasing hormon agonistakat (GnRh-alfa) tartjak a legmegfelel6bb
gyogyszeres kezelésnek. Ezek a szerek a petefészek miikodésének gatlasa révén csokkentik
az Osztrogénszintet, ami az endometrioticus elvaltozasok visszafejlédéséhez és fajdalom
csokkenéséhez vezet. GnRh-analdg kezelés utan az endometriosis ritkabban recidival,
mint operativ laparoscopidt kovetéen.

A GnRh-analogok az 6sztrogénhatds kiiktatasa atjan fejtik ki hatasukat.

A hat hénapos GnRh-analog kezelés 4%-os csontdenzitas (BMD) cs6kkenést okoz, ami
a terdpia befejezésével azonnal emelkedik. Szoptatds anyukaknal, a laktécio elsé 6 honap-
jaban a lumbalis csigolydkban és a csipdcsontokban 4-7%-ot is elér6 BMD-csokkenést idéz
el6, ami az elvalasztast kovetSen helyreall.

A betegek 50%-aban két éven beliil kitjul a megbetegedés. A rezidualis csomok visz-
szafejlesztésére GnRh-agonista vagy Danazol, illetve dienogest jon szoba 6-12 honap alatt.

Az aromatazgatlok csokkentik az Osztrogénszintézist, kompetitiv inhibitorai vagy
inaktivatorai révén.

Az aromatdz az Osztrogénszintézist katalizalé enzim, ami az emberi szervezet szdmos
sejtjiében megtalalhat6. Az aromataz a petefészek tiiszéiben termelédik. Az 6sztrogén
pedig jelent6s szerepet jatszik az endometriosis kifejlédésében. Jelentés mennyiségben van
jelen endometriosisgocokban, ahol az 6sztrogének teljes termelddéséért felelds.

A zsirszovet is tartalmaz aromatazt és igy Osztrogéneket, emiatt a kovér nék konnyeb-
ben vészelik 4t a menopauza idejét, de hajlamosit endometriosis képz8désére is.
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Mitéti

A medddséggel tarsult endometriosis kezelése a miitét. Elénye a beteg fajdalmanak csokken-
tése. A fogamzdképesség szempontjabol a miitét eredményessége csekélynek mondhato (8).

Az endometriosishoz tarsulé meddéség esetében bizonyitottnak latszik, hogy a klini-
kai szitudci6 terdpidjaban ,,a kevesebb tobb”.

Az endometriosis III-IV. fokozata esetén a sebészeti beavatkozas mindenképpen el6ny6s
a spontan teherbe esés el6segitésére. Ennek esélye 57-69% kozepesen stlyos, mig 52-68%
stlyos endometriosis esetén, szemben a nem kezelt betegekkel, ahol ez az arany 33%, illetve 0%.

A petefészek endometriomainak resectiéja masként befolyasolja a petefészekrezervet,
mint a jéindulatt petefészekcysta eltavolitasa. Az endometriomak miitéte soran egészsé-
ges petefészekszovet is eltavolitasra keriil. Retrospektiv vizsgalat sordn a mintak 97%-4ban
ép petefészekszovet mutathato ki.

Ne metssziik ki az endometrioma cysta falat, mert azzal egytitt a petefészek cortexe is
eltavolitdsra keriil, amiben primordialis folliculusok vannak.

Tobb vizsgalat azt jelezte, hogy a miitét kedvezdtleniil befolyasolja a petefészekrezervet.

A mitét utdni anti-Miiller-hormon (AMH) szintekben 38%-0s csokkenést észleltek.
Az ismételt miitétek még kedvezdtlenebb hatdssal birnak: nagyobb petefészekszovet-vesz-
teséget eredményeznek, csokkentik az antralis folliculusok szamat.

IVF el6tt végzett laparoscopos endometriomaeltédvolitds nem javitja a kezelés eredmé-
nyességét azokhoz képest, akiknél azonnal IVF-re keriil sor, illetve csokken a petefészek
valaszkészsége a gonadotropinok irdnt, csokken a petefészekrezerv, kevesebb petesejt all
rendelkezésre.

Az IVF kapcsan végzett ovulatioinductio endometriosisprognozisara vonatkozéan
nincs adat.

Az endometriosis okozta infertilitas kezelésében a legjobb eredményeket az tn. in vit-
ro-fertilisatio-embryotransfer modszerével lehet elérni, kiilonésen akkor, ha még a himi-
varsejtek rendellenessége is fennall.
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Polycystas ovarium szindréoma és polycystas ovarium

A polycystas ovarium szindréomét (PCOS) a ,,nagy fehér ovariumok” anatémiai eltérésével
Stein és Leventhal (1) irta le 1935-ben. A PCOS klinikai tiinetei (elhizds, amenorrhoea,
sterilitas, hypoplasia uteri, hirsutismus, a petefészkek polycystas jellege) mellett a fertilis
kort n6k medddségének oka az anovulatio.

A polycystas ovarium morfolégia (PCOM) gyakorisdga 25-30%-ban fordul el, de csak
az utébbinak egyharmada (10-15% szenved polycystas ovarium szindrémaban (PCOS). (2)

A PCOS a n6k akadr 15%-anal is felmeriilhet. A PCOS jellemzdje a hyperandrogenae-
mia, krénikus anovulatio, tipikus ultrahang-eltérések és bérelvaltozasok (acne, hirsutis-
mus, seborrhoea).

Szilagyi (3) a PCOS magas, 4-9%-os gyakorisagat emliti.

Hazai adatok szerint a gyermekekért kiizd6 nék 7-14%-a szenved endokrinopathiaban.

A fokozott ovarialis androgénszekci6 jellemz6 a PCO jellegti ovariumokkal rendelkezd
ndék jelentds részére, az ovariumok UH-vizsgélattal lathato polycystés elvaltozasa (PCO)
klinikai és biokémiai jelek nélkiil joval gyakoribb lelet, mint a kifejldétt szindréma.

»Kiilonbséget kell tenni a klinikai tiinetekkel és/vagy biokémiai eltérésekkel jaré szind-
réma és azon esetek kozott, amikor csak az ovariumok polycystds elvaltozasat sikeril igazolni.
Minden 6todik fertilis korti né ultrahangvizsgalata soran polycystas ovariumok lathatok.” (3).

A PCOM és PCOS kozos jellemzéje a fokozott ovarialis androgénszekrécid, a kiilonb-
ség azonban abban van, hogy a PCOS esetében magasabb a szérumtesztoszteron, sza-
bad tesztoszteron és az androsztendion értéke. Ha az androgéntermelés ovarialis eredetd,
akkor szupprimalodik oralis antikoncipiensekre.

PCOS-ban és PCOM-ban nincs corpus albicans, mert sargatestérés is elvétve kovet-
kezik be.

Szakirodalmi adatok azt mutatjak, hogy nemcsak az ovulatio, hanem az endometrium
mukodési zavara (vastagsaganak csokkenése) is hozzdjarulhat a PCOS kapcsan fenndllo
medddséghez. Még peteérés mellett is nagyobb aranyban fordul elé a beagyazddas elég-
telensége és spontan vetélés.

Steint és Leventhal az els6 kozleményiikben a ,,perioophoritis kovetkeztében kialakult
megvastagodott tunica albuginea” mechanikus szerepét lattdk elsédlegesnek a betegség
kialakuldsdban, és a petefészek elvaltozasahoz tartozé endokrinoldgiai tiineteket masod-
lagosnak vélték (4).

A petefészek makroszkopos képe:

Mindkét petefészek nagyobb, feszes, rugalmas tokja vastag, szine sziirkésfehér. Metsz-
lapjan a megvastagodott tunica albuginea alatt viztiszta vagy szalmasarga bennéket tartal-
maz6 tomldcske helyezkedik el, melyekb6l nyomasra sugarban iiriil a folyadék.
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Mikroszképos képen megvastagodott kéregallomdny kollagén kotdszoveti rostokat
tartalmaz. A laza alapdllomanyban kevés primordialis tiisz6 lathato. A tok alatt valtozatos
nagysagu és fejlédési fokon allo tiisz6k vannak, szdmos cystasan atalakult (4).

Stange (5) szerint a magzat endokrin rendszere mar az anyaban karosodhat, s igy pl.
toxaemids anyaknak magzata szervezetébe jutd, felszaporodott choriogonadotropin hatd-
sara a hypothalamus-hypophysis rendszerének mitikodésében olyan kdrosodést szenved,
amely késObbi petefészek-elvaltozasok oka lehet.

Leany tjsziilottek boncoldsakor az ovariumban néha éré tiiszéket lattak. Kimutattdk,
hogy egészséges terhesek djsziilottjeinek ovariumaban folliculusérés nincs, toxaemias
anyak tjsziilottjeiben ezzel szemben éré Graaf-tiisz6ket talaltak.

Ivarérett korban jelentkezd vérzészavarok nagy része Stange (5) megfigyelései szerint
az intrauterin életben bekovetkezd petefészek-karosodasokkal hozhatd sszefiiggésbe.
Sulyos toxaemias terhességbdl sziiletett gyermekek kozott gyakrabban taldlt Stein-Le-
venthal szindrémas betegeket.

Egyes kutatok véleménye szerint ezeknél a ledny ujsziilotteknél alakul ki a polycystas
ovarium szindréma, ami medddséggel jar.

Laszlo és Gydry (6) allatkisérletes vizsgdlati eredményei is amellett szélnak, hogy
a Stein-Leventhal szindréma pathogenezisében az androgén hormonoknak jelentds sze-
repiik lehet, de els6sorban a foetopathidknak és magzat ,androgén sterilisatiojanak” lehe-
tdségére hivjak fel a figyelmet.

Sajat ujsziilottek kolpocytoldgiai vizsgalati eredményei Stange megallapitasait nem
tamasztjak ala.

A folliculusok felhasznaléddsa mér a praenatalis korban elkezdédik, amit az is bizo-
nyit, hogy az Gjsziilott kolpocytologiai vizsgélata soran tiiszéérésre jellemzé cytologiai
képet észleltiink. A toxaemidval és Rh-izoimmunizaciéval sz6védott terhességbdl szar-
mazé ujsziilottek kolpocytologiai képe hyperfilliculinaemiara utalt - vizsgalataink sze-
rint (7).

Az endometrium decidualis atalakuldsa progeszteron hatasara megy végbe, és gliko-
gén raktarozddik le benne, mig a hiivelyhamban 6sztrogén hatdsdra szaporodik a glikogén.
A hiivelyhdm sejtjei kisimultak, acidofil festédéstiek és piknotikus a magjuk. Progeszteron
hatdsara a sejtek gytirott zsebkenddre hasonlitanak, és nagy a magjuk. Minden kenetben
200 sejtet szamoltam meg, és meghatdroztam a kariopiknotikus és acidofil indexet.

»Ledny ujsziilottek kolpocytoldgiai vizsgalata normalis és toxaemids terhességek ese-
tén” cimmel jelent meg dolgozatunk. Kideriilt, hogy toxaemids terhesség esetén, szem-
ben a szovddménymentes esetekkel, joval erételjesebb 6sztrogénstimuldciot jelez mind
a karyopiknotikus, mind az acidofil index. Az 9sztrogénhatas nemcsak erételjesebb, de
lassabban is zajlik le toxaemids terhességbdl szarmazo ledny jsziilottekben (7).

A PCOS csalddon beliili halmozdédast mutat, de az 6roklésmenetet nehéz bizonyitani. Az
oroklésmenetben obligat hordozo férfi egyedekre a kopaszodas jellemzé (3).

A PCOS etiologiaja és pathogenezise a mai napig nem tisztazott, csupdan feltételezések
léteznek az ovariumok fokozott androgénszekrécidjara vonatkozdan. ,A PCOS a korai
vagy tilzott felndttkori gonadotropinelvalasztast okozé megbetegedésekhez tartozik.” (8).
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A PCOS-t a hypothalamus-hypophysealis rendszer rendellenes GnRh-termelésére
vezetik vissza. Az FSH alacsony, az LH értéke pedig nagyon magas (3).

Az LH hétranyosan befolydsolja a tiisz6 novekedését és a petesejt érését. Ovarialis
eredet(i anovulatio esetén emelkedik a prolactin- és tesztoszteronszint. Csokkent az 6szt-
rogénprodukcio, hianyzik a peteérés, ami anovulatiés meddéséghez vezet.

A petefészket egyrétegli peritoneumhdm boritja, az alatt helyezkedik el a kollagén ros-
tokbol felépiild tunica albuginea. A petefészek széli részét alkotd kotészovetben helyezked-
nek el az érettségiik kiilonboz stadiumdban 1év6 tiiszok.

A primordialis tiisz6 6t fejlddési szakaszon at jut el a Graaf-tiiszdig, ami az érett pete-
sejtet tartalmazza, és onnan szabadul ki 6sszetett mechanizmusok segitségével. A tiisz6-
novekedés folyamataban, annak szabalyozasa a primordialis tiisz6t6l a praeantralis tiisz6ig
a gonadotropin hormontdl fiiggetlen, fiiggd a praeantralis tiisz6t6l a praeovulatoricus
tiisz8ig. A menstrudcid tiisz6 fazisa sordn az utolsé 14 nap alatt fejlédik a praeantralis
tliszé praeovulatoricussa. A prosztaglandin-szintézis is folyamatosan emelkedik a prae-
ovulatoricus folliculusban és ovulatiokor éri el a cstcsot.

Elettani korillmények kozott hormonalis integracié utjdn bekovetkezik az ovulatio
minden hénap kozepén. Az ovarium polycystas syndroma vagy morfoldgiai elvaltozasa
esetén a petefészek kéregdllomdnya megvastagodik, stirtin elhelyezkedett kollagén koto-
szoveti rostokat tartalmaz. A laza alapdllomanyban ardnylag kevés a primordialis tiiszd,
de virdgzo sargatest is csak elvétve taldlhatd. A domindns tiisz6érés a tiisz6repedés el6tti
fokon akad el, ezért csak atretizalt tiisz6k figyelhet6k meg. A meg nem repedt tiisz6k
a petesejt elhaldsa utan tonkremennek (9).

Kezelés: az ovarium ékkimetszés utan a sebzés helyén az ovariumokban kialakult laza
kotészovetben késébb tiiszOrepedés is bekovetkezhet, de a ,hirsutismust” az ékkimetszés
nem gydgyitja meg. A miitéti kezelés csoportjaba tartoznak azok az eljarasok, amelyek
a petefészek tokjanak lehantdsaval vagy felnyitdsaval akarjak a korképet gyogyitani (10).

A theca sejtek fokozott hormontermelése cancerogén hatést fejt ki, ami hajlamosit
méhtestrak kialakulasara, ezért is siirgds a Stein-Leventhal korai fazisdban elvégezni az
ékkimetszést.

A ,nagy fehér ovariumok” reszekcidja és a vaskos kapsula eltavolitdsa utan néhany
napon belill menstruacié 1ép fel, és terhesség is bekovetkezik a kordbban meddé néknél.

Az ovarium drilling eljaras lényege, hogy a petefészek megvastagodott tokjat tobb
helyen atfurjak, mindaddig, amig a megnyilé kicsiny atretizalt cystacskakbol a follicularis
folyadék tirtilése nem észlelhetd.

Az operativ ovulatioinductio hatdsmechanizmusara vonatkozoéan valtozatlanul csak
a régi feltételezésekre szoritkozhatunk, azaz a mutét dltal csokkentett intraovularis nyo-
mas mechanikus uton segiti a tiisz6k megrepedését (4).

Az inzulinrezisztencia a PCOS egyik jellegzetes kiséré tiinete. Az emelkedett inzu-
linszint kozvetleniil serkenti a petefészek androgén termel6dését. Ha igaz az a feltételezés,
hogy a PCOS egyik f6 oka az inzulinrezisztencia, akkor varhatd, hogy megsziintetheté
a PCOS dltal eléidézett meddéség gyodgyszeres kezeléssel. A metformint a 2. tipusu diabe-
tes kezelésére fejlesztették ki 1957-ben. Clomiphen és metformin egytittes addsaval fokozni
lehet az ovulatioinductidt.
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A kezelés hatasara a nék 70%-anak helyreallt az ovulatidja, és terhesség kovetkezett be,
ami a mioinozitol- és folsavkezelést kapé nék 15,1%-anak felel meg.

Stein-Leventhal-syndroma esetén tonusosan emelkedett a plazma-LH-szint, ugyanak-
kor a plazma FSH értékében lényeges valtozas nem figyelheté6 meg. PCOS-t krénikusan
anovulatio kiséri, a betegek 30-50%-aban a prolactinszint emelkedett.

A plazma-LH-szint hormonalis kontraceptivumokkal csokkenthetd, ezaltal csokken
az ovariumokban az androgén produkcié is. A kezelési mod csak fiatal, terhességet még
nem vallal6 betegek esetében alkalmazhato.

PCOS esetén etioldgiai tényezéként elfogadott a dopaminerg és 6pioid diszregula-
ci6 szerepe az LH-elvalasztas megvaltozdsaban. A funkciondlis hyperprolactinaemiat
ahypothalamus TIDA neuronjainak csékkent dopaminerg aktivitasa okozza. A prolactin-
szint csokkentésére dopamin agonista szer adasa javasolt.

A klinikai gyakorlat azt bizonyitja, hogy a Stein-Leventhal syndroma contraceptivum-
mal torténd kezelése fiatalkorban sem célszer(, mert a plazma-LH-szint cskkenése nem
oldja meg az ovarium alapelvaltozasat, s6t az anovulatiét annyira tartdsitja, hogy akkor
sem kovetkezik be peteérés, amikor a kezelést megsziintetik.

Bérczy és Gyetvai (11) 5 PCOS-s beteg kezelése sordn sikerrel alkalmazta a Bromocrip-
tin tablettdt, ami kedvez6en befolydsolta a hypophysis és gonadok hormonsecretidjat.
A ciklus regularissa valt, a galactorrhoea megsziint és a prolactinszint normalizalédott.

A fiatalkorban felismert Stein-Leventhal syndroma célszerii kezelése mar a felisme-
réskor elvégzett gyogyszeres vagy miitéti kezelésbél all. Az ovulatioinductio hatdsara
a polycystas ovarium serkentése a hyperstimulatio veszélyét rejti magaban anélkil, hogy
a centralis szabalyozasra hatna.

A Clostilbegyt kezelés és az ékrezekcidé hatékonysaga csaknem azonos, ezért a hyper-
stimulatio elkeriilése végett a Bromocriptin addsa vagy a mtéti kezelés ajanlatosabb.
Extrapuerperalis galactorrhoea, szekunder amenorrhoea, funkciondlis medddség, és
hormonalis antikonceptiot koveté amenorrhoea kezelésének eredményessége a 80%-ot
meghaladta, terhesség pedig tobb, mint 40%-ban kévetkezett be.

Az autoimmun pajzsmirigy-gyulladas gyakorisdga a fertilis n6k 10%-aban fordul el6.
A betegség feltételezett pathomechanizmusa a pajzsmirigyben 1év6 B-lymphocyték akti-
valddasa és ellenanyag-termelése, ami in vitro kisérletekben igazolhato, de a pajzsmirigy
miitéti eltavolitdsat vagy gyogyszeres kezelését kovetd antitestszint-csokkenés is a jelenség
indirekt bizonyitéka. Az antitestek koziil a thyreoidea-peroxidaz enzim-ellenes antitest
(A-TPO) mutathato ki a fertilis korta n6k 8-27%-anal.

Az A-TPO-pozitiv esetek 5%-dban manifeszt hypothyreosis alakul ki.

A petefészek epithel sejtjein és az oocytdin, valamint endometrialis sejtjein nagyszamu
TSH-receptor talalhatd. In vitro a granulosasejtek TSH-stimuldcidjara nagyfoku intra-
cellularis cAMP-felszabadulas észlelhetd, ami alapjan a pajzsmirigy-diszfunkcié okozta
ovulatids zavar kovetkezménye az infertilitas és a korai vetélés. A medddség és hypo-
thyreosis egyiittes fennalldsa esetén 46%-ban észlelhetd hyperprolactinaemia a fokozott
TRH-elvalasztas eredményeként.

Elképzelhet6 egy lehetséges kapcsolat a pajzsmirigy-gyulladasos antitestek és a PCOS
kozott, ami a ndi eredeti meddéség leggyakoribb oka, és az in vitro fertilisatios kezelések
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30%-aban szerepel. A PCOS-betegek kozott magasabb a pajzsmirigyantitest el6forduldsa,
melyek a tiisz6folyadékban is kimutathatok. Ezek az antitestek jarulhatnak hozzd a PCOS-
ban gyakori tlisz6érési zavarhoz.

Az A-TPO-pozitiv esetekben kisebb az esélye a sikeres ovulatioinductionak. A levothy-
roxinkezelés javitja a meddéségkezelés hatékonysagat (12).

PCOS - amit nagy fehér petefészeknek (Stein-Lewenthal syndroma) neveztiink —
miatt hasi mitétet terveztek. Nem tanacsoltam a miitétet, mert ha egyszer az orvos meg-
nyitja a hasat, valamit tenni kell a petefészekkel, ami azzal az eredménnyel jarhat, hogy
teljesen el kell tavolitani, még a kiirtoket is. Ilyen betegség esetén régen a petefészek-
bél val6 ékkimetszés (resectio cuneiformis) volt az elsé ajanlott beavatkozas, manapsag
inkdbb a hormonkezelés valt divatossa. Az ékkimetszés hatasmechanizmusara vonat-
kozoéan csak feltételezések maradtak, de a beavatkozas sok esetben mindezek ellenére
eredményes volt (13).

Emberben a praeovulatoricus tiisz6 faldnak idében torténé megrepedése a cél, hogy
az ovulatio bekévetkezhessen, mert csak ily médon szabadulhat ki a megtermékenyitésre
alkalmas petesejt és alakulhat ki a sargatest. Az ultrahangvizsgélatok tokéletesedésével
tapasztaltuk, hogy a praeovulatoricus tiisz6 fala nem tud kell6 idében megrepedni, és
anovulatio kévetkezik be.

Az érett tiisz6 LH hatasara noveli a prosztaglandintermelést is. A lokalisan termelt
prosztaglandinnak dont6 szerepe van a tiisz6 megrepedésében, mivel elsédlegesen felelés
az érpermeabilitas fokozasaért, mely révén a pozitiv intrafollicularis nyomas akkor is
fennmarad, amikor a részben mar megemésztett tiisz6fal a tiisszéfolyadékot lassan tévozni
engedi (14).

A Graaf-tiisz6 faldnak megrepedése és a peetesejt kiszabaduldsa tobb tényezé hatasa-
nak egytittes kdzremikodésével megy végbe. Mar az ovulatio el6tt a tiisz6 koriil fokozodik
a vérkeringés, és a helyi anyagcsere-valtozdsok miatt transzudatio indul meg, ami néveli
a tlisz6folyadék mennyiségét, és ezzel fokozza a tiisz6 falanak a fesziilését, amit eldsegit
a szaporodd PGE és F gyulladasra emlékeztetd reakcidja is.

A progeszteron hatasara a fehérjebont6 enzimek (kollagindz, plazmin) is aktivaléd-
nak a tiisz6 faldban, aminek kévetkeztében a tiisz6 falanak egy része elvékonyodik, és
a szakitdszilardsaga tovabb csokken. Ezt a teriiletet stigmanak nevezziik. Az érett tiisz6
prosztaglandinok hatdsara a theca externa felépitésében résztvevé simaizomsejtekben
Osszehuzodasok lépnek fel, aminek eredményeként a tiisz6 fala megreped, és a petesejt
a tiszéfolyadékkal egyiitt kitirtil a Graaf-féle tiisz6bdl (15).

Az Oscsirasejtek (archiogoniumok) az ectodermaban alakulnak ki a 24 napos emb-
ryoban, majd 4-5 hetes korban a gonadtelepekbe vandorolnak. A kiilonb6z6 érési fokon
1év6 tiiszOk sejtdus kotészovetben helyezkednek el. Az elsédleges tiiszékben helyet foglald
oogoniumok szdma mar 3-4 hénapos magzatban, a két ovariumban eléri az 5-6 milliét.
Az jsziilott ovariuma 1-2 millié kiilonboz6 fejlédési fokon 1évé tiisz6t tartalmaz, de ebb6l
csak kb. 400 érik meg és jut el az ovulati6ig. Ez azt jelenti, hogy az élet folyamdn a primer
tiisz6k 99,98%-a elsorvad (atretizalodik).

A gonadotropin releasing hormon (GnRh) termeldé neuronok a szaglohammal egyfitt
a kora embryonalis fejlédés sordn az olfactorius placodbdl erednek, majd a GnRh-neuro-
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nok az olfatorius bulbus mentén a hypothalamusba vdndorolnak. A hypothalamus és
a hypophysis kozotti anatémiai kapcsolatot az agyalapi mirigy nyele biztositja. Funkci-
onalisan pedig a portalis érrendszer szallitja a hypothalamusban termel6dé releasing és
gatlé hormonokat az agyalapi mirigy eliils6 lebenyében 1évé hormontermeld sejtekhez.

A terhesség 80. napja koriil a hypothalamusban 1évé GnRh-termelé neuronokban
elkezdddik a hormontermelés. Epizodikus FSH- és LH-elvalasztas, kovetkezményes 6szt-
radioltermelés koveti, ami 6 honapos életkorig folytatodik. Pubertaskorban a GnRh-elva-
lasztds jelent6sen fokozodik és az FSH- és LH-termelés folyamatosan né (16).

A hypothalamus-hypophysis-ovarium-tengely éretlenségének tudhaté be, hogy
a menarche utdni els6 két évben a ciklusok tobb mint fele anovulatids.

Az életkoriilmények javulasanak koszonhetéen a biologiai érettség korabban mani-
fesztdlodik és ez az akcelerdcid nemcsak a serdiil6kor kezdetét (vagyis lednyokban
a menarchét) hozta el6bbre, hanem leanyokban leroviditette a menarchét torvényszertien
kovet - elsdsorban az anovulatids ciklusok miatti — csdkkent termékenységi idészakot.
Emiatt kovetkezhet be a nem vart terhesség.

Az intrauterin fejlédés 20. hetétdl kezdédden az éretlen tiisz6k szdma folyamatosan
csokken. Ez a fogyds linearis, csak a perimenopausaban gyorsul fel, valik exponenciélissa.
A tiisz6k atresidja, igy szamuk csokkenése terhesség, lactatio és fogamzdsgatlas mellett is
megtartott.

A PCOS és PCOM aranyanak valtozasa 1957 és 2016 kozott

Ev PCOS és PCOM

gyakorisaga %-ban

Tk. (1957) Zoltan I.

Kk (2006) Kadli G. 5-10%
Tk (2014) P4l A. 10%, de elérheti a 25-30%-ot is 30%, de csak 1/3-a PCOS
Kk (2016) (Papp Z.) 4-9%, minden 6todik fertilis kord nd UH-vizsgélata soran

polycystas petefészkek lathatok
Tk: tankonyv,
Kk: kéziknyv
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Uj moédszer a PCOS kezelésére

Tlszérepedés prosztaglandin (PGF2-alfa) oralis
alkalmazasa utan

A meddéséget okozd polycystas ovarium eddig ismert sebészi és gyogyszeres kezelésén
tal Uj gyogymod alkalmazasara kerilt sor. Tobbéves anovulatiés ciklus miatt, proszta-
glandin (PGF2-alfa) adasaval idéztiink el6 tiiszérepedést, ami utan ovulatio és terhesség
kovetkezett be. Egy beteg eredményes kezelésérél szol a dolgozat, ami azt bizonyitja, hogy
anovulatios korképek esetén nem elegendé az ovulatioinductio egymagéban.

Esetismertetés

Dr. Sz. A. (1957. 04. 10.)

1990-ben 23 éves ndbeteg jelentkezett.

Elmondaésa szerint 13 éves kordban egyik naprél a masikra hajhullas és fejb6érviszketés
kovetkezett be. Az elsé havi vérzése csak 17 éves koraban jelentkezett, de azt kvetden is
csak 2-3 havonként ismétlédott.

Dg.: Hyperprolactinaemia. Hyperandrogenaemia.

MRI-vizsgélattal a hipofizis prolactinomaét kizartuk. Bromocriptinkezelésre a hyper-
prolactinaemia véglegesen megsziint.

1992 novemberében medddség miatt laparoscopiat végeztek. A jobb oldali ovarium
ép, kiirt az ovariumra tapadt. Bal oldalon az ovarium nagyobb, polycystds, megpungalva
kevés véres savot nyertek. Sigman endometriosisgdc.

Chemopertubatiéval megéllapitottak, hogy a jobb oldali kiirt atjarhato, a bal oldali
elzarodott.

Gyogyszeres kezelésben nem részesiilt.

1993 januarjaban a szegedi csaladtervezési ambulancian ismét felkeresett. Elmondta,
hogy 26 éves kortol acnék jelentkeztek testszerte, bor alatti csomodk, melyek honapok alatt
heggel gyogyultak. 28 éves kortdl nagyon erés emléfajdalmat érzett, mely honapokig
eltartott kisebb sziinetekkel. 30 éves koratol h6hullamok, depresszio, fesziiltség, rossz
altalanos kozérzet dominalt, visszatérd jobb oldali alhasi fajdalommal.

O, mint allatorvos, aki a tehenészetben szaporodasbioldgidval foglalkozott, ovula-
tioinduktiora prosztaglandint alkalmazott. Az allatgydgyaszatban végzett sikeres kezelés
birtokaban 6nkisérletre vallalkozott.

A 2 mg-ot tartalmazd cervicalis tablettdn kiviil menstrudcidinductio végzése céljabdl
5 mg-ot tartalmazd vaginalis tablettaval is rendelkeztem. Két (10 mg hatéanyag) tablettat
szajon 4t alkalmazott. Marciusban terhességi gyandjelek miatt felkeresett és megallapi-
tottam, hogy aldott allapotba keriilt, amit UH-vizsgalattal megerdsitettek. Novemberben
beutaltam a sziilészeti osztalyra. Sziilésinduktiot végeztek, de a romld szivmiikodés miatt
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azonnal csaszarmetszésre kényszeriiltek. 1993. november 22-én megsziiletett az él6, érett
fit magzat 3300 g sullyal.

A terhesség 3. honapjatdl a kordbbi kellemetlen tiinetek és panaszok megsziintek, a ter-
hességet zavartalanul kihordta. A sziilés utan fél évvel fokozatosan visszatértek a virili-
zacio6s tiinetek. A menstruacios ciklusai rendszeressé véltak, az er6s gorcs6k megsziintek.
Ritkdn eml6fajdalmat érzett ismét.

1996-ban visszatértek a terhesség el6tti tiinetek, de kifejezettebben, erés hasi fajdal-
makkal. 2002-ben UH-vizsgdlattal jobb oldalon 4 x 5 cm-es cystat taldltak. Felvételét
kovetSen csonkoltdk a méhet, a bal oldali petefészket eltavolitottak, a jobb oldali petefész-
ket pedig csak rezekaltdk.

A mutétet kovetd 5 héttel az arcdn az acnék és a fejborviszketés megsztintek. A korab-
ban ritkulé haj dussa valt és visszanyerte eredeti szinét (el6tte 6sz volt). Bére kisimult,
turgorossa vélt. A hathetes kontrollvizsgélat idejére ismét erés jobb oldali alhasi fajdalom
jelentkezett.

Latvanyos, de csak atmeneti javulds utan visszatértek, s6t még erételjesebbek lettek
a virilizdcios tinetek. A 2003 és 2007 kozotti idében panaszai miatt tobben kezelték, de
allapotdban javulds nem kovetkezett be. 2015-ben a maradék petefészekrész eltavolita-
sat javasoltak. 47 éve id6szakos alhasi fdjdalom, emléfesziilés és eml6fajdalom, hajhullds,
rohamokban jelentkezd fejbérviszketés, sulyos bor alatti csomdk, nehezen gydgyuld acnék
(alkar, hat, nyak, labszar, homlok, 4ll).

2018 januarjaban reduktaz aktivitas gatlasaval haté gyogyszerrel lattam el, ami nem
jart eredménnyel.

A magyar sziilészeti tankonyvek is 1981-t6l napjainkig ujabb ismeretekkel egészitették
ki a prosztaglandinok fontos szerepét a praeovulatoricus tiisz6 falanak megrepedésében.

»A prosztaglandin-szintézis is folyamatosan emelkedik a praeovulatoricus folliculus-
ban és ovulatiokor éri el a csucsot.” (1).

Progeszteron hatasdra fehérjebonté enzimek (kollagenaz és plazmin) aktivdlédnak
nagy mennyiségben a tiisz6 falaban. A helyileg fokozott kollagénbontas kévetkeztében
a tiisz6 falanak egy része elvékonyodik, az érintett teriiletet stigménak nevezziik.

A tisz6folyadékban nagy mennyiségben jelenlévé plazminogén aktivitds és mat-
rix metalloproteindzok hatdsdra a stigma falanak szakitdszildardsdga tovabb csokken.
A helyileg magas koncentracidban jelenlévé prosztaglandinok hatdsara a theca ex-
terna felépitésében résztvevé simaizomsejtekben 6sszehuzodasok kezdédnek. A fenti
folyamatok eredményeként a tiisz6 fala megreped és a petesejt a tiisz6folyadékkal
egyttt kikeriil a Graaf-féle tiisz6b6l. Amint GyOry és Laszlo (2) megdllapitottak, hogy
a petefészek dllomdnyaban viragzo sargatest — ami elvétve taldlhaté - a prosztaglandin
luteolyticus hatasdra elsorvad és 6j ciklus indulhat el, ami ovulatiéval jarhat. Gyakor-
lati szempontbdl emlitést érdemel, hogy a ciklus kézepén adott nem szteroid tipusu
gyulladasgatldk, a prosztaglandinszintézis csokkenésével gatoljak az ovulatio folya-
matat.” (3).

»A ciklus kozepén adott nem steroid tipust gyulladdsgatlok a prosztaglandinszintézis
csokkenésével gatoljak az ovulatio folyamatat. Az ovulatiét PG-antagonistakkal - elsdsor-
ban indomethacinnal - patkdnyban meg lehet akadalyozni.” (3).
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Ha az ovulatiogatlasnak ez az ttja bizonyitott, akkor az ellenkezéje is lehetséges, azaz
exogén prosztaglandinnal ovulatiot lehet kivéltani, de emberben még nem sikertilt.

Az anamnézis, a klinikai tiinetek és a négyogydszati lelet alapjan felvetédott a poly-
cystas ovarium syndroma (PCOS) gyandja, amit megerdsitett a magas szérumtesztosz-
teron- és prolactinszint. Tekintettel arra, hogy a beteg f6 panaszat a medddség képezte,
olyan gyogykezelési eljarast valasztottunk, ami eddig nem tartozott az ovulatio szokasos
kezelési modszerei (sebészi és hormonalis) kozé.

Az otletet az a régi allatorvosi megfigyelés adta, hogy a tehenek meddék maradnak,
amig a corpus luteum nem fejlédik vissza. Ha a sargatestet megsemmisitik, az allat ismét
termékennyé valik (5).

Ezt a beavatkozast az allatorvosi gyakorlatban ma is kiterjedten alkalmazzak. Haber-
landt innsbrucki élettandsz ezen megfigyelésébdl vette az dtmeneti hormonalis medd6vé
tétel gondolatat, ami késébb a hormonalis fogamzdsgatlas alapjat képezte (4, 5).

Az Gtletet erdsitette az a kisérlet, amit Répasi végzett a tejeld tehenek termékenységének
novelése céljabol, PGF2-alfa adasaval. Megallapitotta, hogy a prosztaglandinok elésegitik
a sargatest luteolysisét, és roviditik az ovulatio bekovetkeztének idejét. A prosztaglandi-
nok a luteolysist gyorsitjék, az ovulatiot pedig elé6bbre hozzék (6).

»A luteolysis az ovulatiét kévetd 8. napon lesz morfoldgiailag is kimutathatd.” (7).

»Az ovulatiot kovetd 9-11 nappal a sargatest hormon szekrécidja csokken, megindul
a luteolysis.” (7).

A petefészek kéregallomanya 3 rétegbdl — csiraham, tunica albuginea és a stroma ova-
rii — 4ll, amiben elhelyezkednek a folliculusok. A folliculushdm egysoros hdmja boritja be
az oogoniumot, amelyek a foetalis élet utolsé honapjaban oocytdkka érnek. Ezek a primer
folliculusok a sziiletéskor a kéregallomanyban megtalalhatok. A folliculusham folyadékot
termel, a prosztaglandin hatasdra novelve a tiiszéfolyadék mennyiségét és ezzel fokozza
a tiisz6 falanak fesziilését.

A prosztaglandin E és F elvalasztasa is fokozodik a tiisz6folyadékban (3, 8).

A tiisz6folyadék a cavum folliculiban gytlik meg, melynek tiregét a membrana gra-
nulosa tobb rétegben veszi koriil, amit comulus oophorusnak neveziink. A nagyobb sejt-
csoport képezi a petesejt koriil a corona radiatat, ami a tiisz6repedéskor a petesejttel egyiitt
kilokédik.

A primordialis tiisz8 ot fejlédési szakaszon at jut el a Graaf-tiisz6ig, ami az érett pete-
sejtet tartalmazza, és onnan szabadul ki dsszetett mechanizmusok segitségével.

Elettani koriilmények kozott hormonalis integracié utjan bekovetkezik az ovulatio
minden hénap kozepén.

Az ovarium polycystas syndroma vagy morfologiai elvaltozdsa esetén a petefészek
kéregallomanya megvastagodik, stirtin elhelyezkedett collagén kétdszoveti rostokat tar-
talmaz. A laza alapallomdnyban aranylag kevés a primordialis tiisz6, de viragzo sargatest
is csak elvétve talalhatd. A polycystds petefészek megvastagodott kérge collagénrétegbél
all6 oszlopok formajaban mélyen beterjed a stromaba (9).

A domindns tiisz6érés a tliszérepedés el6tti fokon akad el, ezért csak atretizalt tiisz6k
figyelhet6k meg, amelyek ,,fonnyadt 16here” képét utanozzdk. A meg nem repedt tiisz6k
a petesejt elhaldsa utan tonkremennek (9).
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Az érési folyamat az ovulatio eldtt megall, ezért az érett petesejt kilok6désének el6se-
gitésére human choriogonadotropint (hCG) adnak nagy dézisban (500-1000 NE) a ciklus
1-3. napja kozott, mivel a spontdn ciklusban a domindns folliculus a ciklus 7-8. napja
kozott alakul ki, és igy a folliculus nem atretizalédik.

A tiisz6érés ellendrzése a naponta végzett hiivelyi ultrahangvizsgélattal torténik.
Az ovulatioinductidra adott kedvezé hCG-hatas akkor kielégit6, ha a tiisz6k 1-2 mm-t
nének naponta, az endometrium pedig 9 mm-nél vastagabb, és harmas rétegzédést mutat.
A domindns tiisz6 akkor kell6 méretd, ha az atmérdje 22-24 mm-t elér (9).

»A hirsutismussal jelentkez6 paciensek tilnyomé részénél androgén tulsullyal dssze-
tiiggd perzisztald anovulatio tapasztalhato.” (3).

Az androgén tulsaly szupprimalja az ovulatiot.

Ha az androgéntermelés ovaridlis eredet, akkor szuprimalédnak oralis antikoncipien-
sekre. Anovulatio esetén a hirsutismus kitjul. A bemutatott esetiink ezt a megallapitast
fényesen bizonyitja. A hyperandrogenaemia tiinetei megjelentek: acne, hirsutismus, infer-
tilitas. A menstrudcié altaldban késik, az anovulatio miatt a ciklus monofazisos.

Az ép petefészkek is vdlasztanak ki androgén hatdsu anyagokat, és ezek jelent6s szere-
pet jatszanak a Stein-Leventhal szindréma tiineteinek kialakuldsaban (secunder amenorr-
hoea, hirsutismus, sterilitas, hypoplasia uteri, polycystas ovarium).

Tekintettel arra, hogy a beteg hajhullasa mar 13 éves korban kovetkezett be, fel kell vetni
a congenitalis adrenalis hyperplasia gyanujat is, amibél adrenogenitalis syndroma ala-
kulhat ki (hirsutismus, acne, irregularis menstruacio, infertilitas). Széba johetett a PCOS,
Leydig-sejtes (hilus sejtes) daganat, felndttkori adrendlis hyperplasia esetén a 17DH-pro-
geszteronszint emelkedett. A mellékvesekéreg-tumort és a Chusing szindromat kizartak.

Opvarialis eredeti amenorrhoea esetén a szérumtesztoszteron emelkedik. Csékkent az
osztrogénprodukcid, hidnyzik a peteérés, az anovulatio meddéséghez vezet.

1990-ben magas volt a prolactin- és tesztoszteronszint.

A fokozott androgén secretiora jellemzé laboratériumi eredmények is ovarialis eredet
mellett szélnak.

A PCOS akorai vagy tulzott felnéttkori gonadotropinelvalasztast okozé megbetegedések-
hez tartozik. Az Enzaprost-F (PGF2-alfa) tablettdval kezelt betegiinknél még az egyik oldali
eltavolitott és a masik oldali rezekalt petefészek mellett is magas gonadotropin (FSH-LH)
értékeket nyertiink, ami azt bizonyitja, hogy mar a serdiilékorban akadalyozott volt az érett
petesejtképzddés vagy annak kiszabadulasa a megvastagodott folliculusfal miatt (10).

Az emelkedett LH- és FSH-szint a fokozott GnRH-szekrécio csokkent centralis opioid
gatlasdval magyarazhatd. Az LH hatranyosan befolydsolja a tiisz6 névekedését, a petesejt
érését, a petesejt megtermékenyitését, igy az embrid beagyazddasat.

Az, hogy allapotaban pozitiv valtozast csak a petefészek célzott hormonalis kezelése
(1993), illetve a petefészek rezekcidja (2002) hozott, szintén a korkép mellett sz6l6 cafol-
hatatlan bizonyiték.

Kétségtelen tény, hogy a hyperandrogenaemia tiinetei a terhesség alatt és utdn fél évig
megsziintek, valamint, hogy a bal oldali petefészek eltavolitisa és a jobb oldali petefészek
rezekdldsa utdn panaszai szintén megsziintek, de ismét visszatértek, a hyperandrogenae-
mia petefészek eredete mellett szélnak.
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A sziilés utani anovulatio a hirsutismus visszatérésével jart. A miitéti kasztracié nem
jart sikerrel, mert a rezekélt petefészek tovabbra is termel androgénhatasu anyagokat, ami
ugyanolyan tiineteket eredményez, mint amilyen a sziilést megel6z8en és a sziilést kovetd
fél év mulva bekovetkezett.

