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Lipidológiai alaptétel, hogy minél nagyobb a kardiovaszkuláris kockázat, annál nagyobb nyereség érhető el, ezért lenne 
nagy jelentősége az akut koronáriaszindrómán (ACS) átesett betegek irányelvek szerinti kezelésének. Ennek ellenére ma-
gyarországi vizsgálatok, valamint a multinacionális DaVinci és SANTORINI-tanulmányok is csupán 20% körüli 1,4 mmol/l 
LDL-koleszterin- (LDL-C) célérték elérést igazoltak. Ennyi lenne a napi gyakorlat során az elérhető maximum? Nyilván-
valóan nem. A svéd infarktusregiszter, a SWEDEHEART eredményei szerint az ACS utáni betegek második követéses 
vizsgálata során az 1,4 mmol/l célérték elérése 2020-ban 41%, 2021-ben 52%, 2022-ben pedig 56% volt. Ebben a nagy in-
tenzitású statinok adásán kívül annak lehet a legnagyobb szerepe, hogy az ezetimib adása az évek során egyre gyakoribbá 
vált, 2022-ben meghaladta az 50%-ot. Az ezetimib alkalmazásának fontosságát támasztják alá újabb klinikai vizsgálatok is, 
valamint egy új szakértői állásfoglalás, amely szerint a statin és ezetimib kombináció már az igen nagy kockázat megálla-
pításakor elsővonalbeli kezelésként elindítandó. A statin és ezetimib fixkombinációs adása 87%-kal javítja az adherenciát a 
kéttablettás adagoláshoz képest. Kedvezőbb adherencia esetén kevesebb kardiovaszkuláris esemény várható.

Possibilitiesofguidelinedirectedlipid-loweringtreatmentinpatientsafteracardiovasculareventinHungary
in2023–2024–thepriorityofthefixdosecombination
It is a basic principle of lipidology that the higher the cardiovascular risk, the greater the benefit. This explains why 
the guideline directed treatment of patients with acute coronary syndrome (ACS) is of great importance. Despite this, 
Hungarian studies, as well as the multinational DaVinci and SANTORINI studies, confirmed that only around 20% of 
the patients reached the target value of 1.4 mmol/l LDL-cholesterol (LDL-C). Would that be the maximum achievable 
with daily practice? Obviously not. According to the Swedish myocardial infarction registry, the SWEDEHEART results, 
during the second follow-up visit after ACS, the achievement of the target value of 1.4 mmol/l was 41% in 2020, 52% 
in 2021, and 56% in 2022. In addition to the administration of high-intensity statins, the fact that the administration of 
ezetimibe has become more and more frequent over the years, exceeding 50% in 2022, may have the biggest role in 
this. The importance of the use of ezetimibe is also supported by recent clinical studies, as well as a new expert opinion, 
according to which the statin and ezetimibe combination should be started as a first line treatment as soon as a very 
high risk is established. The fix dose combination administration of statin and ezetimibe improves adherence by 87% 
compared to administration of two tablets. In the case of better adherence fewer cardiovascular events are expected.
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A lipidcsökkentő kezelés a kardiovaszkuláris prevenció 
egyik legfontosabb alapeleme lett, klinikai vizsgálatok 
tömege igazolta, hogy az LDL-C csökkentésével a kar-
diovaszkuláris események száma, a kardiovaszkuláris 
mortalitás és az összmortalitás egyaránt csökkenthető. 
A számtalan, megdönthetetlen bizonyíték, a legneve-
sebb kardiológusok támogatása ellenére leszögezhető, 
hogy a kezelés megbecsültsége sem az orvosok, sem 
a betegek körében nem áll a súlyának megfelelő szin-
ten. A Bizonyítékokon Alapuló Orvoslás elveinek min-
denben eleget tevő nagy klinikai tanulmányok alapján a 
lipidcsökkentés alaptézisei, hogy az LDL-C-t minél ala-
csonyabbra, minél korábban is minél hosszabb időre 
kell levinni. Egy másik nagy jelentőségű alaptétel, hogy 
minél nagyobb a kockázat, annál nagyobb az elérhető 
nyereség (1, 2).
Az ACS és az azon átesett betegek jelentik a minden-
napok gyakorlatában az egyik legnagyobb számú, leg-
vulnerábilisabb kardiológiai betegcsoportot, a kórkép 
invazív megoldása, a kardiológusok legvonzóbb és 
leglátványosabb tevékenysége. Ez teljességgel érthe-
tő, hiszen egy elzáródott ér megnyitása megmentheti 
a beteg életét és meghosszabbíthatja életkilátásait. A 
korai revaszkularizáció kedvező eredményei forradal-
masították az ACS kezelését, de (krónikus koronária-
szindrómában – CCS – már nem ennyire egyértelmű 
az invazív megközelítés nyeresége, randomizált klinikai 
vizsgálatok nem igazoltak egyértelmű hasznot, csak bi-
zonyos alcsoportokra) (3).
Az ACS invazív ellátása Magyarországon az érvényes 
irányelveknek megfelelő módon történik, a kórkép 
kórházi halálozás mutatói közel állnak a nyugat- és 
észak-európai országokéhoz. Ugyanakkor fél és egy 
évvel az esemény után a mortalitási adataink már lé-
nyegesen magasabbak (4, 5). Ebben lényeges szere-
pe lehet a magyar betegek multimorbiditásán, az el-
térő szociális-gazdasági körülményeken túl annak is, 
hogy nálunk nincs kialakított rendszer a heveny szak 
utáni ellenőrzésekre, és jelentősen elmarad az opti-
málistól a betegek lipidcsökkentő kezelése. Ez utóbbi 
javítása céljából született a kelet- és észak-magyar-
országi megyék kardiológusainak ajánlása (6). Ennek 
legjelentősebb elemei, hogy akut szakban a beteg 
részesüljön részletes edukációban, a kórházi záró-
jelentésén szerepeljen konkrét kontrollidőpont, és a 
beteg kapjon egy laborvizsgálati beutalót, hogy oda 
friss lipideredménnyel érkezzen, valamint kiemelik a 
családorvosok fokozottabb bevonását és a telemedi-
cina gyakoribb alkalmazását. Oda kell figyelni, hogy 
az ezetimib adására, a biztosítói előírások betartása 
mellett is, gyakrabban kerüljön sor. Az invazív vizs-
gálatra kerülő betegek ötöde-negyede már korábban 
átesett eseményen, ezeket a betegeket eleve statin és 
ezetimib kombinációval kellene a kórházból hazaen-
gedni (6).

