crevs

A pentoxifillin régota ismert, évtizedek ota hasznalt és jol bevalt keringésjavito hatéanyag.
Az utobbi idében Kkissé hattérbe szorult a hasznalata, pedig az érbetegek nagy szama, az
érszukiilet miatti amputaciok rekord magas aranya, és a masik oldalrol a pentoxifillin
hatoanyag Kkiilonleges farmakologiai tulajdonsagai, kivalo toleralhatésaga, kevés
gyogyszerinterakcioja és koltséghatékonysaga miatt alkalmazasa ma is sok paciens
esetében jo terapias lehetoséget kinal, és a betegek szamara nagyfoku egészségnyereséggel
jarhat. A haziorvosok a prevencios tevékenységiik révén egyre tobb érbeteget tudnak
korai stadiumban felismerni, és megfelel6 életmodvaltoztatassal, valamint adekvat
gyogyszeres terapia beallitasaval sok esetben megelozhet6 lehet a betegségek
progresszidoja és a sulyosabb szovodmények kialakulasa. Célszerii ujra felfedezni a
pentoxifillin helyét, és érdemes beépiteni a hasznalatat a terapias rutinunkba.

A periférias érbetegségek megkdzelitése

Az alsovégtagi verdérbetegség az egész szervezetet érintd, generalizalt atherosclerosis egyik
megjelenési formdja. A prevalencidja a korral nd, nagy populacids vizsgéalatok alapjan a 30-35
éves korcsoportban kb. 1%, mig 65 év feletti korosztalyban eléri a 20%-ot. Az érsziikiilet sokaig
nem okoz panaszt és sok esetben csak akkor keriil felismerésre, amikor a romld vérellatas
kovetkeztében a jaras erdsen korlatozotta valik vagy a ldbon nem gyogyuld seb, fekély,
gangréna alakul ki. Tobb nagy epidemioldgiai vizsgalat is igazolta, hogy az alsovégtagi
verdérbetegség nagy kardiovaszkularis mortalitassal jar egylitt, mely a claudicatio
intermittensben szenvedd ¢s a tlinetmentes betegekben is 5 év alatt elérheti a 30%-ot. Ez a nagy
mortalitds a periférias verdérbetegek tobb mint 60%-aban egyidejiileg fennalld coronaria- €s
carotis-sziikiilet okozta elvaltozasokkal fiigg 6ssze. Az érsziikiilet sulyos esetben akar a végtag

crer

egészségiigyi problémat, hanem az, hogy ezen betegeknek a nemzetkdzi statisztikak szerint
kétszer nagyobb esélyiik van a szivinfarktus vagy stroke bekovetkezésére, mint egészséges
tarsaiknak. A CAPRIE vizsgalat adatai szerint jelentds atfedés van a harom leggyakoribb
artérias betegségcsoport (kardialis, cerebro-vaszkularis, alsovégtagi érbetegség) kozott. A
lappang6 betegség felismerése és iddben elkezdett kezelése nélkiil a betegek kdzel harmada 5
éven belill meghal. A felmérések szerint a periférids érbetegség jelenleg mintegy 400 ezer
embert érint hazankban. Magyarorszdgon évente mintegy négyezer labamputaciot végeznek az
als6 végtag ¢érsziikiilete miatt, ez rekord magas szam Europaban lakossagaranyos
Osszehasonlitdsban, pedig az amputiciok nagy része megelézhetd lenne. Kiemelten
veszélyeztettek, akik dohanyoznak, magas a koleszterinszintjiik, cukorbetegségben vagy
magasvérnyomas-betegségben szenvednek, illetve akinek csaladjdban gyakran fordul eld
érbetegség. Ha ehhez még hozzavessziik azt, hogy Magyarorszagon az dsszes haldlozas tobb
mint a feléért a sziv- és érrendszeri megbetegedések a feleldsek, akkor nem lehet eléggé
hangsulyozni a periférias érbetegség prediktor funkciojanak fontossagat, valamint azt, hogy ez
a betegség ma mar egyszerii miiszeres vizsgalattal kimutathato. (1,2,3)
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Az érelmeszesedés kovetkeztében kialakulo sziv- és érrendszeri betegségek egymashoz valo viszonya a CAPRIE vizsgalat alapjan, CAPRIE
Steering Committee. Lancet 1996;348:1329-1339. (3,4)