»A szintén nagy iitemben termel8d6 prosztaglandinok nemcsak stimuldljék a proteoly-
sist, hanem lokalis gyulladdsra emlékeztetd reakciot is kivaltanak a folliculusban, valamint
a simaizomsejtek stimulacidjaval segitik a petesejt kilok6dését. A prosztaglandinszintézis
praeovulatoricus gatldsa szabdlyos folliculusfejlédés és luteinizacié ellenére az ovulatio
elmaradasédhoz vezethet (luteinized unruptured follicle syndrome, LUF), erre a proszta-
glandinszintézis-gatlok (Aspirin, Ibuprofen) alkalmazasakor gondolni kell.” (1).

Emberben a pracovulatorikus tiisz6 falanak id6ében torténé megrepedése a cél, hogy
az ovulatio bekovetkezhessen, mert csak ily modon szabadulhat ki a megtermékenyitésre
alkalmas petesejt és alakulhat ki a sargatest.

Az anovulatiéval jaro folliculus cysta persistens esetén hasznos lehetne a prosztaglan-
din addsa valamilyen adagoléasi formdban.

Az UH-vizsgalatok tokéletesedésével azt is tapasztaltuk, hogy a praeovulatorikus tiisz6é
fala nem tud kell6 id6ben megrepedni, és anovulatio kovetkezik be. Ilyen esetekben hasz-
nos lehetne prosztaglandin valamilyen kiszerelési forméaban és megfelel dozisban torténd
adasa, féleg az androgén tulsuly miatt bekovetkez6 anovulatio megsziintetésében.

Elsédleges amenorrhoedrdl akkor beszéliink, ha a menarche az atlagéletkorig,
azaz 15 éves korig nem jelentkezik. Jelen esetben csak 17 éves korban volt az els6
havivérzés, de az is csak 2-3 havonta. Szokatlan, hogy mar 13 éves koraban hajhullds
kovetkezett be.

A szovettani vizsgalat tumort kizart, de a PCOS diagnézisahoz nem is sziikséges.

Huszonhat éves koratol a PCOS diagnosztikai kritériumai kialakultak: acne testszerte,
bér alatti csomdk, melyek honapok alatt heggel gydgyultak, emléfajdalom, majd héhulla-
mok jelentkeztek. Serdiil6 koratdl depresszio, fesziilés és rossz kozérzete volt. Jobb oldalon
30 éves koratdl visszatéré ovariumtdji fajdalmat érzett.

A meglévé korhazi vizsgalati eredmények birtokaban 1993 janudrjaban prosztaglandin
oralis alkalmazasdra kertilt sor az dllatgydgydszatban sikeres kezelés analogidjara. A ter-
hességet koran megallapitottuk. A terhesség 3. honapjatdl az eddigi tiinetek mindegyike
elmalt, zavartalan volt a testi és lelki allapota a sziilés utdn még fél évig. 1993. november
22-én csaszarmetszést végeztek.

A hyperandrogenaemia klinikai és biologiai jelei dominalnak, ami ovarialis eredet( is
lehet. Az ovarialis ok lehet polycystas ovarium, vagy androgéntermel6 Leydig-sejtes (hilus
sejtes) daganat fokozott mtikodés kovetkezménye.

PCOS-ben magasabb szérumtesztoszteron, szabad tesztoszteron és androsztendion
mérhetd. A normadlis kétszeresét meghaladé tesztoszteronszint androgéntermel$ tumor
lehet8ségét veti fel, mely ovarialis eredetti, haa DHEAS-szint normalis. A szérumtesztosz-
teron koncentracioja a petefészek, a DHEA-szulfid koncentraci6 pedig a mellékvesekéreg
androgéntermelését titkkrozi.

Az androsztendion és DHEAS fokozodésa virilizaciot idéz el6, melyek elsé jele a hir-
sutismus, acne és alopecia.
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Barmilyen eredett is a hyperandrogenaemia, anovulatiés ciklust eredményez. A pri-
mordialis tlisz6 eljut a pracovulatorikus tiiszé allapotdhoz, de a tiisz6 fala nem tud meg-
repedni és a petesejt kisodrodni a tiiszéfolyadékkal egyiitt.

Véleményem szerint barmilyen eredetli anovulatioval jaré korkép esetén a direkt vagy
indirekt hat6 ovulatioinductiés szerek adasa mellett hasznos lehetne prosztaglandin alkal-
mazdsa is.

A multiplex tlisz6érés ellendrzése a naponta végzett hiivelyi ultrahangvizsgalattal tor-
tént. Az ovulatioinductiéra adott human choriogonin (hCG)-hatas akkor kielégité, ha
atlisz6k 1-2 mm-t nének naponta, az endometrium pedig 9 mm-nél vastagabb, és harmas
rétegz6dést mutat.

»Amennyiben a stimuldcids kezelés hatasiara a dominans folliculus megfelel nagy-
sagot, 18-20 mm-t ér el, és tovabbi 2-3 tiisz6 16-18 mm kozotti atmérdjl, a peteleszivas
elvégezhetd. A peteérés utolsd fazisanak befejezése (ovulatio inductio) céljabdl 5000-
10 000 NE hCG-t adunk.” (11).

A tiisz8punctiot altalaban a hCG adasa utdn 35 6raval végezziik, mivel hCG hatdsara
a beadast kovetd 36 oraval ovulatio kovetkezik be.

»Az Aspirin kis dozisban is hatdsosan gatolja a prosztaglandinszintézist, aminek kovetkez-
tében elmarad a vasoconstrictio. Napi 100 mg Aspirin adagoldsakor a stimulaci6 soran javulhat
az ovariumok vérellatasa, a petefészek valaszkészsége, az aspirdlt oocytaszam, az endometri-
umra gyakorolt kedvez hatdsa révén, az implantatids rdta és a terhességi arany.” (13).

»Mivel a spontan ciklusokban a dominans folliculus a ciklus 7-8. napja kozott alakul
ki, a kezelést ezt joval megel6zben, a ciklus 1-3. napja kozott kell elkezdeni. Ilyenkor az
FSH-kiiszob tartos emelésével meg lehet akadélyozni a folliculusok atretizalédasat, és tobb
szinkronban 1év4 tiiszé érését lehet indukalni.” (12).
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A vetélés és korasziilés
aranyanak alakulasa

Habitualis abortus és okai

Akkor beszéliink habitualis vetélésrdl, ha egymast kovet harom terhesség folyaman vetélés
kovetkezik be. Amennyiben magzat, vagy magzati szivmiikodés még egydltalan nem kimu-
tathaté: < 6 hét, akkor praeklinikai vetélésrol (biokémiai terhességrél) beszéliink, amikor
a béta-hCG legalabb k0ét alkalommal pozitiv a fertilisatiot kovets 28 napon beliil.), a 6. és
10. gestatios hét kozott embryonalis, illetve 10. és 20. hét kozott magzati veszteségrol van szo.

A habitudlis (szokvanyos) vetélés gyakorisaga 0,5-1%, masok szerint 1-2% is lehet
(tankonyvi adatok, 1999, 2014). Endokrin betegségek a habitualis vetélések 17-20%-4aban
fordulnak el8.

Nemzetkozi adatok szerint a terhességek kb. 10%-a vetéléssel végzddik, ezen beliil
a habitualis vetélés el6forduldsa 0,5-3%-ra tehetd. A tisztdzatlan eredett habitudlis vetélés
50%-andl okot nem lehet kimutatni.

Amennyiben zygota - blastocysta szakban hibas osztodésok kovetkeznek be, terhesség
vagy egyaltaldn nem jon létre, vagy korai vetélés fog lezajlani. A habitudlis vetélés a rossz
mindségli embryok beagyazoddsat és annak kovetkezményét elharito védekezés.

»A terhesség korai megszakaddsa (EPF, early pregnancy loss of failure) elnevezés nem
életképes intrauterin terhességet jel6l, melyhez tires petezsak, vagy szivmukodést nem
mutaté magzatot tartalmazd petezsak tarsul a terhesség 12 6/7 hetében.”

»Azismeretlen lokalizdciéju terhesség (PUL, pregnancy of unknown location) megjelo-
lést azokra az esetekre haszndljuk, amikor a vizeletbdl vagy szérumbol végzett terhességi
teszt pozitiv eredményt ad, ugyanakkor hiivelyi ultrahangvizsgalattal nem azonosithat6
intrauterin vagy ectopids terhesség.” (1).

Sargatest-elégtelenség: Ha a sargatest a ciklus soran nem termel elég progeszteront,
a méhnydlkahartya nem tud felkésziilni a megtermékenyitett petesejt befogadasara.
A progeszteron a 6. hét végéig csak a petefészkekben, a 10. héttdl tulnyomorészt a méh-
lepényben termelédik. A 6. és 10. hét kozott, sargatest-elégtelenség esetén, jellemzen
a 9. hét koriil a petefészek mar, a lepény még nem termel elég sargatesthormont. Ezt neve-
zik az Gigynevezett luteoplacentaris shift id6szakdnak. A kovetkezmény a magzat elhaldsa,
a vetélés megkésése (missed abortion). Ebben az esetben a kovetkezd terhességet csak
orvosi kezeléssel jol el6készitett, szabalyos ciklusok alatt szabad véllalni.

A lutealis elégtelenség alacsony progeszteronszint miatt, az endometrium koros alaku-
ldsa is hibas placentatio révén okoz vetélést.

A sargatest-elégtelenség az a betegség, amelynek a tiinetei a ciklus mdsodik felében
jelentkeznek, de okait a ciklus elsé felében kell keresni. A corpus luteum elégtelenség min-
den esetben hibas tiisz6fejlodés kovetkezménye.” Mindkét jelenséget észleltitk a Conti-
nuin és Clomiphen addsa utan.
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A ciklus-zavar eredet(i vetélés, ami egyenld a sdrgatestfazis elégtelenségével (corpus
luteum insuflicientia). Ilyen a 6-10. hét kozotti, tiinetmentes missed abortion.

Bizonyos esetekben genetikai hattere is van a petefészek elégtelenségének. Y-kromo-
szdma jelenléte a karyotipusban, vagy nem megfelel6 szamu X-kromoszéma a tiisz6k
fogyasat felgyorsitja (hypergonadotrop-hypogonadizmus).

Ismétl6dé vetélés a ndk 1-2%-aban fordul el. A habitudlis vetélés 2-4%-ban diagnosz-
tizalhat6 genetikai rendellenesség, a kiegyensulyozott autosomalis transzlokacio.

A petefészek elégtelen miikodését szamos orvosi beavatkozas eredményezheti. A gyor-
san 0sztddo sejtek, mint a petesejt is érzékenyen reagalnak az ket éré kiilonb6z6 toxikus
hatasokra.

Az arteria uterinak kétoldali embolisatioja miatt romlik a petefészek érellatasa.

»A peteérést serkentd kezelés utani terheseknél a korai vetélés kockazata fokozott.

LH-hypersecretio (elé6fordulasa 8%-ra tehetd). Prospektiv klinikai vizsgalattal igazol-
tak, hogy ha a korai proliferatids szakban mért LH-érték 10 IU/I-nél magasabb, nagyobb
a vetélések ardnya a normal LH-szintekkel rendelkezd betegekkel 6sszehasonlitdsban.

LH-hypersecretio leggyakrabban PCOS-ban fordul el6. Azoknal kell a vetélés foko-
zott kockazatéval szdmolni, akiknek a terhesség ovulatioinductiot kévetSen alakul ki, és
metabolikus zavar is kimutathat6. A magzati androgénszintek habitualis abortust okozé
hatdsa az endometrium mirigysejtjeinek kérositasaval magyarazhatok.

Az els6 trimeszterben bekovetkezé méhen beliili magzati elhaldsok 17-20%-aban
endokrin koérképekre (lutedlis elégtelenség, PCOS, pajzsmirigybetegség, hyperprolacti-
naemia) vezethetdk vissza. A PCOS esetén a magas LH- és androszteronszint, a kovetkez-
meényes korai petesejtérés és az endometrium zavart miikodés vetélést okozhat.

A PCOS-t nem tekintik a habitualis vetélés kockazati tényezdjének, killonosen azért
sem, mert a metforminkezelés nem csokkenti a vetélési aranyokat, masok szerint metfor-
minkezeléssel novelhet6 a terhességi rata.

Pajzsmirigy-muikodési zavar: a csokkent pajzsmirigymiikodés hyperprolactinaemia-
hoz, sdrgatest-elégtelenséghez vezet. Hyperthyreosis esetén nem vagy rosszul kezelt ese-
tekben fordul el6 vetélés.

A pajzsmirigyhormon részt vesz a trophoblast mikddésének szabdlyozasaban, de
a hypothyreosiskezelés és a vetélések szamdanak csokkenése kozott nincs szignifikdns
Osszefiiggés, de az ellenkezdjét is tapasztaltak.

A receptorok fehérje természetti anyagok, feladatuk a hormonok megkotése. Az iro-
dalmi adatokbdl kideriilt, hogy lutealis elégtelenség okozta alacsony progeszteronszint
miatt relative nagy a progeszteronreceptorok (PR) szdma. Tehdt az endometrium magas
szabad PR-koncentracié kedvezétlen koriilményt teremt a megtermékenyitett petesejtnek
a beagyazddashoz, ami kovetkezményes vetéléssel jar.

Kis dézisu progesztagénekkel (medroxy-progeszteron-acetat) vagy allil-dsztrogének-
kel az endometriumreceptor szama elényosen befolyasolhatd, de az ovulatiot is el8segiti,
és a méhnyalkahdrtyat a nidatiora alkalmassa teszi.

A progeszteronterapia a vetélések aranyanak szignifikans csokkenését igazolta, a pro-
geszteronnal kezelt nék kozott, szemben azokkal, akik placebdt vagy semmilyen kezelést
nem kaptak. Ellenkez$ eredmények is ismertek, mivel a progeszteronpédtlas nem fejt ki
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kedvezd hatast az 5. terhességi hetet kovetden. A 400 mg/nap progeszteron hiivelyi ada-
goldsa sem javitja az élvesziiletések aranyat.

Habitualis vetélés esetén gyakoribb az inzulinrezisztencia. Metforminkezelés hatasara
73%-ro6l 10%-ra csokken az elsd trimeszterbeli vetélések aranya.

Hajlamositd tényez6k

A méhen beliili elhalas okainak jo része genetikai okokbol kovetkezik be, ami a magasabb
életkorral all osszefiiggésben. A habitualis vetélések 2-4%-aban diagnosztizélhatd gene-
tikai rendellenesség. A habitudlis vetélés okdt 50%-ban nem ismerjiik. Fenyegetd vetélés
tiinetmentes jelentkezésének tiinetei jelentkeznek egyes koromoszéma-rendellenességek
esetén.

Negyven év felett a petesejtek mindsége is jelentdsen romlik, és emelkedik a meg-
termékenyitésre alkalmatlan, koros kromoszémaallomanyt (aneuploid) oocytak szdma.
A folliculogenesis mindségromlasanak jele az emelkedett FSH- és cs6kkent inhibinszint,
normalis E2-szintek mellett. A korai vetélés is gyakoribb 8,0 mIU/ml feletti FSH-értéknél.

A dohanyzas is elénytelen hatdssal van a petefészek mtikodésére. IVF-ciklusok soran
kimutattdk, hogy dohanyz6 néknél 50%-kal alacsonyabb az implantatios és a klinikai
terhességi rata, mint a nem dohdnyzoknal.

Az elhizas és cukorbetegség fiiggetlen korreldcioban all a habitudlis vetéléssel, masok
szerint korrelacié van az elhizas és vetélés kozott. Hasonlo a kapcsolat a dohdnyzas és
a vetélés kozott is.

AzIVF-ET kapcsan valt nyilvanvaléva, hogy a beavatkozasok utan képzdott embrydk
jelentds része - a sziil6k ismert genetikai megbetegedése hianydban is — aneuploid. Habi-
tudlis vetélés befejezése utan végzett kromoszomavizsgalat szerint a magzatok 46%-dnal
volt valamilyen kromoszémaeltérés.

Autoimmun betegségek miatt is romolhat a petefészek mikodése. Fertézések (mumps,
oophoritis) és a krénikus dohdnyzas is kdros hatést gyakorol a petefészekre.

Az anyai és apai immunitas szerepet jatszik a terhesség létrejottében és a habitudlis
vetélés bekovetkeztében. A steroidok addsaval megkisérelt immunszuppersszié nem javi-
totta az élvesziiletési aranyszdamot.

Habitudlis vetéléshez vezethet a méhlepény infiltracidja kiilonbozd tipusu anyai fehér-
vérsejtekkel. Emiatt krénikus intervillositis, hystiocytas intervillositis, vagy ismeretlen
eredetd villitis habitualis vetéléssel tarsul, illetve intrauterin novekedési elmaraddst és
halvasziilést okozhat.

Immunolédgiai 6sszeférhetetlenség: Ha a férj és a feleség antigénjei nagyon hasonli-
tanak egymadshoz, a magzatot védé ellenanyagok termelése megkéshet, ezaltal a magzat
az idegen szovetekkel szemben agressziv nyiroksejtek (a ,killer-sejtek™) aldozatava
valhat.

A vetélésnek immunologiai 6sszeférhetetlenségi oka is lehet. A vetélés, sét a toxaemia
akkor gyakoribb, ha az anyai és az apai antigének nagyfokban hasonlitanak egymas-
hoz. Jelent6sebb eltérés esetén az anyai szervezet védé ellenanyagokat (blokkold sejteket)
termel, melyek lefedi a magzati sejtek felszinét. Ezaltal a terhes szervezet tamado sejtes
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immunrendszere az idegen széveteket nem képes felismerni. Ha a blokkold antitestek
termelése elmarad, a sejtes immunrendszer pedig elpusztitja a magzati sejteket. A férj
fehérvérsejtjeinek véndsan torténd beadasa aktivalja a néi szervezet blokkold antitesteket
termeld rendszerét, igy az Gjabb immunoldgiai eredetii vetélés megel6zhetd.

Terhesség alatt a cytokintermelés mintédzata megvéltozik. A natural killer (NK)-sejtek
aktivitasa csokken, immunszupressziv faktorok jelennek meg a conceptus kérnyezetében.
A hormonalis rendszer a habitudlis abortus 18-43%-4ért felel6s. Antitestek mutathatok
ki, antifoszfolipid és antinucleus antitest van jelen. Fokozott NK-aktivitds mutathat6 ki
habitualis vetélésben, ami prognosztikai értékd.

A sporodikus és habitualis vetélés okai

A felismert spontan fogamzas 10-15%-a spontdn vetéléssel végzédik, melyek 70%-a az
els6 trimeszterben zajlik le. A masodik trimeszterben lezajlé vetélések az Gsszes spontan
vetélés 30%-at teszik ki.

WHO-adat, hogy a klinikai terhességek 15%-a spontén vetéléssel végzddik, melyeknek
50-60%-a vezethetd vissza kromoszoma-rendellenességre.

Az els6 trimeszterbeli veszteség 12%-ra tehetd.

A himivarsejt-rendellenesség miatti inapparens vetélés mar a fogamzast kévetd 2-3
héten beliil lezajlik.

»A fenyegetd vetélés tiinetei a terhességek 20-30%-dban tapasztalhatok, ugyanakkor
ezen terhességeknek csak kozel 50%-a végzidik vetéléssel. Az Gsszes terhesség 5-15%-a
incomplett vetéléssel végzddik. A spontdn vetélések mintegy 90%-dban a fejlédé embryo
rendellenessége felelds a fogamzas megszakaddsaért.” (2).

A sporodikus vetélés gyakori, a terhességek akar 50%-at is érintheti, a pArok minddssze
5%-anal allitjak fel a habitualis vetélés korismét.

A habitualis és sporodikus vetélések hatterében egyardnt leggyakrabban a genetikai
eltérések (melyek az sszes eset tobb mint felét teszik ki) allnak. Ilyen lehet a teljes gene-
tikai allomdnyt érinté rendellenességek (trisomia, monosomia, triploidia stb.), részleges
kromoszéma-rendellenességek (macro- és microdeletiok és inserctidk, nem kiegyensu-
lyozott translocatiok), egygénes eltérések, valamint micro-RNS-defektusok, génfunkcios
valtozasok.

Becslések szerint a fogamzasok 65-70%-a végzddik vetéléssel. Az Gsszes spontan veté-
1és 70%-a az els6 trimeszterben zajlik le. A kiviselni kivant terhességek 15-20%-a fejez8dik
be klinikailag észlelt spontan vetéléssel.

A subklinikai (inapparens) vetélés a fogamzast kovetd 2-3 héten beliil lezajlik. Az elsd
hetekben bekovetkezd vetélés oka a himivarsejtek rendellenességei.

Az els6 trimeszteri vetélések 50-60%-ban kromoszéma-rendellenességek kovetkezmé-
nyei, viszont a habitualis vetéléseknek a hatterében a sziilék kromoszémavizsgélata csak
2-4%-ban igazol valamilyen kiegyenstlyozott rendellenességet.

Az abortumokban igazolt kromoszéma-rendellenesség nagy tobbsége szambeli rend-
ellenesség (aneuploididk, polyploidiak), amely 95%-ban az anyai gametogenesis zavara
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kovetkeztében alakul ki, és csak 5%-ban apai eredet(i. A leggyakoribbak az autosomalis
trisomiak (50-60%), amelyek incidenciaja elsésorban az anyai életkor emelkedésével mutat
Osszefiiggést.

Genetikai okok

Génhibak: A kromoszéma-rendellenességgel fejlédésnek indult magzatok tobbsége nem
jon a vildgra. Ez alél a Down-syndromdsok 30%-a és a Turner-syndromasok 2%-a jel-
lemzéen kivétel. A kromoszoémahiba kialakulhat Gj mutdcioként vagy valamelyik sziilé
altal hordozott, kiegyenstlyozott rendellenesség szerencsétlen kovetkezményeként. Ha
az egyik sziil6 egyik kromoszémajanak egy darabja letorik és atragad a masik kromoszo-
mara (transzlokacio), az illet6 egészséges, mert sem génhidnyban, sem génfeleslegben nem
szenved. Véletlenszertien eléfordulhat, hogy a gyermek az emlitett kromoszémakbdl egy
egészségeset és egy hidnyosat vagy egy génfelesleggel rendelkezét kap, igy a transzlokacié
kiegyensulyozatlannd valik, és a tobbszoros sulyos velesziiletett rendellenesség vilagra
jottét csak a spontan vetélés akaddlyozhatja meg. Génhibara, illetve kornyezeti hatasra
1étrejové rendellenességek esetén a spontdn vetélés a rendellenesség sulyossagatol fiigg.
A hatujju gyermek megsziiletésének nyilvanvaldéan nincs akadalya, de mas a helyzet pél-
daul nyitott gerinc esetén.

A 38 év feletti életkortol a petesejtek genetikai kockdzata miatt csokken még az IVF-val
elérhetd terhességi és élvesziiletési arany.

Genetikai eredet(i vetélés jellemz8en akkor jon létre, ha az anya vagy az apa kromoszo-
maszerkezete hibas. A sejtosztddas soran barmelyik eltorhet és elveszhet (delecio), a szer-
vezet életképtelen. A letort darab masik kromoszéméhoz tapad (transzlokdcio).

Egyarant sziilethet teljesen egészséges gyerek, de vetélés is bekovetkezhet. A spontan
vetélések forrasa lehet a néi nemi kromoszéméahoz kotott, domindns 6roklédést mutatd
velesziiletett rendellenesség csoportja. A sziil6k csaknem mindig egészségesek, az utdd néi
nemi (X) kromoszémajaban viszont génhiba kovetkezik be.

A férfiaknak csak egy X kromoszomajuk van, de ha ez hibas, a szervezet életképtelen.
Kovetkezmény: spontdn vetélés.

Néknek egy hibds kromoszoma mellett van egy egészséges is. A spontan abortus ekkor
is gyakori, de szamolni kell sulyos multiplex fejlédési rendellenesség kialakuldsdra is.

A sziil6k kromoszéma-rendellenességei:

A habitualis vetélék kb. 4%-dban lehet kimutatni genetikai drtalom miatt bekovetkezd
vetélést, transzlokacio miatt. A hibas kromoszémak paternalis eredettiek.

Aneuploidia

A 12. héten beliili vetélésekbdl szarmazé mintakbol 50-60%-ban igazolhaték cytogeneti-
kai rendellenességek. Az arany még ennél is magasabb lehet, mivel az anyai decidudt nem
konnyt elkiiloniteni a pete- és mellékrészektSl. Ha a mintat anyai sejtek szennyezik, az
euploid anyai sejtek tulnShetik a magzati sejteket, amelyek eredményeként a 46XX karyo-
tipus nem az utdd, hanem az anya genotipusat tiikkrozi.
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A korai abortumokban a 16-os trisomia a leggyakoribb autosomalis trisomia. Az
anembryonalis terhességekben a 90%-ot is elérheti a kromszoma-rendellenességek aranya:
ami embryonalis terhességekben 50%-ra, a korai foetalis periédusban 30%-ra csokken.

A 20. terhességi hét utdni halvasziilések 6-12%-a tarsul kromoszémaeltérésekkel.
A kés6bbi terhességi korban a 21-es, 18-as és 13-as trisomia a leggyakoribb szambeli
rendellenesség. A masik cytogenetikai eltérés, a nem kiegyensulyozott transzlokaci6, ami
3-5%-ban mutathaté ki valamelyik félnél. Az utédok akar 50%-a is hordozhatja a kiegyen-
stllyozatlan translocatiot, ami megnéveli a vetélés kockazatat. (3)

A spontan és habitualis vetélések aranyanak valtozasa 1957 és 2016 kozott.

Ev Spontan Habitualis
vetélés
aranya %-ban

Tk (1957) Horn-Zoltén 15-17 (anyai) 23-70 (pete)

Tk (1981) Lampé L. 15-20 (anyai) 25-30 (apai)

Kk (1987) Géti |.-LaszI6 J. 4,9

Kk (1999) IVF-ET uténi vetélés, 20%-a azels6 40 év feletti n6k vetélése 50%-ot

Doszpod J. - Cseh I. trimeszterben megszakad meghalad, ET: 0,5-1%, USA-ban 5,5%

Tk (1999) Papp Z. 65-70 0,5-1 az (sszes vetélés 70%-a az els6
(kiviselni kivant 15-20 trimeszterben zajlik le

50 (kromoszomalis ok)
20 autosomalis

Kk (2006) Kaali G. 10 0,3-5

Tk (2014) Pal A. 1-2

60 (kromoszomalis ok) 40 (fokozott
inzulinrezisztencia

15 GPLS)

0,5-2

Kk (2016) Papp Z. 1-2 (endokrin ok) 17-20

Tk = tankonyv
Kk = kézikonyv
Kozl. = kbzlemény

A vetélések nagy részének bekovetkeztéért anyai okok tehetdk feleléssé az elsé trimeszter-

beli spontan vetélések statisztikai adatai szerint.

1. Az X-kromoszoma négyszer nagyobb, mint az Y, ami azt jelenti, hogy a férfi és n6
genetikai anyagdnak mennyisége nem egyforma.

2. A petesejtben a magkromoszéman kivill rengeteg mitochondrium van, sok DNS
darabbal, az ondésejtben pedig gyakorlatilag nincs. Tehdt szervezetiink mitochond-
riuma csak az anyatdl szarmazhat.
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3. Az X-kromoszdma sok gént tartalmaz, az Y kromoszémaban csupan néhany gén van.

A him utéd egyetlen kromoszémajat (nemhez kotétt) az anyatol kapta.

4. Az anyai ok els6sorban a hormonalis fogamzdasgatlok tartos szedésébdl szarmazhat.

Minden bizonnyal az X-kromoszéma a cytoplazma magkromoszémak és a mito-
chondriumok kdrosodnak, ami miatt korai vetélés kovetkezhet be. Feltehetd, hogy
a fogamzasgatlo steroidok tartds hatdsa alatt a cytoplazmaban 1évé magkromoszémak és
a mitochondriumok kdrosodnak és a kromoszéma-rendellenesség miatt vetélés kovetkez-
het be, ha a terhesség eljut az els§ trimeszterig.

Az ovulatio inductiora szorult barmilyen eredetti petefészek elégtelenség miatt kezelt
noék esetében ugyanolyan csokkent értéki petesejt és tokéletlen sargatest alakul ki, mint
a fogamzasgatld szerek addsa utan. Ez a tény meger6siti azon megfigyelésemet, hogy
a fogamzasgatlok tartds szedése masodlagos petefészek elégtelenséggel jar.

Mivel az X-kromoszémaban négyszer annyi a genetikai anyag mennyisége, mint az
Y-kromoszémaban és az X-kromoszéma tobb gént tartalmaz, mint az Y-kromoszéma,
valamint a him utéd egyetlen kromoszémajat az anyatol kapta, ezért a cs6kkent értékii
petesejt — amit az oralis fogamzdasgatlok okoztak — X-kromoszdmadja a kisebb genetikai
anyagot és kevesebb gént tartalmazo Y-kromoszomaval egyesiil, a kromoszomaeltérések
miatti sulyosan hibds egyedeket a természet szelektalja, ezért csokken a fink ardnya. Még
a csokkent értéki petesejt X-kromoszomaja és a természetes himivarsejt X-kromoszo-
maja, az XX is er6sebb, mint az XY, ezért a lanyok aranya magasabb. A vetélés aranyanak
novekedésében is né a fit vetélések ardnya, ami megvaltoztatja a sziiléskor tapasztalt sex
ratiot a nok javara.

Novekv6 kromoszdma-anomadlidrdl — pl. triszomia - szamoltak be azon kozlések,
amelyek szerint a folyamatos tablettaszedés utdn 3 honapon beliil teherbe estek és magas
dozist fogamzasgatlot szedtek az 1960-as években.

Korasziilés és okai

A vetélések és korasziilések aranyanak emelkedését multifaktorialis koreredetnek tekintet-
ték. Az utobbi tobb mint fél évszdzad sordn azonban kétszeresére nétt a spontan vetélés és
korasziilés gyakorisaga, ami az eddig ismert sok tényezdn kiviil olyan 4j tényez6 megjele-
nését feltételezi, ami eddig nem szerepelt a polietologiai tényezoék kozott.

Az oralis fogamzasgatlok szedése utdn, vagy egyéb endokrin zavar esetén tokéletlen
petesejt képzddik, és a sargatest miikodése is elégtelenné valik.

»Magyarorszagon a korasziilottek gyakorisaga 9,0-9,5% (8500-9000 korasziilott/év).”
Hazankban ,népbetegségnek” kell tekinteni.

»A gazdasagilag fejlett orszagokban a korasziilések vezetd sziilészeti pathologiava val-
tak.” (4).

1957-t6l az 6tvenes években 4-5-6% volt a korasziilés gyakorisaga.

1967-ben keriilt forgalomba a nagy hatéanyagot tartalmaz6 hormonalis fogamzasgatld
tabletta, az Infecundin.
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1970-ben mar 11%-ra emelkedett a korasziilés aranya, és 1980-ban is azonos szin-
ten maradt, majd 1999-t61 2009-ig 8-9%-ra csokkent, és a tovabbi években 8-9% maradt
a korasziilések aranya.

Az Infecundint kivontak a forgalombdl, a Bisecurin, majd az Ovidon kis dézisban
tartalmazott hatéanyagot. A két- és haromfézist oralis kontraceptivumok megjelenése
1980-85-ben tortént.

1957-t6l a hetvenes évek kozepéig eltelt 18 év alatt 4%-rdl 11%-ra, kétszeresére emel-
kedett a korasziilések aranya, majd 1999-t6l 2016-ig 8-9% kozott stagndl a korasziilések
gyakorisaga.

A korasziilések az 1967-1970-es évek kozotti iddszakban felgyorsultak, kétszeresére
emelkedtek, majd 2000-ig azonos szinten maradtak, és az utobbi 16 évben 8-9%-ra csok-
kentek.

A korasziilésre hajlamosité tényezék (anatémiai rendellenességek, anyai és magzati
betegségek) utain minden tankonyv a kedvezdtlen szocialis korillményeket és a megterhelé
fizikai munkat emliti a korasziilések okaként. Késébb a pszichoszocialis tényezdkre és
a fokoz6do stresszhatasra hivatkoztak. A korasziilottek gyogyitasa a sziiletést6l a hazabo-
csatasig (exitus) 12-13 millidrd forintba keriil évente. A maradand6 karosodasok koltsége
egy nagysagrenddel nagyobbra teheté (4).

Paulin az idézett konyvben egyértelmten 4llitja, hogy ,,a gazdasagilag fejlett orszagok-
ban a korasziilések vezet sziilészeti patholdgidva valtak”. Magyarorszagon pedig ,,népbe-
tegségnek” tekinthet6k a korasziilések.

Ezek szerint a szocidlis koriilmények nem toltenek be vezetd szerepet a korasziilések
gyakorisaganak emelkedésében.

Az 1970-es évekig a fenyegetd korasziilés kezelése spazmolyticumok és magnézium-
szulfat adasaval tortént.

A tocolyticumok és protektiv készitmények bevezetésének ellenére sem csokkent
a korasziilések gyakorisaga, hanem emelkedett az 1970-es években alkalmazott kezelé-
sekkel szemben.

Megallapithato, hogy az 1970-es évek el6tti 4-6%-os korasziilés a hagyomanyos kezelés
mellett sem novekedett, mig 1970 utdn a korszert gyodgyszerek addsa ellenére a kétszere-
sére (11%) emelkedett.

Tehat olyan hajlamosité tényezével vagy okkal kell szamolni, amelyek az 1970-es évek
el6tt nem voltak jelen hazédnkban. Az Egyesiilt Allamokban és nyugaton, a gazdasagilag
fejlett orszagokban az oralis fogamzasgatlokat méar 1957-t61 alkalmaztdk, mig Magyaror-
szagon 10 évvel késébb keriilt forgalomba az Infecundin nevti hormonalis fogamzasgatlo
tabletta.
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A korasziilések aranyanak valtozasa 1957-2016 kozott

1957 Tk. (358. oldal) 6%

Otvenes évek el6tt 4-6% Infecundin

Hetvenes évek kdzepe 1% «— (1967)

1981 Tk. (345. oldal) 1% A perinatalis haldlozés 70%-ét teszi ki.

Otvenes évek 5-6%

Hetvenes évek 1%

1999 Tk. (413. oldal) 8-9%

2009 Tk. (130. oldal) 8,7%

3 évtizeddel el6bb 11%-rél |

2014 Tk. (128. oldal) 8,0-8,5%-ra

1970-80 9-10% (A varandésgondozas
10% felett kézikonyve 21. oldal)

Az utébbi években 7-8%

2016 Kk.

9,0-9,5%

(A vérandosgondozas

kézikonyve 643. oldal)

1950 6% (A perinatoldgia

kézikdnyve, 387. oldal)

1970 1%

2016 Kk. 8-9%

Tk. = tankdnyv

Kk. = kézikonyv

Kozl. = kbzlemény

Ev Korasziilések Osszes sziilések
Szam %
2015 7836 11,7 91 640
2016 7918 12,38 98 663
2017 7064 12,04 91 571
2018 7650 11,73 89 807

KSH-adatok 2014 és 2019 kozott (Szébeli kozlés)

A korasziilések ardnya az 6tvenes évek értékeihez (4-6%) viszonyitva a hetvenes években és
utdna kétszeresére vagy akar haromszorosara emelkedett (11-12%). (Hazankban 1967-ben
keriilt forgalomba az elsé oralis fogamzasgatlo szer Infecundin néven.)
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1999 és 2014 kozott a tankonyvi adatok szerint 8-9%-ra csokkent a korasziilési arany,
ami feltehetéen azzal magyarazhatd, hogy fiatalabb korosztéaly véllalkozott a sziilésre, akik
nem hormontartalmu tablettaval védekeztek.

2015 és 2018 kozott 4 év alatt 12%-ra emelkedett a korasziilési arany, ami részben azzal
magyarazhatd, hogy a sziilések posztponalddtak a 35 éves életkor utdnra, akik mér a ter-
vezett terhesség bekovetkezte elStt oralis contraceptivumokkal védekeztek.

A 10 évig és a 4 évig tarto korasziilési ardny stagnaldsa amellett sz0l, hogy a korasziilést
el6idéz6 tényezdk kozil 1 faktor biztosan dllanddan jelen van, ami az oralis contracepti-
vum hasznélata lehet.

A petefészek Gssejtjeinek elhaszndloddsa az életkor novekedésével fokozodik, amit az
oralis contraceptivumok gyorsitanak. Tehat minél fiatalabb korban kezdédik az oralis cont-
raceptivumok haszndlata, annal korabbi életkorban kovetkezik be a petefészek kimertilése.

A spontan vetélés és koraszilés aranya emelkedésének lehetséges oka

Az idézett szerzOk a kromoszoma-rendellenességek okai koziil az endogén hormonhata-

sokat emlitik, de az exogén okok kozott a hormonhatds nem szerepel.

Jogosan feltételezhetjiik, hogy az exogén hormonok is ugy viselkednek a szervezeten

beliil, mint az endogén hormonok, és kromoszéma-rendellenességet okoznak (5).

»A korai magzati veszteségek jo része genetikai okokbol kévetkezik be, azzal dsszefiig-
gésben egyértelmi Osszefiiggés van a magasabb sziil6i életkorral, az elhizassal, a talzott
kavé- és alkoholfogyasztéssal, a dohdnyzdssal, a magneses és ionizdl6 sugdrzdssal.

Az el6zményben szerepld vetélések, fertilitasi zavarok és csokkent ovarium rezerv is
emelik a magzati veszteség rizikojat.” (6).

»Habitualis vetélések esetén a sziil6k karyotipusaban 10-15%-ban taléltak elvéltozast.” (2)

Negyven év felett a petesejtek min&sége is jelentdsen romlik és emelkedik a megtermé-

kenyitésre alkalmatlan, kéros kromoszémaallomanyu (aneuploid) oocytdk szdma. (7, 8, 9)

1. A szubklinikai (inapparens) vetélés a fogamzast kovetd 2-3 héten beliil lezajlik. Az els6
hetekben bekovetkez vetélés okat a himivarsejtek rendellenességei képezik.

2. Azels6 trimeszteri vetélések 50-60%-ban kromoszéma-rendellenességek kovetkezmé-
nyei, viszont a habitudlis vetéléseknek a hatterében a sziil6k kromoszémavizsgalata
csak 2-4%-ban igazol valamilyen kiegyensulyozott rendellenességet.

3. Az abortumokban igazolt kromoszéma-rendellenesség nagy tobbsége szambeli rend-
ellenesség (aneuploidiak, poliploididk), amely 95%-ban az anyai gametogenezis zavara
kovetkeztében alakul ki és csak 5%-ban apai eredet(i. A leggyakoribbak az autoszo-
malis triszomiak (50-60%), amelyek incidencidja elsésorban az anyai életkor emelke-
désével mutat dsszefiiggést.

A korasziilési aranyok emelkedése elleni cselekvési lehetdségek:

1. A nem szakmai javallattal torténd sziilésmeginditasok csokkentése a 39. terhességi
hét el6tt.

2. Kis dézist Aspirin alkalmazdsa a praeeclampsia alkalmazasa szempontjabdl veszé-
lyeztetett nék esetében.

3. Dohényzascsokkentés terhességben.
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4. Az ikerterhességek szamanak csokkentése asszisztalt reprodukcids eljardsokban.
5. A nék a két terhesség kozott tobb, mint 18 honapot vérjanak.

T6bb sziilész-négyogyasz a korai vetélést kovetSen 3 honapos kivarast javasol a kovet-
kez6 terhesség el6tt. A legfrissebb vizsgalatok nem talaltak élettani bizonyitékot arra nézve,
hogy a révid idén beliil torténd tjabb fogamzas hatranyos lenne a kovetkezd terhesség
szempontjabol, ezért ennek az ajanlasnak nincs létjogosultsdga, sét a betegre felesleges
lelki megterhelést r6. Kozvetlentil az életképes terhesség el6tt vetélésen dtesett néknél
gyakoribb a terhességgel Gsszefiiggd szorongds.

6. A 17-alfa-dyhydroxi-progeszteron-capronat alkalmazasa korabbi korasziilést kovetden.
7. A cervix megrovidités dltaldnos sziirése, sziikség esetén vaginalis progeszteron vagy
cerclage-mttét. A korasziilésaranyokban tapasztalt emelkedés talan arra vezethetd
vissza, hogy a nék idésebb korban vallalkoznak terhességre, melyek kapcsan gyakran

fordulnak el8 indikalt korasziilést sziikségessé tevé komorbiditasok (10).

A sziilési aranyok a tizenévesek és a 20-24 éves nék korcsoportjaban csokkendben van-
nak. Ezzel szemben a 35-39 éves n6k csoportjaban emelkedtek a sziilési aranyok. A 40-49
év kozotti nék koziil is tobben vannak.

A 40 év feletti anyai életkor predesztinal praeeclampsids toxaemidra, diabetesre és
intrauterin magzati retardatiora.

A 20-35 év kozotti életkorra idOzitett tervezett terhességek az elényosek.

A korasziilési aranyokban tapasztalt emelkedés csak részben vezethet6 vissza arra,
hogy a nék idésebb korban vallalkoznak terhességre, amelyek kapcsan gyakrabban for-
dulnak el8 indikélt korasziilést szitkségessé tevé komorbiditasok.

Azért emelkedett a 40 év feletti n6k korcsoportjaban a korasziilési ardny, mert hosszt
id6n 4t szedtek hormonalis fogamzasgatld szert — a vallalt terhesség bekovetkezte el6tt —,
ami tonkreteszi az oocytakat, és csokkent értéki petesejt képzédik, ami ha megterméke-
nyiil is, vetéléssel vagy korasziiléssel fejez6dik be. Ezzel szemben a fiatalabb korcsoportban,
noha csokken a sziilési arany, de azon beliil a korasziilési ardny nem emelkedik. A kora-
sziilési arany emelkedése a 34-36. terhességi hétre esik. A magasabb életkorhoz kot6d6
betegségek miatt indikalt sziilésmeginditds altaldban nem a 34-36. héten torténik, hanem
kordbbi terhességi héten. Tehat az életkor szerepe a korasziilési aranyok emelkedésében
csak részben fogadhato el, de csak abban az esetben, ha a tervezett terhesség bekovetkezte
el6tt nem védekeztek oralis contraceptivummal.

