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On hogyan méri a mikrocirkulaciot?

A mikrokeringés (perfiizié) pontos mérése és folyamatos monitorozisa egyediil laser dopplerrel lehetséges.
A Stockholmban mikodd PERIMED cég PeriFlux 4000 System és PeriFlux 5000 laser dopplerei
a csticsmindséget jelentik e tertileten.

Mi az, amit csak a PeriFlux laser dopplerek tudnak?
— a vizsgalofejek (probe-ok) rendkiviil nagy valasztéka széles alkalmazasi lehetoségeket biztosit
(pl. bérfelszinen, izomban, fogon, agyban stb.);

— a moduldris felépités lehetSvé teszi az igény szerinti konfiguracié kialakitasat: a hasznalé6 igényei szerint
lehetéség van tobbesatornas kiépitésre, pl. melegithetd probe hasznalatira, iontoforézis egység csatlakoztatasira;
- a Windows alapid szamitégépes program az adatok folyamatos rogzitését, elemzését, tirolasat biztositja
rendkiviil konnyen kezelhetden és attekinthetoen;

- az egyetlen késziilék, amely beépitheté modullal transcutan O; é CO; telitettség mérésre alkalmas!

Ujdonsag: laser doppler scanner
A laser doppler scanner (perfizié imager) a vizsgilt teriilet perfazios ,,térképét” késziti el: a jol ismert Doppler elv

alapjan megjeleniti a letapogatott teriilet két dimenziés mikrokeringés képét, majd a software segitségével
lehetdvé teszi az adatok értékelését és kinyomtatasat.

Nincs fizikai kontaktus a késziilék és a vizsgalt szovet kozitt, ezért az eljaras nem befolyisolja a perfiziot,

azaz a mérés pontossagat. Ez egyben azt az elényt is biztositja, hogy a kényes és fijdalmas teriiletek
(pl. gyoégyulé sebek. labszar fekélyek) ismételt vizsgdlata soran nem all fenn szennyezddés, fert6zés kockazata

és a vizsgilat igen kiméletes a beteg szempontjabdl is.

(82 PERIMED )

Tovdbbi felvildgositds (magyar nyelven is): Mr. Stefan Skottvik, e-mail: stefan.skottvik@perimed.se
Tel.: 00-46/8 580 11990. Fax: 00-46/8 580 10028. Website: www.perimed.se
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A szervezo bizottsag

sl

koszontoje

DR. BERNAT SANDOR IVAN, DR. PONGRACZ ENDRE

Kedves Kollégandk és Kollégak!

2005-ben negyedik alkalommal rendezi meg a
Magyar Haemorheoldgiai Tdrsasdg a Mikrokerin-
gés Kongresszust. Az eddigi konferencidk sikere
biztatds mindannyiunk szdmdra. Ezen a férumon
talalkozik az alap- €s a klinikai kutatisban jeles-
kedd magyar orvosok legjava. Most is az a remé-
nyiink, hogy — mint eddig is — ijabb kapcsolatok,
kutatdsi egyiittmikodések forrdsa lesz kongresz-
szusunk. A tandcskozds seregszemléje az utobbi
két év hazai és kiilfoldi tudomanyos eredményei-
nek. Hogy ez maradandé formdba keriiljon, az
idei évtdl lehetdséget kaptunk, hogy az Erbeteg-
ségek cimd folyGiratban minden elfogadott eld-
adds és poszter Osszefoglaldja megjelenhessen.

A programot tgy igyekeztiink Osszedllitani,
hogy reprezentilja az elmilt két évben sziiletett 1]
kutatdsi eredményeket a vascularis medicina terii-
letén, melyek elsGsorban a mikrocirkuldcioval
kapcsolatosak, és érintsék az agyi, kardialis €s al-
sOvégtagi obliterdl6 folyamatokban mindig jelen-
1év8 mikrokeringési zavarok diagnosztikdjat és
kezelési lehetdségeit.

Er])elegségek, 2005/suppl./1.

Hagyomadnyosan integralédnak a mikrokeringés
élettani, korélettani jelenségeivel foglalkozé tudo-
manyteriiletek, valamint a kisérletes modellekkel
foglalkozé tudomanyos muhelyek is. Most eld-
szor szeretnénk kiemelt figyelmet forditani a mik-
rokeringés diagnosztikdjaban alkalmazott mérési
mddszerekre is, metodikai kerekasztal szervezésé-
vel. Orommel tapasztaltuk, hogy a Tdrsasig veze-
t@ségének felhivasara djabb €s djabb tudomanyos
munkacsoportok kapcsolédtak be, a kongresszus
szinvonalit emelve.

Ezen a kongresszuson kiemelt figyelmet fordi-
tunk a fiatal, az elméleti és klinikai orvostudo-
many teriiletén a klinikdk és orszdgos intézetek
keretein beliil Ph. D. képzésben résztvevd dokto-
randuszokra is, akik dgyszintén el6addsokat tarta-
nak, és szamukra kiilon kredit pont megszerezhe-
tGségét biztositottuk.

Minden kedves kolléganénknek és kollégink-
nak j6 munkat, eredményes, ismereteket gazdagi-
t6 tandcskozast és kellemes id6toltést kivanunk!
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Negyedik Magyar Mikrokeringés Kongresszus

Program

2005. aprilis 1., péntek

10.00-10.10 Megnyité. (Prof. dr. Téth Kdlmdn, dr. Pong-
rdcz Endre, dr. Berndt Sdndor Ivdn.)

L. szekcio
Elnok: prof. dr. Bogar Lajos

10.15 Prof. dr. Blaské Gydrgy: A thienopyridine, clopidro-
grel klinikai és egészség-gazdasdgi elemzése Magyarorsza-
gon

10.35 Dr. Miko Péter: A visszér problémak kezelésére hasz-
ndlatos készitmények orvosi ellenérzés nélkiili (vény nélkii-
1i) és orvosi ellendrzés melletti haszndlata — hol a hatdrvo-
nal?

10.45 Prof. dr. Bogdr Lajos: Leukocyta antiszedimentdci
alkalmazdsa a véraramfert6zések diagndzisaban

10.55 Dr. Kiirthy Mdrta: A thrombocyta funkci6 és az anti-
oxiddns stdtusz vizsgdlata akut verdér elzdrédast kovetden
11.05 Dr. Lantos Jdnos: Pulmondlis embdlia trombolizisét
kisérd oxidativ stressz és leukocyta aktivdcio vizsgdlata

11.15-11.25 Sziinet

I1. szekcio
Elnok: dr. Harsfalvi Jolan

11.25 Dr. Hdrsfalvi Joldn: A thrombus névekedés és a fel-
szini VWF mennyiség kozotti inverz Osszefiiggés nagy
dramldsi sebesség esetén

11.35 Dr. Elek N.: Von Willebrand faktor €s a kollagén kol-
csOnhatdsa

11.45 Dr. Téth Erika: A magas glitkézszint a szorbitol kon-
centrdcié megemelkedése révén mikrovaszkuldris diszfunk-
ciét okoz diabetes mellitusban. Az oxidativ stressz szerepe

11.55-12.05 Sziinet

III. szekceid
Elnok: prof. dr. Boros Mihaly

12.05 Dr. Havasi Zsolt: A vérzéses shockot kovetd kolloid
reszuszciticié mikrokeringési hatdsa a vékonybélben

12.15 Dr. Juhdsz Tamds: Uj tipusi gasztronometria. A diag-
nosztika lehet§ségei lokdlis és szisztémds keringési elégte-
lenségben
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12.25 Dr. Lévei Péter: Foszfatidilkolinban gazdag taplalék
hatdsa a vékonybél makro- és mikrokeringésére ischaemia-
reperfiziét kdvetSen

12.35 Dr. Erds Gdbor: A hizésejtek szerepe a nyelScsé
nydlkahdrtya mikrokeringési valtozdsaiban egés reflux alatt.
A foszfatidilkolin preventiv hatdsa

13.00-14.00 Ebéd

IV. szekcio
Elnok: prof. dr. Téth Kalman

14.00 Dr. Késmdrky Gdbor: 2-es tipust diabeteses betegek
von Willebrandt faktor szintjének és thrombocyta aggregd-
ciéjanak osszefliggései a gliikk6zanyagcsere paramétereivel
14.10 Dr. Fehér Gergely: Acetil-szalicilsav rezisztencia:
haemorheolégiai tényezdk lehetséges szerepe?

14.20 G. Kiss O.: Koszoriér miitét utan a kéz keringésének
vizsgdlata thermografids moédszerrel

14.30 Bdrdos Petra: Endothel dysfunctiés kérképek vizsga-
lata laser Doppler médszerrel

Y. szekcio
Referatumok

14.40 Prof. dr. Szirmai Imre: Changes of local cerebral per-
fusion, EEG parameters and systemic hemodynamic corre-
lates during efforts in healthy volunters

15.00 Prof. dr. Kerényi Tibor: Endothel diszfunkci6 a pul-
mondlis hipert6nidban

15.20 Dr. Fdbidn Emilia: Az arteria brachialis FMD ultra-
hang vizsgalata: a rutin klinikai alkalmazds kiiszobén?

15.40-15.55 Sziinet.

VI. szekcié
Boehringer-Ingelheim szimpézium
15.55-16.55

VII. szekcio
Referatumok

16.55-17.20 Prof. dr. Baintner Kdroly: Peritonedlis szekré-
cié indukdldsa a sejtfelszini glycosil-oldalldncok keresztko-
tésével egérben

Er])etcgségek, 2005/suppl./1.



Prof. dr. Baintner Kdroly: A peritonedlis szekréci6 indukd-
lasdnak mechanizmusa egérben

Prof. dr. Baintner Kdroly: A lecitin-indukdlt peritonedlis
szekrécio gdtldsa E. coli lipopolysacchariddal egérben

17.20-17.30 Sziinet

VIII. szekcio
Elnok: prof. dr. Monos Emil

17.30-17.50 Prof. dr. Monos Emil: Végtagerek adaptiv me-
chanizmusai — a gravitdcids kihivds

17.50 Dr. Mdtrai Mdté: Angiotenzin kezelés patkdnysziv
érzékenységét okozza

18.00 Dr. Nddasy Gyérgy L.: Him és ndstény patkdnyok
intramurdlis korondria rezisztencia artéridi kozott észlelt
biomechanikai és farmakolégiai kiilonbségek

IX. szekcio

Novartis szimpézium

18.10 Dr. Rugonfalvi-Kiss Szabolcs: A krénikus vénds elég-
telenség mikrocirkuldcids alapjai

18.30 Dr. Farkas Katalin: A mikrocirkuldcié vizsgalatdnak
jelentSsége a krénikus vénds elégtelenség diagnosztikdjaban
és kezelésében

18.40 Dr. Bartok Péter: A hydroxyethil rutosidok (HR) sze-
repe a vénds hipertenziés mikroangiopathia kezelésében

20.00 Fogadas

21.00 Zenés, tincos est

Aprilis 2., szombat
8.00-9.00 Reggeli

X. szekcio
Elnok: dr. Pécsvaradi Zsolt

9.00 Dr. Borvendég J. Sebestény: Vaszkuldris funkcié hely-
redllitdsa arteriosclerosisban: a clopidogrel hatdsdnak j as-
pektusa

9.10 Dr. Kolossvdry Endre: A bér mikrokeringésének vizs-
gdlata laser Doppler dramldsméréssel diabetes mellitusban
9.20 Dr. Nemcsik Jdnos: A endothelfunkcié non-invaziv
vizsgdlata laser Dopplerrel esszencidlis hypertonidban és
dializalt hypertonids betegekben

Erl)etegségek, 2005/suppl./1.
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XI. szekcid
Elnok: dr. Bihari Imre

9.30 Dr. Bihari Imre: Intracutan venectasisk mikrocirkuld-
cidja

9.40 Dr. Szili Magdolna: CVI komplex kezelésével elért
eredmények a CEAP osztilyozds figyelembe vételével
9.50 Dr. Kovdcs Agnes: Plazmaviszkozitds mérése a 90 év
feletti debreceni lakosoknil

10.00 Dr. Okrés-Nagy Andrea: Koszoriér revascularisatiéra
keriilt betegek eldzetes major korondria eseményei a diabe-
tes mellitus fiiggvényében

XI1. szekcio
Elnok: dr. Kaszaki Jozsef

10.10 Dr. Czébel Mikios: A hizésejtek lehetséges szerepe a
sziv mikrokeringésében

10.20 Dr. Kovdcs Fléra: Kolloid volumenterdpia hatdsa a
periosteum mikrokeringésére, végtag ischaemia-reperfiizié
alatt

10.30 Dr. Czepdn Mdtyds: A tiid6 térfogatvaltozds mikroke-
ringési koriilményei

10.40 Dr. Abrahdm Szabolcs: A Kupffer sejt gitlds mikro-
keringési hatdsa epelit elzaréddst kévetd endotoxaemia mi-
att

10.50-11.05 Sziinet

XII1. szekcié
Elnok: dr. Miké Irén

11.05 Dr. Szekeres Mdria: Aktiv és passziv biomechanikai
jellegzetességek Gsszefiiggései patkdny intramurilis korona-
ria arterioldkban: a miogén mechanizmus és a nitrogén
monoxid szerepe

11.15 Dr. Pap-Szekeres J.: Intraoperativ laser Doppler
flowmetria segitségével ellendrzstt szdveti mikrokeringés
cseplesz lebeny szabad dtiiltetése sordn. Allatkisérletes mo-
dell

11.25 Dr. Komlddi-Pdsztor: A diabeteszes patkdnysziv int-
racelluldris kdlciumszintjénck vdltozdsa beta-adrenerg akti-
vitds hatdsdra

11.35-11.45 Sziinet
11.45-12.10 Tesztvizsga
12.10 A kongresszus zdrdsa

12.20 Ebéd




I.

szekcio

A thienopyridine, clopidogrel
klinikai és egészség-gazdasagi

elemzése Magyarorszagon

PROF. DR. BLASKO GYORGY
Sanofi-Aventis Rt., Budapest

Bevezetés. Jelenleg a thienopyridinek kozé tartozé clopi-
dogrel a legkorszeribb ADP-receptor antagonista throm-
bocyta aggregécié gatlé gydgyszer, ami a P2Y12 purinerg
receptoron antagonizilja az ADP hatdsdt, emellett az athe-
rothrombosis krénikus gyulladdsi folyamatdt is gdtolja a
CD-40 szigndl-rendszer gdtldsdval. Kiterjedt kutatdsi prog-
ram foglalkozik a végleges indikdciok és alkalmazdsi terii-
letek kidolgozdsdval: a CURE program, a MATCH, a CHA-
RISMA, CASPAR és szamos egyéb, jelenleg foly6 vizsga-
lat, melyek rovidesen ismertetésre keriilnek.

