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I. Bevezetés

A szkler6zis multiplex (SM) a kozponti idegrendszer kronikus gyulladésos,
neurodegenerativ megbetegedése. A Foldon kortlbeliil 2.5 millio szklerdzis multiplexes beteg €l.
Magyarorszag az SM prevalencidjat tekintve kdzepes rizikdju orszagnak szamit. A legutobbi (2001)
vizsgélat adatai alapjan Csongrad megyében az SM prevalencidja 62/100,000.

Az SM etioldgidja eddig ismeretlen. Kialakuldsdban genetikai tényezOk és kornyezeti
faktorok is szerepet jatszanak. Az SM iranti genetikai fogékonysag felderitésére ikerkutatasokat
végeznek, valamint a betegség csaladokban vald halmozodasat vizsgaljak. A Nemzetkozi Szklerozis
Multiplex Genetikai Konzorcium adatai alapjan eddig tobb mint 100 gént azonositottak, melyek
hajlamosithatnak a betegségre. Az SM kialakulasaban szerepet jatszé kornyezeti faktorok kozé
egyes virusfertdzések, a dohanyzas, a stressz és a D-vitamin hiany sorolhatok.

Az SM-nek négy klinikai formdja ismert: a relapszus-remisszid, a szekunder progressziv, a
primer progressziv, ¢és a progressziv-relapszald korformak. A betegség tiinetei nagyon
szertedgazoak. A neurologus altal végzett fizikdlis vizsgalattal megéllapithatd a beteg fizikai
korlatozottsaganak mértéke, melyet az Expanded Disability Status Scale (EDSS) értékkel fejezziik
ki. Azonban az SM bizonyos tiinetei nem mérhetdk ezzel a mérészammal. Ezen tiinetek kozé
tartozik a depresszid, a fajdalom, a szexualis diszfunkcid, a kognitiv kéarosodas és koros
faradékonysag (fatigue). A fatigue alapvetden befolyédsolja a betegek mindennapi tevékenységét.
Harom formaja ismert: a fizikélis-, a kognitiv- €s a szocidlis fatigue. A fatigue felmérésére
leginkabb kérddiveket hasznalnak.

Az egészséggel Osszefliggd életmindség vizsgalata soran alapvetd kérdés, hogy hogyan
valtozik a beteg fizikalis, szocialis és érzelmi allapota a betegség, vagy éppen a gyogykezelés
kovetkeztében. Az elmult évtizedekben szdmos esetben vizsgaltak a szklerdzis multiplexes betegek
egészséggel Osszefliggd ¢letmindségét. Ezekhez a vizsgalatokhoz leggyakrabban a Multiple
Sclerosis Quality of Life Questionnaire (MSQoL-54) kérddivet haszndljadk. Ez egy kombinalt
kérdéiv, mely egyrészt altalanos, életmindségre vonatkozd kérdéseket (SF-36), mdsrészt 18
specidlisan SM betegekre vonatkozd kérdést tartalmaz. Az MSQolL-54-et Magyarorszagon 2008-
ban validaltak.



II. Célkitiizéseink

Vizsgalatainkban célul tliztiik ki, hogy

1. meghatarozzuk Csongrad megyében az SM korra ¢s nemre specifikus nyers €s standardizalt
prevalenciajat a McDonald diagnosztikus kritérium-rendszernek megtelelden;

2. meghatarozzuk az SM csaladi halmozddasanak prevalenciajat Magyarorszagon;

3. meghatdrozzuk a fatigue és a depresszid prevalencigjat a glatiramer acetattal kezelt
magyarorszagi SM betegek esetében;

4. 0Osszehasonlitsuk a fatigue-os és nem fatigue-os SM betegek ¢letmindségét;

5. megvizsgaljuk a fatigue, a depresszid, a fizikalis korlatozottsdg ¢€s a betegség idtartamanak

az SM betegek életmindségére gyakorolt hatasat.

I11. Betegek és modszerek

III.1. Az SM prevalencidja Csongrad megyében

A Csongrad megyei betegek ellataisa az SZTE Neurologiai Klinikdn mikédé SM
centrumban torténik. A betegek kortorténetét 1996 ota SM regiszterben rogzitik. Vizsgalatunkban
dokumentéltuk a férfi/né aranyt, a kiilonboz6 klinikai koérformék kozti eloszlast, az 0j betegek
szamat ¢és a vizsgalat ideje alatt a megyebdl elkoltoz0 betegek szamat. Rogzitettiik a kiillonb6zo
betegség modosito terapidkra vonatkozo adatokat is.