Tények az ACS utáni lipidcsökkentésről

Nelson és munkatársai retrospektív módszerrel 601 934 
ateroszklerotikus kardiovaszkuláris betegségben szen-
vedő beteg statinszedését és annak adherenciáját ele-
mezték egyéves követéssel. Ezek az ismert érbetegek 
a kockázatbesorolás alapján igen nagy kockázatú ka-
tegóriába tartoztak, mindenkinek statint kellett volna 
szednie. Ennek ellenére 49,9% nem volt statinterápián, 
csak 22,5% kapott nagy intenzitású statint, 27,6% köze-
pes vagy kis intenzitásút. Annak, hogy nagy intenzitá-
sú kezelésen legyen valaki, nagyobb volt az esélye, ha 
férfi volt, ha diabéteszes volt, ha koronáriabetegségben 
szenvedett, ha hipertóniás volt, és ha járt kardiológus-
nál. A nagy intenzitású terápián lévők 82,8%-a jó ad-
herenciájú volt (7).
A GOULD amerikai regiszterben 5 ezer ismert érbe-
teg 2 éves követésével prospektíve vizsgálták a lipid-
csökkentő terápiát. Annak ellenére, hogy a betegek 
kétharmadában 1,8 mmol/l volt az LDL-C, a terápia in-
tenzifikálása csak 17,1%-ban történt meg (8). Nemzeti 
reprezentatív mintán vizsgálva amerikai koszorúérbe-
tegek LDL-C-szintjeit, azt állapították meg, hogy az 1,8 
mmol/l-t 4-ből 3, az 1,4 mmol/l-t 10-ből 1 fő éri el (9).
Az ACS hazai ellátásáról a Nemzeti Szívinfarktus Re-
giszter (NSZR) szolgáltat kiváló minőségű adatokat (10, 
11, 12). Eszerint a heveny szívinfarktussal meghalt be-
tegek száma 2014 óta változatlan (10). Az NSZR alap-
ján ismerjük a 10 éves túlélést is, ami a STEMI-bete-
gek között a férfiak esetében 49,2%, a nőknél 46,6%, 
az NSTEMI-csoportban 63%, illetve 57,6%. Az adatok 
azt is igazolták, hogy az akut szakban elvégzett PCI, 
függetlenül a STEMI-, NSTEMI-csoporttól és a nemtől, 
az utánkövetés minden időpontjában és minden régió-
ban csökkentette a halálozást (p<0,01) (11). A regisz-
teradatokból tudjuk azt is, hogy az ACS-es betegek 
kórházi elbocsájtásakor a statin adására a zárójelen-
tésen a javaslat 90% feletti gyakoriságú (12), a további 
időszak lipidkezeléséről országos adataink nincsenek, 
de korábbi közleményeinkben beszámoltunk a gyulai 
kórház invazív részlegén 2015-ben és 2017-ben és a 
COVID-időszak egy évében ezzel a diagnózissal ke-
zelt betegeink akut esemény utáni egy évben történt 
lipidcsökkentő kezeléséről (13, 14, 15). A mi vizsgála-
taink, a DaVinci (The EU-Wide Cross-Sectional Ob-
servational Study of Lipid-Modifying Therapy Use in 
Secondary and Primary Care) (16) és a 2019-es lipid-
irányelvek kiadása után elkezdett SANTORINI (Treat-
ment of high and very high riSk dyslipidemic pAtients 