Epidemioldgiai vizsgalatok tanusaga szerint a tlinetes also végtagi érsziikiiletes betegek éves
kardiovaszkularis eredetli mortalitasi ratdja 4-6%, ami kritikus als6 végtagi iszkémia esetén
elérheti a 25%-ot, amputicion atesett betegeknél pedig a 45%-ot. Mdas adatok szerint a
diagnozis utani 5 évben a teljes mortalitas elérheti a 30%-ot, 15 év alatt pedig a 70%-ot.

A periférias obliterativ érbetegség nemcsak tlinetekkel jar6é esetekben, hanem tlinetmentes
allapotban is a kardiovaszkularis iszkémias események fiiggetlen elérejelzdje, ezért felderitése
¢s megfeleld kezelése a kardiovaszkularis haladlozas csokkentésének egyik fontos eszkoze. (4,5)

Az aszimptomatikus periférids érsziikiilet (PAD) a kardiovaszkularis (CV)CV morbiditds és mortalitas szignifikans prediktora. Elsédleges
végpont: Nem halalos CV események + halalozas %-ban. n = 3649 Atlagéletkor: 64 év; Kovetési id6: 7.2 év. (Hooi JD, et al. J Clin Epid.
2004;57:294-300.)

Az érsziikiilet kezelésében elsddleges szempont az ¢letmodvaltoztatas, melyben a dohanyzas
elhagyasa, a rendszeres testmozgas, a teststlykontroll, az egészséges téaplalkozas a
legfontosabbak, de a rizikotényezok, mint a hypertonia, hyperlipidaemia csokkentése és a



diabétesz megeldzése ¢és kezelése is alapvetd a progresszid6 megallitdsdra. Preventiv
gyogyszerek allnak rendelkezésilinkre, amelyek erds evidenciaértékkel birnak az atherosclerosis
elérehaladésanak csokkentésére, ilyenek a sztatinok, egyes antihypertenziv szerek, vagy a
thrombocytaaggregaci- gatldé készitmények. Mindemellett segitségiinkre lehetnek olyan
vazoaktiv gyogyszerek is, amelyek keringésjavitdo hatasukkal hozzédjarulnak a panaszok
csokkentéséhez, késleltetik a szovoddmények kialakulasat és javitjdk az életmindséget. Ilyen
hatéanyag a pentoxifillin, amely kiilonleges hatdsmechanizmusa révén a szervezet minden
pontjan képes az artérids keringés javitasaval a szovetek oxigenizaciojat javitani, ezaltal az
érszikiilet okozta tiineteket csokkenteni. (2,3,4,5)

Periférias érbetegségek sziirése a hdziorvosi praxisban

Az 51/1997. (XII. 18.) NM rendelet szabalyozza a felndtt hadziorvosi praxisban minden
paciensnél az iddészakosan elvégzendd sziirdvizsgalatokat. Ez a rendelet rendszeres
kardiovaszkularis rizikofelmérést ir eld6 minden paciensiink esetében. Az utobbi években a
praxiskozosségi palydzatok révén sok praxis tulajdondba keriilt boka-kar index mérd eszkdz,
ami hasznos lehetdség az als6 végtagi érsziikiilet sziirésére akar még tiinetmentes allapotban is.
A boka-kar index (BKI) mérése az elsd valasztandd sziirémodszer az alsé végtagi periférids
artérids érbetegség diagnosztikdjdban. Mivel tudjuk, hogy az alsé végtagi érsziikiilet egy
generalizalt arteriosclerosis részjelensége, ezért a kiszlirt paciensek minden sziv-érrendszeri
paraméterét tiinetmentes esetben is fokozottan kell monitorozni, hiszen az als6 végtagi
érsziikiilet egylitt jarhat a sziv, a vese, az agy és mas szervek ereinek kdrosodéasaval is.