Mddszer és eredmények. Az egészség-gazdasdgi szamild-
sok sziikségesek minden orszdg gydgyszer-finanszirozdsi
rendszerében annak kimutatdsdra, hogy koltségkiméld vagy
esetleg koltséghatékony technolégidt alkalmazunk-e. Ezért
egy centrdlis Markov-modell alapjdn Magyarorszdgon is el-
végeztiik ezeket a szdmitdsokat. Hazai koriilmények kozott,
az OEP érdekeit szem eldtt tarté szdmitdsok eredményekép-
pen a clopidogrel koltséghatékonynak mutatkozott.

Az érzékenységi vizsgdlat a kezelés leginkdbb koltségér-
zékeny részének a kérhazi kezelést mutatta,

A visszér problémak
kezelésére hasznalatos
készitmények orvosi ellenérzés nélkiili
(vény nélkiili) és orvosi ellenérzés

melletti alkalmazdsa — hol a hatarvonal?

DR. MIKO PETER
DRA manager, Novartis Hungdria Kft.
Consumer Health OTC., Budapest

Az EU/2001/83/EC irdnyelvek szerint (Article 71, 1)
csak orvosi vényre valthaték ki olyan készitmények, ame-
lyek — tobbek kozott — a kovetkezd feltételeknek felelnek
meg: ,,1. orvosi ellendrzés nélkil még helyesen alkalmazva
is kozvetleniil vagy kozvetve veszélyesek lchetnek, 2. gyak-
ran és széles korben nem megfelel§ médon keriilnek alkal-
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mazdsra, emiatt az emberi egészségre kdzvetve vagy koz-
vetleniil veszélyt jelenthetnek”. Ezért — kiilondsen vény nél-
kiil kaphat6 készitmények esetében — nagyon fontos, hogy
mind a betegek, mind a gydgyszerészek felé torténd kom-
munikdciéban egyértelm( hatdrt hizzunk adott készitmény
/ terdpids csoport orvosi ellendrzés nélkiili €s orvosi ellen-
Srzés melletti alkalmazdsdnak tekintetében.

Krénikus vénds elégtelenség esetén a klinikailag észlel-
het§ mértéki 1dbszdr oedema megjelenése képezheti a kor-
kép kezelésére haszndlatos készitmények orvosi ellendrzés
nélkiili, illetve orvosi ellendrzés melletti haszndlatinak ha-
tarvonaldt. A végtag oedema megjelenése a krénikus vénds
elégtelenség mellett sziv-, vese- vagy mdjelégtelenség, to-
vabbd hipoproteinémia vagy limfatikus elzdrédds jele is le-
het. E gondolkoddsmdédnak megfelelden a CVI korai szaka-
szdban (jol lithatéan tdgult alsé végtagi feliiletes véndk —
CEAP 0-2) orvosi ellendrzés nélkiil is alkalmazhatok a vény
nélkiili szerek, azonban a végtag oedema megjelenése orvo-
si ellendrzést tesz sziikségessé.

Amennyiben az orvosi ellenérzést a végtag oedema meg-
jelenése esetében feltétleniil indokoltnak tartjuk, ezt mind a
vény nélkiili gydgyszereket vdsdrlé betegek, mind az Sket
kiszolgdl6 készitmények irdnydban a kommunikdcid alapja-
vi tehetjiik.

Néhdny egyszerd kérdéssel mind a ldbikra-gorcs, feszii-
1és-érzés és kitdgult feliiletes ldbszdri véndk okozta pana-
szok miatt javuldst keresd beteg sajdt maga, illetve az expe-
didlé gyogyszerész eldontheti, sziikséges-e kezelGorvoshoz
fordulni. Tlyen kérdések lehetnek: 1. On gyakran érez bi-
zonytalan ldbikra-goresot, 1dbszdri fesziilést? Vannak-¢ 1db-
sz4ran nagy, kitdgult feliiletes vénidk? 2. Ezek a tdg véndk
lassan (t6bb hénap, év alatt) fejlddtek ki? 3. Amennyiben a
bokatdjon hiivelykujjit erdsen a sipcsonthoz nyomja, marad
az ujja helyén legaldbb néhidny mm mély benyomat? Ez az
egyszerll modszer segithet abban, hogy a krénikus vénds
elégtelenségben szenvedd betegek orvosi ellendrzésre szo-
rulé / nem szoruld csoportja konnyebben szétvdlaszthatd le-
gyen. Mivel a tréfikus bérelvdltozasok (CEAP 4-6) az ocde-
ma kialakuldsdt (CEAP 3) kovetden lépnek fel, a terdpids
probléma ilyen megkdzelitése nagyobb lehetdséget biztosit
arra, hogy az orvosi gondozisba vétel idejében megkezddd-
hessék.

Leukocyta antiszedimentacié alkalmazasa

a véraramfertSzések diagnézisaban

PROF. DR. BOGAR LAJOS
Pécsi Tudomdnyegyetem, OEC, AOK,
Anesztezioldgiai és Intenziv Terdpids Intézet

Hadttér. Az intenziv osztdlyon kezelt betegek infekcidinak
gyors diagnézisa életmentd lehet. A bacteriemia bioldgiai

Erbe tegségek, 2005/suppl./1.




igazoldsdhoz dltaldban huszonnégy 6ra tenyésztési idg sziik-
séges, azonban az életveszélyes infekcidk antibiotikum terd-
pidjat a tiinetek megjelenése utdn mdr egy 6rdn beliil el kell
kezdeni. A szérum procalcitonin szintjének ismerete jelen-
t6s segitséget ad az infekci6 silyossdgdnak igazoldsdhoz,
azonban szdmos tényezd dlpozitiv eredményt okoz. Emiatt
sziikséges, hogy olyan vizsgdld eljdrdsokat is alkalmazzunk,
amelyek gyorsan és megbizhatéan segitik az €letveszélyes
dllapotii betegek vérdramfertGzésének igazoldsdt. Kordbbi
méréseinkkel igazolhaté volt, hogy a leukocyta antiszedi-
mentdcids rdta (LAR) kérosan magas értéke 48 érdval ko-
ribban jelezte a posztoperativ silyos 1égzési elégtelenség
kialakuldsat (1).

Cél. A jelen vizsgdlat célja az volt, hogy intenziv osztd-
lyon fekvd betegek hemokultira (HK) eredményét a LAR
milyen megbizhatésdggal jelzi eldre.

Betegek és mddszerek. Az egyetemi regiondlis kutatdseti-
kai bizottsdg engedélyével a vizsgdlatsorozat els§ fazisdba
15 beteget vontunk be, akiknek az intenziv osztdlyos keze-
lését kozosségben szerzett pneumonia, pancreatitis, vala-
mint mellkasi vagy hasi mdtét posztoperativ kezelése tette
sziikségessé. 38 9¢C fokot meghaladé ldz esetén az aszepszis
szabdlyainak megfelel6 HK-mintavétel és a LAR-vizsgdlat-
hoz sziikséges 4,5 ml-nyi vérvétel tortént. A LAR meghatd-
rozdsdhoz a vérsiillyedés mérésére szolgild tlivegesébdl az |
6rds szedimentdlds utdn izoldltan tdvolitottuk el a vérminta
felsd és alsé 50%-dt, majd vérsejtszdimlilé automatdval
mértiik a felsé (F) és az alsé (A) sejtoszlop leukocyta-kon-
centricidit. A LAR-érték meghatdrozdsahoz a siillyedéscsé-
ben 1évé vérminta-oszlop felezGpontjat antiszedimentdcio-
val 4tlépéS leukocytdk szdzalékdval hatdroztuk meg, 100%-
nak véve az eredeti leukocytaszdmot: LAR% = 100*
(F-A) / (F+A). Kétmintds s-prébéval és chi-négyzet proba-
val elemeztiik a statisztikai kiilonbségeket.

Eredmények. A vizsgdlatba bevont 15 beteg 39 vérmintd-
jdnak HK- és LAR-vizsgélatdra keriilt sor. Kozottiik a HK-
vizsgalat 9 betegnél pozitiv, 5-nél negativ eredménytinek bi-
zonyult. (Ismételt és egymdsnak ellentmondé HK-vizsgdla-
tok esetén az infekcié egyéb klinikai jelei alapjdn dontot-
tiink a beteg besoroldsdrél.) A HK-pozitiv betegek dtlagos
LAR-értéke 33,8% * 20,1% (SD), a HK-negativoké 0,3% +
9,9% volt (p < 0,001). 15%-0s LAR-hatdrértéket alkalmaz-
va 21 valddi és 2 dlpozitiv, illetve 13 valédi és 3 dlnegativ
HK-el6rejelzést kaptunk (chi-négyzet: p < 0,001).

Kovetkeztetés. A vizsgdlataink azt mutatjik, hogy a LAR
nagy biztonsdggal jelzi a vérhat6 HK-eredmény pozitiv
vagy negativ jellegét. Vizsgdlatunkban a LAR 91%-os po-
zitiv és 81%-os negativ prediktiv értékiinek mutatkozott.
Tovdbbi tanulmdnyok elvégzése szitkséges annak eldontésé-
re, hogy az egyéb silyos infekcidk és a kovetkezményes im-
munvilasz miként befolydsolja a LAR-t.

Irodalom: (1) Bogar L, Tekeres M.: Clin. Hemorheol.
Microcire., 2000; 22: 29-33.
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A thrombocyta funkeié
és az antioxidans statusz vizsgalata

akut veréér elzarédast kovetden

DR. KURTHY MARIA, DR. ARATO ENDRE¥,
DR. JANCSO GABOR, DR. GASZ BALAZS,
DR. KOLLAR LAJOS*, DR. ROTH ERZSEBET
Pécsi Tudomdnyegyetem, AOK,
Sebészeti Oktatd és Kutaté Intézet, Pécs
*Pécsi Tudomdnyegyetem, AOK, Sebészeti Tanszék

Az akut verGér elzdrédds azonnali sebészeti beavatkozdst
igényel, amely a keringés helyredllitisa mellett ischemia /
reperflizié okozta viltozdsokat is elSidéz, fgy fokozott sza-
badgysk produkcidval, kalcium terheléssel és szoveti kdro-
sodsssal jarhat. Munkdnk sordn az alsévégtagi akut verdér
elzdréddst kovetd sebészeti beavatkozas és a gydgyszeres
kezelés hatdsdra bekdvetkezd thrombocyta funkciét, az an-
tioxiddns enzimek aktivitdsdt és a szabadgyok produkciot
érint§ vdltozasokat vizsgaltuk.

Mddszer: 9 alsévégtagi embdlia, thrombézis, illetve hasi
aorta aneurisma miatt operélt beteg periférids vérmintdibdl
végeztiik a méréseket. A betegek a mitétet megeldzden,
majd azt kovetSen, a kérhdzban tartézkoddsuk alatt kis mo-
lekulasiilyd heparin kezelésben részesiiltek. A mérések a
mutét elStt, a reperfizié alatt, a mitét utdn egy nappal és
egy héttel torténtek. A vérlemezke aggregiciot lemezkedds
plazmdban turbidimetrids médszerrel, teljes vérben, impe-
dancia mérésen alapulé metodikdval vizsgdltuk. Induktor-
ként 5 és 10 uM ADP-t, 2 pg/ml kollagént és 10 uM adre-
nalint haszndltunk. Konvenciés fotometrids médszerekkel
meghatdroztuk a szuperoxid dizmutiz (SOD) aktivitdsdt, a
redukadlt glutathion (GSH) mennyiségét és a malondialdehid
plazmaszintjét. A szuperoxid produkciot forbol mirisztdt
acetattal (PMA) indukadltuk teljes vérben, és luminometrids
mddszerrel mértiik.