for the preveNTion of cardiOvasculaR events in Europe 
– a multinatIoNal observatIonal) (17) is 20% körüli 1,4 
mmol/l célérték elérést igazoltak (1. ábra). Az ábrán 
szerepel a legfrissebb magyar tanulmány a 3T-FIGHT 
is (18). Az, hogy mire vezet a szisztematikus, odafigye-
léssel végzett ACS utáni gondozás, jó példát szolgáltat 
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a SWEDEHEART 2022-es eredményeinek közzététe-
le, amely szerint az ACS utáni betegek második köve-
téses vizsgálata során az 1,4 mmol/l célérték elérése 
2020-ban 41%, 2021-ben 52%, 2022-ben pedig 56% 
volt (1. ábra) (19). Ebben a nagy intenzitású statinok 
adásán kívül annak lehet a legnagyobb szerepe, hogy 
az ezetimib adása az évek során egyre gyakoribbá vált, 
2022-ben meghaladta az 50%-ot. Az ezetimibadás nyil-
ván nem oldja meg a lipidcsökkentés problémáit, de, 
ahogy a svéd példa bizonyítja, lényeges javulást hoz-
hat a célérték elérésében. Lényegében ezt ismerték fel 
azok az európai szakértők, akik 2022-ben az Europe-
an Heart Journalban közölt álláspontjukban az ezetimib 
adását igen nagy kockázatú kategóriában már a koc-
kázatbesoroláskor elsővonalbeli kezelésként javasolják 
(2. ábra) (20). Ahhoz, hogy elfogadhatóbb gyakoriság-
gal érjenek el a betegek 1,4 mmol/l LDL-C-szintet, vagy 
pláne a két éven belül ismétlődő éresemény után java-
solt 1,0 mmol/l-t, a PCSK9-gátlók gyakoribb alkalma-
zására is szükség volna. Erre idehaza egy szabadabb 
biztosítói szabályozás lenne szükséges, de még sürge-
tőbb lenne az időközben generikussá vált ezetimib két 
évtizedes eü. pontjának liberalizálása.
Laufs és munkatársai az ACS utáni betegen végzett 
EuroPath IV vizsgálatban az 1,4 mmol/l LDL-C elérés 
az esemény után 14 héttel 18%-os gyakoriságú volt, rá 
20 hétre 34% és további 20 hét múlva pedig 37%. Eze-
timibet a betegek 43-46%-a kapott. A javulás ellené-
re szuboptimálisnak tartják a lipidcsökkentő kezelést. 
Emissziókor a betegek 90%-a kapott statint, de csak 
44% nagy intenzitású adagot. Az első kontroll eredmé-
nyei a betegek 100%-a alapján, a második kontrollé 
50%, a harmadiké pedig csak 20% alapján születtek 
(21). Ha az EuroPath IV és a gyulai adatokat hasonlítjuk 
össze, akkor az állapítható meg, hogy nálunk a betegek 
nagyobb aránya megy haza nagy intenzitású statinnal, 
a kontrollra járás aránya csökken az esemény után 

mindkét helyen (nálunk valamivel kisebb arányban), és 
az EuroPath-ban nagyobb arányú az ezetimib adása, 
ami magyarázza azt, hogy az 1,4 mmol/l célérték-el-
érés aránya magasabb a kontrollvizsgálatok során (15, 
21).