A 2023. januartol hatdlyba lépett haziorvosi indikatorrendszer a héaziorvosok altal végzett
prevencids, gyogyitd, gondozasi €s gydgyszerrendelési tevékenységek teljesitmény alapu
monitorizaldsa, melynek finanszirozasi konzekvencidja is van. A felnétt és vegyes praxisu
héaziorvosi szolgaltatok 12 indikatorpont eredményei alapjan keriilnek értékelésre, melybdl 9
indikatorpont mutat Osszefiiggést a sziv-érrendszeri betegségekkel, mivel valamennyi
kardiovaszkularis és diabéteszes sziirési és gondozasi tevékenység a primer, szekunder vagy
tercier kardiovaszkularis prevenciot szolgélja, tehat az érbetegségek megeldzését, felismerését
¢és gondozasat tartja szem elott.

A szoros praxiskdzosségekben torténd prevencids rendelések jo alkalmat szolgéltatnak a
paciensek komplex, egyénre szabott egészségi allapotfelméréséhez, egészségterv készitéséhez,
egyénre szabott életmod-tanacsadashoz, a tervezett és iitemezett gondozashoz és a szervezett
szlirésekre vald mozgodsitashoz. A szlirések soran allapotfelmérés torténik kérddivek alapjan,
antropometrids paraméterek meghatdrozasa torténik, miiszeres vizsgalatokat végziink,
laboratoriumi vizsgalatokat rendeliink el. A kdzelmultban lezajlott eszkdztdmogatési palyazat
révén tobb, nagy értékii eszkoz is keriilhetett a praxisokba, igy tdvmonitoringra is alkalmas
mérdeszkozok, Holter-késziilékek és agy melletti diagnosztikara alkalmas muszerek, boka-kar
index mérd is segiti a munkdnkat. A praxiskdzosségi prevencids szakmai tevékenységekkel
kapcsolatban megjelent az ,,Egészségiigyi szakmai iranyelv a praxiskozosségekben végzett,
felnotteket érintd prevencios rendelésrdl” elnevezésti iranyelv, amely minden héziorvos
szdmara elérhetd irdnymutatast nytjt. (6)

A periférids érbetegségek ellatasa az érvényben 1€évd szakmai irdnyelv alapjan

A 2022-ben megjelent, 2025. 02. 20-ig érvényes protokoll, az ,,Egészségiigyi szakmai iranyelv
- A periférids ver6éér megbetegedések ellatasarol” Osszefoglalja azokat a legfontosabb
szempontokat, melyeket a periférids érbetegségek szlirésénél és gondozasanal figyelembe kell
venniink, tdimpontot ad a haziorvosoknak is az érbetegségek szakszerii ellatasaban. A jelenlegi
igen rossz végtagamputdcios statisztika javitdsa a betegség korai felismerésével kezdddik,
ebben kulcsszerepe van a csalddorvosnak a veszélyeztetett betegek sziirése, illetve az alsod
végtagi panaszok idejében torténd felismerése révén. Az alsdvégtagi verdérbetegség diagnozisa




utan szakteriileti szakorvoshoz (belgyogyasz, angiologus, érsebész) utaljuk a pacienseket, és 6
tesz javaslatot az alkalmazandé terapidra (konzervativ, endovaszkularis, sebészi). Az als6
végtagi érbetegek gondozdsa a hdziorvos onallo betegellatasi feladatkorébe tartozik, de
idészakos szakorvosi konzilium is sziikséges a progresszid megitélésére, illetve szakorvosi
javaslatot igényld terdpia eldontése céljabol. A szakmai protokoll felsorolja a periférias
érbetegségek prevenciojaval, diagnozisaval, terdpidjaval kapcsolatos evidencidkat ¢és
iranymutatast ad a betegutak szervezésével kapcsolatban is. Részletezi a sebészi kezelések,
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kezeléseinek iranyelveit is. (1)