A korra és nemre vonatkoztatott SM prevalencia kiszamitdsanal az eurdpai standard
populaciét hasznaltuk referenciaként. A vizsgalatot az SZTE Etikai Bizottsdga engedélyezte (etikai

engedély szdma: 3267) a Helsinki Nyilatkozatnak megfelelden.

II1.2. Az SM csalédi halmozodésa Magyarorszagon

Ot magyarorszagi SM centrum 6sszefogasaval 2004-ben olyan eseteket gylijtottiink dssze,
amelyekben az SM csalddi halmozodast mutatott. A vizsgalat idején Gsszesen 1500 SM beteget
kezeltek az Ot centrumban. A vizsgdlatban résztvevd betegeket a McDonald diagnosztikus

kritériumok alapjan diagnosztizaltak.
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II1.3. A fatigue prevalenciaja és az €letmindségre gyakorolt hatdsa SM-ben

Vizsgalatunkban 19 magyar SM centrum koézremikodésével 428 beteg életmindségre
vonatkoz6 adatat gyiijtottiikk 0ssze. A betegek mind relapszus-remisszid korformajuak voltak, €s
glatiramer acetat kezelésben részesiiltek. A betegek az MSQoL-54, a Fatigue Impact Scale (FIS) és
a Beck Depression Inventory (BDI) kérddiveket toltotték ki az életmindség, a fatigue és a
depresszio felmérése céljabol. A statisztikai szamitasokat az SPSS 19.0 statisztikai szoftver
segitségével végeztilkk el. Minden résztvevd szobeli és irasbeli tajékoztatast kapott a vizsgalat
részleteir6l, majd irasbeli beleegyezésiiket adtdk, hogy adataikat elemezhessiik. A vizsgalat etikai
engedélye a kovetkezd: 3462-0/2010-1018EKU (197/P1/10), mely teljes egészében megfelel a
Helsinki Nyilatkozatnak.

IV. Eredmények

IV.1. Az SM prevalencigja Csongrad megyében

A Magyar Kozponti Statisztikai Hivatal adatai alapjan 2013-ban 421,827 ember ¢lt
Csongrad megyében (199,388 férfi, 222,439 nd). A prevalencia meghatarozasanak napjan, 2013.
januar 1-én, 379 beteg szerepelt az SM regiszteriinkben. Ezen adatok alapjan, az SM nyers
prevalencigja 89.8/100,000 (46.6/100,000 férfiaknal és 128.6/100,000 ndknél). A standardizalt
prevalencia 83.7/100,000 (42.3/100,000 férfiaknal és 122.6/100,000 n6knél). A né/férfi arany 3.08.

Az egyes klinikai korformak kozotti megoszlas a kdvetezéképpen alakult: klinikailag izolalt
szindroma (CIS): 11% (n=44), relapszus-remisszi6 kérforma: 69% (n=260), szekunder progressziv
koérforma: 14% (n=52) és primer progressziv korforma: 6% (n=23). A relapszus-remisszio
koérformaja betegek 91.9%-nak (n=239) EDSS érteke 0 és 4 kozott volt. Megallapitottuk, hogy a

betegek 73.1%-a részesiilt betegség modosito terapidban.

IV.2. Az SM csaladi halmoz6ddsa Magyarorszagon

Az ot magyar SM centrum 1500 betege kozott 2006-ban 15 olyan csaladot talaltunk,
amelyben az SM csaladi halmozodast mutatott. A 15 csaladban Osszesen 33 beteget irtunk le.
Adataink alapjan, melyek a magyarorszagi SM betegek 25%-at reprezentaljak, az SM csaladi

halmozddasa 2% volt.
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IV.3. A fatigue prevalencidja €s az ¢letmindségre gyakorolt hatdsa SM-ben

A FIS kérddiv kitoltésébdl szarmazé adataink alapjan a fatigue prevalenciaja 62.4% (n=251)
volt. A BDI adatok alapjan betegeink 13.4%-a volt depresszios (n=51). A fatigue-os és nem fatigue-
os betegek egészséggel Osszefliggd €letmindségét 0sszehasonlitva azt talaltuk, hogy a nem fatigue-
os betegek ¢letmindsége minden tekintetben szignifikansan jobb, mint a fatigue-os betegeké.