Eredmények. Teljes vérben mért aggregdcio: a kollagén-
nel indukdlt aggregdcié a vizsgdlat teljes periédusa alatt a
fizologids értéknél alacsonyabb mértéki volt. A mdtét utdn
egy héitel mért értékek szignifikinsan magasabbak voltak
azonban, mint a kiinduldsi értékek (p < 0,0). Az ADP-vel
indukdlt aggregdcié a mitét eldtt €s a miitét utdni elsd na-
pon a fiziolGgids értéknek megfeleld volt. A mitét alatt kis
mértékben csokkent, mig a mitét utin egy héttel szignifi-
kdnsan magasabb volt a kiinduldsi értéknél, és meghaladta
a normal értéket. Aggregdcid lemezkediis plazmdban: a mi-
tét elStt mért értékek a fizioldgids tartomdny alsé hatdrdn
voltak valamennyi induktor esetében. A mitét utdn kis mér-
tékd csokkenést tapasztaltunk. A mdtét utdn egy hétiel egy
betegnél a fiziolégids értékek folé emelkedett az aggregdcid,
a tobbi esetben a fizioldgids értékek alsé hatdrdn mozgott
valamennyi induktor esetében. A szuperoxid produkcié m-




tét elStt €s utdn jelentGsen meghaladta a normal értéket va-
lamennyi betegnél. A SOD enzim egyébként is alacsony
szint aktivitdsa a mutét utdn 24 draval szignifikdnsan to-
vibb csokkent (p <0,05). A glutathion mennyisége a reper-
fiizi6 alatt mutatott szignifikdns eltérést (p < 0,01).

Osszegzés: a miitéti beavatkozdssal jard ischemia / reper-
fiizi6 hatdsdra kialakult oxidativ stressz silyossdgdt a foko-
zott szuperoxid produkcid, az antioxiddns enzimek csdkkent
aktivitdsa és a vérlemezke aggregdcié moduléldsa jellemez-
te. A lemezkediis plazmdn és a teljes vérben mért aggregd-
ciéban tapasztalhaté kiilonbségek hdtterében a fehérvérsej-
tek 4ltal termelt szabadgyokoknek és a vordsvérsejteknek
tulajdonitunk jelentdséget.

Pulmonalis embélia trombolizisét
kiséré oxidativ stressz

és leukocita aktivacié vizsgalata

DR. LANTOS JANOS, DR. MUHL DIANA¥*,
DR. FUREDI REKA*, DR. GASZ BALAZS,
DR. BORSICZKY BALAZS, DR. BOGAR LAJOS*
DR. ROTH ERZSEBET
Pécsi Tudomdnyegyetem, AOK,

Sebészeti Oktato és Kutato Intézet,

*Pécsi Tudomdnyegyetem Anesztezioldogiai

és Intenziv Terdpids Intézet

Hdttér és célkitizés. Az akut tiidéembdlia sordn a trom-
bolizis életmentd beavatkozds, amellye! biztosithaté az
ischaemissd vdlt teriilet perfiiziGja. Koztudott, hogy az
ischaemia-reperfiziét oxidativ stressz és leukocita aktivicio
kiséri. Kevés adat 4ll rendelkezésre a pulmonalis embélia
trombolizisét kisérd oxidativ stressz mértékével kapcsolat-
ban, ezért munkank sordn célul tiztiik ki az oxidativ stressz
paraméterek és a fehérvérsejt aktivdcié markereinek vizsgd-
latdt szubtotdlis pulmondlis embdlids betegek kiilonbozd ti-
pusti trombolitikus szerrel torténd kezelése sordn.

Beteganyag és modszer. Vizsgdlatunkba 15 beteget von-
tunk be, akik kozil 8 ,ultrahigh” ddézisi streptokinase
(UHSK), 7 alteplase (tPA) kezelésben részesiilt. Vérmintd-
kat vettiink a trombolizis megkezdése elétt, majd azt kove-
tSen a 8. 6raban, az 1., 3., 5. és 30. napon. Teljes vérbdl, il-
letve plazmabél meghatdroztuk a malondialdehid (MDA), a
redukdlt glutathion (GSH) és a szulfhidril (TSH) szinteket,
valamint a szuperoxid-dizmutiz (SOD) és mieloperoxidaz
(MPO) enzim aktivitdsokat. A fehérvérsejtek forbol-mirisz-
tdt-acetdttal indukdlt reaktiv oxigén gyoktermelését (ROS)
kemilumieszcencids mddszerrel mértiik. A leukocitdk
CDlla, CDI8 adhéziés molekula és CD97 gyulladdsos
marker expressziGjdt dramldsi citometridval hatdroztuk meg.

Eredmények. A betegek felvételekor levett vérmintdkban
az emelkedett MDA, MPO és ROS szintek, valamint a
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csokkent TSH értékek a pulmondlis embdlidt kisérd oxida-
tiv stressz meglétére utaltak. A trombolizist kovetd szignifi-
kdns MDA emelkedés (p < 0,05) és GSH csokkenés (p <
0,05), valamint a ROS érték emelkedése jelezte az oxidat{v
stressz fokozoddsat. A granulocita és monocita CD11a és
CDI18 adhéziés molekula expresszié szignifikdnsan (p <
0,05) csokkent a trombolizist kdvetden. Ez a csdkkenés na-
gyobb mértékidnek mutatkozott a monocitikon tPA kezelést
kovetSen. A granulocita gyulladdsos marker CD97 dtmeneti
szignifikdns csokkenés utin emelkedett UHSK kezelést ko-
vetden, mig a tPA esetében a kezelés hatdsdra a kezdeti
csokkenés elhiizéd6bb volt (p < 0,05).

Osszefoglalds és kovetkeztetés. Eredményeinkbdl megdl-
lapithaté, hogy a pulmonalis embdlia indukalta oxidativ
stressz a trombolizis korai iddszakdban tovibb fokozddik.
A fehérvérsejtek csokkent adhéziés molekula expresszidja
jelzi a trombolizist kdvetd koros leukocita-endothelialis sejt
egymadsra hatdst, feltételezve az aktivalt sejtek kapilldris fal-
ra torténd jelentds kitapaddsdt. Kiilonbséget taldltunk a mért
paraméterekben aszerint, hogy streptokinase vagy alteplase
addsdval tortént a lizis, melynek terdpids konzekvencidi is
lehetnek. (A kutatast az OTKA T-038035 tdmogatta.)

IT.

szekeid

A thrombus novekedés és a felszini VWF
mennyiség kozotti inverz osszefiiggés

nagy aramlasi sebesség esetén

DR. HARSFALVI JOLAN, DR. VEREB G.*,
SZARVAS MARIANN, DR. DECKMYN H.**
Klinikai Kutaté Centrum, Biofizikai és Sejtbiologiai
Intézet®, Orvos- és Egészségtudomdnyi Centrun,
Debreceni Egyetem, Laboratory for Thrombosis
Research, IRC, KU Leuven Campus, Kortrijk, Belgium™**

Az dramlé vérbdl a thrombocytdk sériilt érfalhoz vagy
szintetikus polimerekhez (pl. az implantitumok anyagai)
val6 kitapaddsa (adhézidja, majd azt kévetSen az aggregici-
6ja) a thrombusképzddés elsd 1épése. A thrombocyta GPIb
receptora és a von Willebrandt faktor kdlcsonhatdsa dune-
netileg a felszinhez koti a thrombocytdkat, ezdltal azok
dramlésa a felszin kozeli gordiiléssé viltozik, mialatt a kol-
lagén és a fibrinogén receptoraival irreverzibilisen kitapad-
nak. Munkdnkban a thrombusképzddés folyamatdt tanul-
minyoztuk, (i) a felszinfedettség, (ii) a VWF és (iii) a GPI-
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Ib-IIa eloszldsa alapjdn, konfokdlis l1ézer mikroszkdpia,
bio- és immunokémiai mddszerekkel, miutdn heparin alva-
ddsgdtolt vért dramoltattunk parhuzamos lemez(i kamrdban
artérias koriillmények kozott. Az analiziseket 2,5; 5; 15; 30;
és 60 perc dramoltatdsi idével végeztiik.

A felszinfedettség, mint a thrombocyta adhézié mértéke,
8,0-rél 78,9%-ra nétt 2,5-60 perc kozott, amely Osszhang-
ban van az Osszprotein mennyiséggel, amely 0,1-rél 1,1
ug/mmz-re natt.

Azonban a protein mennyiség novekedése lassibb volt,
mint a felszinfedettség novekedése, aldtimasztva a mikrosz-
képos képet, mely szerint a thrombus vastagsdga a perfiiziés
idG novelésével csokkent.

Az 6sszes VWF mennyiség 2,3-r6! 131, 1 pg/mmz—re nétt,
mely pozitivan korreldlt a felszini GPIIb-1Ila mennyiségé-
vel. Ez nagy mértékben egyezett a konfokdlis 1ézermikrosz-
képia eredményével. Azonban a mikroszkdpia azt is mutat-
ta, hogy az dsszes VWF majdnem 20%-a kozvetleniil a kol-
lagén felszin felett akkumuldlédott.

A GPIIb-IlIa 1-2 pm-rel magasabban kezdédott. Majd
mind a VWF, mind a GPIIb-Illa fluoreszcens intenzitds
alapjdn szdmolt mennyisége fokozatosan a hdttér magassdg-
ra — 5-12 pm — csokkent. A thrombus felszinén mérhetd
VWEF faktor mennyisége fokozatosan csokkent a perfizid
idejével.

Osszességében eredményeink arra utalnak, hogy a VWF,
aziltal, hogy mennyisége fokozatosan csokkent a kollagén
felszintSl a thrombus felszin felé, talin hozzdjarul a throm-
bus névekedésének szabdlyozdsdhoz.

Von Willebrandt faktor

és a kollagén kolesonhatasa

DR. ELEK N., DR. MENDELBAUM S.
DR. UDVARDY M. L,

DR. VEREB G., DR. HARSFALVI J.
Klinikai Kutaté Centrum;
Biofizikai és Sejtbioldgiai Intézet,
Orvos- és Egészségtudomdnyi Centrum,
Debreceni Egyetem

A VWFE-nak kettds szerepe van a véralvadds folyamatai-
ban: egyrészt eldsegiti a thrombocyta adhéziét a subendo-
thelialis struktirdkhoz, s részt vesz a thrombocyta aggrega-
cié folyamatdban — ezen funkci6i kiilondsen magas nyiré-
erénél jelentGsek — mdsrészt a keringésben magahoz koti a
VIII-as faktort, ezdltal védi azt a lebomldstdl, és segiti a
szekrécidjat.

Munkdnk sordn egyrészt a kollagén felszinhez kotSdott
VWF molekuldk mennyiségét vizsgdltuk kiilonbdzd dramlé-
si koriilmények kozott peroxiddzzal jelzett antitest és OPD
szubsztrdt segitségével. Az igy kapott eredményeinket mint-
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egy kiegészitették azok a vizsgalatok, melyek sordn kétféle
fluoreszcens festékkel jelzett VWF oldatot dramoltattunk
kollagén felszin felett, majd ezt kovetSen konfokilis Iézer
pasztdz6 mikroszképpal mértiik a kollagénhez kotédott
VWF molekuldk egymdshoz, illetve a kollagénhez valé vi-
szonyit. Kisérleteinkben fibrilldris — I. és III. tipusid — kol-
lagéneket haszndltunk. Az ilyen tipusd kollagénekhez valé
kotédésért a VWF molekuldk A3 doménje felel6s, igy koz-
vetve ennek a molekularészletnek a tulajdonsagait és az 4l-
tala kozvetitett kapcsolat természetét tanulmdnyoztuk. A
kiilonbdz§ kisérletekben véltoztattuk az dramlé oldat VWF
koncentrdcidjdt, a felszini kollagén sirdséget, az dramldsi
sebességet, illetve az dramldsi id6t.

Az dramlé oldat dgynevezett PPP (thrombocyta szegény
plazma) volt a peroxiddzzal végzett vizsgdlatokban, mig a
konfokdlis lézer pdsztizé mikroszképpal végzett mérések
sordn tisztitott VWF oldatot haszndltunk.

Eredményeink alapjdn elmondhatjuk, hogy az oldatban
1évé VWF molekuldk képesek leszoritani a felszinhez kotd-
dott tarsaikat, tehdt dinamikus egyensulyi dllapot jon létre.
A VWF molekuldk egymdshoz kapcsoldddsa szintén felve-
tédott vizsgdlataink sordn, azonban ennek igazoldsdra vagy
elvetésére a jelen kisérleteink nem alkalmasak.

Az dramldsi id§ novekedésével kezdetben egyre tobb
VWF molekula kotédott a kollagén felszinhez, azonban a
kotédott VWFE molekuldk mennyisége mintegy 10 perc el-
teltével jelentGs véltozdst nem mutatott. Ez a megdllapitds
kiilsnbozd nyiréaranyok esetén is fenndllt. A kollagén fel-
szinhez k6tddott VWF molekuldk mennyisége 1300 st nyi-
réardny alatt dramldsi sebesség fiiggést mutatott. Ezt a fel-
ismerést magyardzhatjuk azzal, hogy az alacsony nyiré-
ardny nem elég nagy ahhoz, hogy létrehozza a nagy VWF
multimerek ,.kitekeredését” (amennyiben a multimerek va-
16ban kitekerednek), ezdltal csak a kisebb molekuldk képe-
sek ko6tddni a kollagénhez.

A nyiréarany novekedésével (300 s'l, 1300 s'l, 2600 s'l)
kezdetben a VWEF-kollagén kotddést reprezentdlé gorbék
meredeksége nétt.

Ezt azzal magyarizhatjuk, hogy nagyobb nyiréerdk hatd-
sdra tsbb VWF molekula kot6dott az ekkor még feltehetden
szabad VWF kotdhelyeket is tartalmazé felszinhez, illetve
szintén kozrejdtszhatott ebben a VWEF multimerek nem
megfeleld , kitekeredése™.