A pentoxifillin alkalmazésa periférids artérias érbetegségekben

A pentoxifillin évtizedeken keresztiil elséként valasztandd vazoaktiv szer volt a periférias
obliterativ terapidban, elsdsorban a claudicatio intermittens tiineteivel jellemezhetd fazisban.
Az utébbi években alkalmazasa kissé visszaszorult, mivel a cilosztazol hatbanyag megjelenése
utan megfontolast igényel az alkalmazasa. A cilosztazol egy foszfodiészteraz-3-gatlo szer,
vazodilatator és vérlemezkegétld hatdsu dihidro-kinolinon szarmazék. A placebohoz képest a
betegek jarastavolsaganak javuldsadban szignifikans eredményeket hozott, hasznalata azonban
jelentds mellékhatasokkal is jarhat, mint példaul fejfajas, hasmenés, szédiilés, palpitaciok,
tachycardia, amelyeket a terméktajékoztato is tartalmaz. Manifeszt szivelégtelenség, instabil
angina, fél éven beliilli szivinfarktus vagy coronariaintervencié és sulyos tachyarrythmia,
valamint kettds thrombocytagatlo kezelést vagy vérlemezkegatld és antikoagulans kezelést
igényld korképek esetén nem adhatd. Ezek tobb paciens esetében a cilosztazol hatdéanyag
szedésének ellenjavallatat vagy felfiiggesztését is sziikségessé teszik. A cilosztazol-szedés
kockazataira, a mellékhatasokra és interakciokra valo tekintettel cilosztazolt csak a szakteriilet
szakorvosa altal kiadott javaslat alapjan irhatja fel a kezel6orvos. A pentoxifillin viszont —
specialis hatdsmechanizmusa, csekély potencialis mellékhatasa és interakcidja miatt - minden
tipusu érbetegnek adhato, akiknél a mikrocirkulaci6 javitdsaval terapids elényre szamithatunk,
st cilosztazol addsa mellett is varhatd tovabbi tiineti javulds a hasznélataval. Nem sziikséges
hozza szakorvosi javallat, a haziorvos sajat indikacidja alapjan felirhatja. A klinikai vizsgalatok
alapjan a pentoxifillin hatdsa jol dokumentalt, a jarastavolsagot szintén noveli, bar némileg
csekélyebb mértékben, mint a cilosztazol. (7,8,9)
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Thompson PD et al. Arm J Cordiol. 2002,90{12:1314-9,

Maximalis jarastavolsag (ACD) névekedése. 8 vizsgalat metaanalizise, n=2702, kovetési id6: 24 hét
Thompson PD et al, Am J Cardiol. 2002 Dec 15;90(12):1314-9. doi: 10.1016/50002-9149(02)02869-2. PMID: 12480040. (16)

A jelenleg érvényes szakmai protokoll elsddleges kezelésnek a kardiovaszkularis
rizikdcsokkentés modszereit nevezi meg, igy az ¢életmdd-valtoztatast és a dohanyzésrol vald
leszoktatast, ami mellett a lipidcsokkentd, vérnyomascsokkentd (elsdsorban ACE-gatlok, ARB-
k, kalcium-antagonistdk), antidiabetikus ¢s thrombocytaaggregacio-gatld (ASA és/vagy
Clopidogrel) kezelés is alapvetd szerepet jatszik, sziikség esetén alvadasgatld terdpia is
szobajon. Ezen preventiv intézkedéseken feliil is elsddleges a fizikai tréning, lehetdleg
szakember altal irdnyitott formaban, és csak ezek utdn jon széba a cilosztazol adasa a
claudicatios tiinetek enyhitésére és a jarastavolsdg novelésére, amennyiben kontraindikaciod
(példaul szivelégtelenség) nem all fenn, és a beteg tolerdlja a kezelést. Cilosztazol-intolerancia
vagy ellenjavallat fennallasakor a szakmai protokoll javasolja claudicatio intermittens esetén a
pentoxifillin szedését. Szintén szerepel a szakmai irdnyelvben, hogy a cilosztazol-kezelést fel
kell fiiggeszteni, ha kezelés ellenére 3 honapon beliil nem javulnak a tiinetek. Amennyiben
érsziikiilet igazolhatd, a preventiv szerek indikalasa mellett azonnal szobajon a tiinetek
javitasara vazoaktiv szerekkel torténd kiegészitd kezelés. A pentoxifillin az egyik legrégebben
hasznalt hat6anyag a periférids érsziikiilet terapiajaban. Fokozza a vorosvértestek flexibilitasat,
gatolja a leukocytak adhézidjat az endotheliumhoz, a leukocytdk aktivalodasat és az ennek
kovetkeztében kialakuld endotheliumkarosodast, valamint csokkenti a vér viszkozitasat. A vér
viszkozitdsanak csokkentése révén és antithromboticus hatdsa kovetkeztében fokozza a
karosodott teriiletek nutritiv mikrocirkulaciojat, javitja a szoveti perfuzidt és oxigenizaciot.
Alkalmazasakor minimalis értagitd és enyhe pozitiv inotrop hatast is leirtak. A klinikai
vizsgalatok soran placeboval dsszehasonlitva szignifikdnsan ndvelte mind a fajdalom nélkiili,
mind a maximalis jarastavolsagot. Ernst és munkatarsai randomizalt, kettds vak vizsgélataban
példaul a napi 1200 mg pentoxifillin 8 hetes kezelés utan szignifikansan novelte a teljes megtett
jérastavolsagot, valamint szignifikansan csokkentette a vér viszkozitasat a placebohoz képest.
Porter és munkatarsai szintén kettés vak, placebokontrollos, parhuzamos csoportos,
multicentrikus ~ vizsgalatban mérték fel a pentoxifillin hatékonysagat intermittens