Az apai életkor magasabb kockdzattal jar a viranddssag alatt — elsésorban a vetélés és
anagyon korai korasziilés rizikoéja fokozott. Az anyai életkort is figyelembe véve a spontdn
vetélések 60%-kal gyakoribb el6fordulasat észlelték 40 éves vagy anndl idésebb apak altal
nemzett varanddssagokban, a 25 és 29 év kozotti apakkal dsszehasonlitva.

A 20-24 éves apak gyermekeihez képest 70%-kal volt nagyobb a nagyon korai (32. terhes-
ségi hét elotti) korasziilés valdszintsége akkor, ha az apa életkora 40 és 44 év kozé esett (8).

A nagyon korai korasziilés fokozott kockazatat igazolta 45-49 éves apak esetében,
a 25-29 éves apakhoz képest akkor is, ha az anya életkora 20 és 24 év kozott (91%), illetve
25 és 29 év kozott volt (72%) (9).

Ennek magyardzatdra azt hozzak fel, hogy idésebb férfiaknal a spermiumokban foko-
z6dik a DNS fragmentdcidja, ami 80%-ban oxidativ stresszre vezethetd vissza. A sperma-
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tozoonok hajlamosak DNS-mutdciok létrejottére, idGsebb férfiakndl az oxidativ stressz
hataséra (10).

Kovetkeztetések

Az elsé trimeszteri spontan vetélésekkel kapcsolatos statisztikai adatok azt bizonyitjak,
hogy a vetélések nagy részének bekovetkeztéért anyai okok tehet8k felel3ssé, amit azzal
magyarazunk, hogy:

1. Az X-kromoszdma négyszer nagyobb, mint az Y, ami azt jelenti, hogy a férfi és né
genetikai anyaganak mennyisége nem egyforma.

2. A kromoszomak az 6rokl6dés cytoldgiai egységei, a sejtmag kromatin-allomanya-
bdl alakulnak ki. A petesejtben a magkromoszéman kiviil rengeteg mitochondrium
van, sok DNS-darabbal, az onddsejtben pedig gyakorlatilag nincs. Tehat szervezetiink
mitochondriumai csak az anyabdl szarmazhatnak.

A domindans tiisz6kben mRNS expresszidjat sikertilt igazolni, mely a tiiszé6kben kiala-
kulo fokozott érképzddésért felel6s a granulosa sejtek szintjén.

3. AzX-kromoszoma sok gént tartalmaz. Az Y-kromoszémaban csupan néhdny gén van,
amit az apatol 6rokoltiink. A him utéd egyetlen kromoszémajat (nemhez kotott) az
anyjatol kapta.

A himivarsejt-rendellenesség miatti vetélés mar a terhesség 2-3. hetében bekovetke-
zik. Himivarsejt-rendellenesség esetén a megtermékenyitett petesejt beagyazddasa nem
tokéletes, ezért mar a terhesség 2-3. hetében kilokddik a pete és mellékrész. Tovabba,
hogy az els6 trimeszterbeli vetélések 50-60%-ban kromoszéma-rendellenesség kovet-
kezményei, és hogy az abortumokban igazolt kromoszéma-rendellenesség 95%-ban az
anyai gametogenezis zavara kovetkeztében alakul ki, és csak 5%-ban apai eredetd, arra
enged kovetkeztetni, hogy az elsd trimeszterbeli vetélések tobbségéért az anyai okok
tehetSk feleléssé. Az anyai ok pedig a hormonalis fogamzasgatlok tartos szedésébol
szarmazhat.

Anyai okok miatti vetélés esetén a megtermékenyitett petesejt bedgyazoddsa megtor-
ténik, de a csokkent értékii petesejt és a sargatest tokéletlen miikodése miatt nem alakul
ki szoros kapcsolat az anya és az embryo kozott, ezért az abortum kilokddik.

Minden bizonnyal az X-kromoszdma, a cytoplazma-magkromoszémak és mitochond-
riumok kdrosodnak, ami miatt korai vetélés kovetkezhet be.

A spontan vetéléssel kapcsolatos statisztikai adatok azt bizonyitjak, hogy a vetélések
bekovetkeztéért zommel anyai okok tehet6k feleléssé. A fogamzasgatld szerek tartds hasz-
nalata utdn tokéletlenil érett petesejt képz6dik, és corpus luteum elégtelenség 1ép fel, ami
a vetélés okat képezi.

Az X-kromoszoma négyszer nagyobb, mint az Y, ami azt jelenti, hogy a férfi és a né
genetikus anyagdnak mennyisége nem egyforma. A kromoszoma {6 alkotorésze a DNS,
de tartalmaznak histoproteineket, kisebb mennyiségli RNS-t és az osztddashoz sziiksé-
ges enzimeket. A DNS-rél az RNS a fehérjeszintézisre vonatkozé informaciot viszi, ezért
messenger (kiildonc) m-RNS-rél beszéliink.
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A sejtben magkromoszéma van, de kideriilt, hogy a cytoplazmaban a magkromo-
szoman kiviill mitochondriumok is vannak, amelyekben elég sok DNS-darab is van. Az
onddsejtben viszont gyakorlatilag nincs.

Feltehetd, hogy a fogamzasgatld steroidok tartds hatdsa alatt a cytoplasmaban 1év6
magkromoszémak és a mitochondriumok karosodnak, és kromoszéma-rendellenesség
miatti vetélés kovetkezhet be, ha a terhesség eljut az elsé trimeszterig.

A dominans tiisz6kben m-RNS expresszidjat sikeriilt igazolni, mely a tiiszé6kben kiala-
kuld fokozott érképz8désért felel6s a granulosasejtek szintjén.

Az LH-csucs altal kivaltott kozvetlen hatas a mitosis gatlasa, a tiisz6 tovabbi novekedé-
sének megakadalyozasa, a progeszteronszintézis fokozasa és a szérum dsztradiolszintjének
novekedése.

A sargatest dontd szerepet tolt be a menstuacios ciklus szabdlyozasédban az altala ter-
melt hormonok révén, és negativ feed back hatdst gyakorolva gitoljak az FSH felszabadu-
lasat, és ily modon az Gjabb praeovulatoricus tiisz6 fejldését.

A folliculogenesis minéségromlasanak jele az emelkedett FSH- és csokkent inhi-
binszint, normalis E2-szintek mellett (11).

Vetélés kezelése

A habitualis vetélések etiologidjaban az anyai tényez6k dominalnak.

A felismert és kiviselni kivant terhességek 15-20%-a fejez6dott be klinikailag is ész-
lelheté spontan vetéléssel. A sargatest-elégtelenség a habitualis vetélések 23-60%-anak
hatterében feltételezhetd.

A sérgatest-elégtelenség gyakorisagat az elsé trimeszterbeli habitualis vetélések kozott
kiillonboz6 tanulmanyok 23,4-40% kozottinek talaltdk. A lutealis fazis defektusa az elsé
trimeszterbeli habitudlis vetélések létrejottében fontos szerepet jatszik, kozépidés habitua-
lis vetélésekben azonban koéroki szerepet nem jatszik.

A meddéségi problémak hatterében az esetek 3-15%-aban kizarolag a sdrgatest zavara
all. Urbancsek anyagaban a medddségi esetek 58%-aban sikertilt sargatest-elégtelenséget,
mint a medddség egyetlen, vagy kiegészit6 okat kimutatni.

Akkor beszéliink sargatest-elégtelenségrol, ha az endometrium mirigyeinek és stro-
majanak szekrécios dtalakulasa és érése zavart szenved, ami a kering6 progeszteronszint
csokkenésével jar.

A sargatest-elégtelenség zavara korlatozdodik a ciklus lutealis fézisara, de a follicularis
fazis zavara is kdrosithatja a corpus luteum miikodését, mivel a sargatest a praeovulato-
rikus tiisz8kbdl alakul ki. Zavartalan tiisz8érés esetén az alacsony progeszteronszintet
gesztagen készitmények addsaval potolhatjuk.

A természetes progeszteronkészitmények kozé a petefészek altal termelt hormonnal
azonos szerkezetl szerek tartoznak.

Az oralis kezelést tette lehet6vé az enzimatikus lebontasnak ellenalld szintetikus geszta-
gének kifejlesztése, amelyek tobbnyire a progeszteron C-17 szarmazékai, mint a medroxipro-
geszteron, illetve a 19-nortesztoszteron szarmazékai, pl. norgesztrel, noretiszteron.



154 A vetélés és korasziilés aranyanak alakulasa

A mellékhatasok elharitasinak igénye és az oralis alkalmazasra valé alkalmassaga
miatt sziiletett meg a mikronizalt progeszteron, melynek 10 u-nél kisebb részecskéi gyor-
sabban szivodnak fel a béltraktusbol. A jamszgyokérben 1év6 progeszteront prekurzorbdl
allitjak eld.

Hiuvelyi alkalmazasa esetén a szérumprogeszteron-szint lassabban éri el a maximu-
mot, de tartésan marad emelkedett szinten.

A sargatestmiikodés zavara okozta meddéség kezelésére és fenyegets vetélés, illetve
habitudalis vetélés kezelésére is alkalmazzdk a természetes mikronizalt progeszteronké-
szitményeket.

Alkalmazzdk korai spontdn vetélés ismétlddésének megelézésében és bizonyitottan
sargatest-elégtelenségben szenved6 habitualis vetélé nék kezelésében.

Az Egyesiilt Allamokban 12,3% a korasziilés, ami az utobbi harom évtizedben folya-
matosan emelkedett — irtdk 2008-ban. A korasziilottek 45%-andl figyeltek meg stlyos
értelmi zavart 6 éves korban. Az ujsziilottkori haldlesetek 70%-at az éretlenség okozta,
25%-ban maradand¢ idegrendszeri karosodast talaltak.

Az Ambosex tablettat kovette ,A 17-hydroxyprogeszteron-capronat (Hormofort) kli-
nikai hatdsossaganak vizsgalata” amiben Sas tandr a hormoncytologiai vizsgélatokat ismét
ram bizta (12).

»Hormofort injekci6 (17 HPC) 125 mg 17-hxdroxyprogeszteron-capronatot tartalmaz
2 ml-es ampullaban. Kétszer hatdsosabb a progeszteronndl, és hatastartama pedig lega-
labb négyszer hosszabb (Kébanyai Gydgyszerarugyar). Diszfunkcionalis méhvérzés és
amenorrhoea esetén vizsgaltuk a készitmény hatasat. Elméleti meggondoldsok alapjan
szoba keriilhet még a megrovidilt szekréciés szak kezelése polymenorrhoea esetén.

Nem taldltunk adatot arra vonatkozoan, hogy a 17-HPC injekcidja utdn mennyi id6
mulva jelennek meg az endometriumban a szekrécio jelei. Ezt a kérdést 10 betegen vizsgal-
tuk, akiknek 250 mg 17-HPC-t injictaltunk, majd 48, 72 stb. 6ra utan kiiretet végeztiink,
és vizsgaltuk az endometriumot. Eredményeink szerint a készitmény bevitele utan 48 éra-
val mar megtaldlhatdk a szekrécio jelei, de nemcsak a kezdeti, hanem az elérehaladott
szekrécios jelek is. Ez a gyors dtalakulds magyarazatat adja a diszfunkciondlis méhvérzés
kezelésekor bekovetkezd gyors vérzéscsillapitdsnak.

Az endometrium szekrécids 4talakitdsahoz sziikséges HPC-adag nagysagaval kapcso-
latban a kévetkezoket allapitottuk meg: a 125 mg-os 17-HPC adag utan 8 nappal, 5 esetbdl
3 endometrium korai szekrécios, 2 pedig elérehaladott szekrécids képet mutatott. Ezzel
szemben 250 mg alkalmazdsa utdn mind az 5 esetben késéi szekrécios képpel talalkoz-
tunk.

A 17-HPC megvonasos vérzést okozo hatasat 15 szekunder amenorrhoeds betegen
vizsgaltuk, akiknek menstrudcidja 3-7 honapja sziinetel. A szokasos klinikai és laborato-
riumi vizsgalatok koéros eltérést nem mutattak. Elézetesen végzett csik-abrazié utan
250 mg 17-HPC-t injicidltunk, majd a 8. napon ujabb csik-kiiretet végeztiink az endo-
metrium szerkezetének ellendrzésére. Végill feljegyeztiik a vérzésig eltelt id6 hosszusagat,
valamint a vérzés idétartamat és erGsségét.

Egy eset nem jart eredménnyel: ennek a betegnek endometriuma kezelés el6tt és utdn
a kezdeti proliferacios képet mutatta.
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A klinikai farmakoldgiai vizsgalatok alapjan a 17-HPC erélyes progesztativ hatdst
anyagnak bizonyult. Hatdsa az injekci6 beadasatdl szamitott 48-72 6ran beliil az alaph6-
mérséklet emelésével az endometriumon és a kolpocytologiai képen megnyilvanul. Az
intenziv és prolongalt hatas birtokaban a készitményt alkalmazhatjuk minden olyan eset-
ben, amelyben a terdpia alapjat a tartos és erélyes progesztativ hatas képezi. Ezek szerint
legf6bb indikacids teriiletét a diszfunkcionalis méhvérzés képezi. Masik alkalmazasi teri-
letét a masodlagos amenorrhoedkban latjuk.

Tapasztalataink alapjan azonban a 250 mg-os adagok a ciklus 18-19. napjan torténd
adagoldsa latszik célszertinek, mert az a ciklus 28. napjara megvondsos vérzést eredmé-
nyez. Végiil alkalmazhatjuk a készitményt fenyegetd és szokvanyos vetélések kezelésére.
Eddigi tapasztalataink szerint a készitmény itt is hatasosnak latszik.

A kezelés menete: A 17-alfa-hydroxyprogeszteron-capronat (Hormofort) adasaval
jelent6sen cs6kkenthet a korasziilés a 15-20. terhességi hétt6l a 36-ig. Naponta 250 mg
hatéanyagot adnak intramuscularisan.

»A Homofort injekcio (125 mg-os adagja) csak mérsékelt progesztativ hatdst fejt ki akar
az alaphdmérséklettel, akar az endometrium szekrécids atalakitasaval vizsgaljuk azt. Az
endometrium teljes atalakitasdhoz és az alaphOmérséklet kifejezett emeléséhez 250 mg-os
adag sziikséges: ami viszont a kivant hatas eléréséhez elegendo.

A Hormofort kolpocytoldgiai képben olyan valtozasokat eredményez, mint a progesz-
teron, kiilonbség mindossze a hatds tartamaban van.

A 350 mg-os adag — megfigyelésiink szerint — olyan cytoldgiai képet eredményez, mint
amilyennel a normdlis menstruacios ciklus corpus luteum szakdban talalkozunk. A szert
nem sziikséges 0sztrogén anyaggal kombindlni, mint az egyéb progesztativ hatdsu készit-
ményeket.
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A gének szerepe az ovulacio kivaltasaban

Az 8scsirasejtek (archiogoniumok) az ectodermaban alakulnak ki a 24 napos embriéban,
majd 4-5 hetes korban a gonadtelepekbe vandorolnak.

Az oogenezis mar a magzati korban elkezdédik. Pubertas el6tt 400 000 csirasejtb6l
(oogonium) csak 400-500 keriil ovulatiora (1).

A primordialis tiiszék atmérdje 30-60 pm, melyben 9-25 um atmérdjii oocyta talalhatd.

A dominans tiisz6 18-20 mm atmérdjl, benne a petesejt 130 pm nagysagu, szabad
szemmel is lathato.

A tiisz8érés folyamatanak vége az érett petesejt kilokddése a domindns tiisz6t tartal-
mazé petefészek felszinérdl (ovulatio).

Emberben a tiisz6 fejlédése a primordialis szakasztdl a praeovulatoricus folliculus
stadiumig 85 napig tart, melybdl az utolséd 14 nap alatt a menstrudcids ciklus tiisz6fazisa
soran fejlédik a praeantralis tiisz6 pracovulatoricussa. Ez azt is jelenti, hogy egy ciklusban
ovuldlo tiiszé fejlédése mar két menstrudcios ciklussal kordbban kezdédik.

Az antrélis folliculust a tiisz6 kozepében kialakul6 és gyorsan novekvé folyadék-
tartalmu ireg jelenti, nagysaga a 2-3 mm-t is eléri.

Az ovuldcio6 létrejottéért a cikluskozepi LH-cstcs a felelds, ami dltal kivaltott ese-
mények sorozatanak végeredménye a tiisz8 megrepedése, az ovulatio, mely gyulladdsos
folyamathoz hasonlé (2). Az érett tiisz6 LH hatdsdra noveli a prosztaglandintermelést is.
A lokalisan termelt prosztaglandinnak donté szerepe van a tiisz6 megrepedésében, mivel
a pozitiv intrafollicularis nyomas fennmarad (3).

A domindnssa valo tiiszének a granulosasejtjeiben inditja meg elséként a szérum-FSH
koncentracidja az 9sztrogén szintézisért felel6s p450Aron gén expressziojat (4).

A granulosasejtek szintjén az LH-csucs dltal kivaltott kozvetlen hatds a mitosis gatlasa,
azaz a tiisz6 tovabbi novekedésének megakadalyozasa, valamint a progeszteronszintézisért
telelds P450 scc gén expresszidjanak meginditasa, ezzel parhuzamosan a thecasejtek 17-hid-
roxilaz-enzim aktivélasa és igy az aromatdzenzim szubsztratumanak (androszténdionnak)
a mennyisége csokken, mely a szérumosztradiol szintjének csokkenését eredményezi (5).

A domindéns tiisz8ben a vascularis endothelialis novekedési faktor (VEGF) szintézisét
meghatarozé mRNS expresszidjat sikeriilt szenzitiven igazolni, mely a dominans tiiszében
kimutathat6 fokozott érképz8désért lehet a felel6s (6).

A progeszteron kotddik a receptorhoz, és mddositja a hatasmechanizmusban szerepet
jatsz6 géneket. A progeszteronreceptorokat egyetlen gén kddolja (7).

»A gyogyszerek és kornyezeti 6sztrogének jelentds része sejtmagi és cytoplazmatikus
Osztrogénreceptorokon keresztiil szabalyozza az Osztrogénérzékeny gének atirodasat.
A néi nemi hormon véltozdkorban kialakulé hidnya igy szerepelhet koroki tényez8ként
kiilonbozo betegségek kialakulasaban.” (8).
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A szteroidhormonok &sszehasonlito értékelése
ovulatiogatlas és ovulatiostimulalas utan

Ovulatiogatlas

A hormondlis fogamzasgatld szerekben a proteohormonok felszabadulasat az 6sztrogén
komponens gatolja a hypophysisben.

Mar az LH-releasing hormon (GnLH) egyediili kikapcsoldsa, és ezzel a ciklicitas kiik-
tatdsa elegend6 az atmeneti meddéség eléréséhez.

Szontagh prof. 1974-ben felhivta a figyelmet a néi genitalis traktus rendkiviili sebez-
het8ségére, mivel mar kis adag gesztagén adasa is elegendd az LH-releasing faktor kiikta-
tasahoz, amit az LH-peak hidnya jelez (9).

A Continuin (0,5 mg aethynodiol-diacetat) tabletta szedése alatt a laboratoriumi és kli-
nikai vizsgalatok eredményeit 6sszegezve megallapitottuk, hogy a szteroidkoncentraciok
alakuldsa amellett sz6l, ovulatiogatlas nem torténik ugyan, de csokkent értéki sargatest
alakul ki. A gorbék lefutdsa nem felel meg az anovulatids ciklusnak sem, de a komplett
ovuldcios cikluséhoz sem hasonlit. Kideriilt, hogy van ugyan peteszolgaltatas, de feltétele-
zéstink szerint a kezelés soran csokkent érték petesejt képz6dik, ami megtermékenyitésre
alkalmatlan. A keletkezett sargatest is funkciondlisan tokéletlennek mondhato, hiszen
a progeszteronkivélasztas még a normalis menstruacios ciklus mésodik felében mért
értékhez viszonyitva ahhoz sem elegend6, hogy a méhnydlkahdrtya szekrécids fazisba
keriilhessen (10).

Ezzel szemben az Ovidon (0,25 mg norgesztrel és 0,05 aethynil-6sztradiol) hatdsara

- amiben Osztrogén is van - a szérumprogeszteron-érték alakuldsa, a praeovulatoricus
LH-peak elmaraddsa amellett sz6l, hogy ovulatiogatlas torténik, és sargatest nem alakul ki.
A gorbék lefutasa megfelel az anovulacios ciklusénak (11).

Owulatioinductio

Az antiosztrogénekkel végzett ovulatioinductio csak akkor sikeres, ha a hypothala-
mus-hypophysis-ovarium tengely anatémiailag ép, mig a gonadotropinkezelés feltétele,
hogy mtikodéképes legyen a petefészek.

Az eredményes ovulacidindukci6 hatdsara bekovetkezett proteo- és szteroidhormonok
gorbéi hasonlitanak a Continuin-kezelés alatt nyert gérbékhez, mig az eredménytelen
Clomiphen-kezelés gorbéi az Ovidon-kezelés alatti proteo- és szteroidértékek gorbéinek
felelnek meg.

Mindebbdl az a kovetkeztetés vonhatd le, hogy a kontinualis és a kombindlt hormonalis
fogamzasgatlok is kdrositjak a peteérés 85 napig tartd folyamatat. A peteérés zavara miatt
végzett ovulatioinductio sem tudja eljuttatni az oocytat a Graaf-tiisz6 kialakulasaig és
a komplett ovulatioig.

A vonalazott teriilet a normalis menstruacios ciklus 9sztrogéniiritését mutatja.



A szteroidhormonok 8sszehasonlito értékelése ovulatiogatlds és ovulatiostimulalas utan 159

A stimulacids kezelés eredményeként a normalis ciklus proliferacids szakaban nyert
értékeknél nagyobb iirités kovetkezik be, és csak a kezelés befejezése utan, a szekrécios
szakban csokken az élettani viszonyoknak megfeleld szintre.

Eredménytelen kezelés osztrogénkivalasztas-gorbéjén jol lathato, hogy az dsztrogén-
trités a kezelés ellenére is csak a varhat6 ovulacié idSpontja el6tt csokken.

Normalisan ovulalé nékben a follicularis fazist megnyujtja és a menstruaciot késlelteti
az antidsztrogén. Ebbdl a megfigyelésbdl az is kovetkezett, hogy ovuldlé nékben a follicu-
laris fazis megnyujtasa el6nyos is lehet (12).

Megallapitottuk, hogy antidsztrogén hatasu ovulatioinductids szerek addsara a folli-
cularis fazis elnyult, mert az FSH-szint hosszt ideig magasan maradt. Az ikerterhességek
gyakorisaganak aranya is novekedett, ami azt bizonyitja, hogy az antralis tiisz6k koziil
tobb valt domindnssa, és tobb petesejt képz6dott az elnyult follicularis fazis alatt (12).

A follicularis fazis megnyujtasa természetes uton is bekovetkezhet, amikor provokalt
ovulacié utan dizygota ikerterhesség kovetkezik be (13).

Azt az id6szakot, melyben a szérum-FSH szintje emelkedett, megnyujthatjuk, azaz
az FSH-kaput kiszélesitjiik, és tobb antralis tiisz6 éri el a domindnssa valashoz sziikséges
nagysagot és érettséget, illetve juthat at a kiszélesitett FSH-kapun (14).

Ikerterhesség ,veszélyének” azok a kezelt betegek vannak kitéve, akiknek endogén
gonadotropinszekrécidjuk van. Az exogén gonadotropinok hatdsara tobb tiisz6é indul
novekedésnek, és poliovulatio kovetkezik be. Az ilyen ikrek nem egypetéjiiek.

A magzati életben mar elkezdddik a hypothalamus-hypophysis-ovarium-tengely
mukodése, amire a ledny ujsziilottek kolpocytologiai képe, a hyperprolactinaemia utal,
ami azt bizonyitja, hogy reprodukcios képességgel sziiletik a magzat, ami a fajfenntartast
és evoluciodt teszi lehetévé (15).

Emberben két, a GnRh-termelést szabalyozo gén ismeretes: GnRh-1 és a GnRh-2, ame-
lyek szerepet toltenek be a GnRh-termelé neuro-szekretorikus sejtek GnRh elvalasztasa
belsd ritmusa szerint.

Tart6s éhezéskor a GnRh elvalasztasa jelentésen csokken, stlyos esetekben akdr meg
is sztinhet. A tartds stresszhatasok is a serdiilés elmaraddsat vagy annak lassulasat, illetve
feln6tt néknél a reproduktiv miikodések ledllasat eredményezhetik. A modellek, ba-
lett-tancosok, atlétak és tszok kozott gyakori a nemi miikodés szabédlyozatlansaga.

Az anorexia nervosa kialakuldsaban is jelentés helyet foglalnak el ezek a koros torté-
nések.

A magzatot, illetve a csecsem6t ért kémiai hatasok a serdiilés megindulasdnak a késle-
kedését okozhatjdk, viszont a méhen beliili novekedési retardacioval sziiletett leAnyoknal
a serdiilés folyamata korabban kezd6dik el.

A congenitalis adrenalis hyperplasia gyakran okoz GnRh-dependens korai nemi érést.
Az energiaitalokban 1év6 stimuldcids aminosavak is fokozzak a GnRh-elvalasztasat (15).

»A GnRh (gonadotropin realising hormon) termelé sejtek genetikailag meghatarozott
mukodését szamos belsd és kiilsé hatas modositja: az anyagcsere, a téplaltsag, a tartos
fizikai és szellemi stresszhatdsok, a fény-sotétség idGszaka, az alvas-ébrenlét periddusa,
illetve az immunrendszer kozvetitésével a gyulladasos folyamatok, az idiilt betegségek és
az elhizés.” (16).
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»Az anovulatios infertilitds az egyik leggyakoribb oka a néi eredet(i medddségnek, és
altalaban egyiitt jar az irregularis vérzéssel (pl. amenorrhoea), de cikluszavar nélkil is
eléfordulhat, amit anovuldcios menstrudcionak neveziink.” (17).

»A pubertas és a menopausa kozotti életszakaszban jelentkezé cikluszavarok (dys-
functionalis méhvérzés) hitterében hormonalis ok, elsésorban idiilt anovulacié (80-85%)
all” (1).

Az ovulatio meghatarozdsara érdemes sorozat-folliculometriat végezni (18).

A fogamzasgatlo szerek abbahagydsat kovetSen a legjobb esetben 16 honap mulva
alakul ki ismét regularis menstruacios ciklus. Nem biztos, hogy az emelkedett szérum-
FSH-szint mellett az antralis tiisz6 alkalmas lesz domindnssd valni és praeovulatoricussa
alakulni, ha a korai tiisz6 fazisban az FSH-kapu kiszélesedik. Legfeljebb csokkent értéki
petesejt mehet at rajta, de a sargatest funkcionalis mtikodése is elégtelen lesz. Hasonlo
a helyzet ovulaciéindukcios szerek addsa utdn is. Mindkét esetben csak méhen kiviili
terhesség kovetkezhet be, vagy spontan vetéléssel fejez6dik be a terhesség (19).

A tiiszénovekedés folyamata annak szabdlyozasa szerint két nagy csoportra oszthato:
az els6 a gonadotrop hormontdl fiiggetlen (primordialis tiisz6 stadiumtdl a praeantralis
tlisz6 stadiumig), a masodik a gonadotrop hormontdl fiiggé (a praeanatralis tiiszd sta-
diumtdl a pracovulatoricus tiisz6 stddiumig) (20).

A fejlédésnek induld kohortbdl a ciklus 7. napjara kivalasztodik a dominans tiiszd,
a tobbi atretizal. Minden menstrudcios ciklus 7. napjara csak egy domindns tiiszé képzé-
dik, de a fogamzasgatld szer hatdsara nem kovetkezik be ovulatio, a tobbi antralis tiisz6
pedig atretizal.

A fogamzdsgatld szer azonban az addig nem gonadotrop hormonfiiggé praeantralis
tlisz6ket is érinti, nem fejlédhet ki antralis tiisz8, amibdl egy sem valhat domindnssa.
Amig a készitmény szedése tart, addig a tiisz6k szama és minésége csokken, és még
a praeantralis tiisz6 stadiumig sem juthatnak el. Ha mégis eljutnak, akkor ezek koziil
csak csokkent érték(i domindns tiisz6 valasztodhat ki, de a kiszabadulo petesejt sem lesz
teljes értékd.

A hormonhatas azonban havonta nemcsak a spontan ciklus alatt sorra keriil6 antrélis
tiisz6t akaddlyozza meg az ovulatio elérésében, hanem a 85 nap alatt mindazokat az antrd-
lis tiisz6ket, amelyek genetikailag meghatarozott szamban elérhetik a dominadnssd valast.
A tartds szteroidhatdsnak Kkitett tiisz6bdl csokkent értéki petesejt képzddik, és a sargatest
is elégtelen miikodésii. A petesejt megtermékenyitésre alkalmatlan, vagy ha mégis beko-
vetkezik a fogamzas, akkor a terhesség vetéléssel vagy korasziiléssel fejezddik be.

A domindnssa valhato tiisz6 granulosasejtjeiben FSH-hatds nélkiil az 6sztrogénszinté-
zisért felel6s gén expresszidja nem torténik meg. Az LH-csucs hidnyaban pedig a progesz-
teronszintéziséért felelds gén expressidjanak meginditdsa marad el.

Az FSH- és LH-csucs gén expresszio hianyan keresztiil befolyasolja a tiisz6 osztro-
gén- és progeszteronszintézisét a granulosasejtekben. FSH-ra a legalacsonyabb kiiszobti
tlisz6k valnak praeovulatoricussa. Feltehetd, hogy egy adott ciklusban ovulalé tiisz6 a két
menstrudcios ciklus alatt a tiisz0k érzékenysége csokkent, refrakterré valik FSH-ra, ezért
a granulosasejtekben kevesebb gén expresszidja kovetkezik be, ami az 6sztrogén- és pro-
geszteronszintézisért felelds.
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Ebbél az kovetkezik, hogy a fogamzasgatlo szerek az FSH és LH hidnyaban gén szint-
jén fejtik ki hatasukat, ami szekunder amenorrhoeat jelent.

A két szer (Continuin és Clomiphen) alkalmazasdnak eredményei azt bizonyitjak,
hogy a Continuin cs6kkenti a granulosasejtek és a sargatest miikodését, a Clomiphen
viszont a miikddésében gatolt granulosasejteket nem tudja kellden stimuldlni, de a toké-
letes sargatest sem tud elegendd progeszteront produkalni.

Hatédsossaguk eredménye azonos, csak ellenkezé irdnyban torténik. Az eredmények
kozotti kiilonbség az, hogy a Continuin és mas fogamzasgatlo szer (Ovidon) petefészek-
karosité hatasa mellett szol.

Az anyai és apai életkor szerepe a koraszilésben

A vetélések és korasziilések aranyanak emelkedését multifaktorialis koreredetnek tekintet-
tiik. Az utébbi tobb mint fél évszdzad soran azonban kétszeresére nétt a spontdn vetélés és
korasziilés gyakorisaga, ami az eddig ismert sok tényez6n kiviil olyan 4j tényezd megjele-
nését feltételezi, ami eddig nem szerepelt a polietioldgiai tényezék kozott.

Az oralis fogamzasgatld szerek szedése utan vagy egyéb endokrin zavar esetén tokélet-
len petesejt képzddik, és a sargatest miikodése is elégtelenné valik.

Nemzetkozi adatok szerint a terhességek kb. 10%-a vetéléssel végzédik, ezen beliil a habitu-
alis vetélés el6fordulasa 0,5-3%-ra tehetd, ami megegyezik a hazai habitudlis vetélés aranyéval.

»Magyarorszagon a korasziilések gyakorisaga 9-9,5%, szinte népbetegségnek tekinthetd.” (21).

A gazdasagilag fejlett orszdgokban a korasziilések vezetd sziilészeti korképpé valtak.
Tehét a szocialis korillmények nem toltenek be vezetd szerepet a korasziilések gyakorisa-
ganak emelkedésében.

A korasziilési aranyokban tapasztalt emelkedés talan arra vezethetd vissza, hogy a n6k
id6sebb korban vallalkoznak terhességre, melyek kapcsan gyakran fordulnak el6 indikalt
korasziilést szitkségessé tevé komorbiditasok. A korasziilési aranyok emelkedése: itt az
idd hatarozott cselekvésre (22).

A sziilési aranyok a tizenévesek és a 20-24 éves nék korcsoportjaban csékkendben van-
nak. Ezzel szemben a 35-39 éves nék csoportjaban emelkedtek a sziilési aranyok. A 40-49
év kozotti nék koziil is tobben vannak. A 40 év feletti anyai életkor predesztinal prae-
eclampsids toxaemidra, diabetesre és intrauterin magzati retardatiora.

A 20-35 év kozotti életkorra idOzitett tervezett terhességek az elényosek.

A korasziilési ardnyokban tapasztalt emelkedés csak részben vezethet6 vissza arra,
hogy a nék idésebb korban vallalkoznak terhességre, amelyek kapcsan gyakrabban for-
dulnak el6 indikalt korasziilést sziikségessé tevé komorbiditasok.

Azért emelkedett a 40 év feletti n6k korcsoportjaban a korasziilési ardany, mert hosszu
id6n 4t szedtek hormonadlis fogamzasgatld szert — a vallalt terhesség bekovetkezte el6tt —,
ami tonkreteszi az oocytakat, és csokkent értéki petesejt képz6dik, ami ha megterméke-
nytil is, vetéléssel vagy korasziiléssel fejez6dik be. Ezzel szemben a fiatalabb korcsoportban,
noha csokken a sziilési arany, de azon belill a korasziilési ardny nem emelkedik. A kora-
sziilési arany emelkedése a 34-36. terhességi hétre esik. A magasabb életkorhoz kot6d6
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betegségek miatt indikalt sziilésmeginditds altaldban nem a 34-36. héten torténik, hanem
korabbi terhességi héten. Tehat az életkor szerepe a korasziilési aranyok emelkedésében
csak részben fogadhato el.

Az apai életkor magasabb kockdzattal jar a viranddssag alatt — elsésorban a vetélés és
anagyon korai korasziilés rizikéja fokozott. Az anyai életkort is figyelembe véve a spontan
vetélések 60%-kal gyakoribb el6fordulasat észlelték 40 éves vagy annal idsebb apdak altal
nemzett varanddssdgokban, a 25 és 29 év kozotti apakkal 6sszehasonlitva.

A 20-24 éves apak gyermekeihez képest 70%-kal volt nagyobb a nagyon korai (32. terhes-
ségi hét el6tti) korasziilés valdszintisége akkor, ha az apa életkora 40 és 44 év kozé esett (23).

A nagyon korai korasziilés fokozott kockazata igazolddott be 45-49 éves apak esetében,
a 25-29 éves apakhoz képest akkor is, ha az anya életkora 20 és 24 év kozott (91%), illetve
25 és 29 év kozott volt (72%) (24).

Ennek magyardzatdra azt hozzak fel, hogy id6sebb férfiaknal a spermiumokban fokozo-
dik a DNS fragmentaci6ja, ami 80%-ban oxidativ stresszre vezethet6 vissza. A spermatozoo-
nok hajlamosak DNS-mutaciok létrejottére, id6sebb férfiakndl az oxidativ stressz hatasara (25).

Ev Korasziilés %-ban Megjegyzés
Otvenes évek el6tt 4-6
1950 Kk 6
Otvenes évek 5-6
1957 Kk 6 Infecundinl1967-tél
1970 11
Hetvenes évek kozepe 11
Hetvenes évek 11
1971-80 kozott 9-10
1981 Tk (346) 11 A perinatalis halalozds 70%-at tette ki!
1999 Tk (413) 8-9
2009 Tk (130) 8,7
2014 Tk (128) 8-8,5
Korasziilés Sziilések
2011 KSH 88 049
2015 KSH - 8,6% 7836 91 640
2016 Kk (643) 9-9,5
2016 Kk és KSH 8-9 8,0% 7918 98 663
2017 KSH 7,7% 7064 91 571
2018 KSH 8,5% 7650 89 807
2019 KSH - - 89 200

Korasziilések aranya tankonyvi és kézikonyvi, valamint KSH-adatok alapjan

Tk = tankonyv

Kk = kézikonyv

Kézl. = kézlemény

KSH = Kozponti Statisztikai Hivatal
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Az anyai és apai életkor szerepe a korasziilési arany emelkedésében
Anyai | 2015 | 2016 2017 = 2018 (sszes
életkor-  Kora- Kora- Kora- Kora- Kora-
csoport sziilés = sziiles @ szillés | sziilés = sziilés
sziilés | sziilés = szillés @ szilles | sziilés
0-14 9 79 13 76 15 67 12 75 49 292
16,8%
15-19 558 5695 627 6022 520 5474 436 5217 | 2191 | 22408
9,8%
20-24 1083 | 13420 1122 13674 995 1219 | 1084 12831 | 4284 51164
8,4%
25-29 1823 | 23046 | 1884 | 23624 @ 1724 23627 | 1781 23324 | 7212 | 93621
7.7%
30-34 2264 | 27509 @ 2380 | 27556 | 2175 | 27173 | 2150 27176 | 8969 109 394
8,2%
35-39 1716 | 17932 | 1789 17.801 | 1500 17405 | 1563 16362 | 6568 | 69496
9,5%
40-44 440 3815 449 4168 461 4463 499 4820 | 1949 17 266
15,3%
45-49 2 128 25 143 15 162 22 168 64 485
13,2
50- 6 4 7 8 25
Osszesen: 7895 | 91630 8289 | 98663 = 7405 91571 | 7597 | 89807
8,6% 8,4% 8,1% 8,5
Apai 2015 = 2016 2017 2018  Osszes
életkor-  Kora- Kora- Kora- Kora- Kora-
csoport szillées @ sziiles @ sziilés | sziilés @ sziilés
sziilés | sziilés @ szillés = szilles | sziilés
0-14 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
15-19 78 1071 73 1166 70 1034 14l 994 292 4265
6,8%
20-24 355 5774 404 6145 352 5920 342 5763 | 1453 | 23602
6,2%
25-29 946 13752 | 1070 14 379 919 14 049 952 | 14336 | 3887 | 56516
16,1%
30-34 | 1743 | 23888 | 1730 @ 23559 | 1618 | 23370 @ 1672 23221 | 6763
6,9%

(folytatas a kdvetkezd oldalon)
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Apai 2015 = 2016 2017 2018 | Osszes
életkor-  Kora- Kora- Kora- Kora- Kora-
csoport szillés @ sziilés @ sziilés | sziilés | sziilés
sziilles = szillés | sziilés | sziiles @ sziilés

35-39 | 1959 | 23213 | 1980 | 23025 | 1622 | 21844 1598 | 20834 7159 | 94038

7,6%

40-44 817 9968 943 | 10793 885 | 11490 914 | 11386 | 3559 | 43637
8,2%

45-49 274 2 862 250 3030 260 3091 259 3151 | 1043 | 12134
8,6%

50- 1064 1124 1164 1153 4507

Osszesen: 6172 | 91670 | 6450 | 98663 5726 | 91571 | 5808 | 89807
6,7% 6,5% 6,3% 6,5%

Korasziilések szama és ardnya KSH-adatok alapjan (2015-2018)

Az anyai és apai életkor szerepét a korasziilési arany emelkedésében a mellékelt tabldzatok
értékelése alapjan allapitottam meg. A 2015-2018 év kozotti korasziiléseket életkor-cso-
port szerint 8 csoportba osztottak (KSH-adatok). Megallapitdsaimat a statisztikai adatok
alapjan tettem meg.

A 2015 és 2018 kozotti 4 év alatt megvizsgaltuk a korasziilési arany alakuldsaban az
anya és apa korcsoportonkénti szerepét. Az anyai csoportban a korasziilési ardny 4 év alatt
alig valtozott (8,6%, 8,4%, 8,1%, 8,5%).

Az apai csoportban szintén csekély véltozas (6,7%, 6,5%, 6,3%, 6,5%) tortént a 4 év
alatti korasziilési aranyban. Az anyai és apai csoport 4 év alatti kiilonbsége abban all,
hogy az anyai szerep a korasziilési arany kialakulasaban 8% felett van, a 6% koriili apai
tényezOkkel szemben.

Az anyai és az apai csoportban az életkor szerinti bontasban is lényeges kiilonbség
tapasztalhat6. Az anyai csoportban mdr a 0-14 és 30-34 életkor-csoportban is magasabb
a korasziilési ardny, mint az azonos apai életkor-csoportban. A 35-39 életkor-csoporttol
az 50. évig mindkét csoportban magasabb a korasziilési arany az életkor névekedésével
parhuzamosan.

Az anyali életkor szerepét a magasabb korasziilési ardny kialakuldsaban az azonos élet-
kort apdk csoportjahoz viszonyitva abban kereshetjiik, hogy a nék mar a 20. életév el6tt
oralis contraceptivumokkal védekeztek a fogamzas bekivetkezte ellen. Ismeretes, hogy az
anyai és apai eredet szerepe a 35-39. életév-korcsoporttdl az életkor novekedésével maga-
sabb korasziilési aranyt eredményez. 40 év felett a petesejt mindsége is jelentésen romlik
és emelkedik a megtermékenyitésre alkalmatlan, kéros kromoszémadllomanyu oocytak
szama, de a kronikus fiatalkori dohdnyzds is rontja a petefészek mitkodését.

Az apai életkorral a tesztoszteronszint csdkkenése miatt romlik a himivarsejtek miné-
sége, melyhez életmodbeli tényezdk (elhizas, dohanyzas, alkoholfogyasztas) és foglalkozasi
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artalmak (116 foglalkozdsok: pl. gépkocsivezetd, traktoros, szamitogép melletti munka)
is csatlakoznak.

Vizsgalati eredményeink is azt igazoljak, hogy a 20-35 év életkorra idézitett, tervezett ter-
hesség az elénydsebb, mert csokken a spontan vetélés és a nagyon korai korasziilés kockazata.

