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Seri Istvan, az MTA tiszteleti tagja

Kardiovaszkularis és renalis fejlodésélettan szerepe ujsziilottek
posztnatalis adaptaciéjaban

A posztnatilis kardiorespiratorikus adapticié zavarai - elsGsorban korasziiléttekben - salyos, az
egyén ¢€letét alapvetSen befolydsolé kovetkezményekkel jirhatnak. Az adapticiés zavarok
diagnézisinak és kezelésének korszerisitése ezért meghatirozé célja a neonatoldgidnak, ami
fejlédésélettani felfedezések nélkiil elképzelhetetlen. Kutat6 munkdmat ennek a témakornek
szenteltem az elmult 40 év soran.

Korai klinikai kutatdsaink a dopamin kardiovaszkuldris, vese és endokrin hatisait irtdk le
patoldgids korasziilottekben. Eredményeink analizdlisa sordn feltint egy addig nem észlelt
nagysigrendbeli kiilonbség a dopaminnak a glomeruliris filtriciora és a natrium- és foszforiiritésre
gyakorolt hatdsai kozott. Ez felvetette annak lehetéségét, hogy a rendlis hemodinamikai hatdsok
mellett, a dopaminnak kozvetlen tubularis/epithelidlis hatdsai is lehetnek. Ennek a hipotézisnek a
vizsgalatira, egy kisérletsorozatot végeztem sejtfiziologiai és molekuldris biol6giai modszerek
alkalmazasival. Ezek soran els6ként sikeriilt bizonyitani, hogy a dopamin direkt tubularis epithelialis
hatdsokat is kifejt (natriurézis, foszfituria), mégpedig a ndtrium-kilium pumpa aktivitisinak
dinamikus szabilyozasa révén. Tovabba kimutattam, hogy a proximadlis tubulus natrium-kilium
pumpa aktivitdsit a ndtrium-bevitel mennyisége dltal szabilyozott, az L-aminosav-dekarboxiliz
aktivitasatol flggd, tubuliris dopamin termelés szintje hatidrozza meg. A pirhuzamosan végzett
mikropunkcios kisérleteim pedig els6ként vilagitottak rd a dopamin renilis mikrohemodinamikai
hatdsmechanizmusara, valamint a dopamin-receptor tipusok szerepére a renilis hemodinamikai és
tubuldris folyamatokban. Ezek az eredmények megteremtették az alapjait a rendlis dopaminerg
rendszer élettani és kérélettani szerepének felismeréséhez.

Tovabbiakban jellemeztem a dopamin szisztémas és szervi vératiramlasra kifejtett hatdsait
tiziologids és patologids kortilmények kozott wjsziilottekben, és elsGként irtam le a kortikoszteroidok
nem-genomikus hatasait és ezek klinikai jelentGségét vazopresszor-rezisztencidban szenvedé kora- és
érett Wjsziilottekben.

Majd kutatasaim kozéppontjaba az “egyéni orvoslds” neonatoldgiai alapjainak lerakasa keriilt.
Hipotézisem szerint a fenotipusos adatok real-time gydtjtésével és analizisével, patofizioldgiai
szempontbdl egységes beteg alcsoportok hatirozhatok meg, til a geszticios korcsoportokba torténdg
besorolason. Ily médon terpids vizsgilatokat lehet elvégezni anélkiil, hogy olyan ujsziilotteket is
kitennénk nem kivint gydgyszerhatisoknak, akik egyébként nem igényelnék a kezelést. Ezért
kifejlesztettem egy komplex, real-time hemodinamikai monitoroz6, adatgytjté és feldolgozo
rendszert, melyben konvenciondlis monitor-technolégiat (folyamatos sziv- és légzéstrekvencia,
artérids  vérnyomds, artérids oxygén szaturicig, ¢és transzkutin széndioxid monitorizilds)
kombindltam impedancia kardiometridval (fdyamatos nem-invaziv ver6 és perctérfogat
monitorizilds), near-infravoros szpektroszkop1a : (szervi vératiramlds viltozdsinak folyamatos
detektaldsa) és szamit6gép-technoldgiaval. E’/mﬁk ~folyamin teszteltem az djonnan bevezetett

impedancia kardiometria feln6tteken alkalmazott algoritmusinak djsziilottkori alkalmazhatdsagat is.
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Az adatgyjts és -tarol6 rendszer hasznalata tobb 1j ismeretet tart fel, és tobbek kozott ez altal
irhattam le a fejlédés-¢lettanilag meghatarozott adapticiés hemodinamikai folyamatoknak -
beleértve az agyi erek nem-vitilis érrendszer jellegl szabdlyozasinak - az Wjszilottkori agyvérzés
pathomechanizmusdban jitszott meghatarozé szerepét, a széndioxid posztnatélis kortdl fiiggd hatdsat
az agyi vérataramlasra valamint a test pozicié hatdsit a szisztémas keringésre. Az altalam létrehozott
“Bioengineering PhD Program” hallgatéival, egy kordbbi, felnGttkori modell atalakitdsaval,
wjsziilottkori keringési szamitogép modellt fejlesztettiink ki, aminek a segitségével matematikailag
sikeresen modelleztilk a ductus arteriosus ligaturdjinak és az adrenalin adminisztricidjanak
kardiovaszkuldris hatisait is. Ugyanakkor, hozzdjirultam a neonatoldgiai echokardiografia képzés
amerikai és eurdpai normdinak felallitdisihoz, s kifejlesztettiik a viligon az els6, 4 dimenziés

neonatdlis echokardiografiai szimuldtort is.

Osszefoglalva, tudomdnyos munkdssigom soran 1j, és esetenként alapvetd, kardiovaszkuldris és
rendlis fejlédés-€lettani ismeretek megszerzésén alapul6 célzott diagnosztikai és terapids eljarasok
kifejlesztésére és az “egyéni orvoslds” neonatoldgiai alapjainak lerakdsira koncentraltam.
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