claudicatioban. A pentoxifillin 24 hét utan szignifikdnsan javitotta mind a claudicatio
jelentkezéséig megtett tavolsagot, mind a maximalis jarastavolsag értékét, mikdzben a kezelést
a betegek jol toleraltak. Lingarde és munkatarsai szintén kettds vak, parhuzamos csoportos,
multicentrikus vizsgéalatot végeztek kdzepesen sulyos érbetegek részvételével. A pentoxifillin
napi 1200 mg-os adagja a 16. hétre szignifikansan, 31%-kal javitotta a jarastavolsag értékét.
Roekaerts ¢és Deleers kettés vak, randomizalt, 6 honapos vizsgalataban a pentoxifillin
szignifikdnsan javitotta mind a fajdalommentes, mind a maximalis jarastavolsagot a kiindulasi
értékhez és placebohoz viszonyitva. A Di Perri €s Guerrini altal végzett randomizalt, kettds vak,
keresztezett vizsgalatban Fontaine II-es stddiumu érbetegek vettek részt. Mindkét pentoxifillin-
csoportban a szer 1200 mg-os napi adagja szignifikdnsan novelte az atlagos fajdalommentes
jérastavolsagot, mikozben nem okozott mellékhatasokat. Egy metaanalizis eredményei szerint,
amelyben 11, randomizalt, kettds vak, pacebokontrollos vizsgalat eredményeit dsszesitették, a
pentoxifillin szignifikdnsan javitotta a fajdalommentes jdarastavolsagot ¢és a maximalis
jérastavolsag értékét. (7,8,9,10,12,13) Egy Cochrane attekintés szerint a pentoxifillin hatékony
volt a vénas fekélyek kezelésében is. (11) Jo betegcompliance csak akkor érhetd el, ha a javasolt
kezelés hatékonyan csokkenti a tiineteket, ugyanakkor jol toleralhato. A pentoxifillin-kezelés
mindkét kritériumnak megfelel.

Az also végtagi érszlikiilet kezelése és gondozasa komplex feladat, a betegség szlirésében és a
gondozasaban a haziorvosoknak ¢€s a szakteriilet szakorvosainak is alapvetd szerepe van. A
pentoxifillin hatdanyag egy ujra felfedezendd potencialt ad a kezelésben az orvosoknak, hiszen
nemcsak alsovégtagi érsziikiiletben, hanem kiilonleges farmakoldgiai tulajdonsaga miatt a
szervezet minden pontjan javitja az artérids keringést. A panaszmentes formaban vagy
claudicatios tiinetekkel rendelkezd pacienseknél, de a sulyosabb érsziikiilet esetén is szerepe
lehet a betegség progresszidjanak a csokkentésében, az életmindség javitdsdban és a stilyosabb
szovédmények elkeriilésében.
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