A statin-ezetimib kombináció előnye rando-
mizált klinikai tanulmány és a gyakorlaton 
alapuló megfigyeléses vizsgálat alapján

A RACING (randomised comparison of efficacy and 
safety of lipid lowering with statin monotherapy versus 
statin–ezetimibe combination for high-risk cardiovascu-
lar disease) tanulmány szerzőinek az volt a célja, hogy 
összehasonlítsák egy nagyobb adagú statin és egy 
kisebb adagú statin + ezetimib kombinációs kezelés 
eredményeit randomizált, hosszabb távon végzett kli-
nikai vizsgálat keretében. Hasonló, randomizált, lega-
lább egy évig tartó, statin és kisebb adagú statin + eze-
timib hatásának összehasonlítását végző tanulmányt 
nem találtak a PubMed-ben. Nyílt fázisú, 3 évig tartó 
vizsgálatban 2017. február és 2018 decembere között 
3780 ismert ateroszklerotikus érbeteget Dél-Korea 26 
centrumában randomizáltak 1:1 arányban 20 mg rosu-
vastatin vagy 10 mg rosuvastatin + 10 mg ezetimib adá-
sára. A kombinált terápia mellett az 1,8 mmol/l szintet 
egy évnél a betegek 73%-a, kettőnél 75%-a, háromnál 
pedig 72%-a érte el, a statin-monoterápia csoportban 
1, 2 és 3 évnél 55%, 60% és 58%-ban történt meg az 
elérés (p<0,0001). Intolerancia miatti terápiamegszakí-
tás vagy dóziscsökkentés a kombinációs csoportban 
88 főnél (4,8%), a monoterápiában 150 főnél (8,2%) 
történt (p<0,0001). A primer végpont (kardiovaszkulá-
ris halál, nagy kardiovaszkuláris esemény és nem fa-
tális stroke) 9,1%-os gyakoriságú volt a kombinációs 
és 9,9%-os a nagy dózisú monoterápiás csoportban 

1. ÁBRA. Az 1,8 és 1,4 mmol/L LDL-koleszterin-értéket elérők aránya (%) igen nagy kockázatú betegekben magyar és európai 
adatok alapján (feketén az 1,8, szürke színnel az 1,4 mmol/l elérési aránya)
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(abszolút különbség –0,78%; 90% CI: –2,39–0,83). A 
vizsgálat tanulsága, hogy közepes intenzitású statin és 
ezetimib kombinációja legalább olyan hatékonyságú a 
kardiovaszkuláris események számának csökkentésé-
ben (non-inferioritás), mint a nagy dózisú statin (nem 
szignifikánsan, tendenciájában 12%-kal jobb volt), mint 
a nagy intenzitású statin, ugyanakkor a célérték elérés-
ben és a statinintolerancia tekintetében szignifikánsan 
jobb (22).
A randomizált RACING-vizsgálat után részben ugyan-
azon szerzők Dél-Korea biztosítói adatbázisának fel-
használásával ugyanezen két kezelés (20 mg rosuvas-
tatin és 10 mg rosuvastatin + 10 mg ezetimib) hatását 
hasonlították össze PCI-n és stentimplantáción átesett 
betegeken obszervációs vizsgálat keretében. A kombi-
nációs terápiát 10 794, a statin-monoterápiát 61 256 
beteg kapta. A primer végpont (kardiovaszkuláris halál, 
szívinfarktus, stroke, koronária-revaszkularizáció, szív-
elégtelenség miatti hospitalizáció) 25%-kal ritkábban 
fordult elő a kombinációs kezelést kapókon (HR=0,75; 
95% CI: 0,70–0,79; p<0,001). Ugyanezen csoportban 
15%-kal kevesebb statinterápia-megszakítás volt (6,5% 
vs. 7,6%; HR=0,85; 95% CI: 0,78–0,94; p<0,001), és 
kiemelendő, hogy szignifikánsan, 20%-kal ritkább volt 
a kezelést igénylő újkeletű diabétesz (7,7% vs. 9,6%; 
HR=0,80; 95% CI: 0,72–0,88; p<0,001) (23). A vizsgálat 
jelentősége abban rejlik, hogy a randomizált RACING 
eredményeit megfigyeléses vizsgálatban támasztot-
ta alá. A kisebb adagú statin és ezetimib kombinálása 
nem inferior a nagyobb dózisú statinnal szemben, sőt a 
nagyobb betegszám miatt szignifikánsan hatékonyabb-
nak is bizonyult a kardiovaszkuláris események gya-
koriságának csökkentése tekintetében. További előny 
a terápia jobb tolerálhatósága (szignifikánsan ritkább 
terápiamegszakítás), illetve a szignifikánsan kevesebb 
új keletű diabétesz. Az eredmények alapján a JACC 