Tovabbi megallapitas az, hogy a korasziilés bekovetkeztében az anyai eredet szerepe
ajelentGsebb, mert a korasziilési ardny fiatalkori anyak esetében is magasabb lehet, mint az
azonos kort apdkndl. Mindez pedig azzal magyarazhatd, hogy az oralis contraceptivumok
el6rehozzdk a petefészek-miikodés bioldgiai korat, és ugyanugy alkalmatlanok és kdrosak
az oocytdk mindségére, mint idésebb korban, ami természetes folyamat eredménye.
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Az anyai és apai életkor a sziiletett autista gyermekek
szamanak emelkedésében

Hazdnkban az ut6bbi évtizedben meredeken emelkedett az autistdk, ezen belil is az
autizmussal sziiletett itk szdma, ami nem magyardzhat6 csupan a korisme koriil-
tekintébb diagnosztizalasaval. Az autizmus kialakuldsaért a genetikai és kérnyezeti
tényezdket teszik felel6ssé. Mivel az autistdk szdma gyors titemben névekedett, a fiatal
nok sziilését kovetden, ezért csak olyan tényezd képezheti a fejlédési rendellenesség
okat, ami tomeges méretekben és allanddan jelen van. Ilyen tényez6 lehet a fiatalkor-
ban elkezdett oralis kontraceptivumokkal val6 védekezés a fogamzas bekovetkezte
ellen.

Negyven év felett a petesejtek mindsége is jelentésen romlik, és emelkedik a megter-
mékenyitésre alkalmatlan, kdros kromoszémaallomanyt oocytak szama. Ezt a folya-
matot felgyorsitja az oralis kontraceptivumok tartds haszndlata, ami 9sszefiiggésben
lehet az autizmussal sziiletett magzatok emelkedd szamaval.

Szakirodalmi adatok szerint az id6s apai életkor és az autizmus spektrumzavar (ASD)
kozotti osszefiiggések meggydzdek (1). Az ASD csaknem 3,5-szer gyakoribb el6forduldsat
észlelték 45 éves vagy anndl idGsebb apak utddai kozott (2).
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Az emelkedett apai életkornak kisebb a kockdzata az anyainal, de a magasabb életkoru
apak gyermekeinél gyakoribbak az egyes genetikai és mentalis betegségek (3).

Papp szerint (4) az ASD és a tobbi betegségek nem koromoszomalis rendellenességek,
hanem génmutaci6 kovetkezményei, ezért jelenleg sem praenatalis, sem praeimplantacios
diagosztika nem all rendelkezésre. A sex ratio csokkenése a fiuk karara viszont kromoszo-
malis eredet(i és praenatalisan is kimutathato.

A KSH-ban 2011-ben 5120 autista gyereket, 2016-ban 8900-at regisztraltak. Az autiz-
mus szamanak 5 év alatti hirtelen emelkedésének nem lehet kornyezeti hatds az okozoja.
(Szobeli kozlés).

Hazénkban megvaltozott a sziil6 n6k életkor szerinti ardnya. Még 1986-ban a sziilé
nék kozott nagyobb részaranyt képviseltek a fiatalok, a 25 éven aluliak. A tényleges repro-
dukcié viszonylag fiatal korban lezajlott, a n6k 90%-a 30 éves korara azt befejezettnek
tekintette. A sziilés gyakorisaga a 30 év feletti id6re tolodott el, ami a sziilészeti szov6d-
ményeket noveli. A 2011 és 2016 évek kozotti sziilések nagy része a 30-40. életkortiak
sziilésébdl adodik.

Mivel a nék elsé sziilése posztponalddott a 30. életév utanra, minden bizonnyal a szii-
1ésig eltelt idészak alatt a legkényelmesebben hasznalhat6 fogamzasgatlo szerekkel, az
oralis kontraceptivumokkal védekeztek. Ha nem haszndltak hormonalis fogamzasgatlot
a 35. életév el6tt, a petefészek miikodése akkor is az életkorral 9sszefiiggésben hanyatlott,
és csokkent értéki petesejt képz6dott, ami magyarazattal szolgalhat arra, hogy 5 év alatt
négyezerrel novekedett az autizmussal sziiletett gyermekek szdma.

A petefészek 6regedési folyamataban meghatdrozé szerepet toltenek be a benniik 1évé
mitochondriumok miikodési zavarai, szamuk csokken, és benniik az oxidativ foszforilacio
folyamata elégtelenné valik. Az utobbi hatterében a mitochondrialis DNS-mutacié 4llhat.

A néi ivarsejtek folyamatos és felgyorsult titem( csokkenésében a fennall6 petefészek
rezerv nagysagat a szérumban mérhet6 anti-Miillerian hormon (AMH)-szintek jelzik (5).

Scherer (6) szerint a Nature cimf folydiratban kozzétett megallapitasok hozzdjarulnak
annak igazolasdhoz, hogy a géneknek fontos szerepe van az autizmusban, és arra is utal-
nak, hogy a genetikai valtozdsok mar a sztl6k ivarsejtjeiben megkezdédhetnek. A ritka
génvaltozasok fontosak, és az autizmus genetikai alapjanak jelent6s hanyadaért felelnek.

A megallapitasuk szerint az autizmussal él6knél gyakoribbak voltak egyes DNS-szaka-
szok ismétlédései és hidnyai is. A szakemberek szerint mar a sziiléi ivarsejtek kialakulasa
soran apro6 genetikai hibak léphetnek fel, melyek aztan dtmasolédnak az utéd DNS-ébe,
igy az autista gyereke az elsé a csaladban, aki az adott véaltozatot hordozza.

Az autizmus kialakulasara vonatkozéan sok jel utal, de az is mondhatd, hogy az teljes
mértékben genetikai okokra vezethetd vissza. A fitk esetében a gyakorisag 4,3x magasabb
a lednyokéhoz viszonyitva, de jelentds kiilonbség van a mentalis retarddciéval tarsuld
autizmus (2:1) és a mentdlis retardacié nélkiili autizmus tiinetcsoport (5,5:1) kozott (7).

Az USA-ban egymillié amerikai nd oralis fogamzasgatlassal védekezett 1960-ban.
2014-ben viszont mdr 11 millié volt az oralis fogamzdsgatlot szed6k szdma.

A szexuadlisan aktiv amerikai nék 82%-a hasznalt mar korabban oralis fogamzas-
gatlot, igy tehdt a gyermekvallaldsi korban 1évé n8k kozott a progeszteron/6sztrogén alapu
fogamzasgatlok hasznalataban bekovetkezett novekedés szinte ugyanezt a szintet érte el.
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Az Osztrogén-progeszteron dltal eléidézett ovulatiogatlas természetellenes. Jelenleg
nem 4ll rendelkezésre atfogd kutatas arra nézve, hogy az oralis fogamzasgatlok milyen
neuro-fejlddési hatdssal birhatnak az utédra. Ez a cikk azt a hipotézist vizsgélja, hogy
az oralis fogamzdasgatlokban haszndlt vegyiiletek (6sztrogén és progeszteron) megval-
toztatjak a petesejtet, és olyan rizikofolyamatot jelentenek, amely megmagyarazhatja az
ASD-tipusok el6fordulasi gyakorisagat. A cikk megprobélja megmagyarazni az elmalt
id@szakban bekovetkezett latvanyos novekedését az autizmusnak (8).

Az emlitett feltételezés alapjan vilagszerte emelkedni kellene az autizmussal sziiletett
gyermekek szamanak.

A Toronto Egyetem munkatdrsai felfedezték, hogy eddig ismeretlen, kromoszéma-
kat érinté rendellenességek nagymértékben novelik az autizmus kialakuldsanak esélyét.
Scherer munkatarsaival olyan csalddok genetikai vizsgalatat végezte, amelyekben az
autizmus spektrum zavar (ASD) gyakran el6fordul. Megéllapitottdk, hogy bizonyos kro-
moszomak szerkezeti eltérései nagymértékben Osszefiiggenek az ASD kialakuldsaval. Az
autizmus genetikai gyokereit mar tobb ikervizsgalat is alatdmasztotta (9).

A petesejt (oocyta) a legnagyobb emberi sejt. A zona pellucida veszi koriil, melynek
vastagsaga 18-20 mm. A praeovulatorikus petesejt 4tmérdje a zona pellucidaval egyiitt
kb. 150 mm.

A cytoplazma (ooplasma) f6 sejtorganellumai a mitochondriumok (az Gsszes aerob
eukaryota sejt cytoplasmajaban 1év6 sejtszervecske, az ATP oxidacié-foszforilacio utjan
valé eléallitdsanak kozpontja), az endoplazmatikus retikulum és a Golgi-apparatus.

Az anyai hatds ,lényege az, hogy a petesejtek cytoplasmdja olyan molekuldkat - t6bb-
nyire mRNS-eket és fehérjéket - tartalmaz, amelyek képzidését az anya génjei kodoljik. Az
anyai hatds molekuldi a petesejtek érése sordn fejlddnek és valnak a petesejtek cytoplasmdja-
nak alkotéjdva azért, hogy a megtermékenyiilést kovetéen irdanyitsik az embryik életét” (10).

A petesejt cytoplazmaja gyujti Ossze azokat a fontos fehérjeanyagokat, amelyek
a megtermékenyitett petesejt megtapadds utdni megmaradasdhoz sziikségesek. A niko-
tin és vegyszerek megakadalyozzak ezt a folyamatot, és az embrié elpusztulhat, vetélés
formajaban kitrtl. Ha a nikotin és vegyszerek tonkreteszik a petesejt cytoplazmajat,
akkor a szteroidok tartds haszndlata miért lenne kivétel? Minél fiatalabb korban kezdik
el a fogamzasgatlo tablettak szedését, és minél hosszabb ideig védekeznek vele, anndl
nagyobb lehetdsége van a meddéség bekovetkeztének, mert tokéletlen petesejt képz6dik
85 nap alatt, és csokkent értéki sargatest alakul ki.

Emberben a tiisz6 fejlédése a primordialis szakasztdl a praecovulatorikus folliculus
stadiumig 85 napig tart, melybdl az utolsd 14 nap alatt a menstrudcids ciklus tiisz6fazisa
soran fejlédik a praeantralis tiisz6 pracovulatoricussa. Ez azt is jelenti, hogy egy ciklusban
ovuldlo tiiszé fejlédése mar két menstrudcios ciklussal kordbban kezdédik.

A fogamzasgatlo szer azonban az addig nem gonadotrop hormonfiiggé praeantralis
tlisz6ket is érinti, nem fejlédhet ki antrélis tiisz8, amibél egy sem valhat domindnssa.
Amig a készitmény szedése tart, addig a tiisz6k szama és minGsége csokken, és még
a praeantralis tiisz6 stadiumig sem juthatnak el. Ha mégis eljutnak, akkor ezek koziil
csak csokkent értékii domindns tiisz8 vélasztodhat ki, de a kiszabadulo petesejt sem lesz
teljes értékd.
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A hormontermelésben és a hormonok hatismechanizmusaban, illetve az immun-
mukodések szabalyozasaban a gének miikodése hatdrozza meg a petefészkek mtikodéseit
karosito hatasokkal — miszerint a dohanyzds és a citosztatikumok — az ovarialis rezerv
nagysagat és a reproduktiv életszakasz hosszat (5).

A hormonilis fogamzasgatlok a szedés idejének tartamatol fliggéen meggyorsitjak az
élettani fertilizacios idészak alatt a fejlddésnek indult antralis folliculusok elhasznalédasat,
ami 15-30 kozott valtozik, és ezek koziil egyik sem juthat el az ovulacidig, még a domindns
tiisz6 sem. Nemcsak az antrélis folliculusok szdma csokken, hanem a fejlédésnek nem
indult antralis folliculusok is kdrosodnak a fogamzasgatlo szerek szedési idejének tartama
alatt, mivel 85 nap sziikséges a pracovulatoricus tiisz6 kialakuldsaig, azaz annyiszor 3 cik-
luson at éri kdrosodds a tiisz6ket, ahdny éven at szedik a gydgyszert.

»A polycystds ovarium szindréma (PCOS) napjaink egyik népbetegsége” (7).

A polycystas ovarium morfologia (PCOM) 25-30%-ban fordul el6, de a PCOS ennek
csak 10-15%-ban nyilvanul meg. A PCOM retencids tomlé, spontan is megsztinhet.

»A PCOS olyan allapot, mely soran a férfi nemi hormonok tulstlyba keriilnek a néivel
szemben, és emiatt a peteérés zavart szenved.”

A terhességi sulygyarapodas a magzat kdros agyi fejlédéséhez — autizmus spektrum
zavar, figyelemhidny, hiperaktivitds betegség, kognitiv deficit, cerebrélis bénulas - vezet.
A metabolikus sz6védmények: inzulinrezisztencia, hyperglykaemia, hyperinzulinaemia,
korai elhizas stb. (11).

Az Egyesiilt Allamokban a reproduktiv kora nék 60%-a tulstlyos és 35%-a elhizott.
Ezzel parhuzamosan emelkedett a gyermekkori elhizas és a korai metabolikus szindréoma
gyakorisaga. Az anyai elhizas az utédoknal 1,3-3,6-szorosara fokozhatja az értelmi fogya-
tékossag vagy kognitiv deficit kockazatat.

Az anya terhesség alatti elhizasa, illetve 18 kg-ot meghalad¢ terhesség alatti testsuly-
gyarapodasa haromszorosara néveli az utddoknal az IQ-deficit esélyét.

A PCOS pathogenesise a mai napig tisztazatlan. Az androgén hypersecretio kovetkez-
ménye a korképnek, nem oka. A PCOS-ban szenvedé betegeknek nincs regularis ciklusa,
mert tartésan amenorrhaedsak.

A domindns tiisz6érés a tiiszérepedés el6tti fokon akad el, ezért csak atretizdlt tiisz6k
maradnak. Tehat a praeovulatorikus tiisz6 nem jut el az ovulatidig, nem képzédik sarga-
test, ezért corpus albicans sem lathato.

A PCOS-ban szenved6 néknél az ovulatio kivaltasdra tobb mutéti és gyogyszeres
kezelés szolgal, de ezek eredményessége is igen alacsony aranyu, emiatt kevés terhesség
kovetkezik be.

A svéd Karolinszka Intézet munkatarsai szerint 59%-kal nagyobb eséllyel sziiletnek
autista gyermekek a PCOS-sal kiizd6é anyak — amit a megnovekedett androgén hormon-
szintnek tudnak be —, mint az egészséges nék. Szerintiik az autizmus rizikéja egyforman
veszélyezteti mind a ledny-, mind a fidgyermekeket.

»A PCOS napjainkban a fiatal néket érinti.” Ezeknél sokkal gyakrabban diagnosztizél-
tak depressziot, szorongast és étkezési rendellenességet. Az is kidertilt, hogy a PCOS-bete-
gek gyermekeinél nagyobb volt az esélye az autizmus és a figyelemhidnyos hiperaktivitdsi
rendellenességnek (7).



170 A gének szerepe az ovuldcio kivaltasaban

Mivel ,a PCOS a fiatal nék korében fordul el6 a leggyakrabban”, ezért feltételezhetd,
hogy a PCOM gyakorisagat is azzal lehet magyarazni, hogy a fogamzasgatlo szereket is
els6sorban a fiatal n6k szedik, akiknél a szer a petefészek polycystas (PCOM) véltozasat
idézi eld.

A fokozott ovarialis androgénszekrécio jellemzé a PCO-jellegli ovariumokkal ren-
delkezd nok jelentds részére. Ezért a kellemetlen sz6r6s6dés miatt a nék a fogamzasgatlo
tabletta szedését felfiiggesztik.

A PCO reproduktiv kora ndk betegsége, ami bizonyitja, hogy a fiatalkorban hasz-
néalt hormonalis fogamzasgatloknak van szerepe a gyakran el6fordulé PCO kialaku-
lasdban.

A gonadotrop hormonok csak a praeantralis stddiumban 1év¢ tiisz6t6l kezdve fejtik ki
hatasukat a praeovulatoricus tiisz6ig terjedéen. A PCOS esetén a domindns tiisz6 érése
a tiiszérepedés el6tti fokon elakad, és ovulatio nem kovetkezik be. A tiisz4 vagy atretizal
vagy cystikusan kiszélesedik a fala, amit a theca interna és theca externa alkot.

A PCOM-ban szenved$ nék ovulatioinductios kezelése, ha ovulatioval jdr is, csok-
kent értéku petesejt képzddik, ami genetikai zavart szenved, és emiatt a sex ratio a lanyok
javara megvaltozik, viszont a fitk kozott tobb autizmussal vagy hiperaktivitassal taldl-
kozunk.

A 7-dehydrocholesteron napfény termékeként jon létre a D3-vitamin (cholcalciferol).
Vannak szerz8k, akik az anyai D-vitamin-hidnyt kockazati tényez6nek tekintik az autiz-
mus kialakuldsdban. A D-vitamin szerepet jatszik a DNS-szintézisben és javitasaban.

A D-vitamin-hidny miatt gyermekkori rachitis (angolkor) alakul ki, ami aranytalanul
szlik medencével jar. Hazankban ilyen tipust medenceanomalidval elvétve taldlkozunk.
Ebbdl arra is lehet kovetkeztetni, hogy a sziiletett autista gyermekek nagy szama nem
D-vitamin-hidny miatt jon létre. Az éhezd, szoptato és terhes nék osteomalacidban bete-
gednek meg, de nem sziilettek autista gyermekek. Ilyen kérképpel sem taldlkozunk, mert
a terhes n6k magas érték taplalékot fogyasztanak.

Az oralis fogamzasgatld 3 honapos kezelés utdn emeli az emberi plazma A-vita-
min-szintjét. Az A-hipervitaminosis tiinetei a D-vitamin-hidny tiineteire emlékeztetnek.
Ovulatio utdn magasabb az A-vitamin szintje. Magas A-vitamin-szint fejlddési rendelle-
nességet (anencephaliat) okoz.

Feltehetd, hogy az oralis kontraceptivumokat szed6 n6knél a magas A-vitamin-szint
miatt relativ D-vitamin-hiany 1ép fel, de nem az idézi el az autista gyermekek magas
szamat, hanem az oralis kontraceptivumok fiatalkorban kezdett, nyakl6 nélkiili hasz-
nalata.

Hazai becslések szerint 160 000 az autistak szama, de ennél joval tobben védekeznek
ocalis kontraceptivumokkal, ami fokozott kockazati tényezét jelent.

Az autista gyermekek szama a 2011. évi népszamlalas és a 2016. évi mikrocenzus
adatai, az apai és anyai korcsoportok szerinti bontdsban. A szdmbeli eltérés oka, hogy
a kordbban megkiildott adat (5120) az 6sszes maganhaztartasban é16 autista személyre
vonatkozott, a mellékelt tablazat adatai viszont az autista gyerekek szamara vonatkoz-
nak (4299).
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Ev Autistak szama Adatok eredete Kiilonbség Sziilések szama
2011 5120 (5,8%) Népszamlalas 821 88 049
4299 (4,9%) Kozolt adat
2016 8900 (9,0%) Kozolt adat 1793 98 663
7107 (7,2%) Mikrocenzus

Az autista gyermekek szama a 2011. évi népszdmlalds és a 2016. évi mikrocenzus adatai
az anyai és apai korcsoportok szerinti bontasban lathatok. A szambeli eltérés oka, hogy
a kordbban megkiildott adat (5120) az Gsszes maganhdztartasban él6 autista személyre
vonatkozott, a mellékelt tablazat adatai viszont az autista gyermekek szamara vonatkoz-
nak (4299).

A mikrocenzus adatai alacsony elemszdmabdl torténd teljeskortisitésbél (sulyozasbdl)
erednek, melyek torzithatjak az eredményt. (8900, ill. 7107).

A 2011. évi népszamlalasi adatok szerint az Osszes sziiletett gyermek 5,8%-a, illetve
4,9%-a autista volt. A 2016. évi mikrocenzus adatai nem vetheték 6ssze a 2011. évi nép-
szamlélasi adatokkal. Az azonban a statisztikai adatokbdl igy is lathatd, hogy 5 év alatt
emelkedett a sziiletett autista gyermekek szama és aranya, melyeknek az oka nem tiszta-
zddott, de feltételezésem szerint az ok az oralis contraceptivumok hasznalatdval magya-
razhatd, hiszen 1967 el6tt nem sziiletett ilyen sok autista gyermek.

Csak a 2021. évi népszamlalasi adatok valtozasa fogja megmutatni az autista gyerme-
kek szdmanak novekedését. A 20-35. életévben sziilt nék esetében volt a legalacsonyabb
az autista gyermekek szama. Az anyai életkor novekedésével (40-49 életév) emelkedik az
autista gyermekek szdma.

Az anyai 20-24. korcsoportban magasabb az autista gyermekek szdma, mint az azo-
nos apai korcsoportban. A két azonos korcsoport kozotti kiilonbség azzal magyarazhato,
hogy a nék madr a 20. életév elStt oralis contraceptiumokkal védekeznek, ami elébbre
hozza a petefészek-mitikodés bioldgiai korat. Tehat az autista gyermekek magas szama mar
fiatalkorban is bekovetkezhet, ami az életkor névekedésével emeli a sziiletett autista gyer-
mekek szdmat. Ez a jelenség az apai 20-24-es korcsoportban nem figyelheté meg, csupan
a 40. életév utan emelkedik a sziiletett autista gyermekek szama.

A statisztikai adatok azt bizonyitjak, hogy a nék sziilés el6tti oralis contraceptivumok
alkalmazasaval el6bbre hozzak a petefészek zavaros miikodését. A hormonalis fogam-
zasgatlok fiatalkorban torténé haszndlata miatt a petefészek Gssejtjei (archiogoniumok)
génmutdciot szenvedhetnek, ami a sziiletett autista gyermekek szamanak emelkedéséhez
vezethet.

A 2016-ban végzett mikrocenzus adatai latvanyos emelkedést mutatnak a sziiletett
autista gyermekek szdmat illetden mind az anyai, mind az apai azonos korcsoportban. Az
anyai eredet jelent6sebb szerepét a szdmbeli eltéréseken kiviil az bizonyitja, hogy az anyai
csoportban magasabb az autista gyermekek szama, mint az azonos koru apak esetében.
Az apai életkor a 19-29. életév kozott eredményezte a legtobb autista gyermeket, majd
csokkent, és a 45. év utan szintén emelkedik az autista gyermekek szama.
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A sex ratio valtozdsa és eredete

Erdekesnek latszanak azon klinikai vizsgalatok, melyek szerint az oralis fogamzasgatlo
legalabb fél évig tart6 hasznalata utan csokkent a fii magzatok szama (12).

A nagyfokau fiu talsuly egyre csokken, és a sziilés idejére mar csak 105-107 fit esik 100
lanyra. A legnagyobb veszteséget a fogamzast kovetd hetekben a kromoszémaeltérések
okozzak, amikor is a stulyosan hibas egyedeket a természet szelektdlja. A méhen beliil foly-
tatodik a magzatok elhaldsa, ami elsdsorban a fiakat stjtja. Az Y-kromoszomat hordozd
androspermiumok szdma tobb mint mésfélszerese az Y-kromoszémat hordozé gynosper-
miumoknak. Tehat az Y-kromoszéma a fogamzastol szamitva a terhesség alatt eliminalddik.

Mivel az X-kromoszémaban négyszer annyi a genetikai anyag mennyisége, mint az
Y-kromoszémaban és az X-kromoszoma tobb gént tartalmaz, mint az Y-kromoszéma,
valamint a him utdd egyetlen kromoszomajat az anyatdl kapta, ezért a csokkent értékid
petesejt — amit az oralis fogamzdasgatlok okoztak — X-kromoszdmaja a kisebb genetikai
anyagot és kevesebb gént tartalmazé Y kromoszémaval egyesiil. (13)

A kromoszdmaeltérések miatti silyosan hibds egyedeket a természet szelektalja, ezért
csokken a fitk ardnya. Még a csokkent értéki petesejt X-kromoszoméja és a természetes
himivarsejt X-kromoszémaja, az XX is erdsebb, mint az XY, ezért a lanyok ardnya maga-
sabb. A vetélés aranyanak novekedésében is né a fit vetélések ardnya, ami megvaltoztatja
a sztiléskor tapasztalt sex ratiét a n6k javdra.

A sex ratio alakuldsa sordan Kesert és mtsai. 1973-ban megallapitottdk, hogy az oralis
fogamzdsgatlok minimum fél éves szedését kovetden kevesebb fil magzat sziiletik, mint
ledny. A sex ratio kedvezétlen alakuldsan kiviil ndvekedett az autizmussal sziiletett fit
gyermekek szama is.

A sex ratio csokkenése a fitl Gjsziilottek hatranyara és azon beliil az autizmus néveke-
dése kozel négyszerese a leany tjsziilottekének, ami arra enged kovetkeztetni, hogy a sex
ratio alakulasa és az autizmus eredete azonos lehet, de a sex ratio csokkenése kromoszo-
malis, az autizmus aranydnak emelkedése pedig génmutdciéval magyarazhato.
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Mola hydatiosa (hélyagos liszdg vagy Uszégterhesség)

A mola hydatiosdra cytotrophoblastok és a synciciotrophoblastok kiilonb6z6 mértékének
proliferatidja a jellemzé.

A chorionbolyhok elfajuldsa soran a bolyhok sz6l6bogydszer(i hélyagokka alakulnak
at, és sz6loéfurtszertien osszefiiggnek.

A mola hydatiosdnak két tipusa van, a teljes és részleges forma. Komplett mola esetén
hidnyzik a foetus (embryo), az inkomplett mola kéros foetust (embryét) tartalmaz.

A komplett mola hiivelyi vérzéssel jar, mert mind t6bb bogy¢ valik le a méh falardl, és
az esetek 90%-dban a 6. és 16. terhességi hét kozott 1ép fel.

A nagyon fiatal, < 20 éves, illetve id6sebb, > 40 éves ndk petesejtjei hajlamosabbak
a kéros megtermékenyiilésre.

A mola nagy jelentsége abban all, hogy az irodalmi adatok szerint kb. 5%-ban chorio-
carcinoma fejlédott ki utdna. Az esetek 60%-dban viszont molaterhességgel kapcsolatban
1ép fel.

A molaterhesség okat sem korabban, sem most nem ismerjiik, de szamos szerteagazd
elmélet latott napvilagot.

Keserti és mtsai. (1) megallapitottdk, hogy ovulatioinductids kezelés és az oralis kont-
raceptivumok legalabb féléves szedése utan megvaltozik a sex ratio ardnya a lednyok
javdra. A sex ratio aranyanak megvaltozasa kromoszomalis eredetd, ezért valt lehetévé
a nem praenatalis meghatarozasa is.

Hasonlo jelenséget észleltek a mola hydatiosa gyakorisagdnak alakuldsédban is. Gyand
tamadt a potencialis rizikofaktorokon kiviil (extrém anyai életkor, koreldzményben valo
terhesség) a komplett mola gyakoribb el6forduldsaval kapcsolatban a béta-karotin és az
allati zsiradékok elégtelen bevitelére is.

Felmertlt annak a gyanuja is, hogy a kordbbi oralis fogamzdsgatlast kovetSen gyakrab-
ban kell szamitani mola hydatiosa el6forduldsara is, mig az ovulatioinductio-kezeléseket
kovetben olyan ikerterhességek el6forduldsa gyakoribb, melyben a normadlis magzatok
mellett komplett mola van jelen (2).

A kétféle mola hydatiosa kozott az a kiillonbség, hogy az anyai életkor és a komplett
mola hydatiosa kozotti korrelacié nem érvényes az inkomplett mola hydatiosa esetekre.
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Ezenkivill gyakrabban fordul el inkomplett mola hydatiosa olyan néknél, akik 4 évet
meghaladé idStartam alatt oralis fogamzasgatlokat szedtek.

Komplett mola hydatiosa akkor alakul ki, amikor az anydnal kromoszémakkal nem
rendelkezé petesejtet duplikalt DNS-t tartalmazé himivarsejt termékenyit meg. Ezért
46XX androgén kariotipus jon létre és mindkét X az apatdl szarmazik. Az ,lires” petesej-
tet két spermium termékenyiti meg, és az anya autoszomalis recessziv missense génmuta-
ci6val tarsul.

A petesejt ,kitirtilését” - feltételezésem szerint — az elézetesen alkalmazott ordlis kont-
raceptivumok okozzak.

T6bb évtizedes klinikai munkam sordn négy érdekes és szomort mola hydatiosaval,
ill. choriocarcinoméval kapcsolatos esettel talalkoztam.

A mola hydatiosa kdrismézése az ultrahangvizsgalat bevezetése el6tt az anamnézisre,
klinikai tiinetekre és vizsgélatokra, valamint a laboratériumi eredményekre szoritkozott.

Els6 esetben a méhet nagyobbnak talaltak, mint a terhesség szamitott idejének meg-
felelne. A choriogonadotropin qualitativ meghatdrozasa soran nagy higitasban is pozitiv
eredményt adott. Ezért joggal vetédott fel a mola hydatiosa kérisméje.

A terhesség befejezése megtortént. Tiszta magzatviz urilt az ép embryoval egyiitt.
(Vagy magzati ikerterhesség, toxaemia, hyperemesis és hyperthyreosis esetén is magas
a hCG-titer.) Egy kollegina, aki a lapocot tartotta, csak ennyit mondott: ,.ezt jol elszurta-
tok”. Ezt a terhességet még két ikerterhesség kovette, melyek koziil az egyik harom hona-
pos korban, a masik 5 hdnapos korban spontan vetéléssel fejez6dott be.

Masik esetben fiatal kollégam feleségénél vet6dott fel a mola hydatiosa gyanuja a gya-
korlatban alkalmazott vizsgalatok alapjan. Széba jott a méh Kitiiritése. A korabbi tapasz-
talatom alapjan azt tanacsoltam a kollégamnak, hogy dugjuk el a vizit elél a feleségét, és
azutdn menjen haza. Igen szép sulyu leany magzat sziiletett.

Falumbeli 16 éves kislanynal mola hydatiosa alakult ki. A méhet kitiritették, de
a magas hCG-titer miatt felvetddétt a choriocarcinoma gyandja is. A klinikan hysterecto-
midt végeztiink, és még most is ¢él a beteg, de sziilni nem tudott.

A negyedik esetben egy medikandl mola hydatiosa fejlddott ki, de a méh elégtelen
kitiritése miatt choriocarcinomat észleltek. A prof operalta a beteget, én asszisztaltam,
de mar akkor még a méhszalagok is progressiora utaltak. Az tigyeletes szobam el6tti
kérteremben helyezték el az operalt beteget. Ejjel erés vérhanyasa 1épett fel - a tiid64ttét
miatt -, kivezettem a mosdoba, és rovid szenvedés utan meghalt.

Végiil megemlitem, hogy Szontdgh profnak cseles szigorlati kérdése az volt, hogy fér-
fiaknal lehet-e a terhességi proba pozitiv. Legtobben kapasbol azt valaszoltak, hogy nem.
De igen, valaszolta, mert ha a férfiaknal a herébdl indul ki a daganat, akkor pozitiv lehet
a terhességi teszt.

A 16 éves kislanyt az extrém fiatalkora predesztindlta a koros terhesség kialakuldsara,
a medika pedig oralis kontraceptivumot szedett a mola hydatiosa kialakulasat megel6-
z6en. Ezért tovébbra is kitartok azon meggy6z6désem mellett, hogy az oralis kontracep-
tivumoknak egyetlen el6nyos hatdsan — biztonsag — kiviil csak elénytelen mellékhatasai
vannak, amelyek nem élvezhetnek prioritdst a fertilitdssal szemben.
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A néi medddbség kezelése

A hormonalis fogamzasgatlok hatasa a peteérésre

Az éretlen petesejtek (oogonium) az intrauterin élet 20. hetében sorozatos mitozisok ered-
ményeként 6-7 milliéra tehet6k, majd linearisan cs6kkennek. Sziiletéskor 1-2 milli6 pri-
mer tiisz8 van a petefészkekben, mig a pubertaskorban 400-500 ezerre tehetd, de ebbél
csak 400-480 érik meg és jut el az ovulatioig. Tehdt az élet folyaman a primer tiisz6k
99,9%-a atretizalodik. A tiisz6k fogydsa a terhesség, laktacid, ill. fogamzasgatlas mellett
is folyamatos.

Egy-egy alkalommal t&bb tiz éretlen primordidlis tiisz6 indul fejlédésnek a nyugalmi
allapotbdl. Kb. 85 napba telik, mig egy primordialis tiisz6 eljut az ovulatidig. A folyamat
els6 70 napjan lokalisan termel8d6 novekedési faktorok irdnyitjak. A gonadotropinok csak
az utolsé két hét fejlédésében nélkiilozhetetlenek.

Amikor a Graaf-tiiszé eléri a 15-20 mm-t, kiemelkedik a petefészek felszinérél.
17 mm-nél kisebb tiisz8 atméré esetén ovulatio altalaban nem Iép fel. Spontan ovulatio
22-24 mm-es tiisz6nagysagnal varhato. Teljes érettségének elérésekor megreped (ovulatio)
és bel6le kisodrodik a 130-140 pm nagysagu, szabad szemmel is lathatd petesejt, és a pete-
vezeték lumenébe sodrédik. A petesejt (oocyta) alegnagyobb emberi sejt. A zona pellucida
veszi koriil, melynek vastagsdga 15-20 um. A preovulatoricus petesejt atméréje a zona
pellucidaval egytitt 150 um. A comulus fontos szerepet jatszik a petesejt vandorlasdban
a petevezetdn keresztiil. A petesejt élettartama 12-24 6ra.

A herecsatornabdl a spermiumok a mellékherébe keriilnek, ahol tovabbi érésen men-
nek at. Ezek a spermiumok még nem képesek megtermékenyiteni a petesejtet, at kell
esniiik a kapacitacion. Annak helye in vivo korillmények kozott a cervicalis nydk. Innen
vandorolnak a spermiumok a méh iiregén keresztiil a petevezetékbe, ahol bekovetkezik
a petesejt megtermékenyitése.

Az orgasmus alatt a méh ritmusos kontrakcidja ,,beszippantja” a spermiumokat.
A spermiumok vandorlasi sebessége kb. 3 mm/perc, igy a hiivelyboltozatbol 1 6ra alatt
juthat el a kiirt infundibularis részéhez. A kozel 15 cm hosszt utat gyorsan teszi meg
a himivarsejt. A spermiumok megtermékenyité képessége 48-72 6raig tart. Optimalis
idépontban tortént kozosiilés utdn a megtermékenyités 1-2 dran belil bekovetkezhet.
A megtermékenyités a petevezeték ampullaris vagy az ampulla-isthmikus hataron
megy végbe.

A petesejtet koriilvevé hdrtyan a corona radiata sejtek 24 drdig tapadnak. A zona pellu-
cida egy helyen kiboltosodik, s ott a spermium athatol a sejthartyan, de csak egy spermium
jut el a petesejtbe. A két haploid ivarsejt magallomanyanak az egyesiilése jelenti a fertili-
satio végét, amikor uj sejt keletkezik, aminek zygota a neve. Az ivarsejtekkel ellentétben
a szomatikus sejtekhez hasonléan diploid. A petevezetékben megtorténik a pete barazda-
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l6désa, osztddasa, és kialakul a morula. A megtermékenyitett petesejt 3-4 napig passziv
moédon vandorol a kiirtben, mig a méhiiregbe jut, és ott implantalédik a 6. napon.

Amig a petesejt a kiirtbe jut, addig a tiisz6b6l sargatest alakul ki. Ha a petesejt meg-
termékenyiil és az embryo bedgyazddik, a trophoblastok altal termelt humdn chorio-
gonadotropin (hCG) fenntartja a corpus luteum miikodését. Amennyiben terhesség nem
kovetkezik be, a sargatest miikodésének hanyatlaséval a ciklus befejezédik és megindul
egy Gjabb. Még ma sem ismert, honnan tudja a sdrgatest, hogy a petesejt megtermékenyiilt
és meg kell maradnia.

A minél késébbi gyermekvallalds idépontjaval emelkedik az élethosszal 6sszefiiggd néi
meddéségi gyakorisag. Negyven év felett a petesejtek mindésége is jelentésen romlik, és
emelkedik a megtermékenyitésre alkalmatlan, kéros kromoszémaallomanyu (aneuploid)
oocytak szama.

Az emberben az els6dleges tiisz6 fejlédése 85 napig tart, melyb6l az utolsé 14 nap alatt
fejlédik praeovulatoricussa. Tehat egy adott ciklusban ovulalé tiisz fejlédése mar két
menstrudcios ciklussal kordbban elindul. Az érett petesejt kialakuldsa hdrom cikluson
at tarto folyamat, melynek soran a tiisz6k nagy része atretizal, és csak egy tiisz6 éri el az
érettséget, melynek megrepedése utdn a petesejt kiszabadul (ovulatio). Csak az az egyetlen
tlisz6 valik domindnssa és vélasztodik ki, amely leggyorsabban inditja el az oestradiol-
termelését. Az ovulatio bekovetkeztéért a ciklus kozepén megjelené LH-cstcs a felelds.

A granulosasejteknek az ovulatiot megel6z6 néhany ordig nincs kozvetlen vérellatasa,
mint a theca interna sejtjeinek. A granulosa-sejtrétegben lezajlodoé érképzddés és a vér-
tiisz6-gat megsziinése utdn indul meg a progeszterontermelés. Az endogén prosztaglandin
luteolyticus hatasara Gj menstrudcids ciklus kezdddik. A terhesség els6 trimeszterében
adott cervicalis prosztaglandin luteolytikus hatdsardl — amit a progeszteronszint csokke-
nése jelzett - magunk is meggy6zédtiink (1).

A petesejt cytoplazmaja gyujti Ossze azokat a fontos fehérjeanyagokat, amelyek
a megtermékenyitett petesejt megtapadds utdni megmaradasdhoz sziikségesek. A niko-
tin és vegyszerek megakadalyozzak ezt a folyamatot és az embrié elpusztulhat, vetélés
formajaban kitrtl. Ha a nikotin és vegyszerek tonkreteszik a petesejt cytoplazmajat,
akkor a szteroidok tartds haszndlata miért lenne kivétel? Minél fiatalabb korban kezdik
el a fogamzasgatlo tablettak szedését, és minél hosszabb ideig védekeznek vele, anndl
nagyobb lehetésége van a medddség bekovetkeztének, mert csdkkent értékd sargatest
alakul ki és tokéletlen petesejt képzddik 85 nap alatt.

A fogamzasgatld tablettak tartés hasznalata vérzéskimaradashoz és medddséghez
vezethet. Nem sziilt nék esetén a fogamzdéképesség visszatérése akdr 42 honapot, mig
tobbszor sziilt nék esetében akar 30 honapot is késhet a tabletta szedésének felfiiggesztése
utan (2).

A Depo-Provera nevili 3 hdnapos hatasu DMPA (150 mg depo-medroxy-progeszte-
ron-acetat) utolso injekcidjat kovetSen elhtizodd amenorrhoea és anovulatio alakul ki, ami
all a fogamzoképesség elhuzddo visszatérésének hatterében. A hatdéanyag gonadotropin-
inhibitor hatdsa révén gatolja a tiisz6- és peteérést. Median értékelésben 10 honap telt el
az utolsé DMPA ¢és a fogamzas kozott (50%-os kumulativ terhességi arany), a 17 hénapos
kumulativ fogamzasi arany pedig 90%-nak adédott. A DMPA hasznalata tartés meddé-
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séget eredményez, akar két évet is igénybe vehet a fogamzoképesség helyreallitdsa. Akik
ezt a szert kaptak, azoknak még a luteotrép (LH) hormonjuk is eltlint, tehat nem volt
peteérésitk. A fejlddé orszagokbol pedig a gyodgyszeriigynokoket is elzavartak, miutan
kideriilt, hogy a készitmény meddéséget okoz (3, 4).

A fogamz4sgatlo tablettak védik a ndk fogamzd-képességét. Onmagukban medddséget
nem okoznak. A refertilisatios id6 1-3 honap.

A tablettaszedés abbahagyasa utan a vérzési rendellenességek gyakorisdga megnd, ami
nem a hormonok kévetkezménye. A tabletta elfedi az infertilitas leggyakoribb tiineteit,
a vérzési rendellenességeket.

A ,postpill amenorrhoea” is hasonlé okokra vezethet vissza. Ha a gydégyszerelést
kovetd egy év alatt terhesség nem jon létre, a jelenség mogott mas okot kell keresni (5).

A fogamzasgatld tabletta nem elfedi az infertilitas tiineteit, hanem el6idézi. Az 6nkont-
rollos paciensek — a hormonalis fogamzdsgitlo tabletta szedése elétt — proteo- és steroid-
hormon-kivalasztdsa ovulatio mellett sz6l. Viszont a tartds fogamzasgatlas utin még
3 honap kihagydsa utdn sem tér vissza a fertilisatio.

A masodlagos medddség bekovetkezte a fogamzasgatlok tartos szedése utan szintén
azt bizonyitja, hogy a hormonalis fogamzasgatlok hatdsdra alakul ki az anovulatids ciklus.

Az ovulatioinductio hatasmechanizmusa

Sziiletéskor az oocytak (750,000-1 millid) befejezik az elémeioticus osztddds profazisat.
Serdiiléskor 400,000 koriili az oocytak szama.

A tovabbiakban az oocytak elsé meioticus (redukcids) osztddasa csak az ovulatio alkal-
maval kévetkezik be. A masodik vagy equatids meioticus osztddas a spermium behatoldsa
utan kovetkezik be a petesejtben.

Termékeny korban az oocytak novekedésnek és fejlédésnek indulnak, és a meioticus
sejtosztodas metafazisaba jutnak.

A ciklust megel6z6 havivérzés alatt elkezdédik a tiisz6k kivalasztddasa, altaldban 6-12
primer, azaz praeantralis folliculus indul fejlédésnek.

Az elsédleges tiisz8k 60 pm feletti atmérdjliek. A masodlagos (praeantralis) 120 pm
feletti 4tmér6jli. A harmadlagos vagy antralis 200-400 pm arméréjd. A 10 um feletti
tlisz6k felszinén fokozddik az LH-receptorok expressidja. Ez a Graaf-féle tiisz6.