A telitési maximum elérése a legnagyobb nyiréardny ese-
tén tartott a legrovidebb ideig.

A jelenség magyardzatdul szolgdlhat a VWF multimerek
tigynevezett ,,tobbszoros kotési folyamata”. Ez azt jelenti,
hogy az ismétlédd alegységek jelenléte az egyes multimerek
esetében valdszindleg nagy mértékben hozzdjdrul a stabil
thrombocyta adhézidt biztosité folyamatokhoz, amelyek le-
hetévé teszik a szubendothelidlis struktirdkhoz valé kitapa-
ddst az dramlé vérben.




A magas gliikéz szint a szorbitol
koncentriacié megemelkedése révén
mikrovaszkuliris diszfunkeiot okoz

diabetes mellitusban.

Az oxidativ stressz szerepe.

DR. TOTH ERIKA, DR. RACZ ANITA,
DR. JAMBRIK ZSUZSANNA,
DR. BAGI ZSOLT*, DR. KOLLER AKOS
Korélettani Intézet, Semmelweis Egyetem, Budapest,
Kardiologiai Intézet, Debreceni Egyetem OEC*

Kordbbi vizsgdlatok kimutattdk, hogy a diabeteszes bete-
gekben hiperglikémia esetén a gliikéz belépése a polyol re-
akcioitba fokozddik, mely az intracelluldris szorbitol kon-
centricié névekedését eredményezi. Szdmos vizsgdlatban a
polyol reakcidit gétlidsa megeldzte a hiperglikémia dltal ki-
viltott oxidativ stressz kialakuldsat. Feltételeztiik, hogy a
szorbitol részt vesz a hiperglikémia dltal kivaltott oxidativ
stressz és arterioldris diszfunkcid kialakitdsaban. Him Wis-
tar patkdnyokbdl izoldlt vdzizom arterioldkon (d: = 150 ptm,
80 Hgmm intralumindlis nyomds jelenlétében) vizsgaltuk a
szorbitol hatdsdt a vazomotor miikodésre. A szorbitol (10‘9
~10* M) koncentrdcié fiiggd konstrikciét okozott. Az en-
dothelium eltdvolitdsa utdn, illetve az arterioldt a
PGH2/TX A2 receptor blokkolé SQ 29548-cal (lO‘6 M) in-
kubdltuk, ami megsziintette a szorbitol-indukdlta konstrikci-
6t. Szuperoxid dizmutdz (SOD, 80 U/mL, 30 min.) és kata-
liz (CAT, 120 U/mL, 30 min.) jelenléte egyenként csokken-
tette, mig egyiittes alkalmazdsuk teljesen megsziintette a
szorbitol indukdlta konstrikciét. Az arterioldk inkubdldsa
szorbitollal (extralumindlisan, 107 M) csokkentette az ace-
tilkolin (10 = 10°® M) és novekvé intralumindlis dramlds
(0-40 mL/min.) indukdlta dilatdcidkat, de nem hatott szigni-
fikdns mértékben az adenozin (107 — 10 M) indukilta di-
latdcidra. A csokkent mértéki dilatdcidk helyredlltak a szor-
bitol kimosdsa utdn, illetve SOD és CAT egyiittes alkalma-
zdsa esetén. Szorbitol jelenlétében a nitrogén monoxid szin-
tdz gatl6 N®-nitro-L-arginin-metil-észter nem hatott a csk-
kent mérték( dilatdcidkra, mig a ciklooxigendz gatld indo-
methacin teljesen megsziintette a maradék acetilkolin- és
dramlds-indukdlta dilatdcidkat.

Eredményeinkbdl arra kovetkeztethetiink, hogy diabetes
mellitusban a vdzizom arterioldkban a szorbitol koncentra-
ci6 emelkedése fokozott oxidativ stresszhez vezet, mely
hozzdjdrul az endothelidlis diszfunkcié kialakuldsdhoz. Az
arterioldk ezen diszfunkcidja hozzdjarulhat a mikroangiopd-
lia és a szoveti keringési zavar kialakuldsdhoz diabetes mel-
litusban.

(Tdmogatds: OTKA T-034779, T-048376, M045186;
711-dr. Koller/84289.)
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A vérzéses shockot kovetd
kolloid reszuszcitacio

mikrokeringési hatasa a vékonybélben

DR. HAVASI ZSOLT, DR. KASZAKI JOZSEF,
DR. KOVACS LAJOS, DR. NAGY ROBERT,
DR. KUCSA KATALIN, DR. BOROS MIHALY
Szegedi Tudomdnyegyetem
Sebészeti Miitéttani Intézet

Bevezetés. Haemorrhagids shock alatt a vérdramlds re-
disztribucidja kovetkezik be, amely a gasztrointesztindlis
rendszer hypoperfizijdhoz és a vazokonstriktor endothe-
lin-1 (ET) peptid felszabaduldsdhoz vezet. A hypovolaemia
kovetkezményei kolloid volumen ecxpanderekkel hatéko-
nyan javithatok, azonban a kezelés mellékhatdsai limitdlhat-
jak alkalmazdsukat. Vizsgdlatunk célja az volt, hogy 0ssze-
hasonlitsuk kiilonb6zd mesterséges kolloid oldatok haté-
konysdgdt a haemorrhagids shockot kovetd tjraélesztés so-
rdan. Meghatdroztuk a vékonybél makro- és mikrokeringés
jellemzdit, valamint a plazma ET és az intesztindlis nitrogén
monoxid (NO) szintézis valtozdsit 4%-os zselatin (GEL),
6%-os hidroxietil-keményitd (HES) és 10%-os dextran-40
(DX) alkalmazdsét kovetden.

Mddszerek. Altatott kutydk artérids kozépnyomadsdt 60
perces véreztetéssel 40 Hgmm-re csokkentettiik, melyet kol-
loidokkal torténd ujraélesztés kovetett. A vizsgidlandé olda-
tokat a kontroll artérids kdzépnyomads 75%-dnak eléréséig
infunddltuk (max. 50 ml/kg dézisban). Monitoroztuk a hae-
modinamikai paramétereket (artérids kozépnyomds, perctér-
fogat, a. mesenterica superior vérdramlas). A vékonybél
mucosdban a vorosvértest (vvt) dramlisi sebességet intravi-
talis videémikroszképpal, ortogonilis polarizacids spektrilis
képalkotds mddszerével vizsgdltuk (Cytoscan A/R video-
mikroszkdép). Vérmintdkbdl plazma ET szintet (ELISA kit,
Biomedica), vékonybél biopszidkbdl intesztindlis NO szin-
tdz (NOS) enzimaktivitdst hatdroztunk meg.

Eredmények. A DX és a GEL szignifikans, de dtmeneti
perctérfogat novekedést eredményezett a reszuszciticio kez-
detén. A vérvesztés drasztikusan cstkkentette a vvt dramldsi
sebességet a nydlkahdrtya villusokban, melyet a DX és GEL
infizié tranziens mdédon normalizdlt a reszuszcitdcio elsé
érdjaban. Az intesztindlis NOS aktivitis a HES-sel kezelt
csoportban mutatott szignifikdns emelkedést a kontroll €r-
tékhez képest, ugyanakkor a HES-kezelés a megfigyelési
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periddus végén is a kontroll értéknek megfeleld perfiziot
tartott fenn a vékonybél villusok kapilldrisaiban. A hae-
morrhagids shock a plazma ET szint szignifikdns névekedé-
sével jart, amelyet a HES és GEL oldatok mérsékeltek,
azonban a DX kezelés az ET szint tovébbi, szignifikdns
emelkedését okozta.

Kovetkeztetés. A vizsgilt kolloid oldatok koziil a HES-
kezelés javitotta leghatékonyabban a haemorrhagids shock
dltal okozott vékonybél mikrokeringési zavart, részben a ki-
sebb mértékii ET felszabadulds és a fokozottabb helyi NO
szintézis révén.

Uj tipusi gasztrotonometria.
A diagnosztika lehetdségei lokilis

és szisztémas keringési elégtelenségekben

DR. JUHASZ TAMAS, DR. KASZAKI JOZSEF,
DR. TALASI GYULA*, DR. BODA DOMOKOS*,
DR. BOROS MIHALY
Szegedi Tudomdnyegyetem, Sebészeti Mitéttani Intézet,
Gyermekgydgydszati Klinika*, Szeged

Bevezetés. A gasztrotonometria a gasztrointesztindlis
(GI) nyalkahdrtya parcidlis széndioxid (pCO2) nyomdsdnak
meghatdrozdsdra alkalmas non-invaziv médszer, amellyel a
nydlkahdrtya mikrokeringése indirekt médon vizsgilhaté. A
GI traktus lumenébe vezetett hagyomdnyos tonometrids
szonda ballonjdban 1évé folyadék (fizioldgids séoldat, illet-
ve bikarbondt puffer) COz parcidlis nyomdsa megfeleld,
legaldbb 30 perces equilibriciés id6 utin megegyezik a
nydlkahdrtya pCO3 értékével. A vér HCO3 szint és a ballon
pCO2 ismeretében a Henderson-Hasselbach egyenlet alap-
jdn az intramucosalis pH (pHi) kiszdmithaté. A pHi és a
vérmucosa pCO2 értékének kiilonbsége (pCO2-gap) a kerin-
gési zavarok fontos indikdtorai lehetnek a GI traktusban.
Vizsgdlatainkban egy uj tipusd, igen gyors pCO2 tel6dést
biztosit, szilikon kapilldris alapd szonda (Tonorapid) md-
kodését hasonlitottuk 6ssze a hagyomdnyos ballonos szon-
ddval (Sigmoid Tonomitor). Emellett megvizsgéltuk, ho-
gyan vdltoznak a nydlkahdrtya mikrokeringést indirekt mé-
don jellemzd paraméterek a GI traktus két szakaszdn, az ile-
umban és a nyeldcsében, helyi és dltaldnos keringésromldst
kovetden.

Mddszerek. Kisérleteinket altatott kutydkon végeztiik, az
ileum proximdlis szakaszdba hagyomdnyos és Tonorapid to-
nomitor katétereket vezettiink, és ezenkiviil Tonorapid katé-
tert helyeztiink a nyel6csé lumenébe is. Osszehasonlitottuk
a szonddk diagnosztikai értékét lokalis (1 6rds mesenteridlis
ischaemidt kdvetd 2 6rds reperfiizié — IR csoport, n = 6) és
szisztémds keringési kérképekben (1 6rés vérzéses shock és
2 ords reszuszcitdcié — HS csoport, n = 6). Mindkét csoport-
ban 30 percenként artérids vérgdz, valamint pHi és pCO2
méréseket végeztiink.
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Eredmények. A vékonybelek egészére kiterjed§ mesente-
ridlis ischaemia alatt mindkét szonda jelentSsen csdkkent
vékonybél pHi-t jelzett, majd az értékek lassan emelkedni
kezdtek a reperfiizié alatt. A nyelGcsébe helyezett Tonora-
pid szonda nem jelzett viltozdst az ischaemia alatt, de a re-
perfiiziét kovetSen az esophagus pHi fokozatosan a kontroll
szint ald csokkent, jelezve a reperfiizié dltal okozott tdvoli
keringési zavart. HS alatt a szonda tipusitdl és lokalizdcio-
jatdl fiiggetleniil azonos mértékd pHi és pCO2-gap csokke-
nést, majd a reszuszcitdcié alatt is azonos mértékdi pHi és
pCO2-gap emelkedést detektaltunk.

Kovetkeztetés. Az tj tipusd tonometrids szonda a hagyo-
mdnyossal egyezé értékii pHi véltozdsokat mutat. A nyeld-
csdbe vezetett Tonorapid szonda pHi véltozdsa jelzi a szisz-
témds keringés dsszeomldsat és utalhat tdvoli szervek reper-
fiiziés kdrosoddsara is.

Foszfatidilkolinban gazdag taplalék
hatasa a vékonybél
makro- és mikrokeringésére

ischaemia-reperfiiziét kévetSen

DR. LOVEI PETER, DR. KASZAKI JOZSEF,
DR. SZABO ANDREA, DR. CZOBEL MIKLOS,
DR. TORDAY CSILLA, DR. BOROS MIHALY

Szegedi Tudomdnyegyetem,
Sebészeti Miitéttani Intézet

Bevezetés. A mesenterialis ischaemia-reperfizié (I/R) so-
rdn kialakulé mikrokeringési vdltozdsok féként a shunt ke-
ringésnek és a sejtes véralkoté elemek — elsdsorban a le-
ukocytdk — interakcidinak, érfali kitapaddsdnak és a felsza-
badulé medidtor anyagok hatdsainak koszonhetdk. Kordbbi
vizsgalatainkban igazoltuk, hogy a kérfolyamatot szupero-
xid gyokok képzédése, és ezzel Osszefiiggésben a kilélegzett
levegé metdntartalmanak emelkedése jellemzi. Irodalmi
adatok arra utalnak, hogy a membranalkoté foszfatidilkolin
(PC) molekula gyulladdscsokkentd hatdst lehet a proszta-
ciklin képzddés stimulicidja és a makrofdigok aktivdciéjd-
nak csokkentése révén. Mindezek alapjdn arra kovetkeztet-
tiink, hogy a keringésbe juté PC befolydsolhatja az I/R korai
keringési reakcidit. Ezért kisérletiinkben megvizsgaltuk,
hogy a PC-vel kiegészitett tdpldlék hogyan befolydsolja a
metdn exkréciét és a mesenterialis I/R mikrokeringési és
biokémiai kovetkezményeit.