Vizsgalatunk soran felmértiik, hogy a betegek EDSS értéke, a depresszid, a fatigue harom
formaja, valamint a betegség iddtartama hogyan befolydsolja az egészséggel Osszefiiggd
¢letmindséget. Azt talaltuk, hogy a depresszid6 és a harom fatigue forma az ¢életmindséget
szignifikdnsan rontja. A fizikalis korlatozottsdg a kognitiv funkciok kivételével az életmindség
minden aspektusat negativan befolyasolja. A betegség iddtartama nem befolyasolja szignifikansan a
mentalis egészségre, a kognitiv funkciora €s a szexualis miikodéssel valo elégedettségre vonatkozo
¢letmindséget.

Regresszidanalizissel igazoltuk, hogy az altaldnos életmindséget az EDSS érték, a
depresszid és a szocidlis fatigue szignifikdnsan mértékben eldrejelzi. Eredményeik szerint a
depresszios betegeknél kizardlag a szocidlis fatigue prediktalja az életmindséget. A kognitiv és a

szexualis életmindségre a depresszio €s a kognitiv fatigue gyakorolt szignifikans hatast.

V. Diszkusszio

Bencsik ¢s munkatarsai 1999-ben végzett epidemiologiai vizsgalatuk soran megallapitottak,
hogy Csongrad megyében az SM nyers prevalencidja 62/100,000. Ez a vizsgalat még a Poser-féle
diagnosztikus kritériumrendszeren alapult. A McDonald-féle 0j diagnosztikus kritériumokat és
ezeknek Polman altal k6zolt atdolgozasait 2001-ben, 2005-ben és 2011-ben vezették be. Prevalencia
vizsgalatunkban mar ezt az 0j diagnosztikus kritériumrendszert alkalmaztuk. Csongrad megyében a
nyers SM prevalencia 89.8/100,000, a standardizalt SM prevalencia 83.7/100,000 volt.
Eredményeink illeszkednek azon prevalencia vizsgélatok eredményeihez, melyek sordn szintén a
McDonald kritériumok alapjan diagnosztizaltak az SM betegeket. Ezekben a vizsgalatokban az
eredményeket az eurdpai standard populaciohoz igazitottak.

A 2001-ben kozolt Csongrad megyei prevalencia vizsgalatban a férfi/nd arany 1:2.75 volt.
Jelen vizsgalatunkban ez az ardny 1:3.08. Téliink fliggetlen irodalmi adatok szintén aldtdmasztjak,
hogy az SM gyakoribb a n6knél, és hogy ez az arany novekvd tendenciat mutat.

Megvizsgaltuk a betegek korformak szerinti megoszlasat is. A betegek 68.6% -a relapszus-

remisszio korformdji. Magyarorszdgon 1996-ban vezették be a betegség modositd terapidkat. A



8

relapszus-remisszid korformaji betegek 73.1% -a részesiil ilyen tipust kezelésben. Vizsgélatunk
igazolta, hogy a kezelt relapszus-remisszio korformaju betegek 91.9% -anak nincs tiinete vagy csak
enyhe tlinetei vannak.

A primer progressziv kérformdju betegek aranyat alacsonyabbnak talaltuk (6.1%), a 2001-
ben mérthez (11%) képest. Ezt a cs6kkenést valosziniileg a sulyos allapotban 1év0, iddsebb betegek
elvesztése okozhatta.

Magyarorszadg az SM el6fordulasat tekintve kozepes rizikoju teriiletnek szdmit. A magas
rizikdju teriileteken, az elsd agi rokonok kozott a csalddi halmozodas relativ kockazata 5-10%. A
csaladi halmozddas vizsgalatakor a vizsgalatba bevont 1500 beteg a magyar SM betegek 25% -a
volt. A csaladi halmozddés ardnyat 2% -nak taldltuk, ami szignifikdnsan alacsonyabb, mint az
irodalomban kozolt adatok. Ez a kiilonbség az SM ezen teriiletre jellemzd alacsonyabb
prevalencigjaval magyarazhatd. Az alacsony betegszdm miatt a rokonsagi fokozatok alapjdn nem
tudtunk tovabbi alcsoport analizist végezni.

Az elmult tiz évben a kutatok nagy figyelmet szentelnek az SM lathatatlan tiineteinek- a
fatigue-nak és a depresszionak - az ¢életmindségre gyakorolt hatasainak vizsgalatara.
Magyarorszagon 2012-ben elkezdtiink egy multicentrikus vizsgalatot annak megéllapitasara, hogy
milyen gyakori a fatigue €s a depresszid a relapszus-remisszié korformdju betegeink korében,
valamint hogy ezek hogyan befolyasoljak betegeink életmindségét. Glatiramer acetat (GA) kezelt
betegeket valasztottunk a vizsgalathoz, mert GA kezelés esetén lényegesen ritkdbb a masodlagos
fatigue és a depresszio kialakuldsa, mint interferon beta kezelés esetén.