Koziiliik csak az képes dominanssa vélni, amely a korai tlisz6fazisban fellépd szérum-
FSH-szint emelkedésének idejéig egy bizonyos nagysagot és érettséget elér, és leggyor-
sabban kezdi meg az 9sztrogén termelését. A domindans tiisz6k atlagos atméréje 19,5 pm.
A tiiszében 1év6 petesejt a meioticus osztédas metafdzisaba jut.

A tiisz6folyadék mennyiségének novekedése (3,8 ml) az ovulatio el6tt 5-6 nappal
kezdddik. A tiisz6 faldnak egy része elvékonyodik, amit stigmanak neveziink. Itt reped
meg a tiiszé fala, és a petesejt a tiiszéfolyadékkal egyiitt kitiriil a Graaf-féle tiisz6bol.
A cumulus oophorus alap részében kis bevérzés alakult ki, koleszterin halmozodik fel és
sarga szinlivé valik.

Az elsédleges tiiszOk 4tlagosan 85 nap alatt fejlédnek Graaf-féle tiisz6vé.
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A tiiszénovekedés folyamatdnak szabalyozdsa a primordialis tiiszé stddiumtdl a pra-
eantralis tiisz6 stadiumig a gonadotropin hatastol fiiggetlen. A praeantralis tiisz6 stadium-
t6l a praeovulatoricus tiisz8 stadiumig viszont gonadotropin hormontdl fiigg. Altaléban
6-12 praeantralis és antralis tiisz6 indul fejlédésnek.

A ciklust megel6z6 havivérzés alatt elkezddik a tiisz8k kivalasztodasa. Kozilik csak
az képes domindnssa vélni, amely a korai tiiszéfazisban fellépd szérum-FSH-szint emel-
kedésének idején bizonyos nagysagot és érettséget elér, valamint a leggyorsabban kezdi
meg az Osztrogén termelését.

Tehat nagy adag progesztogénre van sziikség, hogy az FSH-szint-csokkenés bekovet-
kezzen, és az antralis tiisz6 ne tudjon domindnssa valni.

Continuin tabletta szedése alatt komplett anovulatio nem kévetkezik be, de a gorbék
lefutdsa az ovulatios ciklusénak sem felel meg.

Tokéletlen petesejt képzddik, és csokkent értéki sargatest alakul ki. Tehat van ugyan
peteszolgaltatds, de a csokkent értékil petesejt megtermékenyitésre alkalmatlan. A sérga-
test funkciondlisan elégtelen, mert a progeszteronkivalasztds még a menstrudcios ciklus
masodik felében mért értékhez viszonyitva ahhoz sem elegendd, hogy az endometrium
secretios fazisba keriilhessen.

A petefészek miikodését stimulalo gyogyszerek hatasmechanizmusuk alapjan két cso-
portba sorolhatdk. 1. A ciklusreguldcié magasabb kozpontjaira, elsésorban a hypothala-
musra hat6 farmakonnal, (endogén FSH felszabaditdsanak fokozasaval), 2. kozvetleniil
a petefészek follicularis rendszerét stimulalé gonadotropinok (exogén FSH adasaval).

Az antidsztrogénekkel végzett ovulatioinductio csak akkor sikeres, ha a hypothala-
mus-hypophysis-ovarium tengely anatémiailag ép, mig a gonadotropinkezelés feltétele,
hogy mtikodéképes legyen a petefészek.

Sajat és masok megfigyelése szerint tobb hatassal lehet szamolni. Normalisan ovuldlo
nékben a follicularis fazist megnyujtja és a menstruaciot késlelteti. Ebb6l a megfigyelés-
bél az is kovetkezett, hogy nem ovulalé nékben a follicularis fazis megnyujtasa elényos
lehet (6).

Chlomiphen-kezelés utan a terhességi rata 45,9% volt, mig gonadotropinkezelés alkal-
mazdsat kovetden a terhességi arany 60,4%, a ,,sikerarany” pedig 52,1%-nak addédott.

Az alacsony terhességi arany miatt bevezettiik a kombinalt ovariumstimuldciot.
Az anovulatidval jaré endokrin betegségek kezelése soran a mddszert sikeresen alkal-
maztuk.

Hyperstimulatio miatt célzott punctiot végeztiink, és utdna az 9sztrogénértékek latva-
nyosan csokkentek. A hyperstimulatio esetén az dsztrogénértékek jelentéségét ez a tapasz-
talat is alatdmasztotta.

Megallapitottuk, hogy anti-osztrogén hatdsa ovulatioinductids szerek adaséra a folli-
cularis fazis elnyulik, mert az FSH-szint hosszu ideig magasan marad. Az ikerterhességek
gyakorisaganak ardnya is novekedett, ami azt bizonyitja, hogy az antralis tiisz6k koziil
tobb vdlik domindnssd, és tobb petesejt képzddik az elnyult follicularis fazis alatt.

A medd@ség IVE-ET-kezeléssel torténd modszer alkalmazasa soran felmeriilt az igény
arra, hogy egyidejtileg tobb petesejt fejldését, illetve megtermékenyitését, majd a tobb
embryo méhtirbe torténd beiiltetését segitsék eld.
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A hormonstimulacié eredményes mechanizmusara vonatkozo elméletet Baird (1987)
dolgozta ki, amit rutineljarasként alkalmaznak a meddéség kezelésében (7).

Az emelkedett szérum-FSH-szinttel jaré iddszakot nevezte Baird (1987) az ,FSH-ka-
punak”. Ahhoz, hogy egyre tobb tiiszé viljon domindnssad és fejlédjon tovdbb, két lehetd-
ség adodik. Mivel az antralis stadiumot eléré tiisz6k mennyisége emberben genetikailag
meghatdrozott, ezért a 2-4 mm-es, egymdssal szinkronban névekvd antralis tiisz6k szamdt
nem novelhetjiik. Genetikai megfontoldsok alapjan akkor nem is csokkenthetjiik az antralis
tiisz6k szdmdt, mert az megzavarja az élettani menstrudcios ciklust.

Ha viszont azt az idészakot, melyben a szérum-FSH szintje emelkedett, megnyitjuk,
azaz az FSH-kaput kiszélesitjiik, akkor tobb antralis tiisz6 érheti el a domindnssa vildshoz
sziikséges nagysdgot és érettséget, és juthat dat a kiszélesitett FSH-kapun (ovulatioinductio
hyperstimulatiéval).

A korai tiisz6fdzis alatt a szérum emelkedett FSH-szintjét hosszabb ideig fenntarthatjuk
endogén FSH-felszabadulds fokozéddsdval vagy exogén FSH addsdval (8).

A normdlisan ovulalé nékben a follicularis fazis megnyujtasat és az ikerterhességek gya-
korisagdnak aranyat magunk is megfigyeltiik. A follicularis fizis megnyujtasa természetes
uton is bekovetkezhet, amikor provokalt ovulatio utan dizygota ikerterhesség kovetkezik be.

A fogamzasgatld szerek szedését kovetéen 1-6 hdnap mulva alakul ki regularis menst-
rudcids ciklus. Nem biztos, hogy az emelkedett szérum-FSH-szint mellett az antrélis tiisz6
alkalmas lesz domindnssa vélni és praeovulatoricussa alakulni, ha a korai tiiszé fazisban
az FSH-kapu megnyilik. Legfeljebb csokkent értékii petesejt mehet at rajta, de a sdrgatest
funkcionalis mikodése is elégtelen lesz. Hasonld a helyzet ovulatioinductids szerek adasa
utan is. Mindkét esetben csak méhen kiviili terhesség kovetkezhet be, vagy spontdn veté-
1éssel fejez6dik be a terhesség (9).

A Continuin és az ovulatioinductio hatasmechanizmusanak
0sszehasonlitasa

A fogamzasgatlo tabletta okozta funkcionalis medddség gyodgyszeresen elég jol gydgyit-
hatd, de a miitét utdni kiirtmedddség csak ,,in vitro fertilisatioval” kezelheté.

Gemzel 1958-ban gonadotropinokat alkalmazott meddd nék kezelésére. Mivel a domi-
nans folliculus kivélasztasa a ciklus 5. és 7. napja kozott torténik, a kezelést azt megel6zGen
a 3. ciklusnapon kezdik, hogy nemcsak egy, hanem tobb tiisz6 domindnssa fejlédését
el6segitse az ovulatio eléréséig.

A funkciondlis meddéséget kezdetben fogamzasgatld tabletta addsaval kezel-
tiik. Néhany hénap utdn a visszafojtott peteérésgatlas megsziintetését koveten un.
ribound-effectus lépett fel, és egyszerre akar tobb petesejt is megérhetett. Kés6bb jott az
ovulatioinductio, amivel a hipothalamus-hypophysis-ovarium tengelyre gyakorolt hatas-
sal sikeriilt peteérést provokalni.

Az epimestrol kliniko-farmakoldgiai vizsgalatardl és a kezelés eredményeirdl a szak-
csoportban szamoltam be (1972), majd egy honappal késébb Sas tanar a Duna kongresz-
szuson adta el6 a készitmény klinikai hatasossagat anovulatios korképekben.
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Az élettani ciklus visszaallitasdhoz anti-6sztrogént (clomiphen-citrat) alkalmazunk,
aminek hatdsmechanizmusa abban all, hogy a hypothalamicus 6sztrogén receptorokra
kotédve gatolja, hogy az dsztrogének negativ feed-back révén hatasukat kifejtsék. A szer
fokozott GnRh felszabadulasdhoz vezet, ez pedig az FSH-felszabadulds novekedését ered-
ményezi.

A gitlas gatldsa fokozatosan a GnRh felszabaduldsahoz vezet, ez pedig FSH-felszaba-
dulds novekedését eredményezi, de az endometrium fejlédését és a sargatest mikodését
kedvezétleniil befolyasolja.

A COH (controlled ovarian hyperstimulation) legf6bb hatranya az OHSS (ovarian
hyperstimulation syndrome), ami életveszélyes sz6védmény is lehet. A Meigs-syndromad-
hoz (petefészek fibroma) hasonléan ascitessel és hydrothoraxszal jar.

A COH kedvezdtleniil befolydsolja a petesejtek, illetve az ezekbdl a petesejtekbdl kiala-
kul6 embryok fejlédését.

A petesejtek in vitro érlelése (IVM = in vitro maturation) az éretlen petesejtek meiosisa
in vitro koriilények kozott megy végbe, amikor azokat eltavolitjak a kis antralis tiiszék
meioticusan gatolt kornyezetébdl. Az IVM tobbszordsen érett petesejteket eredményesen
tudjak in vitro megtermékenyitésre haszndlni.

Az anovulatiot kiséré funkcionalis medd6ség Clomiphen tablettaval torténd kezelése
sordn a steroidkoncentracié értékeinek valtozasa hasonlé a Continuin tabletta hasznélata
utdn mért steroid-koncentraciok valtozasahoz.

Feltételezéstinket, hogy csokkent értékii petesejt képz6dott, az is bizonyitja, hogy
ovulatioinductio utan bekévetkezett terhesség sok esetben még intenziv gesztagenkezelés
ellenére sem tarthatd meg.

A Continuin- és az ovulatioinductids kezelés vizsgalati eredményeit §sszehasonlitva
kideriilt, hogy a fogamzasgatld szerek tartds szedése utan elég hosszu ideig nincs olyan
antralis tiisz6, amelyik praeovulatoricussa tudna alakulni, de ha ez megtorténik, akkor is
csokkent értéki a petesejt.

A Continuin (ethynodiol-diacetéat) tablettaval torténé fogamzasgatlas alatt nem
kovetkezett be ovulatiogatlas, de a proteo és steroid meghatarozésok olyan értékeket
adtak, mint azoknak a betegeknek a hormonértékei, akik ovulatioinductio utdn voltak.
Terhesség egyik esetben sem kovetkezik be. Legjobb esetben is csak olyan petesejt kép-
z6dhet, ami megtermékenyiilhet ugyan, de vetéléssel vagy méhen kiviili terhességgel
fejez6dik be.

Az Ovidon tabletta haszndlata alatt ovulatiogatlas torténik, amit a proteo- és steroid-
hormon-értékek is jol demonstralnak. A készitmény szedésének abbahagydsa utan azon-
ban az ovulatioinductio ellenére is csak olyan petesejt képzdédik, mint a Continuinnal
tortént fogamzdsgatlas alatt.

A klinikai és laboratériumi eredményekbél az kovetkezik, hogy az ovulatiogatldson
alapuld fogamzasgatlds azzal a veszéllyel jarhat, hogy a primordialis tiiszék sériilnek, és
egy sem jut el spontdn az ovulatioig.

A funkciondlis meddéség reverzibilis ugyan, de az ovulatioinductio anndl eredmény-
telenebb, minél fiatalabb korban kezdik el a hormonalis fogamzdasgatlok szedését.
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Amennyiben ovulatioinductio hatdsdra egy primordialis tiisz6 eljut az ovulatiéig,
akkor a petesejt nem lesz tokéletes, és a sargatest mitkodése sem lesz elégséges a zygota
bedgyazddasahoz, és vetélés kovetkezik be.

A néi medddség tubaris okai

A meddéség aranydnak novekedése az endometriosis kialakulasaval osszefiiggésben emel-
kedik. A medddség ovarialis és tubaris okai hatterében az endometriosis all.

A meddéség tubaris faktorat képezi a szexudlisan terjedd betegségek szaporodasa.
A gyulladas réterjed a kiirtokre, és a salpingitis a petevezet6k elzaréddsat okozza.

A kiirtmeddéség eredete
A terhességmegszakitas utani gyulladas hatdsa a petevezetékre

Az 1954-55 kozotti idészakban még nem volt legdlis abortus, és a secunder medddség
aranya 36% volt. Viszont 1972-74-ben igen, amikor a masodlagos medddség 47%-ra emel-
kedett. Ebbol azt a kovetkeztetést vontuk le, hogy a primer és secunder sterilitas aranyanak
megvaltozdsaért az interruptio tehetd felel6ssé.

A terhességmegszakitds azonban nemcsak az ardny eltolodasat eredményezte, hanem
a medddség gyakorisdganak emelkedéséhez is hozzdjarult, és az Osszes sterilitas 21,7%-
aban jatszott oki szerepet.

Amig 1954-55-ben a sterilitas oka az esetek majdnem felében organikus laesio volt,
addig az 1972-74-es években a funkcionalis medddségek jatszottak fé szerepet, amibdl
arra kovetkeztetiink, hogy az interruptié elsésorban valamilyen funkciondlis karosodas
utjan okoz medddséget.

1982-ig a miivi vetélést kovetd kiirtelzarddas 31,3%-ra novekedett, de jelentés maradt
a terhességmegszakitas utani funkciondlis medddség gyakorisdga is (68,7%). A masodla-
gos medddségbdl az elsé terhességmegszakitdst kovetSen 40,9%-ban fordult el masod-
lagos meddéség, mig ha az utolsd terhesség muivi megszakitasat barmilyen sziilészeti
esemény megel6zte, csak 8,6%-ban.

Az els6 terhesség spontan megszakaddsa utan 20,4%-ban kovetkezett be medddség,
mig ha az utolsé terhesség spontan megszakaddsat barmilyen sziilészeti esemény meg-
el6zte, csak 8,3%-ban. Tehat mig az els6 és utolsé terhességmegszakitas utdn egyiitt 44,5%
a masodlagos medddség gyakorisdga, addig az els6 és utolsé spontan vetélés utan csak
32,4%-ban fordult elé.

Az elsé muvi és spontan vetélés utdn 64,9% a masodlagos medddség gyakorisaga, mig
az utols6 muvi és spontdn vetélés utan csak 16,9%-ot tett ki. A miivi és spontan vetélés
utdn egyiitt 81,8% volt a secunder sterilitas.

Az els6 terhességmegszakitdsnak van a legstlyosabb hatdsa a termékenységre. Ha bar-
milyen sziilészeti esemény megel6zi az utolsé terhesség megszakitésat, csokken a meddo-
ség kialakulasanak a veszélye.
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Az 6sszes masodlagos medddség 44%-a (936 eset) a miivi vetélésbdl, az 6sszes masod-
lagos medddség 32,8%-a (690 eset) pedig az elsé terhességmegszakitasbol szarmazik.
A miésodlagos meddéség (2102 eset) 10,6-19,7%-a a fiatalkorban végzett elsd, ill. az Gsszes
terhesség megszakitasdra vezethet6 vissza.

A kiirtok kontrasztanyaggal torténd vizsgalata alapjan megallapitottuk, hogy a peteve-
zetOk atjarhatdsaga az els terhesség megszakitasa utdn az életkor szerint véltozik. A kiir-
tok atjarhatésdganak a megoszlasa a harom korcsoportban szignifikdnsan eltér (p < 0,01).

A 20 év alatti korcsoportban az elsd terhesség megszakitasa 39,3%-ban, mig a 20 év
felettiben az elsé terhesség megszakitasat kovetd kiirtelzarddas 28,3%-ban okozott mecha-
nikus medddséget. Ez az eltérés erdsen szignifikans (p < 0,001).

A vizsgélati adatokbol megallapitottuk, hogy minél fiatalabb korban tortént a terhes-
ség megszakitdsa, anndl valoszintibb a miitétet kozvetlen kovetd kétoldali kiirtelzarddas
és funkciondlis medddség veszélye, mert a genitalis traktus mind mechanikusan, mind
funkcionalisan fiatalkorban sebezhetébb. A vizsgalati adatok eredményeként azt mond-
hatjuk, hogy minél fiatalabb korban torténik a terhességmegszakitds, annal kisebb arany-
ban kovetkezik be spontdn ovulatio és terhesség. Tovdbba minél fiatalabb korban végzik
amiivi vetélést, annal nehezebben befolyasolhatd gydgyszeres kezeléssel a mutétet kovetd
tunkcionalis medddség.

Becsléstink alapjan kideriilt, hogy a fiatalkorban végzett 6sszes miivi vetélés utan
a 80 286 muvi vetélésbdl a becsiilt meddéség 10 118-nak, mig a 18 éven feliili 1083 068
terhesség megszakitasabol 46 702-nek adodik.

A fiatalkorban végzett 6sszes muvi vetélés utdn a becsiilt kiirt eredetii meddéség 3,882-
nek, a 18 éven feliili korcsoportban 1évék terhességmegszakitdsa utan pedig 17 978-nak
adddik.

A fiatalkorban végzett terhességmegszakitdst altalaban sziilés nem elézi meg, ezért
azok 13%-a — becslésiink alapjan — gyermektelenné vélhat, mig a felnttkorban miivi veté-
lésen atesettek 4,3%-a maradhat gyermek nélkiil. Ugyanilyen ardny figyelheté mega mavi
vetélést kovetd kiirtelzarddas terén is. Becslésiink szerint a 18 éven aluliak 4,8%-aban
varhato kiirtelzdr6das, mig a feln6ttkorban tortént mivi beavatkozas utan csak 1,7%-ban
kovetkezett be obstrukcidos meddéség. A szamokbol az is kideriilt, hogy a fiatalkortakra
varo veszélyeztetettség hdromszor gyakoribb, mint felnéttkorban.

A terhességmegszakitast kovetd masodlagos meddéség és az asszisztalt reprodukcid
javallataban szerepld tisztdn kiirt eredetti medddség magas aranya azt bizonyitja, hogy
a muvi vetélés és az azt kovetd gyulladas képezi a legveszélyesebb okat mind az obstruk-
ciés, mind a funkcionalis meddéségnek. Ezért az elsd terhességet nem szabad megszaki-
tani, f6leg fiatalkorban tilos elvégezni az elsé terhesség megszakitasat.

Kismedencei gyulladas

A kismedencében 1év6 szervek nem specifikus gyulladdsai egyre gyakrabban fordulnak
eld fiatal nékben. A fert8zés tulnyomo tobbsége az alsobb genitalis traktusbol jon 1étre
ascensio utjan. A kismedencei gyulladds (pelvic inflammatory disease, PID) bizonyos
esetben a fertilitds karosodasaval jarhat a gyakori salpingitis miatt. A salpingitis névekvé
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aranyat a szexualisan atvitt betegségek, tovabba a gyulladast okoz6é mikrobak szexualis
intercursus sordn torténé terjedésével magyarazzak (sexually transmitted diseases, STD).

A salpingitis megbizhat6 szamszer(i eléforduldsa csak a laparoscopia rutinszert alkal-
mazasa Ota lehetséges.

Egyes vélemények szerint a ,,cervicalis resistentia faktor” védi a beteget az ascendalo
tertézéstdl. Ez a faktor az ovulatio és menstruacié idején megsztinik. Ezt a hipotézist timo-
gatja az a megfigyelés is, hogy salpingitis — kiillondsen cervicalis gonorrhoea — gyakran
jelentkezik menstrudcidkor vagy oralis fogamzasgatlok hasznalata alatt. Az a vélemény
alakult ki, mivel a salpingitis nem jelentkezik szexudalisan inaktiv nékben, hogy az uterus
coitus alatti kontrakciéi megkonnyitik a cervixtartalom ascendaldsat az uterus trébe és
tovabb a kiirtokbe.

A hajlamosito tényez6k (pl. ordlis anticoncipiensek) jelentdségére a Mycoplasma homi-
nis nemek kozotti megoszldsanak jelent6s kiilonbsége (36,4% : 16,9%) hivja fel a figyelmet.

A primer salpingitis az alsobb genitalis traktusbol torténd ascendald fertézés. A sze-
kunder salpingitis a kiirtok gyulladdsa, mely a kozeli medencei szervekbél terjed 4t, leg-
gyakrabban az appendixbél.

Az 1972 és’74 kozott végzett hysterosalpingographia (HSG) alapjan a vizsgalt 820 eset
30,2%-anak (248 eset) mindkettd vagy egyik kiirtje elzarédott.

Az intrauterin eszkozt (IUE) hasznalok gyakrabban kapnak PID-et, mint a kontroll
asszonyok. A nulligravida TUE-t hasznal6 n6 PID rizikéja 7-9-szer nagyobb, mint az TUE-t
nem hasznal6 nullipardké.

Az oralis contraceptivumot szed$ n6k korében kevesebb volt az acut salpingitis, mint
a kontrollcsoportban. Az IUE fokozza a salpingitis rizik6t, mig az ordlis contraceptivum
vagy barrier-moédszer védelmet nydjt PID ellen olyan szexudlisan aktiv n6khoz viszo-
nyitva, akik nem alkalmaznak fogamzasgatlé modszert.

Az infertilitds egyik f6 okaként az akut salpingitis 1étrejotte régdta ismert. Az inferti-
litési ardny szignifikdnsan novekedett az infekciok szdmaval.

Az infertilis betegeknél a kiirt helyzetének, a funkcidjanak megallapitasara, a diagno-
zis felallitdsara laparoscopia alkalmasabb, mint a HSG. A két modszer 6sszehasonlitasakor
az infertilis esetek 76%-aban a laparoscopos kép megegyezett a HSG vizsgalati eredményé-
vel, de a vizsgélaton 10%-ban még egyéb megéllapitast is tudtunk tenni (10).

A néi eredeti medddség leggyakoribb okai a peteérés zavarai, a méhkiirtok hianya
vagy karosodasa (salpingitis, endometriosis). Gyakorisaguk 40-40%, 10%-ban hormo-
nalis eredet (hyperprolactinaemia) all a meddéség hatterében. Tovabbi 10%-ban a méh
tiregének anatomiai elvéltozdsai (Asherman-syndroma) vagy fejlédési rendellenességek
vezethetnek medddséghez.

A gyulladas utani kiirtelzarédas a n6i medddség 30-40%-aban, a méhen kiviili terhes-
ségek 40-50%-aban etioldgiai tényezéként szerepel.

A meddéség hatterében az esetek 20-30%-aban lelhet6 fel az egyik vagy mindkét pete-
vezeték kdrosodasa, lezart allapota. A kivalt6 ok elsésorban fert6zés és endometriosis
kovetkezményeként kialakult tuba occlusio. A petevezeték distalis szakan 1évé adhesio
oldasa egyszertibb, mint a proximalis petevezeték szakaszan észlelt occulsiok mutéti meg-
oldasa. Itt az ismételt elzarddds esélye jelentds.
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Meddé hazasparok kivizsgalasa soran az esetek 30-40%-dban talaltak endometriosist.
Az endometriosis szertedgazd mechanizmus utjan vezet infertilitashoz. Elsésorban a pete-
vezetékeket roncsolhatjak, ami a terhesség létrejottének mechanikus akadalyat képezi.
Az aktiv endometrioticus plakkok prosztaglandin, interleukin termelése révén gatoljak
a fogamzast és a bedgyazddast. A parok 15%-anal nem sikeres a spontan teherbe esés (11).

A szexualis Gton terjedd betegségek jelentdségére kiilfoldi szerzék mar tobb évtizeddel
ezel6tt felhivtak a figyelmet. Elssorban a Chlamydiak és Mycoplasmék, valamint virusok
azonositdsa maradt rejtve, noha ismeretes, hogy ezen kérokozdknak a gyulladasok és
a medddség, tovabba a méhnyakrak eredetében tulajdonitanak fontos szerepet. Jogosan
vetddott fel a kérdés, hogy a kismedencei gyulladasok jarvdnytani okai dsszeftiggésbe
hozhatok-e az utébbi évtizedben névekvé infertilitas és méhen kiviili terhesség gyakori-
sagaval (12)?

Az avélemény alakult ki - mivel a kiirtgyulladds nem jelentkezik szexudlisan inaktiv
nékben -, hogy a méh kozosiilés alatti sszehtizodasai megkonnyitik a méhnyaktarta-
lom felhatolasat a méhtirébe, és tovabb a kiirtokbe. 1000 asszony kiirtgyulladasat kovetd
reproduktiv eseményeit vizsgalva megallapitottak, hogy azon néknél, akiknek egynél tobb
kismedencei gyulladas epizddja volt, és teherbe akartak esni, a 15-24 éves korcsoportban
35%, a 25-34-ben pedig 42% lesz infertilis, vagy méhen kiviili terhes.

A végs6 konkluzid az, hogy a kismedencei gyulladds a legmarkansabb az 6sszes szexua-
lisan terjeszthet betegségek koziil, ami f6leg a fiatalkorban végzett terhességmegszakitas
utdn alakul ki, és obstrukciés medddséghez vezet. Nem sziilt n6knek ezért nem szabad
méhen beliili eszkozt felhelyezni a méhbe. A kiirtok kezelése és gydgyitasa nehéz, ezért
gyakori az infertilitds és a kiirtterhesség el6forduldsa. A medd§ség eredetében a tubdris
tényez0 szerepére az Egészségligyi Vilagszervezet (WHO) is felhivta a figyelmet. Minél
fiatalabb korban és minél tobbszor esnek at kismedencei gyulladas epizédokon, annal
magasabb az infertilitds ardnya. A kismedencei gyulladds aranyanak csokkentésében
csak a megel8zéstél (abstinentia, condom) vagy az idében alkalmazott adekvat kezeléstél
varhaté eredmény.

A felsorolt tényez6k, ugymint a terhességmegszakitas és annak szovédményei, a hor-
monalis fogamzasgatlas és a szexudlis Gton terjedd betegségek, jelentdsen novelik a meddé
hézasparok aranyat. A muvi vetélés és a szexudlis tton terjedd betegségek utan fellépd
kiirtelzarodas noveli a potencialis ,,Jombik babyk” taborat, aminek kezelése koltséges és
miitéti Gton torténik.

Meéhen kiviili terhesség

A méhen kiviili terhességre hajlamosité tényez6k koziil azok a kockdzati tényez8k fon-
tosak, amelyekben akadalyozott a megtermékenyitett petesejt méhiireg felé torténé van-
dorlasa. Ilyen a petevezeték kismedencei gyulladds miatt bekovetkez6 karosodasa éppen
méhen kiviili terhesség miatt, vagy a petevezetéken végzett kordbbi mitét, ideértve a kiir-
tok lekotését is.

A dohdnyzas megzavarhatja a kiirtok motilitdsat, ami osszefiiggésbe hozhaté a méhen

kiviili terhesség emelkedett kockazataval. A féloldali kiirtelzarédas el6zményében 10,4%-
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ban méhen kiviili terhesség szerepel. Viszont a féloldali kiirtelzaréddas utani terhessé-
geknek 10,5%-a méhen kiviili terhesség volt. Tehat ugyanannyi esetben szerepelt méhen
kiviili terhesség a féloldali kiirtelzarodas okaként, mint amennyi méhen kivili terhesség
kovetkezett be féloldali kiirtelzarodas utdn. A terhességek 1-2%-a méhen kiviili terhesség.
A terhességhez kapcsolodé haldlesetek 9%-anak all a hatterében.

A petevezeték a szervezeten beliili megtermékenyitésben nélkiilozhetetlen szerepet jat-
szik. Elettani koriilmények kozott a kiirt bonyolitja le a spermium és a petesejt, valamint
a megtermékenyitett petesejt (zygota) transzportjat. Ha a kétoldali kiirt elzarédik, vagy
hianyzik, akar funkciondlisan kdrosodik, akkor szervezeten beliili megtermékenyités nem
torténhet meg, ha pedig megtorténik, akkor méhen kiviili terhesség veszélyezteti a beteg
életét.

A petevezeték 10-14 cm hosszd, lumene 0,5-3,0 mm kozott valtozik, lefutdsaban 4 sza-
kasz kiilonithetd el. A nyalkahdrtya belsé felszinét egyrétegti csillész6ros hengerham fedi.
Feladata az ovulatio sordn kiszabadult petesejt ,befogdsa”, a spermiumok tovabbitasa,
illetve a megtermékenyitett petesejt méhiiregbe valo bejuttatasa. A kiirt falat bels6 korko-
ros és kiils6 longitudinalis izomréteg alkotja, amely perisztaltikus mozgast tesz lehetévé.

A tuszéfazis alatt a kiirt izomzatdra és a csillosz6rokre azok mozgésanak gyorsulasa,
asargatestfazisban pedig azok lassuldsa jellemzd. A kiirtizomzat motilitdsat az 6sztrogének
fokozzdk, a gesztagének gatoljak. A mindennapi gyakorlat is igazolja ezt a megéllapitast,
mivel a Continuin és Postinor gestagén tartalmu készitmény, de nem okoz ovulatiogatlast,
és a kiirtok motilitasat csokkentve méhen kiviili terhesség kovetkezhet be (9).

Ha a tubdban nincs anatémiai elzdrddas, ami megakaddlyozza a pete haladdsat,
a petetovabbitas mechanizmusaban beallé zavarok okozhatnak ectopids terhességet.

A kiirt mozgasanak regisztralasa az izomkontrakciokat megel6z6 elektromos aktivitas
mérésével lehetséges. A tubdban a kontrakciok 1-2 mm/sec. sebességgel haladnak, igy az
athaladashoz a petének 1 percre lenne sziiksége. Ennek ellenére a petesejt az ovariumbdl
az uterusba 3-4 nap alatt jut el. A transzportot valdszintleg a tovabbjutasi mechanizmus
komplexitdsa lassitja le. A pete propulzidjat eldsegiti a csillész6rok mozgéasa és a tubafali
izomzat 6sszehuzodasa. A csillész6rok mozgasa relative statikus erd, konstans sebességgel,
a kontraktilitds dinamikusan véltozé aktivitds. Mindkét mechanizmus kiilon-kiil6n is
képes a pete tovabbitasara, mégis csak a kontraktilis aktivitas juttathatja a petét az isth-
musba. A tubafal strukturaja 6sszetettebb az isthmusban, mint az ampullaban. A kérkéros
és bels6 hosszanti izomzat funkciondlisan egymassal kapcsolatban vannak, mig a kiilsé
hosszanti réteg funkcionalisan fiiggetlen. A tobb ingerképzési pontbol kiindulé aktivitasi
hulldimok eredéjének iranya menstrudcids ciklus alatt a petetranszport érdekében véltozik,
ovulatio utdn az uterus felé irdnyul. Hormonhatasra valtozik a hulldimsorozat alakja is,
tartama is (6sztrogén hatasdra 3-5 sec., progeszteron hatasara 10 sec. tartamuak).

A tuba fiziolégidjaban kimutathaté kortdl fiiggd valtozasok (inaktiv mez6k, révidebb
aktivitds, transzportsziinet) jol korrelalnak a méhen kiviili terhességek eléfordulédsi gya-
korisagaval. Finnorszagban a méhen kiviili terhességek 35-44 éves korban gyakoribbak,
mint fiatalkorban.

Az Asherman-koncepcid szerint a tuba gyulladasos folyamata megszakitja az isth-
mus-ampulla junctio pacemaker szerepét, ami tuba dyskinesist okoz.
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Az emberi kiirtben alfa és béta adrenerg receptorok helyezkednek el. Az alfa recepto-
rok stimulacidjara a kiirt lumene 6sszehuzddik, mig a béta receptorok stimulalasa a tuba
relaxacidjat okozza. A neuralis szabalyozas koros valtozasa tuba dyskinesist valt ki. A sze-
minalis folyadékban jelenlévé prosztaglandinok fizioldgids hatasa az emberi méhkiirtre
a megtermékenyitéssel és a pete transzportjaval kapcsolatban még nagyon kevéssé fel-
deritett teriilet. A PGF2-alfa kontrakciot, a PGE2 pedig az isthmus relaxaciojit okozza,
ami a pete transzportjidhoz sziikséges. Ha az ectopids terhesség a kiirtben helyezkedik
el, a tuba motilitdsa is megvaltozik. Az a teriilet, ahol a magzat elhelyezkedik a mtik6dé
lepénnyel, rendszerint inaktiv, a két oldalrdl érkez elektromos aktivitds szinte rogziti
azt. Amennyiben a lepényszovet kicsi és degeneralt, a gyenge aktivitasterjedés a magzatot
a tubabol kinyomja.

Az irodalmi adatok szerint az esetek 14-50%-aban az ectopias terhesség a corpus lute-
ummal ellentétes oldali tubaban jon létre. A petesejt transzabdominalis extrauterin van-
dorlasa bizonyos esetekben lehetséges, de a tubaris terhesség létrejohet oly modon is, hogy
a pete az egyik oldali tubdn és uteruson (intrauterin) keresztiil a mésik oldali tubaba jut
és ott implantalodik.

Tovabbi lehet6ségek a bilateralis ovulatio és a tubdris sterilizdlds utan kialakult és fel
nem ismert fisztulaképzédés vagy a tuba rekanalizdcidja. A késleltetett ovulatio miatti
késdi megtermékenyités, valamint idds anyai életkor, illetve human gonadotropinnal
valo kezelés az ovulatio id6pontjdban elésegiti a pete rendellenes helyen valdé megta-
padésit.

Osszehasonlitast végeztek olyan spontdn abortus, terhességmegszakitds és méhen
kiviili terhesség kozott, ahol rendellenes embryogenezis (kromoszdma- és fejlédési rend-
ellenesség) fordult el6. Megallapitottak, hogy a méhen kiviili terhesség esetén magzati
rendellenesség kb. 36%, ami megkozeliti a spontan abortusok esetében észlelt 46,4%-ot.
Ezzel szemben a terhességmegszakitasokndl az incidencia csak 2,4%. Ezek az adatok arra
utalnak, hogy az embryogenezis zavara szerepet jatszhat a méhen kiviili terhesség kiala-
kulasaban.

In vitro fertilisatio — embryotransfer (IVF-ET)

A terhességmegszakitast kéveté masodlagos medddseg helye az asszisztalt
reprodukcio javallataban

Napjainkban a meddéség népbetegséggé valt, mivel a reproduktiv korban 1évé parok 15%-
at érinti. A meddéség eléforduldsanak gyakorisaga 8-10% volt az 1981-es tankonyvi adatok
szerint, majd 10-15%-ra emelkedett.

A meddéség oka 45-50%-ban néi, mig 40-45%-ban férfi eredetd. 15-20%-ban mindkét
télben el6forduld elvéltozasok jatszanak szerepet. Ismeretlen eredetii (idiopathids) med-
déség eléfordulasi gyakorisaga 5-15%.

Hazénkban 1981 utan természetes fogyds kovetkezett be. A népesség egyszeri repro-
dukcidjat 2,1-2,2 koriili érték jelenthetné, de ez jelenleg alatta van.
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Annak ellenére, hogy az els§ terhességmegszakitas — féleg a fiatalkoruak elsé terhes-
ségmegszakitasanak — kés6i kovetkezményeként a masodlagos meddéség (obstrukcids és
funkcionalis) kialakuldsa a leggyakoribb sz6védmény, és hogy az asszisztalt reprodukcio
klasszikus javallatat a méhkiirtok hidnya (salpingectomia), vagy mttéttel nem kezelhetd
elzdrdédasa (tuba occlusio) képezi, keveset foglalkoznak a miivi vetélés csonkito jelents-
ségével.

Az obstrukcios eredeti medddséget hidrotubdciéval kezeltiik. A kiirtokbe fecskende-
zett fiziologids sdoldat steroidot és Hyasont tartalmazott, ami hyaluronidase hatdssal ren-
delkezvén oldotta a petevezetOkben 1év6 Gsszetapadasokat. Antibiotikumokat (Penicillin
és Streptomycin) profilaktikusan adtunk az oldattal.

Az els6 IVF-ET kezelést a n6i meddéség azon oka miatt végezték, amelyben az ivarsej-
tek szervezeten beliili talalkozasat a méhkiirtok miitéti iton nem gyodgyithato elzarodasa
vagy azoknak a hidnya akadalyozta. A kiirt eredeti meddéség kezelésére iranyulo tevé-
kenység hozta létre az IVF- eljarasokat. Az asszisztalt reprodukcids technikdk eredményes
alkalmazasaval optimalis esetben az élve sziiletések mintegy 5%-a érhetd el a jelenlegi élve
sziiletések tobb mint 2%-4val szemben.

Egészséges fogamzasgatlast nem alkalmazd, rendszeres hdzaséletet é16, reproduktiv
korban é16 hazaspdr esetében a kihordott terhességek aranya menstruacios ciklusra sza-
mitva 30%. Az els6 szervezeten kiviil fogant gyermek sziiletése 6ta a kezelések sikere jelen-
tésen javult, de még messze nem éri el a természetes 30%-ot. Negyven év felett ,,in vitro
fertilisatiéval” a gyermekdldas realis esélye mindossze 10%-ra tehetd.

Az elsé ,in vitro fertilisatio” — embryotransfer (IVF-ET) kezelés klasszikus javallatat
mindkét petevezetd hidnya, illetve mutéttel nem gyodgyithato elzarédas képezte.

»Az 1991-es év tobb mint szazezer IVF kezelési ciklusat elemzé vildgstatisztikdja sze-
rint szervezeten kiviili megtermékenyités 47,3%-ban tisztan kiirt eredet(, 14,8%-ban tisz-
tan androldgiai eredett, 10,3%-ban ismeretlen eredeti medddség miatt végezték. Egyéb
ndi eredetd (pl. endometriosis) miatt 8,9%-ban, és tobb okra visszavezetheté medddség
miatt 18,7%-ban kertilt sor szervezeten kiviili megtermékenyitésre.” (13).

»Az IVF-kezelések javallatainak megoszlasa 5132 kezelési ciklus sordn, a néi eredetti
meddéség (34,6%) felében, kiirtfaktor 17,7%-ban jatszott szerepet.” (14).

A petevezetékek 6nallé rendellenessége ritka, de masodlagos megbetegedései miatt
a gyakorlat szempontjabol fontos elzarddasnak, ill. funkcionalis kdarosodasnak van
nagyobb jelentdsége. Ennek gyakorisaga infertilis parok kozott mintegy 25-35% (15).

Vilagstatisztikai adatok szerint az in vitro fertilisatio oka 37,3%-ban tisztan kiirt ere-
detd, 18,3%-ban androloégiai, 11,5%-ban ismeretlen, 9,4%-ban endometriosis, 30%-ban
PCOS, 23,1%-ban tobb tényezb (8).

»-Nem meglep6 a méhen kiviili terhességek 5-6%-o0s gyakorisaga, hiszen a nék jelentds
szama kiirt eredeti meddéség miatt kertilt IVF programba.” (16).

A petevezetSk elzdrddasa okozta medddség kezelésére ajanlott recanalisatios mttétek
gyenge eredménnyel jartak. Ezért a kiirtelzarodds és egyéb néi, valamint férfi reproduk-
cids karosodas az asszisztalt reprodukcié (1978, ,,in vitro fertilisatio” = lombikbébi) felé
fordult az érdeklddés, amit sokkal sikeresebben alkalmaznak, mint a mikrosebészeti
eljarast.
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Dr. R. G. Edwards sertéseken végzett kisérleteivel biztaté eredményeket ért el a lom-
bikbébi eldallitasanak utjan. Kijelentette: ,Rovidesen el tudunk majd allitani nagy szamu
osztoddsban 1év6 emberi embryot.”

Steptoe és Edwards kozlései nyoman ismertiik meg az ,,in vitro fertilisatioval” kapcso-
latos tudomanyos és gyakorlati eredményeket (17).

1978. julius 25-én Anglidban megsziiletett az elsd in vitro fertilisatio utjan fogant
gyermek.

»A pécsi orvosegyetem sziilészeti klinikdjan 1987-ben GIFT (gameta intrafallopian
transfer) atjan terhességet értek el egy fiatalasszonynal, aki 10 éve élt meddd hazassagban.
Az elsé magyar lombikbébi 1989. augusztus 24-én sziiletett meg.” (13).

Tehat az elsé magyar lombikbébi megsziiletése Csaba Imre professzor nevéhez fliz6-
dik (18).

Az IVF-re alkalmas petesejt

A kozel 130 um atmérdjl, szabad szemmel is lathatd érett petesejt a petevezeték lume-
nébe sodrddik, ill. uszik. A petesejt élettartama révid, a tiiszérepedéstdl szamitva 12-24
ora. A kozosilést kovetden percek mulva a spermiumok mér fellelhet6k a petevezetékben.
A kozel 15 cm hosszu utat igen gyorsan teszi meg a himivarsejt. A spermiumok vandorlasi
sebessége kb. 3 mm/perc, igy a fornix vaginae-ba jutott onddsejt kb. 1 6ra alatt juthat el
a tuba infundibularis részéhez.

A méhiiregben legaldbb 1-2 drét eltoltott spermiumok mér termékenyitéképesek, ami
48-72 6raig tart, a petesejt azonban csak 12-24 6raig termékenyitheté meg.