Méddszerek. A kisérleteket zdrt rendszerben lélegeztetett,
pentobarbitdllal altatott kutydkon végeztiik. Az 1. csoport
allatai dlmutott kontrollként szolgdltak. A 2. csoportban az
arteria mesenterica superior (AMS) 60 perces leszoritdsdt
kovetd 180 perces reperfiizié kovetkezményeit monitoroz-
tuk (I/R csoport = 6). A kontroll és az I/R csoport dllatai a
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kisérletet megel6z§ 4 napban standard laboratériumi tdpot
kaptak, mig a 3. csoport egyedeit 1% PC-t tartalmazé6 (PC-
vel disitott) tappal (Ssniff Spezialdiaten, Ssniff GmbH,
Koln) etettitk az I/R elStt 4 napon 4t (PC + I/R csoport, n =
5). Vizsgaltuk a szisztémds haemodinamikai paraméterek
(artérids kozépnyomds, perctérfogat, AMS vérdramléds és
mesenterialis érellendllds) vdltozdsat. A bélnyalkahartya
mikrokeringését gasztrotonometria segitségével, az intramu-
cosalis pH és a vér-mucosa parcidlis CO2 érték kiilonbségé-
nek (pgCO2) mérésével monitoroztuk. A kilélegezett levegs
metdntartalmat gazkromotografidval hatdroztuk meg. Vé-
konybél biopszidkbdl lucigenin kemilumineszcencidval
megmértiik a szovet szuperoxid gyokok produkcidjit és a
leukocyta akkumuldciét jelzé myeloperoxidiz (MPO) en-
zim aktivitdsdt,

Eredmények. A mesenterialis I/R-t kovetSen a mikroke-
ringési paraméterek véltozdsdban nem tapasztaltunk eltérést
a kezelt csoportok kozott. A standard tippal etetett dllatok-
ban az ischaemia jelentdsen csokkentette az intramucosalis
pH-t, a reperfiizi6 sordn szignifikdnsan fokozédott a szdveti
szuperoxid gyokok képzddése, az MPO aktivitds, valamint
a kilélegzett levegd metdntartalma.

A PC-vel disitott tdppal etetett dllatok esetében a reper-
fizi6 alatt az intramucosalis pHi és a pgCO3 szignifikdns ja-
vuldsa volt tapasztalhatd, ugyanakkor alacsonyabb szuper-
oxid gyok képzddést és MPO aktivitdsnovekedést, valamint
a kilélegzett levegd metdntartalmdnak mérséklGdését mutat-
tuk ki.

Kovetkeztetés. A taplalék-kiegészitGként alkalmazott PC
kezelés mikrohemodinamikai és leukocyta aktivéciét gétlé
hatdsai révén elénydsen befolydsolja az I/R hatdsdra kiala-
kulé mesenterialis nydlkahdrtya keringési zavart. (Kutatdsi
tdimogatds: OTKA T-037392.)

A hizésejtek szerepe a nyeléesé
nyalkahartya mikrokeringési
valtozasaiban
epés reflux alatt.

A foszfatidilkolin

preventiv hatasa

DR. EROS GABOR, DR. KASZAKI JOZSEF,
DR. BOROS MIHALY
Szegedi Tudomdnyegyeten,
Sebészeti Miitéttani Intézet

Bevezetés. Az epés regurgiticio fontos kéroki tényezd a
nyelScsd gyulladdsos megbetegedéseiben, kortani jelentdsé-
gét az is hangsilyozza, hogy hatékony gydgyszeres terdpia
nem 4ll rendelkezésiinkre.
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Kordbbi kutatdsaink igazoltdk, hogy az epe silyosabb
szoveti kdrosoddst okoz, mint a gyomorsav onmagiban
(Szentpali K. et al., Scand. J. Gastroenterol., 2003). Az akut
szoveti kdrosoddst jol jelzik a mikrokeringés kiilonb6zd pa-
ramétereinek véltozdsai, jelenleg azonban nem ismert, hogy
pontosan milyen gyulladdsos sejtek és medidtorok feleldsek
a folyamat progresszidjaért.

Kutatdsunk célja az volt, hogy megvizsgdljuk az epés ex-
pozici6 hatdsdt a nitrogén-monoxid szintendz (NOS) izofor-
mdinak aktivitdsdra, kiilonos tekintettel a neurondlis NOS-ra
(nNOS), amely a nyelScsében nagy mértékben expresszalo-
dik.

A vazodildtor NO kézvetleniil is befolydsolhatja a mik-
rocirkuldciot, mdsrészt a perivaszkuldris sejtekre hatva to-
vabbi medidtorok felszabaduldsdt médosithatja.

Feltételeztiik tovdbbad azt is, hogy a foszfatidilkolin (PC)
kezelés protektiv hatdssal birhat, ugyanis I. a kolin gyulla-
ddscsokkentd hatdsid, 2. az aktivdlt makrofdgok révén fel-
halmozdédhat a gyulladdsos teriileten, és 3. kisérletes koriil-
mények kozott kivédi az epés nydlkahdrtya kdrosoddst a vé-
konybélben.

Modszerek. Altatott kutydkon a nyaki nyeldcsS izoldlt
szakaszdt az 1. csoportban (n = 5) fiziol6gids séoldattal, a
2. csoportban (n = 5) epével toltottiik fel. A 3. csoport (n =
5) dllatait az epe beaddsa elStt 7-nitroindazollal (7-NI), az
nNOS specifikus gatlészerével kezeltiik (5 mg/kg, i.v.), a 4.
csoportot (n = 5) PC oldattal (50 mg/kg, i.v.) elékezeltiik. A
nydlkahdrtya mikrokeringését Cytoscan A/R videémikrosz-
képpal (Cytometrics PA., USA) monitoroztuk, meghatdroz-
tuk a kapilldrisokban a vvt-k dramldsi sebességét (RBCV)
€s a posztkapilldris venuldk dtmérgjét (VD). A kisérlet vé-
gén vett szovetmintdbdl megmértiilk a myeloperoxiddz, az
nNOS és indukdlhaté NOS (iNOS) aktivitdsdt és a hizdsejt
degranuldcié mértékét (alcidnkék-safranin 0 festéssel).

Eredmények. Az RBCV minden kezelt csoportban szig-
nifdnsan novekedett a kiinduldsi értékekhez és kontroll cso-
porthoz viszonyitva is. A PC elSkezelés utdn a VD kisebb
mértékben emelkedett, mint az epés csoportban, az elékeze-
1€s az MPO novekedését is kivédte. Epés kezelés hatdsdra a
c¢NOS aktivitds szdmottevéen csokkent, az iINOS aktivitds
novekedett. A PC-vel kezelt csoportban nem kévetkeztek be
ezek a valtozdsok. Az epés expozicié a mucosa hizdsejtek
tobbségének degranulicidjdt okozta, a PC-vel eldkezelt dl-
latokban a degranuldciés szdzalék szignifikdnsan alacso-
nyabb volt.

Kovetkeztetés. Az nNOS-hizésejt kapcsolat fontos sze-
reppel bir a nyelScsS nydlkahdrtydjanak védelmi mechaniz-
musaiban. A szisztémas PC elSkezelés hatékony védelmet
jelenthet az epe dltal kivaltott mikrokeringési-gyulladdsos
vilasszal szemben, részben a hizésejtek degranulédciéjdnak
csokkentésén keresztiil.
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IV.

szekcid

2-es tipusu diabeteses betegek
von Willebrand faktor szintjének

és trombocita aggregaciojanak
osszefiiggései a gliikkézanyagesere

paramétereivel

DR. KESMARKY GABOR,

DR. KOLTAI KATALIN, DR. FEHER GERGELY,
DR. HORVATH BEATA, DR. TOTH KALMAN
Pécsi Tudomdnyegyetem, AOK,

1. sz. Belgydgydszati Klinika, Pécs

Hdrttér. A diabetes mellitusban szenvedd betegek 80%-a
cardiovascularis betegségben hal meg. Diabetesben szdmos
tényezd hozzdjdrul az akcelerdlt atherosclerosishoz, példdul
az endothel dysfunctio, a kdrosodott fibrinolizis és a foko-
zott trombocita aggregdcié. Vizsgdlatunkban arra kerestiik a
vilaszt, hogy az aktudlisan magas vércukorszint vagy a
hosszabb tdvon nem megfeleld bedllitdsra utalé HbAlc van-
e nagyobb hatdssal a von Willebrand faktor (vWF) szintre,
illetve a trombocita aggregabilitdsra.

Mdodszerek. 162 (82 férfi, 80 ng, dtlagéletkor: 61 év) 2-es
tipusi diabetesben szenvedd, ordlis antidiabetikumal kezelt
beteg trombocita aggregiciés értékeit és von Willebrand
faktor szintjét hatdroztuk meg. A trombocita aggregometria
Carat TX-4 optikai aggregométerben (Carat Kft.) tortént
ADP 10, 5, 2,5, I, 05 uM, kollagén 2, I, 0,5, 0,2 pg/ml és
adrenalin 10, 5, 2,5, 1 puM-os koncentrici6ji induktorokkal,
illetve meghatdroztuk a spontdn aggregdciét. A von Wille-
brand faktor szintet ELISA mdédszerrel mértiik (Axis-Shield
Diagnostics). A vizsgdlat sordn felmértiik a testtomeg-inde-
xiiket, a szénhidrat- és lipidanyagcsere egyes paramétereit,
a hdgysav szintjliket, gydgyszereiket és a testmozgdsra vo-
natkozé adataikat.

Eredmények. Szignifikdns pozitiv korreldciét tapasz-
taltunk a von Willebrand faktor szint és a HbA ¢ kozott (p
< 0,01). A vWF szint korreldlt a hligysav szinttel (p < 0,05)
€s a CRP szinttel (p < 0,05) is. Nem taldltunk &sszefiiggést
az éhgyomri gliikéz és a vWF kozott: gyenge Gsszefiiggést
tapasztaltunk a BMI és a vWF kozott. A vWF és a tobbi
vizsgdlt paraméter kozott nem tapasztaltunk szignifikdns
osszefliggést. A trombocita aggregometrids eredményeket
kiilon értékeltiik a trombocita aggregdcié gatlé kezelésben
részesiils, illetve nem részesiilé betegeknél. 100 mg ASA
kezelés mellett a 2 pg/ml kolagén, illetve 10 M adrenalin

-
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indukdlta aggregdcid szignifikdns Gsszefiiggést mutatott a
HbA ¢ szinttel (p < 0,01), de nem fiiggott Gssze az aktudlis
gliikéz szinttel.

Kovetkeztetések. Mind az endothel dysfunctio markere-
ként ismert von Willebrand faktor szint, mind a trombocita
aggregabilitds magasabb nem megfelelGen bedllitott diabe-
tes esetén: ugyanakkor a két paraméter nem mutat dsszefiig-
gést az aktudlis éhgyomri vércukorszinttel,

Acetil-szalicilsav rezisztencia:
haemorheolégiai tényezék

lehetséges szerepe?

DR. FEHER GERGELY,

DR. KOLTAI KATALIN,

DR. HORVATH BEATA,
DR. MARTON ZSOLT,
DR. ALEXY TAMAS,

DR. KESMARKY GABOR,
DR. TOTH KALMAN
PTE OEC AOK,
I sz. Belgyodgydszati Klinika, Pécs

Bevezetés. Az in vitro méréssel kimutatott acetil-szalicil-
sav (ASA) rezisztencia ismert és gyakran vizsgalt jelenség.
Munkacsoportunk azt tizte ki célul, hogy a kiilonbdzé gdt-
ldsi tartomdnyokba besorolhaté betegek haemorheoldgiai
paramétereit hasonlitsa 6ssze.

Modszerek. Retrospektiv tanulmdnyunkban 2745 kréni-
kus kardio- és cerebrovaszkuldris beteget vizsgdltunk (1664
férfi, atlagéletkor: 62,7 £ 11,6 év és 1081 nd, dtlagéletkor
62,9 + 11,9 év), akik napi 100-325 mg ASA medikdciéban
részestiltek.

Az aggregicié gatlds mértékét Carat TX-4 optikai aggre-
gométerrel hatdroztuk meg. A hematokrit értéket Haereus
Haemofuge centrifugdval mértiik. A plazma fibrinogén
szintet Clauss médszerrel, a vorosvérsejt aggregdcié mérté-
két Myrenne aggregométerrel hatdroztuk meg. A teljes vér
€s plazma viszkozitds méréseket Hevimet 40 kapilldris visz-
koziméterben végeztiik el.

Eredmények. Az in vitro hatdstalannak mért aggregicié
gdtl6 terdpia esetén szignifikdnsan magasabb volt a plazma
fibrinogén szint (p < 0,01) és a vorosvérsejt aggregdcié mér-
téke (p < 0,001) a hatdsos gatldssal rendelkezd csoporthoz
képest.

A 6bbi paraméter értékeiben nem taldltunk eltérést a be-
tegcsoportok kozott.