szerkesztőségi kommentárja arról ír, hogy a kisebb dó-
zisú statinnal történt ezetimib kombináció a célértékek 
elérésének tiszta győztese lehet (24).

Hogyan értelmezzük a dél-koreai  
vizsgálatokat Európában?

Ismert, hogy a távol-keleti embereken a statinoknak 
erősebb hatása van, mint kaukázusiakon, ez lényegé-
ben tükröződik az 1,8 mmol/l célértékelérés arányá-
ban. A statinadagokat leszámítva a tanulságokat eu-
rópai viszonyokra is alkalmazhatónak érezzük. Nálunk 
nagyobb rosuvastatindózisokkal érnénk el ugyanezt az 
LDL-C hatást, de az ezetimibre vonatkozó tanulságok 
érvényesek.  A 2019-es európai lipidirányelv ACS ese-
tén nagy dózisú statin adását ajánlja (illetve, ha a célér-
ték eléréshez 50%-nál nagyobb LDL-csökkentésre van 
szükség, akkor a nagy dózisú statin mellé az ezetimib is 
megfontolható már az elején), és egy hónapnál elvég-
zett lipidvizsgálat után szükség szerint ezetimibes kom-
binációt javasol (1). Ehhez képest egy 2022-es szakér-
tői állásfoglalás annyiban lépett tovább, hogy ebben a 
betegcsoportban elsővonalbeli kezelésként nagydózisú 
statin és ezetimib együttes adását javasolja (2. ábra) 
(20). Ez egy jelentős változás a három évvel korábbi 
irányelvhez képest. Kétségtelen tény, hogy a pontosan 
szedett nagy dózisú statin-monoterápiával a betegek 
hozzávetőlegesen 20%-a elérné az 1,4 mmol/l LDL-ko-
leszterin-célértéket. Ha szigorúan nézzük, nekik nem 
lenne szükség ezetimib adására, de azzal, hogy ala-
csonyabb lipidértékeik lennének, ezek a betegek is 
csak nyernek. A nagy dózisú statin (pl. 40 mg rosuvas-
tatin vagy 80 mg atorvastatin) mellé már az ACS utáni 
kórházi hazabocsájtáskor ezetimibet is adnánk, elejét 
vesszük az első kontroll során gyakran elmaradó terá-

Nagyon nagy kockázat Extrém nagy kockázat &

Statin + ezetimib*-  
kezelés indítása

Statin + ezetimib + 
PCSK9-gátló-kezelés#

Kardiovaszkuláris kockázatbecslés

<50%-os csökkenés vagy  
LDL-C >1,4 mmol/l

<50%-os csökkenés vagy LDL-C 
<1,4 mmol/l

PCSK9-gátló-kezelés# vagy  
bempedonsav hozzáadása Nincs további teendő

*Statinintoleráns betegeknél ezetimib +  
bempedonsav vagy PCSK9-gátló-kezelés

&Extrém  nagy kockázat=poszt-ACS + egyéb  
vaszkuláris esemény/perifériás artériás  

érbetegség/többér-betegség/koszorúér-többér- 
betegség/familiáris hypercholesterinaemia