Az ovulatio el6tti két napon beliil és az azt kovetd 24 éran beliil tortént kozosiilés ered-
ményezhet terhességet. Optimalis id6pontban tortént kozosiilés utdn a megtermékenytiilés
1-2 6ran beliil bekovetkezhet. A terhesség létrejottének esélye 25-30%, a kumulativ teherbe
esési esély 85%, egy évet figyelembe véve. A megtermékenytilés a petevezeték ampullaris
szakaszaban vagy az ampulla-isthmus hatdran megy végbe. A spermium intenziv farok-
mozgasa teszi lehetévé a petesejt zona pelluciddjan torténd athatoldst, és megtorténik
a penetratio. A két haploid ivarsejt magallomanyanak (pronucleusok) az egyesiilése jelenti
a fertilisatio folyamatanak a végét, amit zygotanak neveziink, és a szomatikus sejtekhez
hasonléan diploid.

A zygota vandorlasi folyamata 5-7 napig tart, és elindul a barazdalddas, kifejlédik
a morula (szedercsira).

Az 50-60 blastomerdt tartalmazé blastocystardl (1 mm) a zona pellucida levalik, és
megindul a beagyazoddas folyamata. Fejlddésének ebben a szakaszaban a pete a sziikséges
tapanyagokhoz hystiotroph (szoveti taplélas) uton jut. A bedgyazddas 4-5 napig tart és az
ovulatiét kovetd 12. napon fejez6dik be. Ezt kovetden az embryo tdplalasa haematotroph
taplalds uton torténik.

A pracembryonalis szak a megtermékenyiilést kovetd 2 hét, tehat az utolsé menstrua-
ci6 els6 napjatdl szamitott 3-4. terhességi hét.

A zygota a bardzdalédds sordan mitoticus osztodasok révén 3-5. napra morulava, majd
a 6. napra blastulava alakul.
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Az embryonalis szak 10 hétig, tehat az utolsé menstrudciotol szamitott 12. terhességi
hétig tart. A gastrula (14-20 nap) kb. az 5. terhességi hét. Transvaginalis UH-val a 15-17.
napon (1-3 napos vérzéskimaradas esetén) mutathaté ki legkorabban a 2-3 mm-es pete-
zsak. Ekkor az embryo 0,1 mm hosszt és mégsem lathaté. A 14-15. napon kialakuld
masodlagos szikholyag dbrazolhat6, ami az intrauterin graviditas egyértelmi bizonyi-
téka. Az embryo nagysdga eléri a 2 mm-t és nem mutathaté ki, mert a 20. napig kialakul6
szivcs® még nem liktet.

Transabdominalis UH-val a petezsdk a 21. naptol figyelheté meg.

A somita staidiumban (21-32 nap, a 6. terhességi hét és a 7. terhességi hét els6 4 napja),
a 22-24. napon kimutathat6 az embryo, amely ekkor 2-3 mm hosszusagu.

A 21. napon mér megfigyelhet6 a szivcséliktetés is. A 10. hétig 180-190/min., majd
a terhesség végéig lassul a szivmikodés.

A 26-29. napon az embryo 4-5 mm hosszd. Az organogenesis eseményei a 49. napra
fejez8dnek be (7-12. hét).

Az ovulatiostimulatio a megfelelé szamu és nagysagu (legaldbb 2 tiisz6, 17 mm feletti)
tlisz6érésig tart. Kevesebb tiisz6 elérése esetén a petesejtek/embryok mindsége jobb, de az
endometrium receptibilitasa is idealisabb. A stimuldcids fazis az ovulatio folyamatanak
elinditdsaval fejez6dik be.

A gonadotropinstimulaci6é utan a follicularis folyadékban mért proteinkoncentra-
ci6 tizenkétszer magasabb, mint a plazmaban. A fogamzdst kévetéen pedig az endogen
hCG-szinttel parhuzamosan a plazmaproteinszint is meredeken emelkedik. 1992-ben
ovulatioinductio soran hCG addasat kévet6en a plazmaproteinszint emelkedik. Fogam-
zast kovetden az endogén hCG-szinttel parhuzamosan a plazmaproteinszint is emelkedik.

A metoklopramid gatolja a dopaminerg receptorokat, és igy stimulalja a hypophysealis
prolactin felszabadulasat.

A kozelgé ovulatio megbizhaté jele a csak 20%-ban kimutathaté cumuli-oophorus
vildgos echoi. Ovulatiét kovetden az esetek 80%-aban az osszeesett domindns tiisz6 vérrel
telik meg és echogén képet ad. A Douglasban szabad folyadék mutathato ki, amely a meg-
repedt tiisz6bél szarmazik.

A menstrudciot kovetéen UH-vizsgalattal a petefészekben 5-10 kis antrdlis tiisz6t lat-
hatunk, és csak a 8-10. ciklusnaptol kezdve kiiloniil el. A domindns tiisz6 echomentes
cysticus (8-10 nm atmérdjti, sima fald) képlet formdjaban. Az ezt koveté napokban a domi-
nans tiisz6 tovabb nd, és az ovulatio idejének napjan 16-20 mm-t (dtlagosan 20 mm-t) ér
el. 17 mm-nél kisebb tiisz64tméré esetén ovulatio altaldban nem Iép fel.

Az ET utan az embrydk néhany napig szabadon fejlédnek a méh tiregében, miel6tt
beagyazddnanak. Kozben blastocystavé fejlédnek, névekednek és kibtjnak a zona pellu-
cidabol (hatching). A beagyazodast szamos embryonalis és embryotdl fiiggetlen tényezd
befolyasolja. Az implantatio aranya 10-40%. Az ardny javitdsat szolgalja a hatching.

In vitro koriilmények kozott a blastocystak jelentds része nem képes kibujni a zona pel-
lucidébdl. A hatching elmulasztdsat 9sszefiiggésbe hozzak az in vitro el6allitott embryok
alacsony megtapadasi aranyaval. A kibujds in vitro elmaradasaban szerepe lehet a zona
pellucida megkeményedésének (zona hardening) és a nagyobb vastagsdgnak (15 nm-nél
vastagabb).
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A petefészek célzott punctidjat hiivelyi uton végzik UH-kontroll mellett, és 100 Hgmm
erdsségl szivassal lehet a tiisz6folyadékot és petesejteket eltdvolitani, majd a megfeleld
tapoldatba tenni és inkubatorba helyezni. Ezt kévetéen 100 000-150 000 spermium/ml-t
tartalmazd ondot cseppentenek a petesejt mellé a megfeleld fertilisatios oldatba. Sikeres
fertilisatio esetén 2 pronucleus lathatd. Megfelel6 paraméterek alapjan lehet kivélasztani
a visszatiltetésre legalkalmasabb embrydt (embrydkat), a blastocysta stddiumig torténd
tenyésztést kovetden. Tovabbi szelekcié a fizioldgidshoz jobban hasonlitd visszaiiltetést
tesz lehet6vé, ami a teherbe esés esélyét noveli.

Hazankban legfeljebb 4 embryo transzferét (ET) engedélyezik, sok helyen azonban
hasi UH-kontroll mellett végzik a betiltetést. A szervezeten kiviili megtermékenyités utan
az osztddas allapotdban 1év6 4-8 sejtes petesejtet juttatnak a méh iiregébe.

A lutealis fazis timogatasa hCG injectio ismételt adasaval torténik, ami sargatest-
mitkodést fenntart6. Alternativat a progeszteron addsa jelent.

A lutealis taimogatas minimalisan a pozitiv terhességi tesztig folytatodik, de a terhesség
9. hetéig folytathatd.

Az asszisztalt ,hatching”, a zona pellucidan ejtett 50 mikron nagysagu folytonossagi
hidny el8segiti az embryo megtapaddsat.

Az embryo genetikai allomanydnak vizsgalata a petesejtnyerés utan 3. napon, a burok
megnyitdsat kovetden 1 vagy 2 blastomer eltavolitdsaval torténik (praeimplantatids gene-
tikai diagnosztika = PGD). Az IVF-kezelést kovetGen a vetélés kockdzata atlagosan 20%
koril van.

In vitro fertilisatio — embryotransfer (IVF-ET) és eredményessége

A meddéség eléforduldsi gyakorisdga hazankban 1981-es tankonyvi adat szerint 8-10%.
A meddéség (sterilitds) oka 45-50%-ban néi, a néi infertilitas az esetek 70%-dban lelki
eredet(i, mig 35-40%-ban férfi eredetti. A férfimedddség mintegy 5%-a kromoszomalis
okokra vezethetd vissza. 15-20%-ban mindkét félben el6fordulé elvaltozasok okozhatnak
meddéséget. 10-20%-os gyakorisaggal fordul el6 az un. ,ismeretlen eredetti meddéség”
(idiopathids sterilitas), amikor is a meddéség okdt nem tudjuk kimutatni.

A fogamzdképesség-zavar (infertilitas) nem betegség, hanem szdmos testi és/vagy lelki
korfolyamat vezetd tiinete.

Hazankban a medd6 hazasparok aranya 15-20%-ra tehetd.

A medd@ség ,,mint betegség” az elmult évtizedekben el6térbe keriilt, ami azzal magya-
razhato, hogy bevezetésre keriilt az IVF, ami lehet6séget nyitott a sterilitas kezelésében.

A néi meddéség leggyakoribb okai a peteérés zavara, illetve a kiirtok hidnya vagy
karosodésa, gyulladds vagy endometriosis kovetkeztében. Az endometriosis és medddség
a n6k 5-10%-aban kimutathato, a meddé populdcidban akar 50% is lehet.

Az életkor el@rehaladtaval a terhességi rata folyamatosan csokken, negyven év felett az
ET-re szamitott élvesziiletési arany 10%.

Az ondé paramétereiben torténd valtozasok hatast gyakorolhatnak az asszisztalt
reprodukcids technika (ART) eredményességére is. Az ART-on atesett parok vizsgala-
taban azt talaltdk, hogy amennyiben az anya 35 éves, partnere pedig 40 évesnél idGsebb,
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10%-kal kisebb az élve sziiletések ardnya, mint a fiatalabb partnerrel gyermeket véllald,
hasonlo koru ndk esetében (19).

Ugy tlinik, hogy az idés apai életkor nem befolydsolja egyértelmien az ART eredmé-
nyességét, és biztosan nem jatszik szerepet olyan mértékben, mint az id6s anyai életkor.

Az eredményességet a petefészek ,bioldgiai korat” jelzé basalis FSH-szintek is befo-
lyasoljak. A 8,0 mIU/ml alatti FSH-értékeknél a klinikai terhességi rita szignifikdnsan
magasabb volt, mint 8,0 mIU/ml feletti FSH-értékeknél.

A spontan ciklus 3. napjan mért basalis FSH-értékek az eredményességet csokken-
tik. Rendszerint egyik oldali petefészek eltavolitasa, cystectomia, vagy ékresectio méhen
kiviili terhesség miatt kiirteltdvolitas utan emelkedett a basalis FSH-szint. Nem kizart,
hogy ennek a petefészek csokkent vérellatasa az oka. Fiatal n6knél torekedni kell az ova-
riumok anatomiai épségét és vérellatdsat megdrizni.

A magasabb anyai életkorban észlelt alacsonyabb terhességi rata és kedvezétlenebb
perinatalis eredmény elsGsorban a rosszabb embryomindségnek, s kevésbé a csokkent
endometrium-receptivitdsnak koszonhetd.

Az in vitro fertilisatio (IVF) esetén pedig a megtermékenyités esélye 16%-ra tehetd,
az el6ébrények 50-70%-a kromoszémahibas. IVF-ET ciklusok esetében az Gsszes vetélés
aranyat 79%-nak, az 6sszes vetélés 70%-at korai vetélésnek talaltak. Spontan fogant terhes-
ség esetén 19%-ban, mig IVF-kezelést kovetéen 30%-ban szamithatnak korai terhességi
veszteségre.

A beiiltetett embryo és az anya kozotti kapesolat sordn nagy mennyiségii proszta-
glandin termelddik, ami miatt elhalhat az embryo és kilokddik, de lehet, hogy az elhalas
indukadlja a prosztaglandintermel6dést, ami méhosszehuzodasok révén vetéléshez vezet.

A betiltetett embryo az esetek 70%-dban nem tapad meg. A kettds terhesség valészint-
sége 20%, a harmas ikerterhesség 5%, a négyes ikerterhesség 0,1%-ra tehetd. A 45 évnél
id6sebb férfiak utédainak esetén 39%-kal n6 a mentalis betegségek esélye, mert romlik
a himivarsejtek nemzéképessége is.

A 30-34 éves anyai életkorban megfigyelt 24,4%-os terhességi rata 40 év felett 14,7%-ra
esett vissza, ugyanakkor a 24,1%-os spontan vetélési arany 41,9%-ra emelkedett.

A meddéség oka és a terhesség sorsa azt mutatja, hogy jelentdsen magasabb fertiliza-
cids aranyt észleltek kiirt eredetti medddségben, mint férfimeddéségben.

A petevezetSk hibajabdl bekovetkezé meddéség 30-40%-ban jatszik szerepet a néi
okok kozott. A szexualis dysfunctiok eléforduldsa az infertilis férfiakban kb. 20%.

A beiiltetett embrydk szdma és a terhesség sorsa kozotti 9sszefiiggés kapcsan a terhes-
ségi aranyt egy embryo beiiltetését kovetden 5%-nak, négy utan 29%-nak talaltak. A beiil-
tetett embrydk szamanak emelkedésével parhuzamosan nétt a tobbes terhességek aranya.
A 38 évnél fiatalabb nodk legaldbb 50%-a szamithat terhességre az elsé kezelési ciklust
kovet6en embryokkal végzett transzfer esetén (20).

A spontdn vetélések aranyat 18,4-29,9%-ban adjak meg asszisztalt reprodukcidés mod-
szerek alkalmazdsa mellett. A spontdn vetélések kockdzata 6sszefiiggést mutatott az anyai
és a terhességi korral.

A spontan vetélések 75%-a az elsd trimeszterben zajlott le. IVF-terhességben magasabb
a spontan vetélések aranya, mint spontan terhességben.
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End to end anastomosis készitése utdn bekévetkezé spontdn terhességek aranya
40-60%, méhen kiviili terhességeké 10% alatti. Az IVF utdni terhességi valoszintiséget
30% felettinek, mig a kiirtok rekonstrukciés mtitétei utan 25%-nak talaltédk.

Az IVEF-ET kezelés klasszikus javallata mindkét petevezetd hidnya, vagy miitéttel nem
korrigélhato elzdroddsa. Ez képezte az els6 lombikbébi-kezelés javallatat is.

Az utobbi években az indikacios teriilet jelentésen béviilt, amihez nagyban hozzajarult
az ICSI és a mikrosebészeti spermanyerés.

Egyre nagyobb szamu gyermektelen hazaspar veszi igénybe a szervezeten kiviili meg-
termékenyités modszerét. Emelkedik azon n6k szama, akik csak 35 év felett vallalkoznak
sziilésre.

Az IVF legkiilonb6z6bb maddszereinek eredményességét a természetes fogamzds var-
haté eredményességének titkkrében érdemes megvizsgalni.

In vitro fertilisatio kezelést kovetéen a vetélés kockdzata dtlagosan 20% koriil van.
Minor vagy maior anomalia 3-4% lehet (2-3% helyett).

Egészséges hazaspdr esetében rendszeres hazasélet mellett, fogamzasgatlé mddszer
alkalmazasa nélkiil a kihordott terhességek aranya menstrudcios ciklusra szamitva kb. 30%.

Az elsé IVF-b6l szarmazd gyermek megsziiletése 6ta eltelt idészak alatt a kezelések
eredményessége jelentdsen javult, de még nem éri el ezt az értéket.

Amennyiben a dominans folliculus 18-20 mm-t ér el, és tovabbi 2-3 tiisz6 16-18 mm
kozotti atméréji, 5000-10 000 NE hCG-t adunk. A szérum E2-értéknek hatdsara az endo-
metrium 9 mm-nél vastagabb és 3-as rétegzédést mutat, megtorténhet a petesejtnyerés.
A folliculus folyadékot negativ 250 Hgmm nyomassal szivjuk le. A petesejtek megtalaldsi
aranya a leszivott folyadékban 80% feletti.

Az IVF-ET utani terhességek kb. 20%-a els6 trimeszterben megszakad. A 45 év feletti
néknél a korai vetélés el6fordulasa az 50%-ot is meghaladja. A méhen kiviili terhesség
el6forduldsa spontan teherbe esés utdn 0,5-1%, az IVF-beavatkozasok utdn pedig 5,5%.
Kettes ikerterhesség 22,5%-ban, harmas ikerterhesség 4,1%-ban fordul elé.

A méhen beliili eszkoz a gyulladds okozta kiirtelzdrddds vagy a kiirtok funkciond-
lis kdrosoddsa révén vezet kiirtterhességhez. A beteg anamnézisének felvétele alatt, ha
jol tajékozodik az orvos a terhesség elleni védekezésrél, akkor gyanuja timadhat méhen
kiviili terhességre.

Az extrauterin graviditas magas aranya (5-6%) nem meglepd, hiszen a betegek jelentds
szama kiirt eredeti medd&ség miatt kertilt IVF-programba.

Korabban kiirtmitéten atesett betegeknek Iényegesen magasabb a kockazatuk méhen
beliili terhességre. Spontdn terhesség esetén 1-2%.

Az esetek 10%-dban a nyert petesejt nem termékenyiil meg, vagy a megtermékenyiilt
petesejtbdl betiltetésre alkalmas embryo nem fejlédik. A méh iregébe iiltetett embryo az
esetek 70-80%-4dban nem tapad meg!

A teherbe esés valdszintisége IVF-kezelés utan vilagszerte 15-20%, ha a petesejtnyeré-
sek szdmara, illetve 20-25%, ha az embryotranszferek szamara vonatkoztatunk.

Korai vetélések gyakorisdga IVF utan 20-30%, szemben az atlag népesség 5-10%-0s
vetélési gyakorisagaval.
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A miivi vetélés és oralis fogamzasgatlok tartds haszndlata utan kialakult funkciona-
lis medddség gyodgyszeresen elég jol kezelhetd. Tehat nem olyan stlyos elvaltozas, mint
a kiirtelzarodas.

A koltség-haszon szamitasok bizonyitjak, hogy a nem kivant terhesség megel6zése élet-
tanilag és gazdasdgilag is elényosebb, mint az in vitro fertilisatio, aminek eredményessége
az els6 kezelés utan még elég alacsony aranyu.

A genitdlis tractus anatomiai és funkcionalis dllapotanak a megérzése biztosithatja
csak a reprodukcié folyamatossagét és a szaporodds novekedését.

Az 1956 el6tti években a primer medddség 64,3%-ban, a szekunder 33,7%-ban fordult
el6. Az 1970-es évektdl kezdve azonban a masodlagos medddség 46,7%-ra emelkedett.
Mindebbdl az kovetkezett, hogy a meddéség ardnyanak a megvaltozasaért a miivi vetélés
tehet6 feleldssé. Az interruptio nemcsak az ardny eltolodasat okozta, hanem a sterilitds
gyakorisaganak az emelkedéséhez is hozzajarult.

Az 1956 el6tti években a sterilitas oka az esetek majdnem felében organikus laesio volt,
de az ezt kovetd években a funkcionalis okok jatszottdk a fészerepet.

A mivi vetélés elsésorban funkciondlis karosodas utjan okoz meddéséget. Az in vitro
fertilisatio bevezetése utdn azonban kidertilt, hogy az asszisztalt reprodukci6 javallatdban
a mivi vetélést kovetd kiirtelzarodds jatszik fontos szerepet. Tehat az interruptio mind az
obstrukcids, mind a funkcionalis medd6ség gyakorisagat noveli.

Feltehetd, hogy a legalis abortusz megszoritasnak csokkent a tubaris eredetli med-
ddségben jatszott szerepe, ezért mind kevesebb lesz az in vitro fertilisatio javallatdban is
a kiirtelzarédas. Viszont a funkciondlis meddéség aranya nem csokkent, inkabb emelke-
dett, ami a hormonalis fogamzasgatlok tartés szedésének eredményeként kovetkezett be.
A szerben 1év6 hatéanyagok kdrositjak az archiogoniumokat, és csokkent értéki petesejt
képz6dik, ami megtermékenyitésre alkalmatlan.

Az ovarium szuperstimulacidjaval elérhetd, hogy tobb teljes értéki petesejt képzddjon,
amelyek megtermékenyitésre alkalmasak. A n6éi meddéség aranyanak az emelkedését az
utdbbi évtizedekben az endometriosis okozta ovarialis és tubaris kdrosodas képezi, ami-
nek novekedését szintén a hormonalis fogamzasgatlok széles korii elterjedésében latom.

Amig az abortust és a hormonalis fogamzasgatld szert nem iktatjuk ki a sziiletéssza-
balyozasi mddszerekbdl, addig ujratermelédik a masodlagos (funkcionalis) medddség,
novekszik a spontan vetélés és korasziilés aranya, és nem kovetkezik be természetes sza-
porodds. A természetes fogyas nemcsak a szocialis tényez6k bdvitésével, hanem az orvos-
biologiai okok megsziintetésével érheté el.
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A csaszarmetszés és a perinatalis
mutatdék alakulasa

Miért emelkedett a csaszarmetszés aranya?

Batizfalvy professzor mar a negyedéves orvostanhallgatoknak azt tanitotta: a sziilész leg-
f6bb erénye a tiirelem.

Manapsag tobbek kozott azért is szaporodott meg az un. orvosi miihibaperek szdma,
mert az orvosoknak nincs elég tirelmiik, idejiik a beteggel tor6dni. A vajudét a gépre
bizzak, amely tobbet téved, mint az emberi fal. Aki sziilést vezet, szimbolikusan szdlva
fekiidjon a vajudé mellé, s biztosan idejében észleli az esetleges magzati szivhang-anoma-
liat. A miiszerre bizott észlelés miatt személytelenné valik a sziilésvezetés. Szinte minden
szakértdi esetben kimutathat6 az orvos késlekedése: elvégzik ugyan a csaszarmetszést, de
nem idejében, igy a magzat maradandé karosodast szenved, vagy meghal méhen belil.

Barmilyen antenatalis és intrapartum diagnosztikus médszereket alkalmaznak, ha
a sziilész nem vesz részt folyamatosan az eljarasban a sziil6 né mellett, nem javulnak a szii-
lészeti mutatok. Klinikdra kertilésemkor 3,4% volt a csdszarmetszés gyakorisaga, 1970-ben
7,3%-ot tett ki, amikor a klinikardl elkertiltem 7-8% kozott mozgott. Jelenleg orszdgosan is
tobbszordse az utdbbi aranynak (40%). Ugy tiinik, elfelejtették, hogy hiivelyi tton is lehet
sziilni. A muszerek sokasaga és a sziilésvezetés hidnyossdgai vezettek a csdszarmetszés
magas gyakorisagahoz.

Batizfalvy professzor szerint a sok csdszarmetszés pancser sziilésvezetést tanusit.
Magas frekvencidja ellenére a perinatalis eredmények véltozatlanok, vagy alig javultak.
Az orvosi késlekedés oka a maganbetegek elldtasa — az alagsortol a legfelsé emeletig —,
a megélhetés érdekében. Ezeket a kollégakat ,higanydoktoroknak” neveztiik: minden
emeleten vizsgaltak. Az orvos késlekedését megsziintetni ugy lehet, ha az orvosi hivatést
méltoképpen megfizetik. Kideriilt: azok végzik a legtobb csdszarmetszést, akik a hierar-
chiaban legfeliil dllnak, noha az volna feladatuk, hogy csokkentsék.

Ujabban a sziilészek nem ismernek medenceméreteket, és mint elavult modszert, egy-
szer(ien elvetik. Sziilés kozben jonnek rd, hogy nem halad kell6képpen a sziilés, de éppen
a szlik medence miatt. ,,Minthogy az Egyesiilt Allamokban még egy kozismert tankényv is
elfogadta azt a primitiv elképzelést, hogy a medence dtméréjének ismerete nem sziikséges
a sziilésvezetéshez” (21).

Szontagh professzor szerint a sziik medence megel8zhetd, ha a kislanyokat megfeleld,
vitaminokban dus taplalékban részesitik, és a lanyok mdr nagyon fiatalon sportolnak.
Tobb szakmai judiciummal és tobb sziilés tényleges észlelésével lehet csak visszaszoritani
a sziilést természetes Utjdra, a htvelyi utra.

Brutalis hiivelyi sziilésvezetés kapcsan agyi kdrosoddst szenvedett nagy magzat miatt
készitettem orvosszakért6i véleményt. Térardnytalansag ellenére nem végeztek csdszdr-
metszést, hanem oxytocinos infuzidval és expresszidval keresztiilpréselték a magzatot
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a csontos sziil6csatornan. A sziilés dél koriili idében zajlott le, a méh tre felél vérzést
nem észleltek, mert a méh jol 6sszehtizédott. Ennek ellenére haromnegyed nyolc koriil
hemorrhagids sokk allapotdba keriilt a beteg. Laparoscopos vizsgalattal megallapitottak,
hogy vér van a hastiregben. (Haemorrhagias shockot nem laparoscopiaval kell diagnoszti-
zalni.) Laparotomiat végeztek, és kideriilt, hogy léprepedés kovetkezett be, amikor a terhes
méh fundusara konyokkel nyomadst gyakoroltak. A hashartya mogotti térben (retroperito-
neum) 5000 ml vért talaltak. Eltavolitottak a lépet, a korszovettani vizsgalat pedig igazolta,
hogy traumas eredetii sériilés okozta a lépkapu véndjanak sériilését.

Tankonyv szerint a sziilés észlelése — taguldsi szakban - a korlapon térténik, 15-20
percenkénti bejegyzésekbdl all. Minden esetben hallgatjuk a fabol késziilt stetoscoppal
a magzati szivhangokat, és ellenérizziik a fajasok qualitdsait. Sziikség szerint vizsgaljuk
a méhszaj tagassagat és a magzati koponya helyzetét, azaz a sziilés haladasét és tartamat.

Amennyiben a kérlapon homogén az irds, akkor biztosan utélag késziilt el a sziilés-
torténet, ahogy gépiras esetén is. Elterjedt a sziilés monitorizaldsa géppel, ami j6 dolog,
de 6nmagdban nem elegendd, mert nem megbizhat6 a késziilék, vagy a vajidé mozog az
erds fajasok alatt. Igy a sziilés észlelése orvos nélkiilivé valik, ami a vajudé szdméra nem
megnyugtatd. Orvosnak és/vagy sziilészndnek kellene jelen lenni, aki a sziilés folyamatos
észlelésével idejében felismeri az akut magzati veszélyt, vagy a sziilés elakaddsat és annak
okat. Nem a sziilész tiirelmetlensége miatt bizzdk gépre a vajudot, hanem azért, mert
ahhoz, hogy a sziilész el tudja tartani sajat magat és csaladjat, kénytelen a munkaidé alatt
magantevékenységet is végezni. Méltatlanul alacsony fizetés mellett a j6 orvosok kiilf6ldon
vallalnak munkat, a fiatalok pedig kisebb feleldsséggel jaré szakmat vélasztanak. A szii-
lészeti ellatas szinvonala madr jelenleg is tapinthaté. Amig egy aparatcsiknak haromszor
annyi a nyugdija, mint egy szakorvos fizetése, addig nem varhat6 a szakmai szinvonal
emelkedése. Megfelel$ anyagi megbecsiilés mellett majd jut ideje az orvosnak a beteggel
valé torédésre, ami tulajdonképpen intézeten beliil az elsérendii feladata volna.

A magara hagyott vajudo6 gyakran azt veszi észre, hogy hirtelen sokan lettek koriilotte,
és tanakodnak a beavatkozas kapcsan. Nyilvdn a gép mutatott koros eredményt, vagy az
arra vetddd személyzet jelzett valami koros eltérést. A nem kellé id6ben észlelt oxigén-
hidny miatt hypoxias karosoddssal sziiletik a magzat, még ha megkésve, csdszarmetszést
is végeznek.

Miért emelkedett a csaszarmetszések aranya? Hat azért, mert a varandds fél attol, hogy
karosodott magzata sziiletik a hiivelyi sziilés soran. Ezért a terhes félelem-javallata is felirat-
kozott az obsztetrikélis javallatok mégé. Ohaj-javallatot képez a vajudé sziilés alatti fajdalom
elkeriilése, tovabbd az orvos defenziv javallata is a nem vagyoni kdrtéritési perek miatt.

Sem a minimdlis, sem a rekordmértékt kartéritésnek nem lehet elfogadhaté magya-
rdzata az orvosok alulfizetettsége, sokoldalu elfoglaltsaga, és az tigyeleti munka miatti
taradtsaga. A varanddsnak joga van ahhoz, hogy a felsorolt okok ellenére is egészséges
magzatot sziiljon meg, ha 280 napon at viselte a terhességét. Amig mas egészségiigyi dol-
gozok mér a megtermékenyités elStt és a fogantatds utan azon faradoznak, hogy kisz{ir-
jék a beteg magzatokat, hogy csak egészséges magzat sziilessen meg, akkor egy orvos
faradtsaga vagy anyagi gondja miatt nem lehet az élettani terhességet befejezni azzal, hogy
vilagra hoznak egy nyomorék jsziilottet.
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Az orvosokat a végzett munka értéke alapjan kell fizetni, és akkor nem forgdcsolodik
szét az energiajuk, nem lesznek faradtak az tigyeletben sem.

Az amnioscopia és amniocentesis szerepe latvanyos volt a perinatdlis mortalitds csok-
kentésében, viszont novekedett a csaszarmetszés gyakorisdga. A csaszarmetszés utani ter-
hesség nem egyenld az ismételt csaszarmetszéssel, csak abban az esetben, ha maradandé
ok képezte a miitét javallatat. A medenceméretek nem valtoznak, tehat ha sziik medence
miatt tortént a csaszdrmetszés, akkor a kovetkez6 terhességet is mutéttel kell befejezni.
A nem obsztetrikalis ok miatt végzett csdszarmetszések utan akar 50-60%-ban is sziilhet-
nek az anyak hiivelyi aton.

A kizérolag pozitiv amnioscopos lelet nem volt egyenld a csaszarmetszéssel, mivel
stirti z6ld meconiumos magzatviz mellett is életfrissen sziilethet meg a magzat, de tiszta
magzatviz esetén is elé6fordulhat magzati asphyxia. Ha meconiumos magzatviz terminus-
tallépés, toxaemia vagy téraranytalansag, illetve mas tarsjavallat mellett volt észlelhetd,
akkor csdszarmetszést végeztiink.

Igazsagiigyi szakért6ként ismerem az orszag sziilésztarsadalmanak tevékenységét.
A sziilészeti ellatas endemidsan hanyatlott. A haldlesetek nyilvanossagra hozdsa nem rep-
rezentalja azt a temérdek hypoxias magzati kdrosoddst, ami csak az orszagos fejlédésneu-
roldgiai intézet statisztikajaban mutathato ki.

Az esetek zomében a késedelemmel felismert oxigénhidnyos magzati karosodas jat-
szik vezetd szerepet. A késedelem oka az orvosi munka szétforgacsolédasaban keresendé.
Megélhetésrdl van sz9, ami miatt a sziilést vezetd orvosnak nem jut elég ideje a sziilés
észlelésére, hanem azt a miiszerekre bizzak.

A mértéktelen abortuslegalizacié el6tt csak a genetikailag kdrosodott magzatokat
vetélték el. Ezt kovetSen pedig a mindség is belekeriilt a hatmillié abortummal egyiitt
a vodorbe. A fenyegetd vetélés és korasziilés kezelésére oriasi pénzt kell forditani. Az igy
megtartott magzatok és a miivi vetélés aldozatai miatt romlott a tarsadalom mindségi
Osszetétele is. Ehhez jarult még az a sok hypoxidsan karosodott gyermek, akik iatrogén
artalom kovetkezményei. A szakmai kovetelményeket szigoritani kell, az egészségligyi
dolgozok fizetésének rendezése mellett, hiszen a sziilészeti szakmabdl ered a legtobb kar-
téritési per.

A sziilészetben nincs helye a liberalizmusnak, csak a szinte félmilitans szabalyok betar-
tasa vezethet eredményhez. Az otthon sziiléshez valé ragaszkodds szamszer(i emelkedését
éppen azzal lehet magyarazni, hogy a varanddsok nem tartjak még elfogadhaténak sem
a korhazi ellatast.

Egyetemistaként csak egy tandrsegédné oktatott benntinket, aki a fogdmiitétet is
bemutatta. Gyakornok koromban mar harom kollegina koziil kettd nem tudott fogémtité-
tet sem végezni. Az egyiknek elézetes kisérlet utdn civil ruhdban rantottam ki a magzatot,
kiilonben a medencekimenetben elhalt volna.

Szakért6ként olvastam, hogy a doktornének nem volt elég ereje eltorni a kulcscsontot,
elakadt vallak esetén, pedig ultimum refugiumként csak a torés menthette volna meg
a magzat életét. Masik esetben doktorné csaszarmetszést végzett, de nem tudta kiemelni
a magzatot, csak a nyaki gerinc sériilése aran. Nem azt akarom bizonyitani, hogy a n6k
alkalmatlanok a sziilészeti szakma gyakorlasara, hiszen az otthon sziilés a babak tevé-
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kenységéhez kot6dott. Tehat a faradt férfi és né sziilészorvos egyarant nem alkalmas a szii-
1és észlelésére és vezetésére.

A korai electiv sziilésindikacioban latjak a megemelkedett csdszarmetszési aranyok és
rosszabb kimenetelek legfébb okat. Bebizonyitottdk, hogy a korai electiv sziilésindikaci6
aranyat 30%-rol 5%-ra lehet csokkenteni. Az USA-ban a csaszarmetszések aranya 1966 és
2009 kozott 60%-kal, 20,7%-ro6l 32,9%-ra emelkedett. A kis kockazatd csaszarmetszések
aranya 1997-ben 18,4% volt, amely 2009-ig folyamatosan emelkedett 28,1%-ig (22).

A csdszarmetszés aranya az 1960-as években 5% volt, ami jelenleg 40% koriil mozog.
Az intrauterin diagnosztika bevezetése folytan novekedett a magzati érdek szerepe a csa-
szarmetszés javallatanak feldllitasdban.

Az 1964-ben megjelent tankonyvi adat szerint a kordbbi 1-3%-rél 10%-ra nétt a csa-
szarmetszések aranya.

1994-ben 12,7%.

1996 és 2011 kozott ugy emelkedett a csaszarmetszések ardnya, hogy az nem jelentette
sem az anyai, sem a magzati mortalitasi és morbiditasi mutatok javuldsat.

1990-ben 10%.

2000-ben 20%.

2014-ben 37%

2016-ban 30% feletti a csdszdrmetszések aranya.

Az utobbi 15 év alatt 10%-kal nétt csaszarmetszések aranya (23).

A szegedi né6i klinikara kertilésemkor (1959) 3,4% volt a csaszarmetszés aranya, 1970-
ben 7,3%, 1984-ben 7-8%, majd 2016-ban 40%-ra emelkedett a perinatalis mutatok javu-
lasa nélkil.

A per vias naturales sziilést akadalyozd, vagy korlatozé sz6vddmények, az ebbdl eredd
esetleges anyai vagy magzati veszedelmek megel6zésének csaknem egyetlen ttja ma is
a csaszarmetszés. A csaszarmetszésnek egyetlen feltétlen ellenjavallata nincs, feltéve, ha
a mtétre a megfelel$ id6ben keriil sor. Az intrauterin diagnosztikus eljarasok birtokdban
elkertilhet az a veszély, hogy a csaszarmetszést nem késlekedve, vagy ,ultimum refu-
giumként” végezzik el.

Perinatalis karosodas

A méhen belilli és sziilés alatti magzati elhalas leggyakoribb okozdjanak a primer anoxiat
tekintették, és jelenleg is az képezi a magzati kdrosodas legfébb okat.

A hazai eléreszamitasokat a demografiai adatok rendre igazoljak, hiszen tovabbra
sem allithaté meg a népesség fogydsa. 1981 dta az orszag lakossaga fogyni kezdett. Ennek
oka elsésorban az 1956 utani abortus-abusus. A terhességmegszakitasnak a sziiletési
aranyszamokra gyakorolt hatdsan kiviil, tavlatilag és mindségileg van érinté szerepe
a termékenységre. Vagyis a tarsadalom Osszetétele mindségileg is csokken a kontrasze-
lekcié miatt.

A termékenységet meghatdrozé fontosabb elméletek koziil a figyelem féleg a szocioldgiai
tényezok felé fordult, és kevés jelentGséget tulajdonitanak az orvosbiologiai okok szerepének.
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Az orvosbioldgiai okok a kovetkezdk: terhességmegszakitds, hormonalis fogamzds-
gatlas, kismedencei gyulladasok, iatrogén artalmak.

A méhen beliili és sziilés alatti magzati elhalds leggyakoribb okozojanak a primer
anoxidt tekintették, és jelenleg is az képezi a magzati kdrosodas legf6bb okat.

Az 1960-as években a perinatalis mortalitds 40%o volt, ami az 1990-es évek végére
10%o0 ald csokkent. Az antenatalis diagnosztika jelent6ségét jol demonstralja az emlitett
sziilészeti statisztika is.

A perinatdlis mortalitds okai demografiai (szocialis helyzet, anya életkora, koraszii-
1és) és orvosi tényezdk lehetnek. A perinatalis mortalitas 40%-dban, az érett magzatokra
vonatkozdan 60%-ban oxigénellatasi zavar kovetkezményére vezethet vissza. A sziiletés
koriili kdrosodasnak is szintén hypoxia az oka. A sziilés utdn 6 6ran beliil elhalt érett
yjsziilottek haldlokaként tobb mint 85%-ban a sziiléssel kapcsolatos torténés szerepel.

Iatrogen drtalmak az in. ,,miihibaperek”-ben

Az un. ,miihibak” 65%-a sziilészet-négyodgyaszati eredett, ezen beliil a mtihibaperek
90%-a sziilészeti okokra vezethetd vissza.

A magzat-Gjszilott haldlozas bekovetkeztében elsé helyen szerepel a sziilés el6tti és
alatti hypoxia. A magzat oxigénellatasi zavarat el6idézheti a terminustallépés, talhordas,
meéhen beliili magzati retardatio, medencevég fekvés, ikerterhesség, intrauterin fertézés,
koldokzsindr-anomalia, indokolatlan sziilésmeginditas és méhszdjérlelés, a méh tetanids
allapota, méhrepedés stb.

A koros dllapottal szovédott terhességben lepényelégtelenség 1ép fel, ami a magzat
oxigénellatdsat rontja. Az utobbi 40 év alatt jelentés mértékben fejlédott a sziilészeti
diagnosztika. Ennek ellenére a szdimos diagnosztikus modszer koziil azonban csak egy
olyan vizsgaldeljaras all rendelkezésre, ami a magzat oxigénhidnyat objektiven mérni
tudja, de csak a tdguldsi szak végétdl. A diagnosztikus modszerek tehdt csak sztirévizs-
gélatra alkalmasak. T6bb vizsgaloeljaras alkalmazasa soran nyert korosan gyanus érték
azonban segit annak eldontésében, hogy a terhességet idejében fejezziik be. Mivel a diag-
nosztikus médszerek nem jelzik a magzat pillanatnyi dllapotat, hanem csak a veszélyez-
tetettségét, ezért a kapott értékeket kell6 szakmai sullyal kell értékelni. Vagyis a sziilés
észlelését nem szabad a muszerekre bizni, hanem a sziilést vezetd orvosnak is ténylege-
sen jelen kell lenni.

A vizsgdlati anyag tanulmdnyozasa azt mutatja, hogy a sziilésészlelés személytelenné
valt, ami miatt mindig késésbe kertilt a sziilészorvos. A késedelem miatt kovetkezett be
a sziilés alatti magzati elhalas, vagy az Gjsziilott maradandé karosodasa. Meglepd, hogy
a kérosan gyands értékek ellenére sem végezték el megfelel6 id6ben a csaszarmetszést,
noha minden egyes esetben sorra keriilt a mutét, azonban addig a magzat vagy elhalt,
vagy sulyos oxigénhidnyos maradandé agyi kdrosoddst szenvedett. A nagyszdmu eset
mindegyikében felismerhet6 a folyamatos észlelés hianya, a koros értékek idében vald
értékelésének elmaradasa és a miitét melletti dontés késlekedése.

A magzat hypoxias eredetti kdrosoddsat a 2. helyen koveti a magzat intracranialis vér-
zése, intrauterin fert6z6dése, sziilés koriili trauma. Irodalmi ritkasagnak szamit a magzat
vesesériilése, ami miatt a szervet el kellett tavolitani, vagy a combcsont dislocalis torését
kovetd callusképzddés a lab megrovidiilésével.
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A perinatalis haldlozds és kdrosodas jelentds része a velesziiletett fejlédési rendellenes-
ségekbdl adodik. Az ultrahangtechnika fejlédése miatt egyre tobb velesziiletett fejlddési
rendellenesség felismerésére van lehetdség mar a sziilés el6tt. A haromdimenzids ultra-
hangvizsgalattal olyan rendellenességek is kimutathatok, amiket a kezdeti késziilékekkel
nem sikeriilt.

A per soran az alperesi intézmény rendszeresen hivatkozik gazdasagi nehézségekre, ami
nem teszi lehetévé, hogy nagy teljesitményi késziiléket tudjanak vasarolni. Szakmailag ez az
indok el is fogadhato, de jogi vonatkozasban nem, hiszen az intézetnek kotelessége a terhest
olyan intézménybe iranyitani, ahol megfelel vizsgaloeszkoz 4ll rendelkezésre. A fejlédési
rendellenesség fel nem ismerése miatti gazdasagi okokra valo hivatkozas tehat részben elfo-
gadhato. Nem fogadhat6 el viszont a magzat egyéb eredetti elhaldsaban vagy karosodasaban,
ahol kivétel nélkiil megallapithatd volt a folyamatos észlelés hidnya. Ha a sziilés észlelése
csak a muszerekre, és barmilyen teljesitmény(i muszerekre korldtozodik, akkor elszemély-
telenedik a sziilésészlelés, aminek minden esetben komoly sz6védményei lesznek.