Osszegzés. Az aszpirin rezisztencia mechanizmusdban a
haemorheoldgiai paraméterek koéros eltérései is szerepet
jatszhatnak. Az emelkedett fibrinogén szint a fokozott vo-
rosvérsejt aggregdcié mellett a trombocita aggregdciot is
novelheti.
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Koszoruér miitét utan
kéz keringésének vizsgalata

thermografias modszerrel

G. KISS O.,
KROMPLAK ZS.*,
DR. CSIKI Z.**,
DR. GARAI L***,
DR. PETERFFY A ###%
DR. SZASZ A *#¥%%
DR. GALAJDA Z ***%%%

DEOEC AOK VI. évfolyam, SOTE AOK VI. évfolyam*.
DEOEC IIl. sz. Belgyogydszati Klinika**,
Nukledris Medicina Tanszék***,
Szivsebészeti Klinika****

Szent Istvin K. Biotechnologiai Tanszék******
DEOEC Szivsebészeti Klinika******

A ’90-es évek elejétdl kezdddden a koszortér dthidaldsok
végzésénél 1jbdl elStérbe keriilt az arteria radialis haszndla-
ta. Ehhez hozzdjarult, hogy nyeréséhez tj mitét-technikdkat
alkalmaztak, ugyanakkor a kdlcium antagonista kezelés be-
vezetése az azonnali €s késébbi mitét utdn iddszakban. A
radialis graftok nyitva maraddsat hosszu tdvon t6bb kiilfoldi
kozlemény is igazolta, ezért jelenleg egyértelmifen elfoga-
dott tény, hogy az arteria mammaria interna utdn athidalds-
hoz a mdsodik valasztandé arterids graft.

Annak ellenére, hogy az ér sebészi eltdvolitisa kevés
szovédménnyel jir, bizonyitott, hogy atmeneti neuroldgiai
szovédmények és idénként kéz-keringési zavarok felléphet-
nek mutét utdn,

A neurolégiai sz6véddmények legtobbszor iatrogen jelle-
giick — elGvigydzatos mitét-technikdval ezek elkeriithetdek.
A kéz keringésének szovddményei elkeriilése céljabol midtét
elStt rutinszerden az Allen teszt a mérvadd, kiegészitve
Doppler vizsgdlattal, eziltal felmérve a kollateldris kerin-
gést az arteria ulnarison keresztiil.

A finom keringési zavarok kiszidrését csak bonyolultabb
vizsgdlati médszerek teszik lehetvé.

A thermographia non-invaziv médszer, melyet 60 beteg-
nél alkalmaztunk, egy AGEMA 450 Pro Thermovision ther-
mokamerdval.

Minden betegnél 4 felvétel késziilt, mindkét oldali fels§
végtag kéz és alkar részérdl vigy a palmaris, mint a dorsalis
régidkrol.

A képek feldolgozdsat specidlis szinsziré programokkal
elemeztiik, melyek igen érdekes eredményeket adtak. A ra-
dialis eltavolitdsa utdn a kéz keringése dtcsoportosult a tendr
irdnydba, a mindennapi tevékenységben fontosabb hiivelyk-
ujj miatt, ezaltal a 3.-4.-5. ujjak hidegebbé valnak, féleg a
dorsalis teriileteken.
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Endothel dysfunctiés korképek
vizsgalata

Laser Doppler médszerrel

BARDOS PETRA,
DR. NIESZNER EVA*,
DR. NADAS IVAN**,
DR. PREDA ISTVAN**

Semmelweis Egyetem AOK,
VI. évfolyam,

Orszdgos Gydgyintézeti Kozpont
Kardiologiai- és Belgydgydszati Osztdly*,
MTA-Semmelweis Egyeten
Kardiovaszkudris Kutato Laboratorium™®*

Endothel dysfunctiéban az endothel termelte mediitorok
(példdul NO, endothelin-1) szintézise és felszabaduldsa k-
rosodik.

A jelenséget tobb korkép patofizioldgiai hdtterében is
igazoltdk, legfontosabbak ezek koziil a diabetes mellitus és
a hypertonia.

Vizsgdlatunk célja: a ,slow flow jelenség” patofiziols-
giai hatterének vizsgdlata.

Vizsgdlt csoportok: egészséges kontroll csoport (n=10)
/K/, hypertonidsok (n=12) /HY/, a diabetesek (n=22) /DM/
és ,slow flow”-s betegek (n=18) /SF/.

Moddszer: Laser Doppler vizsgdlat az alkaron post occlu-
siv reaktiv hyperaemia (PORH) teszttel és melegitéssel.

Eredmények: PORH tesztnél a viltozds nagysdga szigni-
fikdnsan kiilonb6z6tt a kontroll csoportban mindhdrom vizs-
gdlt betegecsoporthoz képest (K: 686,67 70,87, HY: 399,12
+ 46,47, DM: 364,18 £ 21,56, SF: 392,53 + 36,63%, p <
0,05).

A maximumig eltelt idében nem taldltunk szignifikdns
kiilonbséget (K: 9,27 £ 0,35, HY: 9,42 + 1,64, DM: 8,74 £
0,89, SF: 10,3 £ 1,13 sec).

Melegitésnél a vdltozds nagysdaga nem kiilonbozott szig-
nifikdnsan az egyes csoportokban (K: 1204,98 £ 148,59,
HY: 960,64 + 162,53, DM: 1222,75 + 122,8, SF: 962,9 +
137,61%), a maximumig eltelt id§ azonban szignifikdnsan
hosszabbnak bizonyult mindhdrom betegcsoportban a kont-
roll csoporthoz képest (K: 2,58 £ (0,85, HY: 6,18 + 1,12,
DM: 5,16 £ 0,42, SF: 7,3 & 1,16 sec, p < 0,05). A hdrom
betegcsoport eredményei kozott nem volt szignifikdns kii-
16nbség.

Kovetkeztetések: eddigi vizsgdlataink alapjdn a slow
flow-s betegek eredményei hasonléak a mdr ismert endothel
dysfunctiés kérképekben tapasztaltakhoz, valdszindsithetd
tehdt ennek a betegségnek is endothel dysfunctiés hattere.

Erbe tegségek, 2005/suppl./1.



V.

szekcid

Changes of local cerebral perfusion,
EEG parameters and systemic
haemodynamic correlates during

cognitive efforts in healthy volunters

DR. SZIRMAI I, DR. AMREIN I,
DR. PALVOLGYI L., DR. KAMONDI A.,
DR. MAGYAR A., DR. DEBRECZENI R.

Department of Neurology
Semmelweis University Budapest

Cognitive effort induces significant elevation of blood
flow velocity (BFV) in the middle cerebral artery (MCA)
which can be measured by transcranial Doppler sonography
(TCD).

The electroencephalogram (EEG) as a real time signal
reflects the actual state of cortical activation. The EEG’s
spectral estimates derived from mathematical analysis are
widely used as indicators of senso-motor and psychic events
in human experiments. In order to analyse the temporal and
spatial relation between BFV and bioelectric phenomena we
combined the above mentioned methods. Simultaneous bi-
lateral MCABFV, 16 channel scalp EEG, non-invasive to-
nometric arterial blood pressure (ABP), endtidal CO2 (et
CO2) were recorded in 15 right handed and 6 left handed
healthy volunteers during mental arrithmetic and verbal flu-
ency tests.

Temporal profile of MCABFV, cerebrovascular resistan-
ce (CVR), heart rate (HR), et COp, respiration rate, EEG
central frequency (CF), relative a power (rap), voltage dif-
ference in bipolar reconstruction of scalp EEG (VD), latera-
lity index for BFV and CF and VD were statistically analy-
sed. In both cognitive experiments induced significant and
long lasting systemic haemodynamic and et CO2 changes.
We found significant correlation between cerebral hae-
modynamic and regional CF in all those forementioned
EEG parameters. The hemispheric dominance can confiden-
tially be estimated based on MCABFV, CVR, CF, and VD
data. We concluded that the fast neurogenic and the slower
metabolic cerebral blood flow regulation can be studied by
the combination of sonographic and EEG methods in he-
althy volunters and the baseline values promise a reference
for the analysis of flow and bioelectic phenomena in patho-
logical circumstances (i. e. in patients with ischemic stroke,
vascular dementia or other type of encephalophathies).

l::rbelegségek, 2005/suppl./1.
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Endothel diszfunkecié

a pulmonalis hiperténiiban

DR. KERENYI TIBOR
II. Patholégiai Intézet, Semmelweis Egyetem, Budapest

A tiidékeringés sajtossdga, hogy itt az egész vérmennyi-
ség dtdramlik, a nyomds hatoda a nagyvérkdrinek, a kapilé-
risok sejtjei pulzusonként 14%-os oxigén tenzié véltozdst
szenvednek el, a szabdlyozdsban purinerg mechanizmusok
is érvényesiilnek, és egyes kdrostd hatdsokra adott vdlaszok-
ban a nemek kozott jelentds kilonbségek lehetnek.

Pulmonilis hiperténia (PH) akkor 4ll fenn, ha az arteria
pulmonalisban 1évé nyomds (PAP) nyugalomban >25
Hgmm, vagy >30 Hgmm fizikai aktivitds esetén, tovibbd,
ha az echo-Dopplerrel mért szisztolés PAP >4 Hgmm-nél.
Az eviani beosztas alapjin, patholdgiai megjelenésiik sze-
rint megkiilénbdztetiink: 1. pulmondlis arterids hipertonidt
(PAH), 2. pulmondlis vénds hipertonidt, 3. a 1égzdrendszer
betegségeihez és/vagy hypoxidhoz tirsulé PH-t, 4. krénikus
thrombézis és/vagy embdlia okozta PH-t, 5. a pulmondlis
erck betegségei dltal elidézet PH-t.

A PH silyos betegség — statisztikdk szerint a diagnézist
kovetGen dtlag 2,8 év a tilélés. Lehet idiopdtrids (primer
pulmondlis hiperténia — 2 eset / 1 millié lakos / év, csalddi
halmozédds >6%-ban), szisztémds kotdszoveti betegség
(2%-ban), CREST szindréma (50%-ban), velesziiletett sziv-
fejlédési rendellenesség (5%-ban), portilis hiperténia (2%-
ban), HIV fert6zés (1-1,5%-ban) és droghaszndlat (elsSsor-
ban étviagy-csokkentd szerek) kovetkezménye. A morfold-
giai elvdltozdsok a fokozott endothel permeabilitds, intima
proliferdcié, muszkularizaci6, fibroblaszt szaporulat, média
hipertréfia, matrix szaporulat és in situ rogésodés kombina-
cidi.

Jelen felfogds szerint endothel diszfunkcid, azaz endothel
eredetd medidtorok koros dsszetétele dll a kérkép hitterében
€s idézi el az érelvaltozasokat. Mindenekeldtt a vazokonst-
riktor és vazodilatdtor hatdsok egyensilydnak zavara, cito-
kinek és novekedési hormonok, valamint trombogén hatd-
sok és a simaizomsejtek genetikailag adott fokozott spaz-
muskészsége észlelhetd, melyeket kiilsé tényezdk, hipoxia
és gyogyszerek silyosbitanak.

A széba jovd érelviltozdsok teljes spektruma ldthaté a
transzplantdlt tiidékben, az ischemids-reperfiziés kdrosoda-
sok, valamint az akut és a krénikus rejekcié kapcsdn: peri-
vaszkuldris lobos infitrdtumok, intima infiltrdci6, hialin-
membrdn képzddéshez vezetd silyos permeabilitdszavar,
fibrointimalis megvastagodis, a véndk mixoid fibrézisa, fel-
gyorsult arterioszklerézis figyelhetd meg. Az endothel funk-
cié zavara killonosen az akut rejekciéban és xenograftok
esetében szembedtls. Az endogén szoveti plazminogén ak-
tivator szint csokkenése €s a plazminogén aktivdtor inhibi-
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tor szintjének emelkedése a fibrinolitikus aktivitast csck-
kenti. Csokken az endothelidlis trombomodulin és a heparin
szulfit szint, a szoveti faktor elvdlasztiasa indukdlodik, csok-
ken a vaszkularis ATP-difoszforildz szint, emelkedik a sejt
felszini E-szelektin szintje, végiil endotelin-1 termelddik.
Mindennek eredményeként az antikoaguldns endothel fel-
szin trombogénné vdlik és a mikrocirkuldcié szintjén disz-
szemindlt intravaszkuldris alvadékok (DIC) képzddnek.

A klinikusok szdmadra sokszor kudarcélménnyel tarsul az
ARDS, mely a kapilldris és alveoldris epithel stlyos kdroso-
ddsdn alapul. USA statisztikdk szerint az dtlagos ARDS be-
teg férfi (3:2 = férfi:nd) 49 = 2 éves, kaukdzusi, nem do-
hdanyzé. A genetikai hajlam lényege a fokozott gyulladdsra
val6 készség. Kockdzati tényezdk: cardiopulmondris
bypass, pankreaitisz, égések, bacteraemia, hypertransfusio,
torések, intenziv osztalyi pneumonidk, aspiricié.

Az érfal atépiilésének megakaddlyozdsdra irdnyuld terd-
pidk leginkdbb az obstruktiv tiidébetegségeket és a dohdny-
zast kisérd elvaltozdsok kivédésében eredményesek és csak
a molekuldris hattér alapos ismerete hozhat dtfogéan jobb
prognézist.

Az artéria brachialis PMD ultrahang
vizsgilata: a rutin klinikai alkalmazais

kiiszobén?