Az éltalunk mért fatigue prevalencia illeszkedik az irodalmi adatokhoz. Meglepd moddon
azonban a depresszio prevalencigjat Iényegesen alacsonyabbnak talaltuk (13.4%), mint a korabbi
vizsgalatok. Ennek tobb oka is lehet. A valaszaddk tobbsége csaladban €1, gyermekeik vannak.
Magyarorszagon az SM betegek barmikor ingyenesen hivhatjdk az erre kijeldlt ndvéreket, ha
barmilyen kérdésiik van a betegséggel kapcsolatban. Ez a lehetdség - a rendszeres neurologiai
vizsgalattal egyiitt, - j0l miikdd, betegkdzpont egészségiigyi ellatast jelent a betegek szdmara. A
depresszié alacsonyabb prevalencidjanak tovabbi oka lehet, hogy a vizsgalat résztvevdinek
minimalis volt a fizikélis korlatozottsaga.

A depresszio diagnosztizalasa és hatékony kezelése elengedhetetlen, hiszen a depresszio
nemcsak rontja a betegek életmindségét, hanem meg is valtoztatja a tobbi tlinet, mint a fatigue,
fizikalis korlatozottsdg ¢és betegség idotartam ¢€letmindségre gyakorolt hatasat. A depresszio
kovetkeztében csokken a betegek compliance-e is, ami a betegség modositd kezelés
felfiiggesztéséhez vezethet.

Vizsgalatunkban - ujitasként - a fatigue harom formdjanak hatasat kiilon-kiilon elemeztiik.
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Valoszinlileg ennek kdszonhetd, hogy azt a meglepd - és a korabbi eredményekhez képest kissé
ellentmondasos - eredményt kaptuk, hogy a fizikalis fatigue nem prediktdlja az SM betegek
egészséggel Osszefliggd életmindségét, a szocidlis- és a kognitiv fatigue viszont szignifikdnsan
eldrejelzi az €életmindség romlasat. Eredményeinket azért tartjuk fontosnak, mert ezeket a tlineteket
nem tudjuk neurologiai vizsgalattal igazolni, ugyanakkor a betegek nem biztos, hogy fontosnak
tartjak, hogy az esetleges szocialis és kognitiv nehézségeikrol beszamoljanak. Ugy gondoljuk, hogy
a szocialis ¢és kognitiv faradékonysdg csokkentésével nagymértékben javithatjuk a betegek

¢letmindségét.

VI. Kovetkeztetések

Vizsgalatainkban meghataroztuk az SM prevalenciajat Csongrad megyében, valamint az SM
csaladi halmozodésanak aranyat Magyarorszagon. Megallapitottuk a fatigue és a depresszid
magyarorszagi prevalencidjat, valamint vizsgaltuk ezen tényezdk életmindségre gyakorolt hatasat
is.

Magyarorszagon a miénk volt az elsé olyan prevalencia vizsgalat, amely a McDonald
kritériumokon alapult. Az SM standardizalt prevalenciajat 83.7/100,000-nak talaltuk, mely adat
alatamasztja, hogy Magyarorszag SM szempontjabdl kozepes rizikdjl teriiletnek szamit.

A csaladi halmozodas aranyat 2%-nak allapitottuk meg. A kozepes rizikdju régidban
vizsgalatunk volt az elsd, mely a csaladi halmozddas kockazatat vizsgalta.

A vizsgélatunk sorén taldlt 62.4%-os fatigue prevalencia illeszkedik a nemzetkozi irodalom
adataihoz. A depresszio prevalencidjat alacsonyabbnak talaltuk (13.4%), mint a korabbi vizsgalatok.
Kimutattuk, hogy a nem fatigue-os SM betegek egészséggel 0sszefiiggd €¢letmindsége jobb, mint a
fatigue-os betegeké. Megallapitottuk, hogy a depresszido fokozza a tobbi tényezd életmindségre
gyakorolt negativ hatdsat. Vizsgalatunk felhivta a figyelmet a szocidlis- és a kognitiv fatigue
jelentdségére, melyek elsikkadhatnak egy atlagos neurologiai vizsgélat soran, pedig a fizikai
korlatozottsag mellett ezek azok a faktorok, melyek jelentdsen ronthatjdk betegeink egészséggel

Osszefiiggd ¢letmindségeét.
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