#PCSK9 elleni monoklonális antitestek vagy 
PCSK9-siRNS-kezelés

2. ÁBRA. Európai szakértői állásfoglalás igen nagy kockázatú betegek elsővonalbeli kezelésének kombinációs lipidcsökkentésére 
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piaeszkaláció elmaradásának, ezáltal jelentősebb ará-
nyú célértékelérést remélhetünk.
Az olaszországi Lombardia régióban retrospektív mó-
don 7 éves követéssel elemezték az ezetimib adását 
külön tabletta vagy fixkombináció formában. Ez utób-
bi esetekben 87%-kal kedvezőbb adherenciát találtak, 
mint amikor a statint és az ezetimibet külön kapták a 
betegek. A kardiovaszkuláris események kockázatának 
55%-os csökkenését is leírták a szerzők a jó és a rossz 
adherenciájú csoportok összehasonlításakor (25).
Az adherencia javítása egy örökös feladatunk lenne. 
Koronáriabetegek kardiovaszkuláris gyógyszerezé-
sében való beteg-együttműködés és a bekövetkező 
események összefüggését vizsgáló metaanalízisben 
azt találták, hogy a kardiális gyógyszerek adherenci-
ájának 20%-os javítása 8-12%-kal csökkenti a kardio-
vaszkuláris események vagy halál gyakoriságát. Alcso-
port-elemzésben a statinokra vonatkozóan 10%-kal 
csökkent a kardiovaszkuláris események és 15%-kal a 
mortalitás gyakorisága (26).

A kardiológiai rehabilitáció kedvező hatása

A célértékek elérését segíti az ezetimib adása, főleg, 
ha az fixkombináció formájában történik, mert úgy jobb 
a betegek adherenciája. Jobb beteg-együttműködés 
érhető el a kardiológiai rehabilitációval is. Hazai vizs-
gálatban ACS után rehabilitációs kezelésben részesülő 
betegek körében nagy arányú a statinterápia, de egy 
évvel az esemény után nagyon alacsony a betegek 
adherenciája: önbevallás alapján egy évnél a betegek 
85%-a, receptkiváltás alapján csak 54%-a volt statin-
terápián (27). A SWEDEHEART-ban 21 ezer infarktu-
son átesett beteg 4,55 éves követésével azt állapítot-
ták meg, hogy a tréning alapú kardiológiai rehabilitáció 
28%-kal csökkenti a halálozást (28).

Zárógondolatok

A klinikai vizsgálatok kedvező eredményei alapján a 
kardiovaszkuláris prevenció egyik legfontosabb elemé-
vé vált lipidcsökkentéssel mostohán bánnak az orvosok 
és a betegek egyaránt, nincsenek kihasználva a benne 
rejlő lehetőségek. A lipidcsökkentéshez való viszonyt 
jellemzi, hogy a világ egyik vezető orvosi lapjában arról 
szólt egy kommentár 2023-ban, hogy a szívkatéteres 
vizsgálat előtti laboreredmények között szerepeljen li-
pidpanel is (29), aminek ismerete elvileg elengedhetet-
len lenne érbetegség gyanúja esetén (azaz, ha a koro-
narográfia szükségessége felmerül).
A legnagyobb „kardiovaszkuláris haszon” az ACS-es 
betegek lipidcsökkentésében rejlik, a 2019-ben meg-
szigorított célérték (1,4 mmol/l) elérése 20% körül van, 
ami szisztematikus ellenőrzéssel, jobb odafigyeléssel, 
az ezetimib gyakoribb adásával javítandó. Ma már kar-

diológusok között elfogadott és általános a statin adása 
ACS utáni beteg esetében, szakmailag szégyellnivaló-
nak minősül statin nélkül hagyni ilyen beteget. El kel-
lene jutnunk oda, hogy szégyen legyen nem törekedni 
a célértékek elérésére, legalább a maximálisan tolerált 
statin és ezetimib adásáig.

Nyilatkozat
A szerzők kijelentik, hogy az összefoglaló közlemény 
megírásával kapcsolatban nem áll fenn velük szemben 
pénzügyi vagy egyéb lényeges összeütközés, össze-
férhetetlenségi ok, amely befolyásolja a közleményben 
bemutatott eredményeket, az abból levont következte-
téseket vagy azok értelmezését.
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