DR. FABIAN EMILIA
Istenhegyi Klinika, Budapest

A vaszkuldris endothel kiilonféle ingerek hatdsara termelt
faktorok kibocsdtdsa révén szabdlyozza a vazoténust, a vér-
alvaddst, az érfalban zajlé gyulladasos €s trofikus folyama-
tokat. Kardiovaszkuldris rizikéfaktorok, mint a dohdnyzds,
kor, hyperténia, hypercholesterinaemia, diabetes és elhizds,
homocysteinaemia, emelkedett C-reaktiv protein, krénikus
szisztémds gyulladds kdrosité hatdsa endothel diszfunkciot
okoz. Az endothel diszfunkcié klinikai kérképek, mint sta-
bil €s instabil angina, akut miokardialis infarktus, coronaria
X-szindréma, klaudikdcié és stroke kialakuldsdhoz vezethet,
ezért az endothel funkcid klinikai vizsgdlata a vaszkuldris
kutatdsok kiemelkedGen hasznos eszkoze, a genetikai haj-
lam és riziké dllapot integrilt indexeként szolgalhat, a kar-
diovaszkuldris betegségek preklinikai markereként értékel-
hetd, sét a kardiovaszkuldris események fiiggetlen predikto-
ra.

Egyre nagyobb érdeklddés tapasztalhaté az artéria bra-
chidlis FMD (flow-medidlta dilatdcié) vaszkuldris ultrahang
vizsgdlata irant, mivel non-invaziv, biztonsigosabb, gyor-
sabb és olcsébb, mint barmelyik invaziv médszer, az FMD-
vdlasz korreldl a koszordér-keringésben fenndllé endothel
diszfukcidval. A vizsgdlat sordn az a. brachidlis a megndve-
kedett dramlds okozta nyiréerd, illetve a folyamat f§ media-
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tora, az endothel 4ltal termelt NO hatdsdra dilatdl. A vizsgd-
lat végpontja a 4,5 perces leszoritdst kvetd, reaktiv hyper-
aemia alatt 1étrejové flow-medidlta abszoldt dtlag-, vagy
szdzalékos ératmérd novekedés (FMD) meghatdrozdsa.

Sajat kutatdsainkban célul tdztiik ki annak vizsgdlatit:
hasznosithat-e az FMD mérés az endothel funkcié klinikai
becslésére, illetve gydgyszeres kezelés endothel funkcidra
kifejtett hatdsdnak értékelésére a rutin gyakorlatban, Sim-
vastain kezelés coronaria-X szindrémds betegek terhelésre
Jjelentkezd ST-depresszidjdra és szisztémds endothel funkci-
Ojara kifejtett hatdsat vizsgaltuk, valamint carvedilol és me-
toprolol vérnyomdscsdkkentd és endothel funkcidra kifejtett
hatdsat hasonlitottuk Gssze hipertdnids, 2-es tipusu diabetes
mellitusban szenvedd betegekben. Eredményeink alapjdn le-
vont kdvetkeztetés: az artéria brachidlis FMD vizsgdlata al-
kalmazhaté a klinikai gyakorlatban az endothel funkcié ér-
tékelésére, gyogyszerek endothel funkcidra kifejtett hatdsa-
nak megitélésére.

VI.

szekcio

Boehringer-Ingelheim szimpozium

VII.

szekcio

Peritonealis szekrécié indukalasa
a sejtfelszini glycosyl-oldallincok

keresztkotésével egérben

PROF. DR. BAINTNER KAROLY
Kaposvdri Egyetem, Allattudomdnyi Kar,
Elettani Tanszék

Az immunrendszer lektinjeinek tobbsége a pathogén
mikrébdk szénhidratjaival reagal, sajdt kisérleteinkben vi-
szont olyan novényi lektineket haszndltunk, amelyek az
egér sejtfelszini glikoproteinjeire tapadnak. Modell lekti-
niink a convanavalin A (ConA) volt. Ezt 25 mg/ttkg dézis-
ban, 0,1 ml fizséban i.p. adtuk be. Az dllatokat tipikus eset-
ben 2,5 6ra miilva elaltattuk és levdgtuk. A hasiireg felnyi-
tdsa utdn az Osszegydlt ascites-folyadékot pipettdval Ossze-
gytjtottiik és térfogatot mértiink. A kontroll BSA volt.

Erbetegségek, 2005/suppl./1.



A szekrétum az els@ 6rdkban higan folyt, kevés sejtet és
sok fehérjét tartalmazott, késébb fokozatosan siriin folyé,
konnyen habzd, fehérjedis folyadékka alakult, néha fibrin-
darabkdkat is tartalmazott.

Az egereknek Evans-kéket adtunk be i.v. és kozvetleniil
ezutin ConA-t i.p. A festékkel jelzett albumin mdr 10 per-
cen beliil megjelent a hasiiregben, ami a lektin kézvetlen ha-
tasdt valészindsiti, a késGbbi hatdsokat viszont valészinidleg
az immunsejtekbdl felszabadulé citokinek medidljak. A fo-
lyadék és a fehérje szekrécidja parhuzamosan haladt, 2,5 6ra
tdjban tetézott, majd djra csokkent.

A ConA tetramer molekula, alegységenként egy-egy
szénhidrit-ko6té hellyel. Amikor a tetramert ugyanolyan dé-
zisi dimerrel (succinyl-ConA) helyettesitettiik, az azonos
szdmu szénhidrat-kotd hely egy nagysdgrenddel gyengéb-
ben hatott, nyilvdn a kisebb keresztkotési képesség miatt.
Ezutin pozitiv toltéssorozatot tartalmazé (polikationos)
aminosav polimerekkel (polilizin és poliarginin) képeztiink
keresztkotéseket, mégpedig a termindlis helyzetd, negativ
toltésid szidlsavak Osszekotésével. Az eredmény a ConA-
éhoz hasonlé méretd ascites volt. A negativ toltést poliglu-
taminsav viszont gdtolt. Egy tovéabbi kisérletben a kiszdaradé
hashdrtyat modelleztiik, a glikozil-oldallancok kozotti H-hi-
dak kialakuldsa szintén szekréciét inditott.

Kovetkeztetés. A mesothel sejtek felszinén a glikoprotei-
nek glikozil-oldalldncainak (nem-kovalens) keresztkotése
szekréciot indukal.

(Késziilt az OTKA T-43541 tdmogatdsaval.)

A peritonealis szekrécié indukalasanak

. pd
mechanizmusa egérben

PROF. DR. BAINTNER KAROLY,
DR. L. KISS ANNA*
Kaposvdri Egyetem, Elettani Tanszék,
Semmelweis Egyetem, Humdnmorfologiai Tanszék*

A bels§ szervek funkcidjuk sordn elmozdulnak, amely-
hez a serosa mesothel sejtjei biztositjdk a sikamldssagot. A
til sok folyadékot a rekesztdji tilfolydk vezetik le. Kiszdra-
dds vagy (nem-fibrines) felrakédds esetén a glikozil-oldal-
lancok keresztkotései limitaljdk a glikoproteinek mozgé-
konysdgit a sejtmembran sikjdban, ami jelet ad a sejt belse-
je felé és folyadék szekrécié indul meg.

A szekrécis jel természete ismeretlen, mindenesetre a
VEGEF receptorok dltali medidcié a legvaldszinibb. Ez a re-
ceptor a VEGF altali dimerizalds sordn protein tirozin ki-
ndzként aktivalddik és szignalizdci6t indit be a membran ci-
toplazmds oldalan. Feltételezésiink szerint a keresztkotések
a kiilénb5z4 receptorok és mds membran-fehérjék véletlen-
szerd polimerizdldsat hozza 1étre, amelyben a VEGF-recep-
torok is részt vesznek aktiv dimerck képzddésével. Mig a

Erl)etegségek, 2005/suppl./1.
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természetes ligand (a VEGF) gyorsan lebomlik, addig a lek-
tinek és a polikationok tartésan a sejtfeliiletre tapadnak és
sokkal tovabb fejtik ki hatdsukat.

A szignalizdcids folyamatnak csupdn a végeredményét, a
mesothel sejtek aktivalédasat elektronmikroszkdépos felvéte-
lekkel kovettiik az egerek csepleszében (omentum). A sej-
tekben szdmos apré vesicula latszott a ConA-kezelés eldtt
és utdn is. A kezel€s utdn azonban a vesiculdk térfogatinak
sokszorosat kitevd vacuoldk jelentek meg, 6sszhangban az
erds szekréciéval. A szerdza alatti kapilldrisok endothel
sejtjeiben ilyen vacuoldk nem voltak kimutathaték.

(Késziilt az OTKA T43541 tdmogatdsaval.)

A lectin-indukalt peritonealis
szekréeio gatlasa E. Coli

lipopolysacchariddal egérben

PROF. DR. BAINTNER KAROLY,
DR. BODNAR ZSOFIA, DR. KOCSIS BELA*
Kaposvdri Egyetem, Allattudomdnyi Kar,
Elettani Tanszék,
Pécsi Tudomdnyegyetem, AOK, Mikrobioldgiai Tanszék*

Ismeretes, hogy az endotoxin (lipopoliszacharid) hatdsdra
termel6dS pro-inflammatorikus citokinek megnovelik az
erek dtjarhatésagat és intersticidlis 6déma keletkezik. Kisér-
leteink sordn ezért arra szamitottunk, hogy az endotoxin-ke-
zelés (2 mg/ttkg) koriilményei kozott hatdsosabb lesz a
ConA-val (25 mg/ttkg, 2,5 dra) torténd ascites indukdlds.
Eredményeink azonban a vdrakozasnak pont az ellenkezgjét
mutattdk.

Amikor a ConA kezelés elétt kiilonb6zd idépontokban E.
coli 083 entotoxinnal eldkezeltitk az dllatokat, ascites-gdtld
hatdst tapasztaltunk. A gatlds fokozatosan fejlédott ki, 24
6rds maximummal. Az iddbeli lefolyds alapjdn citokines
medidciét feltételeziink. A gatlds nem volt teljes, az endoto-
xin dézisdnak novelése esetén sem. Az id§ elSrehaladtdval
a gatld hatds csak lassan oldédott, a regenerdlédds még egy
hét multdn sem volt teljes. Az endotoxin kiil6nbozd beaddsi
mddjai (s.c., i.v., i.p.) nem befolydsoltdk szignifikdnsan a
hatdst. A ConA nélkiili endotoxin kontroll nem idézett el§
ascitest.

Mivel a ConA és az endotoxin kozvetleniil is reagdl egy-
massal, egylittes beadds esetén fehér csapadék keletkezett és
a ConA hatdsa szignifikdnsan csékkent, annak ellenére en-
nek dézisa egy nagysagrenddel nagyobb volt, mint az endo-
toxiné. A 6 draval kordbbi elGkezelésnél a kozvetlen hatds
mar nem jatszhatott szerepet.

Kisérleteink azt mutatjik, hogy az endotoxin eltérden hat
az endothel és a mesothel sejtekre, mig az endothelben meg-
noveli a permeabilitdst, a mesothelben ezt csokkenti. Ennek
a hatdsnak az lehet a fizioldgids jelentdsége, hogy az erek-
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bél az intersticiumba kilépd folyadék nem tud megszokni a
savds iiregek felé, ami endotoxémia esetén tovabb ronthatnd
a keringés allapotat.

(Késziilt az OTKA T-43541 tdmogatdsdval.)

VIII.

szekeid

Végtagerek adaptiv mechanizmusai

— a gravitaciés kihivas

PROF. DR. MONOS EMIL, DR. RAFFAI GABOR,
DR. DORNYEI GABRIELLA,

DR. NADASY GYORGY, DR. FEHER ERZSEBET*
Klinikai Kisérleti Kutaté- és Humdn Elettani Intézet,
Anatomiai, Szovet- és Fejlodéstani Intézet™,
Semmelweis Egyetem, Budapest

A kordbbiakban szdmos kisérletes bizonyitékkal timasz-
tottuk ald hipotézisiinket, mely szerint krénikus orthosztati-
kus (KO), vagy inverz-orthosztatikus testhelyzet (KIO) a
végtagok ereiben — elsdsorban a véndkban ~ funkciondlis és
morfolégiai adaptdciét eredményezd élettani mechanizmu-
sokat aktival,

A KO reakciék magukban foglalnak mind augmentdlt
myogen €s neurdlis érfali mechanizmusokat, valamint mik-
roérhdlézati  vdltozdsokat, mind pedig microvesiculdris
transzport folyamatokat az endotheliumban (Monos et al.:
Physiol. Rev. 75, 611-666, 1995, New in Physyol. Sci. 18,
21-214, 23). Utébb felismertiik, hogy a szekretoros tipusti
clektrondenz intracellularis microvesiculik, amelyekben ki-
mutattunk endothelint és vérlemezke eredetd novekedési
faktort (PDGFa), sokkal nagyobb ardnyban fordulnak el§ a
kontroll kisérleti patkdnyok vena saphendjanak endotheliu-
mdban, mint az arteria saphendéban, vagy a vena és az ar-
teria brachialiséban. Kéthetes kisérletes KO utin a vena
saphena endotheliumdban a vesiculdk mennyisége — feltehe-
téleg fokozott ,,turnover” miatt — a kontroll felére csékkent,
mig a toébbi érben nem viltozott (Raffai et al.: J. Vasc. Res.,
25. Kozlésre elfogadva).

Ujabb vizsgilataink eredményei szerint — szemben a két-
hetes és az egyhetes KO myogen reaktivitdst és lumen tér-
fogatot reverzibilis médon noveld hatdsdval a patkdnyok
héts6 végtagi véndiban — a négy héten at kisérletes KO-ban
¢l6 allatok vénds myogen reaktivitisa mar nem fokozddott
szignifikdnsan, ugyanekkor a lumen kapacitdsa megnoveke-
dett marad. Lehetséges, hogy a tarts graviticiés terhelés
kéros folyamatokat is (példaul felgyorsult apoptosis) indu-
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kdl a vénafal simaizom-sejtjeiben az intenziv adaptdcids
kényszer révén (Monos et al., MET, 23).