A szivhang hallgatasdnak nincs olyan sok finom qualitdsa, mint az elektronikus sziv-
mukodés ellendrzésére szolgalé CTG-regisztratumon. A szivmtikodés észlelése szivhang
hallgatasaval jelzi a normalishoz viszonyitva a magzati szivmtikodés csokkenését vagy
szaporodasat, esetleg a szivmtikodés megszlinését. Nem lehet hallani a szivmtikodésbeli
qualitdsok finomsagat, ami a CTG-regisztratum gorbéjébdl leolvashatd. Ez a kiilonbség
viszont félrevezeti az észlel6t, mivel a gorbén csak kés6bb jelennek meg azok a szivmiiks-
désbeli durva jelek, amiket fiillel joval el6bb észre lehet venni.

Egy normélis magzati elektronikus gorbének két ismérve van: 110-160 bpm kozotti
alapritmus és normalis oscillatio vagy variabilitas. Egy valtozatossag nélkiili gorbe, mely-
bél hianyoznak a besztikiilt oscillatiéju szakaszok, nem tekintheté normaélisnak.

1. A nonasphyxids vagus-izgalom hatdséra kialakult terminalis deceleratio élettani jelen-
ség (a koponya hirtelen leszallasa az esetek 95%-4dban 10 percen beliil lezajlik).

2. Terminalis bradycardia (10 percben nincs visszatérés az eredeti alapfrekvenciara) ese-
tén egyetlen valaszthaté megoldas a sziilés azonnali befejezése (acut hypoxia 1ép fel
koldokzsindr-eldesés vagy elzardddsa esetén, abruptio placentae, ruptura uteri, anyai
collapsus, bolusban beadott oxytocin).

3. Subacut hypoxia esetében (elézetesen reaktiv NST) nagyobb, mint 60 bpm amplitu-
doju és 60-90 mp-ig tartd lassulasok alakulnak ki. Ilyen esetekben a sziilés befejezésé-
nek az els6 fél-egy éraban javasolt megtorténnie.

4. Atmeneti jellegli gorbék, melyek besztikiilt oscillatiéhoz tarsulnak, jelzik a magzat
kialakuléban 1évé acidaemiajat, és vetitik elére az Gjsziilottkori acidosis kialakula-
sanak lehetdségét (,foetal dystress”). A még nem karosodott magzat miatt ,,miel6bb”
a sziilés befejezésének adott a javallata. Az oscillatio besziikiilése még joval azel6tt
torténik, hogy a pH maradandé neurolégiai kdrosoddst okozna (24).

Még ma sem all rendelkezésiinkre olyan mddszer, amivel a magzat méhen beliili veszé-
lyeztetettsége egyértelmiien megéllapithaté lenne, kizarélag sz(iré jellegt vizsgalatokra
vagyunk hagyatkozva.

A flowmetria a kronikus hypoxia, a CTG pedig az akut oxigénhiany felismerésére
szolgdl, de csak a kdros allapot végstadiumdban diagnosztikus értékd. Ehhez jarul az
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évtizedes tapasztalat és az orvosi judicium, hogy sziikség esetén még a magzat karosodasa
eldtt csaszarmetszést végezziink.

A kértéritési per is fenyegeti a sziilés rossz kimenetele esetén a sziilészt, de az esetleg
feleslegesen végzett miitét is aggasztja. Ahhoz, hogy a magzatot ne veszitsiik el, és ne érje
hypoxids karosodas, inkabb végezziink feleslegesen csaszarmetszést, minthogy kitegyiik
a magzatot az oxigénhiany okozta karosodas veszélyének.

Ilyen sziilészeti szemlélettel megel6zhetd lett volna a sokasod¢ kartéritési pert megala-
pozd magzati agyi karosodas (25).

Ezzel a szakmai dllasponttal teljes mértékben azonosulni tudok, mert igy elkeriilhet
lenne az a sok hypoxias kdrosodas és kovetkezménye, amit az utcan latunk, miként az anya
tolja kocsijan az inkoordinalt mozgast végzé gyermekét. Nem bamulom meg a tolékocsit

- amit sokan tesznek -, nem akarom az édesanya szomorusagat fokozni. A nap mint nap
felting jelenség jelzi a sziilészeti szinvonal mindségét.

Ezzel a szakmai ténykedéssel szemben olyan kozlemények jelentek meg, amelyek
a perinatalis magzati karosoddsokat mar a terhesség korai szakaban bekovetkezett int-
rauterin agyvérzéssel, fert6zéssel és egyéb rendellenességekkel (pl. plexus brachialis
bénulas) magyaraztdk. A nagy ritkdn eléfordulé tényezékkel lefedték a ténylegesen beko-
vetkezett sziilés el6tti és alatti maradand6 magzati agykdrosodasokat. A sziiléstorténet
zavartalan (sima) sziilésrél szol, mert a papir mindent elbir, és a magzat mégis hypoxids
karosodast szenvedett. Az ilyen esetekben védekezésként elévették a terhesség korai sza-
kaban bekovetkezett magzati kdrosodds mankojat, amiért a felperes (beteg) elvesztette
a kartéritési pert.

A csaszarmetszés aranya az 1960-as években 5% volt, ami jelenleg 40% koriil mozog.
Az intrauterin diagnosztika bevezetése folytan novekedett a magzati érdek szerepe a csé-
szarmetszés javallatdnak felallitdsaban. Az antenatdlis diagnosztika jelentéségét jol
demonstrélja az emlitett sziilészeti statisztika is.
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A fenyeget6 vetélés és korasziilés kezelésére nagyon sok pénzt kell forditani. Az igy megtar-
tott magzatok és a miivi vetélés aldozatai miatt romlott a tarsadalom mindségi 6sszetétele
is. Ehhez jarul még az a sok-sok hypoxidsan kdrosodott gyermek, akik iatrogen artalom
kovetkezményei. A terhességmegszakitds abususanak bevezetése utdn és a fogamzasgatlo
szerek nyaklo nélkiili hasznalata miatt emelkedett a kiirtmedddség és a funkcionalis med-
déség aranya.

Az 1925-ben megrendezett dsszoroszorszagi négyogyaszkongresszus utdn a bolsevik
part abortustilalmat irt el6. Meglep6 volt ugyanis, hogy a katonai sorozason csokkent
a bevonuld férfiak szama, ezért a lanyokat is besoroztak katondanak. Nem hazafias lelkese-
désbdl vetették magukat a lanyok a német géppuskafészek tiizel6nyildsara, hanem azért,
mert odakiildték dket.

Jelenleg is kedvezétlen a sex ratio, amit a sok egyediil é16 (szingli) né bizonyit. Feltind,
hogy nagyon szép és csinos lanyok megelégszenek egy alacsony novést, unintelligens fia-
val, viszont a jo kiallast fiuk nem a szép néket valasztjak élettarsnak, hanem az alacsony,
szemiiveges, de okos lanyokat.

A 6 millié muvi vetélés soran egészséges magzatokat tavolitottunk el, mig a fenyegetd
vetélés és korasziilés soran a karosodott terhesség megtartasara toreksziink, vagyis a ter-
mészetes szelekcio ellen kiizdiink.

A mivi vetélésen belill novekedett a fiatalkorban (18. év alatt) végzett terhességmeg-
szakitasok ardnya, ami azzal jart, hogy a m{itétek utani kismedencei gyulladas miatt kiirt-
elzarodas kovetkezett be, és a legdsibb hormon, a fokozott prolactintermelddés zavara
miatt pedig funkcionalis medddség alakult ki.

A genitdlis traktus anndl sériilékenyebb — mind mechanikusan, mind funkcionalisan -
minél fiatalabb korban torténik a terhességmegszakitas.

A hormonalis fogamzasgétlas okozta funkciondlis meddéség gyogyszerrel jol befolya-
solhato, de a miivi terhességmegszakitas utan bekovetkezett kiirtkarosodds vagy elzarédas
csak in vitro fertilisatio (IVF) utjan gyégyithato.

Egyes vélemények szerint a hormondlis fogamzasgatlod szer csak elfedi az amagy is
meglévé menstrudcios zavart. Ezzel szemben — véleményem szerint — a hormonhatas nem
elfedi, hanem el6idézi a nemi miikodés zavarat, ami cikluszavarban és medddségben nyil-
vanul meg.

A polgéri kormény tobb szocidlis kedvezmény biztositaséval igyekszik fokozni a fia-
tal nék sziilési kedvét, ami az 1981-ben bekovetkezett természetes fogyds megsziintetése
érdekében torténik.

Orvosként a kovetkez6 szakmaval kapcsolatos, szaporodast elésegité javaslatok jutot-
tak eszembe.



206 Népesedést elGsegitd tényezék

Kezd6 gyakornok koromban lattam, hogy egy ideig a méhlepényt, maskor a koldok-
zsinorvért gyjtotték a sziilésznék. Akkor még jégtablas hiitdszekrény mikodott, de tele
volt méhlepénnyel és kérbonctani vizsgélatra tarolt abortumokkal. Az allami véllalatok
darabonként fizettek a méhlepényért és az tivegekben felfogott, koldokzsindrbol levett
vérért. A méhlepénybdl emberi hasznalatra alkalmas hormonkészitményeket, a vérb6l
pedig immunanyagot allitottak el6.

Manapsag divatossa valt 8ssejttartalma miatt a méhlepény tartds taroldsa, amit majd
egy esetlegesen bekdvetkezendd betegségben lehet felhaszndlni. A méhlepény specialis
tarolasa igen koltséges, amit az allam magara vallalhatna, és sziiletésnapi ajandékként
felajanlhatna az Gjsziilotteknek. [gy nemcsak a gazdagok biztosithatnik egészségiik meg-
6rzését, hanem mindenki, mert az egészség védelme mindenkit megillet.

Masik lehet6ség a praenatalis genetikai diagnosztika terén kindlkozik. A trisdmiak

- els6sorban Down-kor — szilirése nem egységes modszerrel torténik, mert a megbizhato
vizsgalathoz sziikséges anyagok koltségigényesek.

Olyan esetekben, amikor alapos gyant meriil fel az egyéb modszer alkalmazasaval kapott
eredmény alapjan genetikai betegségre, ott ingyenessé kellene tenni a molekularis genetikai
diagnosztika antenatalis elvégzését. Ezzel biztonsagossd lehet tenni az egészséges magzat
kihordasat. A csaladra és tdrsadalomra nézve is nagy terhet r6 a beteg magzat megsziiletése,
de egy megbizhaté modszer alkalmazasaval biztos korisme felallitaséra keriilhetne sor.

Boda prof javaslatiara 1968-ban Gellén a fiziologias terhességek megszakitasa alatt
vért vett az anyaktol, és specialis eljarassal kimutattak, hogy foetomaternalis transzftzié
koévetkezik be. Az anyatdl vett vérkenetben megjelent a foetalis vorosvértest. Emiatt kévet-
kezik be Rh negativ anyanal az isoimmunisatio (els6 sziilés, interruptio, spontan abortus,
extrauterin graviditds utdn, lepénytapadasi rendellenesség, korai lepénylevélas, amnio-
centesis, paratranszfizio, szervtranszplantacio, régebben sovany lanyoknak étvagyger-
jesztés céljabol intramuscularisan adott vér) (26).

Az anyai vérben keringé magzati eredetd sejtek adtak az otletet arra, hogy hatha fel
lehet hasznalni a praenatalis diagnosztikdban. Kézben felismerték, hogy az anyai vér-
plazmaban magzati eredet(i szabad DNS-molekulak is keringenek, amelyeket a magzatra
specifikus DNS-szakaszoknak ma mar a magzat nemének meghatarozasara és a magzat
Rh D genotipusanak a vizsgalatara a gyakorlatban alkalmazzak.

A szambeli kromoszdma-rendellenességek (21-, 13-, 18-trisémia) diagnosztikajaban is
az anyai vérben kering6 szabad DNS vizsgalata 100%-osnak bizonyult. Monogénes beteg-
ségekben nagy kockdzatu hazasparok esetén, ha a terhességmegszakitds nem elfogadhatd,
akkor a praeimplantatiés diagnosztika jon szoba.

A klinikailag azonositott terhességek 15%-a korai vetéléssel végzédik, melynek hatte-
rében az esetek zomében az embryo spontdn kromoszéma-rendellenessége all (27).

In vitro fertilisatiét kovetden a 6-10 sejtes blastocystabol a zona pellucidan ejtett nyi-
ldson 4t téavolitanak el egy-egy blastomerat. A pracembryo fejlédésében nem okoz karo-
sodast, mert a sejtek totipotensek. Mivel az in vitro fertilisatio jelent6s részben a beteg
életkora miatt torténik, lehetéség nyilik a pracembryo aneuploidia sztirésére.

Németorszagban tilos az embryéval kisérletezni. Lehet viszont azt tenni a pronucleus
staddiumban, amikor bar mar behatolt a petesejtbe a spermatozoon, de a két mag még nem
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olvadt 0ssze, tehat még nem embryo. Az embryoldgiai hatart az utolsé menstrudcié utani
24., vagyis a 22. postconceptios hétben adtak meg. Az embryo-splitting, azaz a klénozas
sordn a 32 sejtes embryot is fel lehet darabolni, és az egyes darabokbdl lehet 6nall6 egye-
deket felnevelni.

Az intracytoplasmatic sperm. injection (ICSI) mddszer lényege, hogy egyetlen sperma-
tozoonfejet beinjekcidznak egy petesejtbe. Az lényegtelen, hogy honnan ered ez a sperma-
fej, a mellékheréb6l vagy a herébdl is szdrmazhat.

A fejlédési rendellenességek 15%-anak hatterében 1évé magzati kromoszoma-rend-
ellenességek kimutatdsa érdekében a nem invaziv praenatalis tesztelés (NIPT) a leg-
alkalmasabb. Az anyai periférids vérbdl terhesség alatt kinyerheté magzati — sejttél
tiiggetlen - ,,szabad” DNS-en alapul6 vizsgalat. Szarmazasat tekintve az anyai ,,szabad”
DNS f6ként a csontvel8bdl, a magzati pedig elsésorban a méhlepénybdl szarmazik (28).

Végiil, de nem utolsésorban hangot kellene adni annak, hogy a sziilés vezetése és a szii-
16szobai ellatas ingyenes. A valasztott sziilészeti személyzet honorélasa ne a csaladot terhelje

- ami sok n6t visszatart a sztilést6l —, hanem egyéni biztositds ttjan a valasztott biztositot.

A rdksziirés kampdnyjellege miatt csak részeredményekkel jar. Ha viszont a csaldd min-
den tagjdt ellendrzi a hdziorvos, akkor egy bekovetkezett rikos megbetegedés a csalddban
neki presztizsveszteséget jelent. Egri féorvos koromban ndlam jdrt egy kiilfoldi professzor és
azt mondta, egy jol miikodé haziorvos mellett elképzelhetetlen, hogy a csaldd nétagja corpus
vagy collum carcinomdban meghaljon. A hdziorvos a csaldd legfiatalabb néi tagjit a menarr-
hae-tél a menopausdig nyomon koveti. Tudja, hogy milyen vizsgdalatokat kell elvégezni ahhoz,
hogy megelbzzék az emlitett rdkos megbetegedést. Ez vonatkozik a csaldd férfi tagjaira is.

Amennyiben a hdziorvos pl. n6gydgydsz (kolposcop és oncocytolégiai vizsgdlat végzésére
alkalmas), vagy urolégus (rectalis vizsgdlat, esetleg cystoscopia) szakorvos, akkor az alapel-
latdson kiviili munkdjdért honordrium illeti. Ervényesiteni lehetne a bonus-malus rendszert
a biztositds terén. Aki rendszeresen aldveti magat a riksziirésnek, az bonuszban részesiil,
aki pedig nem, annak nagyobb biztositdsi 0sszeget kell fizetni.

A Szegedi Orvostudomdnyi Egyetem Sziilészet-NGgyogydszati Klinikdjan dolgoztam
25 évig. Pélydzat utjan elnyertem a Heves Megyei Korhdz kizel 200 dgyas sziilészet-négy6gyd-
szati osztdlydnak osztdlyvezetd féorvosi dlldsat, majd megyei szakféorvosi kinevezést is kaptam.

A rendszervdltds Egerben ért. Skandindv szintii szakmai elldtds tortént a szakmai kol-
légium megdllapitisa szerint. 1990 mdjusiban azonban elrendeltem, hogy az osztdlyon
beliil, munkaidé alatt — az egészségiigyi dolgozok kivételével - tilos magdnbetegek fogaddsa.
Egy héten beliil - a féigazgato aktiv részvételével - bizalmatlansdgi inditvanyt terjesztett az
osztdly orvosi kara a féigazgato elé. Ha az intézkedés az orvosok pénztdrcdjdt érinti, akkor
a legaljasabb hazugsdgra is képesek. Ezért megvdltam az dlldsomtol.

Amennyiben legaldbb hdromszorosdra nem emelkedik az orvosok fizetése, 1igy nehéz lesz
allami intézményben a magdngyakorlatot megsziintetni, noha tudom, hogy torvénytelen
mads betegek elldtdsdnak rovdsdra pénzért elonyt juttatni, és ez mordlisan is elitélendé.

A nydr folyamdn urolégus bardtomndl jelentkeztem vizsgdlatra. O nagyon figyelmes volt
velem szemben, mig mdsok, ha kollégdt latnak dcsorogni, tigy tesznek, mintha nem vették
volna észre. A szocializmusban versenyhelyzet alakult ki, ezért megtiszteltetésnek tartot-
tuk, ha kolléga belénk helyezte a bizalmdt. Most lerdzzdk magukrol még a segitségnyiijtds
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lehetdségét is az orvosok. Nem kopogtattam a rendelé ajtajan, vartam soromra, nehogy
megsértsem a vdarakozokat. A folyoson ram kérdezett egy holgy, aki a rontgenleletét virta:
»~Maga is ide vdr?” ,Nem” - mondtam. ,Nézze, az, aki céduldt tart a kezében és bekopogott,
azonnal megkapta a leletet, én pedig mdr 1,5 ordja varom a leletemet.” Egy ajton mentek be,
ugyanazon késziilékkel vizsgaltdk 6ket, de a cédulds beteg fizetett, ezért azonnal leletezték.
Szerintem a magas szintii gyogyitds nem pénz kérdése, anélkiil is elérheté alapos tuddssal
és kell6 empdtidval. Els6sorban a gyégyszeres és miitéti gyogyitdsra gondolok, nem protézis-
beiiltetésre, vagy transzplantdciora, ami valéban igen koltséges. No, de pénzért antepondlni
lehet a csipd- és térdprotézis beiiltetését? Hat demokrdcia ez? Az sem demokrdcia, ahol pénzért
meg lehet venni az egészséget ugyanazon a helyen, ahol mds meghalhat, amig rd keriil a sor.
Gusztustalannak tartom a kiilon szobdt is dllami intézetben. Aki teheti, az magankli-
nikdn vegyen kiilon szobdt, és operdltassa magdt ott, de ne irritdljdk a kispénzii tobbséget.
Aki soronkiviiliséget akar élvezni, mert vagyoni helyzete ezt megengedi, az fizessen olyan
biztositdst, ami utdn jdr a megkiilonboztetés.

A leendé konyvembdl mellékelek egy részletet, ami a terhességmegszakitds utan bekovet-
kezett petevezeték-elzarodas miatt alkalmazott in vitro fertilisatiorol szol. Az asszisztalt
reprodukci6é nagyon koltséges, de az OEP nem tesz kiilonbséget az 6nhibdjan kiviil és
a sajét hibajabol bekovetkezett medddség kozott. Onhibdjan kiviil lehet a férfi oligosper-
mids, ami nem elégséges a petesejt megtermékenyitésére. Lehet 6nhibdjan kiviil meddé
and, ha betegek a petefészkei, pl. polycystas ovarium syndroma (PCOS).

A terhességmegszakitast kovetd mechanikus vagy funkcionalis meddéség bekovetkez-
téért maga a medd6vé valt né a felel6s.

Tegyenek lépéseket azoknak a fiatal hdzaspdroknak az érdekében, akik énhibdjukon
kiviil az igen koltséges in vitro fertilisatiora kényszeriiltek. Az dtlag életszinvonalat biztosito
fizetésiik nagy része a beavatkozds elbtti gyogyszeres kezeléshez sziikséges. A sziikis anyagi
helyzet és a sikertelen beavatkozds miatt sokan lemondanak az ismételt kisérletrél. Ha keve-
sebb lenne a kezelési koltség, tobben villalndk a nem veszélytelen gyigyszeres kezelést és
miitéti beavatkozdst.

Azinvitro fertilisatio esetén az el8zetes hyperstimulatio koltséges volta miatt tegyenek
kiilonbséget az 6nhibajan kiviili és a miivi vetélést kovetd meddéség kozott az elébbiek
javara. Az6ta mindenkinél ingyenessé valt a beavatkozas el6tti hormonkezelés.

(A kormany minden asszisztalt reprodukciés intézetet megvasarolt, és az IVF el6tti
kivizsgalast és kezelést 2020. 01. 01-1 hatallyal ingyenessé tett.)
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Menopausa-tiinetcsoport kezelése

Klinikofarmakologiai vizsgalatra kaptuk az Ambosex néven forgalomba hozott intramuszku-
larisan alkalmazhato6 készitményt, ami 40 mg ethinyl-oestradiolt és 4 mg methyltestosteront
tartalmaz (K8banyai Gyogyszerarugyar, Gedeon Richter). Oregebb kollégdm ajanlott a pacien-
sek kezelésének kivitelezésére és hormoncytolédgiai vizsgalatok elvégzésére. A dolgozat a Ther-
apia Hungaricaban 1962-ben, majd 1963-ban Magyar Néorvosok Lapjaban is megjelent (1).

Menopausa alatt a petefészekhormonok éltal vezérelt utolsé menstrudcios vérzést értjiik.
Ez a természetes menopauza, ellentétben a petefészek mtitéti eltavolitasat, vagy sugarkaro-
sodasat kovet6 mesterséges (sebészi) menopauzaval.

Madsok szerint a menopauza ,,cessatio mensium” (vérzéskimaradas) a klimaktériumon
beliil az utolsé szabalyos uterinalis vérzés, amelyet egy évig nem kovet ujabb.

A menopauza hazai atlagban 49 év koriil van. Az ennél fiatalabb, illetve iddsebb korban
bekovetkezé menopauza a korali, illetve késéi menopauza elnevezést kapta.

A menstrudcios zavarok idejét a valtozas kordnak is nevezik, melynek a menopauza
el6tti szakasza a praemenopauza, azt koveté pedig a posztmenopauza. A kettdt egyiitt
szoktak klimaktériumnak is nevezni, amely atmeneti (valtozd) életkort jelent. A meno-
pauza helyett helytelen a ,klimax” kifejezés, amely eredetileg csucspontot, orgazmust
jelent, és tévesen hasznaljak a klimaktérium helyett.

A menopauza nem csak az utols6 havivérzés idépontjat jelenti, hanem a né menopauza
utdni életszakaszat is, beleértve az idéskort is.

A Nemzetkozi Sziilész-Négyogyasz Szovetség, a FIGO Nomenklatura Bizottsaga sze-
rint a klimaktérium a menopauzat megel8z0 és az azt koveté néhany év. A menopauza
(havi sziinet) az élettani havivérzés megsztinésének idépontja.

A klimaktérium a nd életének meghatarozott idészaka, amely években fejezhet6 ki.
A menopauza a klimaktériumon beliil egyes esetekben pontosan meghatarozhat6 idépont,
amely egyénenként datumszertien adhaté meg altalaban, és a né életében meghatarozott
id6pont.

A klimaktériumon belil megkiilonboztetiink un. pre- és posztmenopauzat, melyek
tovabbi két szakaszra oszthatdak, ezért korai és kés6i premenopauzardl, illetve korai és
kés6i posztmenopauzardl beszéliink.

Mig a premenopauzalis vérzészavarok hattere nagyrészt az ovariumok (petefészkek)
diszfunkciés mtikodésének kovetkezménye, addig a posztmenopauzalis vérzések igen
gyakran organikus elvaltozasok kovetkezményei.

Mas megitélést igényel a premenopauzalis vérzészavarok, és mas megitélést a post-
menopauzaban jelentkezé haemorrhagia (aciklusos vérzés) (2).

Emlitést érdemel, hogy mind a pre-, mind pedig a posztmenopauzalis vérzészavarok
esetén még ma is taldlhaté endometritis tuberculosa. A genitalis tuberkuldzis a néi med-
déség okat képezi, mert a kiirtok elzarédnak és kontrasztanyagos vizsgalattal rozsafiizér-
hez hasonlitanak.

A klimaktériumban felszinre keriilé funkciondlis és organikus véltozasok nagy része
mar a 35-40. életév kozott felismerhetd. A fertilitds a kor fiiggvényében csokken, ami mar
a 30-35. életévben kifejezett, manifesztté viszont csak a 40 életév utan valik.
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Ilyenkor hiszik azt a n6k, hogy nem eshetnek teherbe, és nem védekeznek. A mégis
el6fordulo peteérés azzal a veszéllyel jar, hogy terhesség kovetkezik be. A szoknya korca
egyre szlikebb lesz a terhesség — nem a myoma — novekedése miatt, amit orvosi javallat
alapjan sem lehet megszakitani. A megsziiletett magzat 21-triszomias (Down-kor). Ezért
a posztmenopauzalis id6szakban is érdemes fogamzasgatlot alkalmazni.

A klimaktérium kezdetét dltalaban a 45. életévnek jelolik meg. A menopauza az
50. életévhez van kozelebb. A menarche (elsd havivérzés) az utdbbi évtizedekben ante-
ponalddott (13,2 + 0,5 év), a menopauza retroponalddott (48,6 + 0,36 év), ami az atlagos
életkor meghosszabbodasaval jar.

Az adrenarche folyamatat genetikai tényez6k hatarozzdk meg, mig a néi gonadarche
egyik alapveté feltétele, hogy a megfelel6 testtomeg legalabb 15%-anak zsirszovetnek kell
lenni. A serdiil6kori erés menstrudcids vérzés eredeti tényezdje érelvaltozas vagy ritkdn
tumor (embryonalis sarcoma) (3).

A menarche utani két évben a ciklusok to6bb mint fele anovulatios, amihez hozzajarul-
hat a PCOS, cukorbetegség, hyper- vagy hypothyreosis, hyperprolactinaemia és bizonyos
gyogyszerek (antiepilepticumok).

Az esetenként elé6fordulé amenorrhoeds periédussal bevezetett erés menstrudcié legin-
kabb anovulatiéra utal, de bdséges vérzések esetén vérzési rendellenességre kell gondolni.

A szakirodalomban sokat vitatott kérdés, hogy a menarche minden esetben ovulatios
vérzés-e? A legtobb esetben 0sztrogénmegvondsos vérzés, de tapasztaltunk bifazisos cik-
lust kovetd vérzést is, ami azt jelenti, hogy tortént peteérés (ovulatio).

Az obstrukcids és funkciondlis meddéség eredetét vizsgalva azt tapasztaltam, hogy
sok esetben a menarchét kovetd elsé kozostilés utdn terhesség, a miivi vetélés utan pedig
medddség kovetkezett be. A teherbe esés elleni védekezésnek méar a menarchét kovet6 id6s-
ben helye van, mivel a mivi vetélésnek stilyosabbak a kovetkezményei, mint a fiatalkorban
elkezdett fogamzasgatlasnak.

A valtozé korban vagy menopauzdban is bekovetkezhet peteérés, amivel a rendelle-
nes vérzés vagy a vérzés kimaraddsa esetén nem szémolnak. Oregebb kollégam felesége,
allitasa szerint 49 éves volt, amikor befejezetlen (abortusz inkompletusz) vetélés miatt
miiszerrel fejeztem be a vetélést. A korlapbdl azonban kideriilt, hogy 50 éves volt.

A petefészkek eltavolitasat (mesterséges vagy sebészi menopauza) kovet6en a szerve-
zetben vegetativ és organikus elvaltozdsok kovetkeznek be, amelyek megkeseritik egyes
nok életét.

A Kklinikan az volt a gyakorlat, hogy n6gydgyaszati miitéteknél 50 év felett — az alap-
betegségtdl fiiggetleniil - eltdvolitjuk a petefészket. Van, aki azt javasolja, hogy kell§ mér-
legelés alapjan még 50 éven feliiliek petefészkét is érdemes meghagyni.

En az ellenkezdjét tapasztaltam, csak intubaltam az 50 éves beteget, a kollégdm ope-
ralta. Ujsziil6ttfényi rugalmas falu, tiszta bennékd valodi petefészekeisztat tavolitott el.
Egy év mulva a mésik oldali petefészekb6l kiindult ciszta miatt kellett ismét megoperalni.

A tubust a gége rendellenes anatémiai helyzete miatt csak nyarssal tudtam intubélni,
ami nyilvan egy év alatt nem valtozott meg, de az altat6 orvosnak nem sikeriilt intubalni.

A masodik miitét soran a prof presztizsokok miatt inkdbb hagyomanyos médon ren-
delte el a beteg altatasat, mert a kollegina jol helyezkedett a partban.
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A menopausa klinikai neuroendokrinolégiajat a szerzé uj megvilagitasban mutatja
be. A menopausa idépontjat az utolsé petefészek termelte hormonok hatasara jelentkez6
méhvérzésben hatarozta meg (3).

A menopausa atlagosan 50 éves életkorban jelentkezik, de tobb allapot miatt (alultap-
laltsag, kétoldali oophorectomia, dohanyzas) korabbi életkorban is jelentkezhet. A mul-
tiparitds viszont késébbi életkorra tolja el a menopausat.

A perimenopausa 4-5 évig tartd idészaka alatt a neuroendocrin valtozasok soroza-
tanak.

»A reproduktiv mtikodések megsziinését kovetd életszakaszt pedig climacteriumnak
nevezziik.” A legelfogadottabb kémiai mutatdja a keringé vérben 1évé anti-Miillerian hor-
mon szintjének a meghatarozésa (3).

A praemenopausa idészakat az dtmeneti vérzészavarok jellemzik, amelyek atlagosan
47,5 éves életkorban kezdddnek és 2-3 évig tartanak. A vérzések az 6sztrogénhatasok
(progeszteronhatas hianya, mivel anovulatio 4ll a hattérben) kovetkeztében endometrium-
atypia, illetve carcinoma kialakulasdhoz vezethetnek.

Menopausa idején a petefészek tomege 10 g alatti, térfogatuk csokken, a kotészovet
allomanya novekszik és vérellatasuk hanyatlik.

A petefészek 6regedési folyamataban meghatdrozé szerepet toltenek be a benniik 1év§
mitochondriumok mitkodési zavarai: szamuk csokken és benniik az oxidativ foszfori-
lacio folyamata elégtelenné valik, az utobbi hatterében a mitochondrialis DNS-mutéci6
allhat (4).

A klimaktérium tarda fogalman a kés6i menopauzat értjiikk, ami — a menopauza az
50. életévhez van kozelebb (55 éven feliil) - fizioldgids allapot, nem koros tiinet.

Mig a menopauza tarda fizioldgias allapot, addig a klimax praecox, illet6leg a meno-
pauza praecox minden esetben kéros dllapot.

A klimaktérium lefolydsaban megkiilonboztetiink fiziologias és koros klimaktériumot.
Az el6bbiben csak kismértékben vezetnek szubjektiv tiinetekhez a lezajlé neuroendokrin
valtozasok. A koéros klimaktérium esetén megkiilonboztetiink pre- és posztmenopauzalis
tiineteket.

A premenopauzalis vérzészavarok hatterében az endometrium (méhnydlkahartya)
glandularis cysticus hyperplasidja, és petefészkek perzisztald folliculusok allnak. A vér-
zészavarok organikus hatterét a myoma jelenti.

A posztmenopauzailis vérzészavar oka is lehet benignus folyamat, de tekintélyes arany-
nyal szerepelnek méhnyak- és méhtestrakok (endometrium karcindéma). Szabély: Minden
pre- és posztmenopauzalis zavar esetén frakcionalt curettage-t kell végezni!

Ha a daganat fiatal leAnygyermekkorban fejlédik a pubertas el6tt, akkor a masodlagos
nemi jelleg id§ el6tti kialakuldsa a fokozott dsztrogénhatdssal magyarazhatd.

Pseudopubertas praecox kovetkezik be, a honalj és szeméremszérzet king, a kiilsé
nemiszervek az ivarérett n6kéhez hasonldék. Megné a méh, menstrudcio praecox kovetke-
zik be, ami anovulatiés ciklust jelent.

Ivarérett korban a tiinetek olyanok, mint fogamzoképes korban, vagy 6sztrogéntulsuly
esetén. Matrénakorban kifejezettebbek a tiinetek. Vérzéses rendellenességek észlelhetdk,
a méh megnagyobbodik (myoma), a hiively cytoldgiai képe tiisz6hormonhatast mutat.
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Androgenizal¢ tiinetek: arrhenoblastoma, hypernephroma. A daganat heresejtes ele-
meket tartalmaz, és herehormont termel, ami elférfiasit6 hatdssal van. Menstruacié elma-
rad, emlé visszafejlédik. A bor alatti zsirszovet megkevesbedik, hangja elmélyiil. Férfias
szOrzet alakul ki, a csiklé megnagyobbodik. Ha a petefészek alloményaban mellékhere-
csirdk jelentkeznek, elférfiasodast okoznak.

Az 6sztrogénhormont termelé daganatok inkdbb jéindulattiak, mig az androgéneket
termel6k inkdbb rosszindulatiak. Gyakorlati megfigyelés, hogy a petefészek 9sztrogén-
termel$ daganatai fiatalkorban anteponaljak az els6 menstrudcié idejét, viszont a meno-
pauzéban 1évé nék megoérzik fizikai és esztétikai szépségiiket, de szellemi frissességiik
sem csOkken. Mindkét korcsoportban kénnyen diagnosztizalhaté a koéros elvaltozas
ndgyogyaszati vizsgalattal, amit a mindenkor elvégezhetd, veszélytelen ultrahangvizsgalat
megerdsithet. A bér jo turgora is felhivja a figyelmet arra, hogy az orvos hormontermeld
daganatra is gondoljon. Az 9sztrogén fenntartja az idésebb nék szellemi frissességét is.

A menopauza-tiinetcsoport karakterisztikusan 6sztrogénhiany kovetkezménye.

A valtozasok és tiinetek lehetnek morfoldgiai és funkcionalis véltozésok.

Morfolégiai valtozasok: a folliculusok szdma a petefészekben csokken, és tartalékai
a menopauzaig kimertilnek.

Az ovariumok (zona reticularis) stroma hipertréfidja és hiperplaziaja figyelhet6 meg,
ami androsztendiontermeléssel jar egytitt. Az 6sztrogén-precursor androsztendion féleg
a mellékvesében termelédik, és a majban, zsirszovetben, vazizomzatban, a vesében és az
agyban metabolizalédnak 6sztronna. Az dsztron is kotédik az 6sztrogénreceptorokhoz,
igy 0sztrogénhatast fejt ki. Ezért van az, hogy a kovérek kevésbé szenvednek a klimaxos
panaszok miatt. Kiilonosen a korpulens nékben jelentds folyamat a zsirszovetben az and-
rogén precursorok dtalakuldsa osztrogénekbe, amely ellenstlyozza a petefészkek gatlasat.

A funkcionalis valtozasok koziil a legszembetiindbb a reprodukcids képesség
elvesztése.

A menopauza-tiinetcsoport kezelésére addig hatdsosan alkalmaztak a kiillonbozé 6szt-
rogéneket, de in. megvonasos vérzéssel kellett szdmolni. Ennek elkertilése céljabdl alkal-
maztdk a him nemi hormonnal térténé kezelést, ami pedig a beteg virilisatidjat idézte eld.

A két hormon egyiittes hatasatdl vartuk a mellékhatasok (megvondasos vérzés, virilisa-
tio) csokkenését. A libidot a kezelés fokozza, gyomorpanaszokat nem okoz.

Gyakornok koromban kedvenc tanarsegédem bizalmasan megstgta, hogy frigid n6k-
nek 10 mg methytestoszteront ad, és latvanyosan javitja a szeretkezési vagyat.

A kieséses panaszokkal jelentkezd betegeket intermittalo, Gn. ,leszoktatdsos” mod-
szerrel gyogyitottuk. A héhullam, faradékonysag és fejfajas 10 napig tart6 kezelés utan 1
tablettds adagtol is megsziinik.

A készitmény hatdsossagat és a mellékhatasok hidnyéat sexualhormon-meghataroza-
sokkal és vaginalis hormoncytologiaval ellenériztiik.

Megallapithato, hogy a hormonhatas csak az 5. nap utdn kezd érvényesiilni, aminek magya-
rdzata a régebb id6 oOta ismert latentiaidé. Az Ambosex hatdsara az acidophil index jelen-
tdsen emelkedett. Ezzel szemben a csak 6sztrogénnel kezelt betegtinknél mind az acidophil,
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mind a karyopiknotikus index emelkedése kovetkezett be. Az Osztrogén anyag mindkét
indexet emeli, mig az androgén csak egy bizonyos mértékig fejt ki stimulalé hatdst a hiively-
nyéalkahartydra, a készitmény tovabbi adagolasanak gatlo hatdsa van.

A menopauzaban 6riasi mértékben fokozott gonadotropin (FSH) kivalasztast mind
a tiisz6, mind a him nemi hormon gatolta, s6t a két hormon synergismusban volt.

A készitmény androgén komponense fokozta a libidét, az 6sztrogén anyag a vulva
és hively eutrophidas allapotét biztositotta anélkiil, hogy az endometrium proliferaciojat
okozna.

Ezen hatasok révén a készitmény biztositotta a matrénakorban 1év6 nékben a vita
sexualis és hormonikus nemi kozosiilés (euparaunia) feltételeit.

A csak osztrogénnel és 6sztrogén + androgén kombinacioval kezelt betegeknél a hor-
monhatds az 5. nap utdn kezd évényesiilni. Az Ambosex-kezelés hatasara az acidophil-
index jelent6sen emelkedett. Ezzel szemben a csak 0sztrogénnel kezelt betegeknél mind
az acidophil-, mind a karyopiknotikus index emelkedése kovetkezett be. A kezdeti stimu-
lacié eredménye lett az acidophil-index emelkedése, a gatlé hatds kévetkezménye pedig
a karyopiknotikus index valtozatlan értéke.

Az enyhébb foku panaszokat naponként egy tabletta, a silyosabbakat naponként 2 tab-
letta Ambosex eredményesen kikiiszobolte, még virilisatiét sem okozott (1).

A nék 50%-andl a h6hullamokat palpitacio, fejfajas és szédiilés kisérheti, mig a kovér
nék jelentds hanyada észrevétlenil éli meg a klimaktérium idgszakot. A h6hullamok
a torzson ascendalva jelentkeznek és 30 masodperctdl 5 percig tartanak. Adrenalin,
forré kavé, pszichés inger héhullamokat véalt ki, amit a szerotonin anyagcsere zavaraval
magyaraznak (2).

A n6k 8%-4dnal a menopausa 40 éves kor el6tt kovetkezik be. A nék 10%-anal kisérd
tiinet nélkiil sztinik meg a havivérzés. A kézépkoru nék 75%-anak voltak h6hullamai.

A klimaktérium jellegzetes pszichiologiai tiinetei: szorongas, kimertiltség, fesziiltség,
emociondlis mobilitds, ingerlékenység, hangulatvaltozds, szédiilés és alvaszavar.

Az 6sztrogén és progeszteron kozvetleniil k6tédik az idegsejtekhez és médositja azok
mukodését. A pszichés véltozas a hormonhidny miatt jon létre, amit az osteoporosis bizo-
nyit. A korabbi pszicholdgiai problémak esetén, pl. alacsony onértékelés, 6nmegvaldsitasi
torekvés, erésebbek lesznek a menopauza soran.

Akik egyoldalaan invesztéltak a sziilésbe és gyermeknevelésbe, pszichés dystress dlla-
potaba keriilnek a posztmenopauzdlis idészakban. A pszicholdgiai dystress kezelése nem
hormon szubsztiticid. ,,Empty nest syndrome” - az utolsé gyermek elhagyja az ottho-
nét — kovetkezik be. Elmebetegségek, depressio climacterica, melancholia involutiva nem
fordul gyakrabban el menopauzaban. Az antropoldgiai vizsgalatok azt bizonyitjak, hogy
a természeti népeknél a né6k nem szenvednek klimakterialis tiinetek miatt.

Az urogenitalis rendszer dsztrogénhidnyos dllapotara az atrophia jellemz6. A hugycs6-
ben és holyagnyakban 6sztrogénreceptorok vannak, ezért a ciklikus valtozasok a vizelési
traktusban is jelentkeznek. Csokken a szovetek véraramlasa, a szovetturgor, az amino-
savak beépitése, a szoveti anyagcsere.

Az endometrium, a hiively és az also vizelési traktus hamja elvékonyodik, sorvad.
Dysuria és gyakori vizelési inger lép fel.
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Csokken a szexualis aktivitas, de az dsztrogén + progresztin addsa nem fokozza.
Azok a n6k, akik orgasztikus kapacitdsuk csucsat a 30-as éveik kozepére érik el, azoknal
nagyobb az orgazmusképességiik a kés6i, mint a korai felnéttkorban.

A hiivelyham glikogéntartalma megfogyatkozik, a Doderlein-palcak és a tejsavtermeld
baktériumok eltéinnek, ezért a hiively pH-ja ldgos aranyban tolédik el. Emiatt érzékennyé
valik a sériilésekkel és fertdzésekkel szemben. A hiively szarazzd valik, mert a nedvesség
csokken, emiatt gyakori a dyspareunia.

A klimaktériumban elsé helyen édllnak a vizelettartasi elégtelenség okozta panaszok,
a vizeletinkontinencia mar a 35. életévtdl jelentkezhet. Leggyakoribb formadja a stressz,
illetve urge inkontinencia.

A klimaktérium a bdrben is kedvezdtlen valtozasokkal jar. A bér szaraz, kormok tore-
deznek, haj szdraz, arcon acne jelentkezik, a bér rohamosan rancosodik, mert a k6tész6-
vet elasztikus rostjaiban degenerativ valtozas jon létre, a kollagén jelent6sen csokken az
Osztrogénhiany miatt.

Menopauzdaban, ha az arc bére kisimul, megszépiil, gondolni kell hormontermel$
daganatra.

»A petefészek-muikodés csokkenésének elsé hormonalis jele a vérben az inhibinszintek
csokkenése, mig a perimenopausdlis atmenet kezdetének az elsé valtozasat a kering6 vér-
ben folyamatosan emelkedd tendenciat mutaté folliculus stimuldlé hormon (FSH) szin-
tek tikrozik. A néi ivarsejtek folyamatos és felgyorsult iitemt csokkenésekor a fennalld
petefészek rezerv nagysagat a szérumban mérhet6 anti-Miillerian-hormon (AMH) szintek
jelzik.” (3).

Jol ismert tény, hogy az anti-Miillerian-hormont a granulosasejtek, illetve a granulo-
sasejt-tumorok termelik. A menopausa jelentkezése id6pontjanak a legelfogadottabb bio-
kémiai mutatoja, a kering6 vérben 1év6 anti-Miillerian-hormon szintjének meghatarozasa.

Az AMH termelése fiiggetlen a petefészkekben érvényesiilé6 gonadotrop hormonok
hatdsatol. A hormon novekvd szintje kozel allandé a petefészek-ciklusok alatt.

Primer ovarialis elégtelenség (POI) esetében a hypergonadotrop hypogonadismusra
utal¢ eltérések miatt az anti-Millerian-hormon szintjének mérését indokolt elvégezni.

A fogantatasi képtelenséget illeten elmondhato, hogy a 3 ciklusnapon mért emel-
kedett FSH-szintek és a 2,8 pmol/l (0,4 ng/ml) alatti AMH-szintek rossz prognézisra
utalnak. Fiatal elsédleges amenorrhoedban szenvedé nékben a POI gyakorisaga akar
10% is lehet.

A primer petefészek-elégtelenség okai kozott emliti a szerzé a steroidhormonok szin-
tézisét végz6 enzimek defektusait is. A sajat korabbi vizsgdlati eredményeink azt igazoljak,
hogy ugyanezen enzimek defektusai kovetkezhetnek be a steroidhormonok toxikus (nem-
csak a dohdnyzas) hatdsara, ami miatt masodlagos amenorrhoea léphet fel.

A praemenopausaban jelentkez$ vérzészavarok kezelésében a hormonalis fogamzas-
gatld készitmények addsa is szOba jon, mert visszaszoritja az FSH szintjét, és ezzel az 6szt-
rogén termelése is normalizaloédik atmenetileg.

POI autoimmun eredetti is lehet 4-30%-ban. A petefészkek gametogenetikai kapacita-
sanak csokkenésében az els6 hormondlis jel az inhibin-B-termelés hanyatlédsa a granulosa-
sejtekben. Fontos tényez6, hogy az FSH fokozza az aktivin termelését a granulosasejtekben.
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Az 6sztrogénhormonok agyi hatdsat az 6sztrogénreceptor alfa és béta kozvetiti. A béta
tipusu Osztrogénhormonok az agykéreg frontélis lebenyében és a kisagyban talalhatok.
A menopazua idejére folliculusok mar alig taldlhatok a petefészekben. A hypophysis
valaszkészsége a klimaktériumban valtozatlan marad, a csokkend periférias hormonszint
negativ feed-back révén drasztikus gonadotropinszint (FSH, LH) emelkedést eredményez.

A petefészekben viszont valtozatlan marad a tesztoszteron- és az androsztendiontermelés.
A zsirszovetben és izmokban az androsztendion 6sztronnd konvertdlodik, de ez nem képes
helyreallitani az 6sztrogéndeficitet.

A relativandrogén tulstulyat magyarazhat6 a posztmenopauzaban nem ritka hirsuitismus,
seborrhoea és alopecia, valamint a lipid és lipoprotein-anyagcsere kedvezétlen valtozasa.

A klimaktériumot a vazomotoros tiinetek vezetik be, mint a h6hullamok, éjszakai
izzadas, alvaszavarok, melyek joval a vérzés végleges elmaradasa el6tt jelentkeznek, és
a menopauza utan évekig fennallhatnak.

A neuroendokrin valtozdsok a hangulatvaltozas, a libido elvesztése, memoriaromlds,
koncentracios képesség csokkenése, ingerlékenység.

Az urogenitalis traktus és a kotészoveti rendszer valtozasai csak a vérzés végleges
elmaradasdt kovetSen 1épnek fel, de a cardio- és cerebrovascularis megbetegedések, vala-
mint a koros csontritkulas és az dsztrogénhidnyos allapot kovetkezményei.

Feltételezik, hogy a h6hullamok kivaltdsanak triggere a hypothalamus receptorai-
ban van. Az LH-Rh secretio magasabb azon nékben, akiknél a h6hulldamok gyakoribbak,
melyek LH-pulsusokkal jarnak. A beta-endorfin opioid peptid szintje a h6hullam kezde-
tén valtozik. A katecholaminok, az adrenalin, nordrenalin oki tényezéként szerepelnek
a héhullamok genezisében. A férfiak és a fiatal lanyok 6sztrogénszintje is alacsony, és
ennek ellenére nincsenek héhullimaik, de az ovarialis dysgenesisben szenvedé lanyok is
mentesek a vasomotoros zavaroktol.

Az Osztrogének hatdst gyakorolnak a néi agy mikodésére is. A hypothalamusban
talalhat6 testhdmérséklet-szabdlyoz6 kozpontok miikodésében zavart okozhatnak, ami-
nek kovetkeztében héhullamok és vasomotor tiinetek jelentkezhetnek. A héleadast biz-
tosité mechanizmusok fokozott aktivalédasa kovetkeztében alakulnak ki a héhullamok
és az arcon 1évé értagulatok melegségérzéssel és enyhe szédiilésérzéssel. Embernél is sza-
balyozott a test belsé (mag) hdmérséklete, és annak optimalis tartomdnyban vald tartasa,
ami a normalis agyi mtikodések fenntartasa érdekében sziikséges.

A periférids szovetek valtozo hémérsékletét a gerincveld tobb uton kozvetiti a hypo-
thalamus alapi részén elhelyezked6 hészabalyozé kézpontok felé.

»A maghémérsékletet a testben mélyen 1évé termoreceptorok érzékelik, amelyeknek
szama az agyban kiemelked6en magas.”

A szerz6 szerint a menopausalis héhullimok kezelésében igéretesnek latszik a nem
peptid alapt neurokinin B-receptor antagonista készitmény bevezetése, de megoldast
jelenthetnek a PCOS, pubertas praecox és szamos pszichiatriai betegségek kezelésében is.

»Az Osztrogének neuroprotektiv hatdsai szintén jol ismertek, hidnyuk a szellemi telje-
sitmény hanyatldsahoz vezet, illetve megné az Alzheimer-betegség kialakulasdnak koc-
kazata.” (3).
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Kovacs Kalman, a kérbonctan, majd a neuroendokrinoldgia szegedi kutatéja elhunyt
prae- és postmenopausaban 1évé nék nucleus infundibularisainak vizsgélata alapjan irtale
az ott1év6 egyes sejtek hypertrophidjat: sejtek, a sejtmagok, a sejtmagvacskak, Nissl-szem-
csék novekedését (5).

(Kovéacs Kalman gyakorlatvezetdm volt, akit6l azt tanultam meg, hogy 4j dolgokat tgy
lehet felfedezni, ha a régi tankonyvi tételeket meg tudjuk cafolni.)

Hrabovszky Erik szintén magyar kutat6 kozolte, hogy az emlitett sejtek nagy mennyi-
ségben expresszalnak dsztrogénreceptor, kisspeptin-neurokinin messenger RNS-t, ezzel
ellentétben a dinorfin gén csokkent expresszidjat lehetett kimutatnia nucleus infundibu-
larisban (6).

Osszefoglalva: elmondhatd, hogy a hypothalamus nucleus infundibularisiban bekd-
vetkez$ morfologiai és funkciondlis valtozasok azt bizonyitjak, hogy az ott 1évé neuro-
szekretorikus sejtek meghatdrozé szerepet téltenek be a néi reproduktiv mikodésekben.

A klimakterialis panaszok az ovarialis deficit kovetkeztében jelentkeznek, ezért logi-
kusan vezetett ahhoz a koncepcidhoz, hogy csakis a hormonpétlds lehet az oki terapia.
Vilagszerte alkalmaztak a conjugalt equine 6sztrogéneket, de nem volt mono szubsztancia.

A szintetikus 6sztrogének, pl. ethinyloestradiol magas 6sztrogénaktivitassal rendelke-
zik. Er6s, majaffinitasuk miatt elénytelen.

Az 6sztradiol szubsztiticid tavlatilag is igen hatdsos a bér, urogenitalis valtozasok,
osteoporosis és cardiovascularis megbetegedések megel6zésében.

A hormonpdtlo kezelésnek fiatalité hatast tulajdonitanak. Vannak hétranyai is, mint
az endometrium carcinomdk szamanak emelkedése, ami gesztagénkezeléssel kikiiszobol-
het6. Az 6sztrogén-gesztagén kombinacié mellett a méhtestrdkok szamanak csokkenését
észlelték. Az eml6carcinoma pathogenezisében jatszott szerepét illetéen ellentmondaso-
sak a vélemények. Az elhizds elényteleniil befolydsolja az dsztrogénterapiat.

Az orélis konjugalt 6sztrogének a vékonybél mucosajaban 6sztronna konvertalédnak,
és felszivodas utdn osztronként keriilve a vena portae rendszerbe, illetve a méjba, ahol
90%-uk is inaktivalodik (first pass effectus).

Masik hatrdnya a ,,bolus effectus”, ami szerepet jatszhat a kedvez6tlen majeffectusban.

Transzdermalis alkalmazdsa esetén a hormon a béron keresztiil jut a keringésbe, és igy
elkeriilhetd a first pass effectus a méjban. A kisebb adagban bevitt 6sztrogén valtozatlan
formaban, dsztradiolként Iép be a keringésbe és jut el a végszervek osztrogénreceptoraig.

Az enterohepatikus korforgas vagy ,second pass effectus” sordn a kering6 6sztrogének
az alkalmazasi médtol fuggetleniil pusztitjdk a majat, ahol egy résziik az epével kertiil
a bélbe, onnan felszivodva ismét a majba jut.

Az implantdtumokat a bér ala helyezik, de mellékhatds esetén nem felfiiggeszthetd,
az oralis és transzdermalis attal szemben. Masik hdtrdnya a tachyphylaxis, amikor az
osztrogénszint hirtelen megemelkedik.

A htivelykrémek conjugalt dsztrogént és Osztriolt tartalmaznak, ezért alkalmasak
a genitourinalis panaszok és hiivelyszarazsag megsziintetésére.

A Dienoestrol krémet kivontdk nalunk a forgalombdl, alapos megfontolasok alapjan
a hormonkezelésben a kevés adagu természetes Osztrogén-gesztagén kombindciora kell
torekedni. Masik lehet8ség a 3 havonta adott medroxy-progeszteron-acetat (MPA), vagy
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retroprogeszteron, ciproteron acetat, Trisequleter, Levonorgestrel, antiandrogén hatasu

szer addsa is.

A hormonkezelésnek vannak abszolut és relativ ellenjavallatai. A fogyas, a fogamzas-
gatlas (szintetikus Osztrogének) a praemenopauzaban, de még 50. év kozelében is el6for-
dulhat tiisz6repedés és terhesség.

Az androgén anyag az atrophids hiivelynyalkahartyara bizonyos mértékig stimulalé
hatést fejt ki, azonban tovabbi adagok esetén mdr gatlo befolyasa van. Ezt a tényt sajat
kordbbi androgén-osztrogén készitménnyel (Ambosex) végzett vizsgélataink is megerd-
sitették.

Az 6sztrogén + androgén hormonkombindcié hatdsmechanizmusat a kovetkez8kép-
pen foglaljuk 6ssze:

1. A kieséses panaszok szupprimaldsa tekintetében a két hormon kozott szinergizmus
allapithaté meg.

2. A két hormon egyiittes alkalmazasaval a megvondasos vérzés fellépése megakadalyoz-
hat6, mert az 6sztrogén kisebb mennyisége kiilonésen him nemi hormonnal kombi-
nélva, az endometrium proliferdcidjat nem idézi el6.

3. Az 6sztrogén hormon mellett az egyébként is kisebb mennyiségben alkalmazott
metil-tesztoszteron virilizaciés tiineteket nem okoz.

4. A menopauzaban oriasi mértékben fokozott gonadotropin (FSH) kivalasztast
mind a tiisz6, mind a him nemi hormon gatolja, s6t e vonatkozasban a két hormon
szinergizmusban van.

5. A készitmény androgén komponense fokozza a libidot, mig az osztrogén anyag
a vulva és hiively eutréfias allapotat biztositja anélkiil, hogy az endometrium prolife-
racidjat okozna. E hatasok révén a készitmény biztositja a matrénakorban 1év6 nékon
a vita szexudlis és eupareunia feltételeit.

6. Kedvezbek a készitmény anyagcserehatasai. Az 6sztrogénhormon nem csékkenti
a him nemi hormon anabolikus hatdsat. Mindkét hormon kedvezéen befolyasolja
a kalcium anyagcserét. Mindkét hormon elGsegiti a csonttorés gyogyulasat és
a posztmenopauzds oszteoporozis javuldsat a matrixra gyakorolt anabolikus hatés
révén.

Tapasztalataink szerint enyhébb foku panaszokat naponként 1 tabletta, sulyosabb
panaszokat naponként 2 tabletta Ambosex alkalmazdsaval eredményesen kezelhetjiik.
Mellékhatast a készitményt6l nem észleltiink. A készitménnyel szerzett tapasztalataink
kedvez8ek, ezért a menopauza-tiinetcsoport kezelésére igen alkalmasnak tartjuk.

A hormonpétlé kezelés csokkenti a szivizombetegséget és a csontritkulast.

Az Alzheimer-kor, stroke és vastagbélrak rizikdjat csokkentik, mivel dsztrogénrecep-
torokat fedeztek fel az agyban.

Noveli az embolia és csontritkulds kialakulasanak esélyét.

Az 6sztrogénhidny a fogak elvesztését gyorsitja.

A Raloxifen 6sztrogénszer( hatast mutat a szivben és csontokban.

Fitoosztrogéneket a szdjababban taldltak, a jamsz gyokér diosgenint tartalmaz.

Az ischaemids stroke kockazatat fokozza.

Noveli a koszoruér-betegség kockazatat.
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A vénds tromboembolia kockdzatat fokozza.

A petefészekrak kockazati tényez6i:

Multiparitas, elsédleges meddéség, endometriosis, korai menarche, késéi menopausa.

Petefészekrak csokkent kockazataval hozhatd osszefiiggésbe: tubalekotés, multiparitds,
az oralis fogamzasgatlok.

Postmenstruacids vérzésben (PMB) az 5 mm-t meghaladé endometriumvastagsag
alapjan 96%-os biztonsadggal azonosithaté a méhtestrak. Ezzel szemben 5 mm-nél véko-
nyabb endometrium észlelésekor 4% a betegség fenndlldsanak az esélye. Menopausa keze-
lésére is jo a Depo-Provera (medroxy-progeszteron-acetat).

A kornyezeti 6sztrogének és gyogyszerek a sejtmagi és citoplacentorikus osztrogén-
receptorokon keresztiil szabalyozzak az 6sztrogén érzékeny gének atiréddsat. A néi nemi
hormon valtozokorban kialakul6 hidnya igy szerepelhet koroki tényezéként kiilonbozé
betegségek kialakuldsaban (7).

»A valtozokorban nem az ovulatio visszadllitasa a cél, hanem a hormonreceptorok hor-
monkotédésének biztositdsa a tiinetek csokkentése érdekében.”

Hajnaczky felsorolja azokat a géneket, amelyek termékei fontos szabalyozé szerepet
jatszanak a DNS-replikdcid és repair folyamatdban. Az emlitett gének mikodése a pete-
tészek miikodését karositd hatasokkal — dohdnyzas és citosztatikus kezelés — hatdrozzak
meg az ovariumok rezerv kapacitasat és a reproduktiv életszakasz hosszat.

Menopausa-tiinetcsoport kezelése Motilium tablettaval

Vizsgalatokat végeztiink a Kébanyai Gydgyszerarugyar Motilium nevid készitményével,
ami 10 mg domperidonum hatdanyagot tartalmaz.

A domperidone a neurolepticumokkal rokon szerkezett vegyiilet, és azon szervekhez
hasonl6an néveli a szérumprolactinszintet.

A menopauza egyik legkellemetlenebb velejaréja a haspuffadas. A Motilium antido-
pamin szer, ami stimulalja a hypophysis produktiv elvalasztdsat. F6 hatasai: a gastro-
duodenalis motilitds szinkronizalasa, helyreallitja a normalis gyomormotilitast, noveli
anyeldcso perisztaltikajat, el6segiti a gyomoriiriilést, regulalja a pylorus kontrakecidit.

A menopauzaban 1év8 néknél az epigastrialis teltségérzést, abdominalis fesziilést,
a gyomortartalom regurgitati¢jat megsziinteti, kiilonboz6 eredet(i hanyinger csokken-
tésére is alkalmas.

Sajat eredményeink alapjan megallapitottuk, hogy a domperidon hatéanyagot tartal-
mazo6 tabletta kedvezd hatdst ért el mind a gasztrointestinalis panaszok, mind a héhulla-
mok gyakorisdganak csokkentésében, mind a sebészi kasztracié utan a spontan létrejott
menopauzaban.

A készitményt természetes és sebészi kasztracié utdn kialakult menopauzaban 1év6
panaszok megsziintetésére alkalmazzuk (8).

A laboratériumi eredmények azt igazoltak, hogy spontin menopauza idején az
FSH-szekrecié fokozasa mellett emelkedett a 17-8sztradiol-koncentricio is, ami az uro-
genitalis traktus eutrophias allapotanak helyreéllitasaban jatszhat szerepet.
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Régebbi irodalmi adatok szerint a méheltavolitds nagyfokban megvaltoztatja a szexuali-
tast. A kasztraci6 utan csak kb. 30%-ban marad meg a libid6. Az ovariectomia 6nmagaban
nem valtoztatja meg radikalisan a szexudlis magatartast. Sokkal nagyobb jelentdsége van
ebbdl a szempontbdl a mellékvese eredetti androgéneknek. Az 6sztrogének adagoldsa nem
alkalmas a frigiditas kezelésére.

Hazai vonatkozasban Rapcsak és mtsai. (9) vizsgaltak a négyogyaszati miitétek sze-
xudlis életre gyakorolt hatasat, szerintiik a mutétek utan bekovetkez6 valtozasok oka lehet
anatomiai és lehet pszichés. Hiivelyi méheltavolitds esetén az orgazmus és a libidé nem
valtozik. Amennyiben azonban a mtitét az ovariumok eltavolitasaval jar, abban az esetben
mar tapasztaltak valtozast. Hasi méheltavolitds esetén azt a hatdst még kifejezettebbnek
taldltak. A libido- és az orgazmusvaltozas a kiilonb6zé mitéti megoldasok esetén nem
mindig parhuzamosak.

Takdcs professzor egyik menopauzardl szolé konyvét meleg baratsaggal dedikalta.

Szerinte az ovariumok osztrogéntermelése a menopauza utin még hosszu ideig fenn-
marad. Ezért a domperidone adasa ebben a korban eredményes lehet, annal is inkabb,
mert a mellévesekéreg szekrecids ratdja a klimaktériumban sziikiil.

Az dsztrogénhidny kovetkeztében csokken a prolactinszint, viszont az ACTH és TSH
szintjei nem mutatnak véltozast. Az AMH-szintek az életkorral csékkend tendenciat
mutatnak, és szoros Osszefliggésben vannak az UH-val kimutathaté antralis folliculusok
szamaval (10).

A csokkend osztrogén/androgén hanyados ad magyarazatot az arcon észlelhet6 foko-
zott szérzetnovekedésre.

Az endometrium carcinomaban szenved6 nok petefészkének novekedése miatt tobb
androgént termelnek.

Praemenopausaban egyes petefészektumorok és PCOS-ben jelentésen megné az
andorsztendion elvalasztdsa a petefészkekben.

Az AMH-szintek mérése segitséget jelent a PCOS kérismézésében is (3).

A menopauza utan csokken a prolactin koncentracidja, és a korral alig valtozik.

A domperidone annak ellenére, hogy dopaminantagonista, ugyanugy emeli az
FSH-szintet, mint a bromocriptin, ami dopaminagonista, noha a szérumprolactinszint
akezelés hatasara éppen ellenkez6 iranyban valtozik. Domperidone hatdséra az LH értéke
nem valtozott, még bromocriptin addsa utdn emelkedett az LH-szint.

A human prolactin legjelentdsebb szerepe emberben a szaporodasi funkciokkal kap-
csolatos.

A magzatviz prolactinkoncentracidja magasabb, mint az anyai szérumé, noha az a ter-
hesség folyaman emelkedik.

Terhesség végére a prolactinszint a kezdeti érték 7-10-szeresére emelkedik, de a leg-
magasabb prolactinszint a magzatvizben talalhat6. Az extrapituiter eredet( (amnialis
és chorialis) prolactintermel6dés mellett sz6l az a tény, hogy a terhesség alatt adott bro-
mocriptin az anya prolactintermelését gatolja, a magzatviz magas prolactintartalma pedig
valtozatlan marad.

A decidualisan atalakult endometriumbdl szarmazé prolactin azonos a hypophysis-
bél ered6vel mind biokémiailag, mind bioldgiailag. A magzatvizben jelenlévé prolactin
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forrdsa az egész terhesség folyaman az endometrium. Ezt bizonyitja, hogy a decidudlisan
termel8dott prolactin konnyen athatol a magzatburkon, mig az exogén modon adott csak
korlatolt mértékben jut keresztiil. A méhbdl szarmazé prolactin termelédésének és gat-
lasanak mechanizmusaban a progeszteron, mint primer stimuldlé hormon jatszik fontos
szerepet.

A terhesség alatti pituiter, és az extrapituiter eredetli magas prolactinszint miatt a ter-
hességmegszakitds utdan az FSH, LH aranya megvaltozik, ami mindaddig fennmarad, amig
a prolactinszint spontan vagy gyogyszeres kezelés hatdsara nem csokken olyan mértékben,
hogy LH-pulzacié kévetkezhessen be.

A haromfazisu Tri-Regol tablettaval tortént egyhavi kezelés hatdsara - méréseink sze-
rint -, a szérumprolactinszintben nem kovetkezett be szignifikans eltérés.

A mért értékek azt bizonyitjak, hogy a kétfazisu Anteovin tabletta tartds hasznalata
utdn sem kovetkezett be hyperprolactinaemia.

Az alacsony prolactinszint klinikai jelent6sége csekély, csupan az emlérakban szen-
vedé betegek esetében lehet a prolactinszint valtozasa prognosztikai jelent6ségt (10). Ezzel
szemben a hyperprolactinaemia az ovulatio gatlasaval vagy a sargatest elégtelen mtikodé-
sének el6idézésével meddséget okozhat.

Postmenopausaban az §sztrogének szintézise a mellékvesében termelédé androszten-
dion zsirszoveti aromatizdcidja atjan valosul meg. Ezt igazolja az a tény, hogy a kétoldali
oophorectomia utdn csak minimalis mértékben csokken az Gsztrogén metabolitok vize-
lettel torténd triilése.

A petefészkek eltdvolitdsa utan a kering6 androszteron szintek csak minimalisan cs6k-
kennek. A diurnalis ingadozas a mellékvese-eredet mellett szol.






223

Az oszteoporoézis rizikdétényezdbi,
epidemioldgiaja, diagnosztikaja
és kezelése

(Medicus Universalis, 1995. 3, 3-14.)

Osteochin vizsgalata
(Népegészségligy, 1991. 72. 129-138.)

»Az Gjabban »néma jarvanynak« nevezett posztmenopauzélis oszteoporozis széles kort
egészségiigyi jelentGsége kétségtelen. Ennek magyardzata nemcsak a betegek 6ridsi szama-
ban, hanem az egészséget és az életet is veszélyeztet kovetkezményeiben rejlik. A comb-
nyaktorések miatti haldlozds pedig Anglidban nagyobb, mint a méhraké és az emléraké
egyiittesen (11).

Az oszteopordzis olyan anyagcsere-csontbetegség, amelynek 1ényege a csontszdvet mennyi-
ségének megfogyasa anélkiil, hogy a megmaradt csont mindségileg eltérne a normalistdl
(osteopenia) (11).

Oszteomalaciaban a csontszovet egészébdl izolaltan a szervetlen allomdny (hidroxia-
patit) fogy meg.

Az oszteopordzis a csont tomegének a megkevesbedése a szerves és szervetlen édllo-
many aranyanak megvaltozasa nélkiil.

Nincs olyan gyogyszer, ami képes lenne az elveszett csontallomanyt hasonlé mindségt
és jo szilardsagu ujjal potolni.”

»Napjainkban az oszteoporozist polietioldgiajunak tekintik. A kordbbi elméletek
bizonyitottan helyes elképzeléseit megtartva tobb faktor hatdrozza meg, hogy kiala-
kul-e és milyen mértékben a csontritkulas. Ilyen f6bb faktorok: a mechanikai terhelés
mértéke, tdplalkozasi (kalciumbevitel), hormonalis stdtus (parathormon, szomatotropin,
kalcitonin és 6sztrogénmegvonas), és végiil halmozddott defektusok a csont tjraképzé-
dése soran.”

»A csontvaz tomege a menopauza utan jelentésen csokken, de ez a véaltozas megel6z-
het6, ha a beteget hormonkezelésben részesitjitk. Ma mar alig kétséges, hogy a menopauza
okozta 9sztrogénhidny idézi el6 legféképpen a posztmenopauzadlis csonttomegveszteséget,
amit inkabb a szekunder oszteoporozisok kozé kell sorolni.

Vannak vizsgalatok, amelyek magyarazatot adnak arra, hogy nékben miért gyakoribb
az oszteoporozis eléforduldsa. Azoknak a néknek, akiknek mindig is szabélyos ciklusai vol-
tak, magasabb az agyéki gerinc csontstirtisége (1,27 g/cm?), mint azoknak, akiknek a kor-
torténetében vérzés-rendellenesség valtakozott a szabalyos periodusokkal (1,18 g/cm?). Az
agyéki gerinc-csontstriiség mindkét csoportndl alacsonyabb azoknal, akiknek sosem volt
szabdlyos ciklusuk (1,05 g/cm?).”
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»Megallapitottak, hogy az oszteoporoézisos nék cinkiiritése nagyobb, mint a normalis
csontasvanyianyag-denzitasd, azonos életkoru egészségeseké. A nagyobb cinkiirités mind
a posztmenopauzas, dontésen trabekuldris pordzisban, mind a szenilis, dont6en a korti-
kalis csontrendszert érintd oszteopordzisban megfigyelhet6. Lehetséges, hogy a hipercin-
kuria a fokozott csontreszorpciot jelzi.”

»A laktacio (szoptatds), korai menopauza, valamint az infertilitds (medd6ség) negativ
hatdssal van a csontokra. Ezzel szemben a terhesség, valamint az antikoncipiensek tartos
szedése kedvez hatdssal van a csonttomegre. Gyakorlati megfigyelés viszont, hogy a ter-
hesek korében fokozddik a fogszuvasodas a szervezet dekalcinacidja miatt.

»Heves megye eltéré lélekszamat figyelembe véve, kozel 7000 oszteoporotikus beteg
élhet a megyében. A combnyak toréseit szamitva évente mintegy 160 torésnek oszteopo-
rozis lehet a hatterében.

Becslés szerint az oszteoporotikus eredeti combnyaktorés gyogykezelése 6,75-8,20 millio
lira atlagban (4,5-5,5 ezer dollar) (15). Harmincezer combcsonttoréssel szamolva ez kb.
200-250 millidrd lirat (135-165 millié dollar) jelent évente (1989-ben).”

»Az 50 évesnél iddsebb nék hatfdjasai esetén {6l kell vetni az oszteoporozis lehetdsé-
gét. A betegek kiilonosen a nyugalmi helyzetbdl mozgasba torténé atmenetnél panasz-
kodnak (,minden csontom f3j”): a gerinccsigolydk kompresszidja miatt banalis terhelés
kovetkeztében heves hatfdjdalmak lépnek fel. A betegek testmagassaga tekintélyes
mértékben csokken: 10-15 cm-rel is a normalis 5 cm helyett (régi szoknyajuk ,,magatol”
hosszuvd valt).

Kordn feltlinik a fokozott mellkasi domborodas, az agyéki gerinc kimélé kényszertar-
tasa (,,0zvegy pup”, ami sulyos kyphosis). A tévisnyulvanyok nyomasérzékenyek. A komp-
resszids torések a gerinc megfeleld szintjén jelentkezd fajdalmakban nyilvanulnak meg.
A torésekre jellemz6, hogy minimalis trauma hatasara alakulnak ki (a csigolyatestek
bikonaktivitasa [halcsigolyak]) (12).

Diagnosztikdjdban a fizikalis vizsgalatot kovetéen elsérendd fontossagu volt a radio-
logiai vizsgalat. A rontgenképen (célzott csontfelvétel) a kortikalis réteg elvékonyodasa
és a spongiaosa redukdlodasa lathato: csigolydknal ez a rimaszerkezetben nyilvanul meg.
Rontgenképen csak 25-60% asvanyianyag-veszteség valik lathatova.

Bizonyitast nyert, hogy az orsdcsont k6zépsé részén mért csonttomegérték a késébbi-
ekben kialakul6 osszes torés valoszintiségének fontos indikatora.”

»A torési index a torések gyakorisdagat fejezi ki, ami néknél a 60. életévtS] kezd6dGen
novekedik.

Mivel a torési index novekedése kb. a 60. évtdl kezdédik, ezért az dsztrogénpdtlast
legalabb eddig az életkorig kell folytatni. N6knél a torési kiiszob hamarabb kovetkezik
be, mint férfiaknal, az oszteoporozis eléfordulasanak gyakorisaga az életkor elérehalada-
saval nd. A 60. életév koriil a csontveszteség mintegy 30%-os, és igy rontgenoldgiailag is
kimutathato.”

»Kétenergiaju rongensugar-abszorciometria (Duel-energy X-ray abszorpciometry =
DEXA).
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Egyre nagyobb figyelmet szentelnek a kiegyensulyozott kalciumforgalomnak a csont-
tomegveszteség elkeriilése érdekében. Menopauzaban 800-1500 mg kalciumbevitelre van
szitkség. A taplalkozasi szokasokon beliil kiilonosen a tejben gazdag ételek fogyasztasat
ajanljak. A kalcium felszivédasanak eldsegitésére D-vitamin adasa sziikséges.

Uj terapids lehetdség az oszteopordzis kezelésére az Alpha D3 (alfacalcidol), mely aktiv
D-vitamin-metabolit.”

»A kalcitonin olyan peptidhormon, ami a csontban folyé rezorptiv folyamatokat haté-
konyan gatolja. E célra az embernél hosszabb bioldgiai fékezési idejli lazackalcitonin kertil
alkalmazasra. Az intramuszkularis kiszerelési forman kiviil megjelent a kalcitonin orr-
spray.”

»A fluoridionok beépiilnek a hidroxilcsoport helyére a hidroxiapatitba, a fluoroapatit
kristalyok stimulaljak az oszteloklasztok tjcsontképzdédését. A fluorid a csont Gjraképz6-
désének a serkentésére szolgdl. Az ivévizzel bevitt nagy mennyiségt fluorid az aluminium-
munkdsok csontstirtisodését idézte els.”

Az anabolikumok egyes adatok szerint nemcsak reszorpciégatld, hanem csont-
felépitd hatdssal is rendelkeznek. A tesztoszteronhidny oligospermiat okoz a pubertas
és fiatal felndttkorban. Oligospermia esetén csokken a lumbalis és csipScsont dsvanyi-
anyag-tartalma.

»A parathromon amino-terminalis fragmentjének szubkutan adagolasa 1,25-dihid-
roxi-D-vitamin szdjon at torténé szedése mellett. Hosszu tavu parathormon-adagolas
a periférids csontok denzitdsinak csokkentéséhez vezet.”

»Miocalcic injekcid a csontreszorpciét mintegy mésfél éven 4t jelentésen gatolja. E gat-
las havi 1 ampulla Retabolillal kombindlva, legaldbb 3 évi tartalmtva nyujthaté. Uj készit-
mény az orrspray.”

Oszteoporézis-progressziot gatldé szerek

Az utolsé évtizedben végzett kutatdsok igazoltak, hogy az id6ben elkezdett sztrogén-
pétlassal a posztmenopauzas fokozott csontlebontast fékezni lehet.

A vita targyat az képezi, hogy az 0sztrogéneket milyen formaban és mekkora adag-
ban kell adni, és a menopauza utdn mennyi ideig tartson a kezelés. Az 6sztriol, ellen-
tétben a konjugalt osztrogénekkel és az 6sztradiollal, hatdstalan a csontokra. Egyetértés
van abban, hogy az 6sztrogénkezelést koran kell elkezdeni, mert a csonttomegveszteség
fokozoddsa mér a petefészek-miitkodés csokkenésekor megindul. A kezelés 3 évtél 10 évig
terjedhet.

Az Osztrogének csontlebontdst gatld hatdsa pontosan nem ismert. Egyesek szerint
a csontoknak nincsenek dsztrogénreceptorai.

A Mayo Klinika egyik kutatocsoportja vizsgalatait a hormonalis receptorokra 6ssz-
pontositotta annak ismeretében, hogy az androgének és az §sztrogének fontos reguldtorok
a csont metabolizmuséban.

Vizsgalatokkal igazoltak, hogy az el6 csontsejteknek nemcsak androgén-, hanem 6szt-
rogénreceptoraik is vannak.
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Uj magkotd technikét haszndltak hipotézisiik bizonyitdsara. Viligosan kimutattdk,
hogy nemcsak az oszteoblasztoknak, hanem a csont minden sejtjének vannak recepto-
rai. Mennyiségiik a human endometrium receptoraihoz mérhetd. Megallapithatjék, hogy
anemi steroidok (0sztrogén és androgén) szerepet jatszanak a csont tjjaépitésében.

Sok adat sz6l amellett, hogy a hatdst a kalcitonin kozvetiti, mert a menopauza utan
csokkent kalcitoninszintet talaltak, illetve az 6sztrogénkezelés bevezetése utan a kalcito-
ninszint emelkedését észlelték.

Manapsag az Osztrogént megel6zésként, és nem a mar manifeszt oszteoporozis keze-
lésére adjak.

A klimakterikus panaszok cs6kkentheték a menopauzaban alkalmazott hormon-
tartalmu tapasszal is. Az Osztradiol b6ron at is bejuttathatd a szervezetbe, ami lehet6vé
teszi — a kis hormonmennyiségek ellenére — a mellékhatdsmentes kezelést. Az Extraderm
tapasz 17-béta-0sztradiolt tartalmaz, ami gyorsan folszivodik. Az ordlis ddzis 1-5%-a is
elegend6 a hatds eléréséhez. A tapaszbdl 1 cm2-ként napi 5 pug hatéanyag szabadul fel.
A tapaszokat heti kétszer kell cserélni. A n6k 20-30%-anak napi 25 ug, 10%-anak 100 pg/
nap hatoanyag sziikséges. A tapasz alkalmazasa utdn mar a plazma 6sztradiolszint a korai
follikularis fazisnak megfelel6 (30-100 pg/ml). A tapasz eltdvolitasa utin a hormonszint
néhdny ora alatt erésen csokken, ezért a kezelés gyorsan megsziintethetd.

Tiszta progeszteron (medroxy progeszteron-acetat) készitménnyel a menopauzat
kévetd 3 éven beliil az oszteoporozis megel6zhetd (Provera tabl. 5 mg és 10 mg).

A biszfoszfonatok prifoszfonat analégok, amelyek a csont hidroxiapatit kristaly fel-
szinéhez kot6dnek, és gatoljak az oszteoklasztok csontlebontdsat. Az etidronat hatdsos
a posztmenopauzas oszteopordzisban napi 5-10 mg/kg adva szdjon at, két héten keresztiil.
Adhato6 azoknak a néknek is, akik nem szedhetnek 6sztrogéntartalmu készitményeket, de
eredményes lehet olyan esetekben is, ahol a kalcitoninkezelés hatdstalan.

A kisérletes vizsgalatokat kovetéen a klinikai eredmények is igazoltak a 200 mg
ipriflavone-t tartalmaz6 Osteochin tabletta elény6s hatdséat a csontritkulds kezelésében.
Az ipriflavone nem kozvetlen a csontra hat, hanem az 6sztrogénhatast fokozva a kalci-
toninszekrécidt serkenti. Patkanyokban ipriflavone hatdsdra emelkedett a szérumkalci-
tonin-szint, fokozddott a csontok dsvanyianyag-tartalma, és csokkent a csdves csontok
torékenysége. El6nyosen hat a csontanyagcserére, képes megallitani a betegség prog-
ressziojat, a csonttomeg cs6kkenését, és idéardnyosan kedvezéen befolydsolja a torések
szamat. Szent-Gyorgyi Albert utin Gabor Miklésnak konyve jelent meg a flavonoidok
kutatasaval kapcsolatban (13).

Az oszteoporozis kezelésében az Osztrogénen kiviil anabolikumok adésaval is értek
el jo eredményeket. Azonban soha nem sikertilt rontgenoldgiailag vagy hisztoldgiailag
bizonyitani a csonttdmeg névekedését, jollehet a panaszok csokkentek, a kalcium- és nit-
rogénegyensuly pozitivlett, és a torések szama csokkent. Ugyanigy a nagy kalciumadagok

- részben infuzidval - bejuttatdsa a szubjektiv panaszok enyhiiléséhez vezetett, de a remi-
neralizdciét nem lehetett kimutatni.

A thiazid tipust vizhajtdk nagy fokban csokkentik a kalcium vizelettel torténd tiritését
(kalcituria). A thiazidokkal kezelt magas vérnyomasban (hipertonia) szenvedd betegek
csontdenzitdsa megnd.”



Uj csontot képzd kezelés 227

Uj csontot képzd kezelés

Az anabolikumok egyes adatok szerint nemcsak reszorpciogatlo, hanem csontfelépitd
hatédssal is rendelkeznek. A tesztoszteronhiany oligospermiat okoz a pubertas és fiatal
felnéttkorban. Oligospermia esetén csokken a lumbalis és csipdcsont dsvanyianyag-tar-
talma.

Az oralis készitmények koziil legalkalmasabbnak a konjugélt 16-6sztrogén, a Premarin
tabletta bizonyult. Napi adagja 0,625 mg. A Trisequens-f tabletta mindkét hatéanyagot
tartalmazza. A szerek adasara csak akkor kertilhet sor, ha nem 4all fenn abszolut vagy
relativ ellenjavallat.

Az l-alfa (OH)-D3 metabolit, vagy alfakacidol a D-vitamin metabolitjainak szinte-
tikus analdgja. Alkacidol szintetikus prekurzor, mely a majban kalcitriolld, azaz aktiv
D-vitaminnd alakul, mely serkenti a calcium felszivodasat a bélbél, és gatolja a parat-
hormon szekrécidjat. Kozvetlen serkentd hatdst fejt ki az oszteoblasztok mitikodésére is.
A vizsgalat célja az alfa-kalcidol kezelés hatasara bekovetkezd postmenopauzalis csont-
tomeg-elvaltozas értékelése volt olyan esetekben, amikor az dsztrogén adasa ellenjavallt,
a betegek a hormonpoétlast nem Ohajtottak.

A kezelés el6tt és egy évvel a kezelés utan, DEXA moédszerrel (Lunar) mérték a csont-
denzitdst, a lumbdlis csigolydkban (L2-L4), valamint a femur fejében. Megallapitottak,
hogy alkacidol hatdsa felfiiggeszti a kialakulé postmenopauzalis osteoporosist, hasznalata
soran a csonttomeg novekedését tapasztaltak, adagolasa biztonsagos, szovédményt nem
okoz (14).

Egy 1j elmélet szerint az androgénmegvonas mellett jelentkezé cardiovascularis ese-
mények kialakuldsaban az FSH (folliculus-stimulalé hormon) kézponti szerepet tolt be.
A sziv- és érrendszeri metabolikus, mozgasszervi és kognitiv hatdsok elemzése soran kide-
rilt, hogy az androgénmegvonas céljabol alkalmazott GnRh-agonistédk és -antagonistak
klinikai hatasdért a szérum-FSH-szintben bekdvetkez6 valtozdsok tehet6k felel6ssé. Az
antagonistak effektivebben csokkentik azt, de a szérumtesztoszteron és prostataspecifikus
antigén (PSA)-szintek is.

Az FSH és FSH-receptor (FSHR)-szintek magasabbak benignus prostata hyperpla-
siaban (BPH). Régota ismeretes, hogy az androgénmegvonas kozvetlen hatast gyakorol
a csontrendszerre, de az FSH csontanyagcserére kifejtett negativ hatdsa csak az elmalt
években vetédott fel.

Posztmenopauzdban 1év6 nék korében végzett klinikai vizsgélatok alapjan a szérum-
FSH-szintek és a csontok dsvdnyianyag-siriisége kozott forditott aranyossdg mutathatd ki.
Demenciaban szenvedd betegek korében alacsonyabb szérumtesztoszteron-szint tapasz-
talhatd. Primer demencidban és Alzheimer-korban szenved§ férfiak korében egyarant
magasabb szérum-FSH és LH-szintek mérhet6k. Egyes GnRh-antagonistdkkal kapcsola-
tos tanulmanyok kedvez6 idegrendszeri hatdsokrol adnak jelentést.

A csontoknak calciumra van sziiksége, de ahhoz, hogy a calcium a csontokba kertiljon,
D- és K2-vitaminra van szitkség. A D-vitamin segiti a calcium felszivodasat. A K2 pedig
el@segiti, hogy a calcium eljusson a vérbél a csontokhoz, és beépiiljon.
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Az 6sztrogénhidnyos hajhullasra jellemz6, hogy a fejbér kozepén jelentkezik un.

diffaz hajhullds forméjaban, mig a hyperandrogenizmus alopeciaval jar, de lehet un.

»N6i tipusu alopecia”, mert a hajhullds patogenezisét illet6en az androgének szerepe nem
tisztazott (15).

A prosztaglandinnal kezelt PCOS esetiinkben biztosan hyperandrogenizmus volt

a hajhullas oka, mert mar a pubertas (13 éves) kordban kezd6dott.

2 x 5 mg PGF2-alfa oralis alkalmazasa ovulatiot eredményezett, és terhesség kovetke-

zett be. Csdszdrmetszéssel egészséges fil magzatot segitettek vilagra (16).
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