Egészséges embereknél az alsé végtagi vénik myogen
reaktivitdsa oroklotten nagy, s a simaizom sejtek membrénja
rendelkezik a reaktivitds ,hangoldsihoz” sziikséges Ca*™-
és fesziiltség-fiiggs K™ -csatorndkkal, azonban a felsé végta-
gi sziv kozeli véndkban, tovdbbd kutya és patkdny végtagi
véndiban ilyen mechanizmus nem mutathaté ki.

A fenti ismeretek kiterjesztését szolgéljik azok a vizsgd-
latok, amelyek sordn kutatjuk, hogy a fenti vasculdris me-
chanizmusokat miként befolydsolja a tartés KIO, amely a
mikrogravitds ,,ground based” modelljének tekinthets. Meg-
allapitottuk, hogy kéthetes KIO utdn a patkdnyok vena sa-
phenajdnak myogen reaktivitdsa szignifikdnsan csokkent,
azaz a valtozds ellenkez§ irdnyd, mint amit a két- és leg-
djabban egyhetes KO-ban tapasztaltunk, az adrenerg reakti-
vitdsa azonban fokozott (Dornyei et al., MET 2003). Ezzel
szemben két- és négyhetes KIO-ban e véna adventicidlis in-
nervdcié denzitdsa nem csdkkent, holott KO-ban meglepden
nagymérvli novekedést tapasztaltunk (Lérant et al., Jap. J.
Physiol., 2005, kozlés alatt). Eredményeink dj ismereteket
szolgdltatnak a tartds 4ll6 testhelyzethez torténd vascularis
adapticié fiziol6gids hatdrainak felméréséhez, valamint a
krénikus dgynyugalmat, vagy a hosszabb Grutazdsokat ko-
vetd orthosztatikus intolerancidk megértéséhez, s a megfele-
16 prevencids, illetve terdpids intézkedések kimunkdldsihoz.

(Kutatdsi timogatasok: OTKA T-042670/2003. ETT
240/2003, TP-163/2003.)

Angiotenzin kezelés patkanysziv
intramuralis ereinek atépiilését
és fokozott vazokonstriktor

érzékenységét okozza

DR. MATRAI MATE, DR. MERICLI METIN*,
DR. VARBIRO SZABOLCS*, DR. SZEKERES MARIA,
DR. NADASY GYORGY L., DR. MONOS EMIL,
DR. SZEKACS BELA**

Semmelweis Egyetem, Altaldnos Orvostudomdnyi Kar,
Klinikai Kisérleti Kutat- és Humdn Elettani Intézet,
II. sz. Sziilészeti és Nogyogydszati Klinika*,

1. sz. Belgyogydszati Klinika
— Geridtriai Tanszéki Csoport — OPNI**

Bevezetés. Tartds hipertdnia az érfal hipertréfids dtépiilé-
sét, az endotélium diszfunkciéjdt és a simaizom-reaktivitds
véltozdsat okozza. A technikai nehézségek miatt az eddigi-
ekben alig vizsgdlt intramurdlis kis koszorderek morfomet-
riai véltozdsat és vazoreaktivitdsat tanulmdnyoztuk kisérle-
tesen létrehozott hiperténia modellben, melyet krénikus
szubpresszor dézisu angiotenzin II (AIl) kezeléssel hoztunk
létre.
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Médszer. A bal anterior descendens korondria dgrendszer
= 200 um atmérdjd dgait 10 db, 4 héten 4t szubpresszor 100
ng/ttkg/min All-infiziéban részesiilt ndstény, illetve 10
kontroll dllatbd] prepardltuk, majd kanildltuk. A cilindrikus
érszakaszokban nyomds-szervokontroll rendszer alkalmaza-
sdval az intralumindlis nyomadst 2 és 90 Hgmm koz6tt no-
veltiik. Az érdtmérd viltozdsait mikroangiometrids berende-
zéssel mértiik nKR-ben, direkt simaizom konstriktor trom-
boxdn-A2 agonista (U46619, 10 M), majd endotélium de-
pendens vazodilatitor bradikinin (BK, 10 M) jelenlétében,
végiil teljes relaxdcid (Ca2+-mentcs oldat) mellett.

Eredmények. Az dllatok vérnyomdsa a krénikus AIl ke-
zelésre szignifikdnsan emelkedett (130 = 5 Hgmm vs. 96 *
2 Hgmm, dtlag £ SEM). Az All kezelt patkdnyok ereinek
fala vastagabba valt (40,2 + 4,2 um vs. 31,4 £ 2,7 ym 50
Hgmme-en, Ca2+-mentes oldatban), érfal keresztmetszeti fe-
lillete azonban nem tért el a kontrolltél (28554 + 4199 um2
vs. 24278 = 1731 p.m2 50 Hgmm-en, Ca**-mentes oldat-
ban). U46619-re adott kontrakcié erdteljesebbnek bizonyult
(24,4 £ 5,6% vs, 14,5 £ 3,3%, SO Hgmm-en), mint a kont-
roll csoporté. Meglepetésiinkre a BK 4ltal 1étrehozott rela-
xdcié a két csoportban nem mutatott kiilonbséget (7,3 %
29% vs. 7,6 £ 1,9%, 50 Hgmm-en).

Kovetkeztetés. A morfometriai adatok alapjan 4 hét All
kezelés az érfal eutréf atépiilését eredményezte. A kisérletes
dton kialakult hiperténia fokozott vazokonstriktor érzékeny-
séget okozott, mely szignifikdnsan vérdramldscsokkenést
hozhat 1étre fokozott Tromboxdn-Az felszabaduldsdval jard
esetekben. Fenti modellben endotélium diszfunkciét nem ta-
laltunk, feltételezziik, hogy az endothelium funkciondlis kd-
rosoddsit 4 hétnél hosszabb idStartamu hiperténia hozza 1ét-
re. (Kutatdsi tdmogatdsok: OTKA T-032019, OTKA T-
042670, OTKA T-037832, BO/00080/2003 és ETT
240/2003.)

Him és néstény patkanyok intramuralis
koronidria rezisztencia artériai kozott
észlelt biomechanikai és farmakologiai

kiillonbségek

DR. NADASY GYORGY L., DR. METIN MERICLI*,
DR. MATRAI MATE, DR. VARBIRO SZABOLCS*,
DR. SZEKERES MARIA, DR. ACS NANDOR¥,
DR. MONOS EMIL, DR. SZEKACS BELA**
Klinikai Kisérleti Kutaté és Humdn Elettani Intézet,
II. sz. N6i Klinika*,

I1. sz. Belklinika**, Semmelweis Egyetem, Budapest

Viszonylag kevés adatunk van arra vonatkozdéan, hogy a
szexudlis dimorfizmus érinti-e, és ha igen, mennyire, emld-
sOk szivfaldnak mikrokeringését. Ilyen eltérések patholdgia-
ilag igen fontosak lehetnek, mivel a kamrafal hipoxids-
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ischémids kdrosoddsa sokkal gyakaribb férfiakban, mint ha-
sonl6 kord premenopauzilis nékben. Him és ndstény patka-
nyokbdl prepardltunk intramurdlis korondria rezisztencia ar-
téria szegmentumokat (= 200 um kiils§ dtmérével) és in vit-
ro mikroangiometriai tesztnek vetettiik ald ezeket. Nyomds-
atmér§ jelleggorbéket vettiink {6l a 2-90 Hgmme-es tarto-
manyban, spontdn kontrakciéban (normdl, oxigendlt Krebs-
Ringer oldatban), a tromboxdn agonista U46619 1 pM-os
oldatdval tovédbbi kontrakciét kivaltva, bradykinin 1 pM-os
oldatdval tesztelve az endothelidlis dilaciét és végiil kalcium
mentes oldatban a passziv karakterisztikat regisztraltuk. Az
intralumindlis nyomds belsd 4tméré jelleggorbék a passziv
illapotban egyiitt futottak, ami azt igazolja, hogy azonos lu-
mend érszegmentumokat sikeriilt kiprepardlnunk. Jelentd-
sen kiilonbozott viszont a falvastagsdg, ez 42 = 3 um volt
himekben €s 31 £ 3 um ndstényekben, 50 Hgmme-en. Ennek
megfeleléen himekben azonos nyomadson szignifikdnsan ki-
sebb volt a falfesziiltség is (18,9 & 1,9 kPa vs. 24,9 £ 2.5
kPa, ugyancsak 50 Hgmm-en mérve). A magasabb nyomas-
tartomanyokban a himek erei elasztikusabbak voltak. A
tromboxdn agonistdval kivaltott 4tmér§ kontrakcié himek-
ben szignifikdnsan erételjesebb volt (30,9 + 6,6% vs. 14,5 &
3.3%). A bradikininnel kivdltott endothelidlis relaxdcidk kii-
lonbsége viszont nem érte el a statisztikai szignifikancia
szintjét. Ezek a vizsgélatok eldszor igazoljdk, hogy azonos
fajhoz tartozd és hasonld kord him és néstény emldsok ko-
zott jelentds kiilonbségek lehetnek az intramuralis korondria
rezisztencia artéridk biomechanikai és farmakolégiai tulaj-
donsdgait illetéen. (OTKA T-032019, T-042670, T-037832,
ETT 149/2000, BO/00080/2003 és ETT 240/2004.)

IX.

szekecio

Novartis szimpozium

A kronikus vénas elégtelenség

mikrocirkulacios alapjai

DR. RUGONFALVI-KISS SZABOLCS,
DR. CERVENAK LASZLO*
Orszdgos Baleseti és Siirgdsségi Intézet,
Intenziv Betegelldto Osztdly,
MTA-Semmelweis Egyetem,
Anyagcsere és Atherosclerosis Kutatocsoport*

A krénikus vénds elégtelenség (Chronic Venous Insuffi-

ciency, CVI) az emelkedett vénds nyomas dltal elinditott fo-
lyamat, amely a véndk strukturdlis és funkciondlis elvilto-
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z4sat eredményezi. A CVI patogenezisének kezdetét a véna-
fal és a vénabillentyidk elsddleges hibdja, illetve a megel5z6
felszini vagy mélyvénds trombdzis kovetkeztében kialakult
mdsodlagos hibdja jelenti. A vénds nyomdsfokozddds egy
kaszkddszerd folyamatot indit be, amely beavatkozds nélkiil
egyre siilyosbodé6 stadiumokon keresztiil végsé soron ulcus
cruris venosumhoz vezet.

A CVI patogenezisének molekuldris/celluléris alapjat ké-
pezi a megvdltozott kapilldris permeabilitds és perfizid, a
fokozott fibrinogén kidramlds, leukocita adhézi6 és aktivd-
ci6, trombocita aktivdcié és adhézid (klinikailag jelentds
trombdzis) és endothel sejt aktivdcid, amelyek Osszeségiik-
ben krénikus gyulladdshoz vezetnek. Mindez a nagyvéndk
faldban éppugy jelentkezik, mint az egyéb szovetekben.

Az endothel sejtek az sszes fent felsorolt folyamat sza-
bdlyozdsdban részt vesznek, igy az endothel funkcié javitdsa
fontos 1épés a betegséglincolat megszakitdsdban.

A mikrocirkulacié vizsgalatanak
jelentésége a kronikus vénas elégtelenség

diagnosztikajaban és kezelésében

DR. FARKAS KATALIN
Szent Imre Korhdz, I. Belgyogydszat, Budapest

A krénikus vénds elégtelenségben (CVI) fenndllé emel-
kedett vénds nyomds kovetkeztében az alsé végtag mikroke-
ringésének zavara Iép fel. A fokozott kapilldris permeabili-
tas okozta 6déma, a lokdlis fehérvérsejt aktivicié és kovet-
kezményes endothelkdrosodds, valamint a mikrotrombusok
okozta kapilldris elzdrédds kdvetkezményeként sulyos szo-
vetkdrosodds alakulhat ki, amely vénds fekélyt eredményez.

A mikrokeringés vizsgdlatdra non-invaziv eljdrdsok 4ll-
nak rendelkezésre, melyek alapjan megitélhetd a mikodés-
zavar suilyossdga.

Kapilldrmikroszképos vizsgdlattal kimutathaté a nutritiv
kapilldrisok deformdcidja, illetve stlyosabb esetben a kapil-
ldris sirdség csokkenédse. Fluoreszeein addsdval igazolhatd
a fokozott kapilldris permeabilitds, illetve az egyenetlen per-
fizid eloszlés is.

A Laser Doppler vizsgdlat kiilonb6zd provokdcids tesz-
tekkel kombindlva alkalmas a csokkent mikrovaszkuldris re-
aktivitds kimutatdsdra, scannerként miikodd tovdbbfejlesz-
tett vdltozata az artérids és vénds fekélyek elkiilonitésében
nytjt jelentds segitséget.

A fenyegetd szovetkdrosodds vagy a mdr kialakult fekély
gy6gyuldsi hajlama jél prognosztizalhaté a transcutan oxi-
gén tensio méréssel.

Strain gauge plethysmographidval megitélhetd a kapilld-
ris filtrdcio esetleges fokozddédsa. A felsorolt vizsgald elja-
rdsok ma mdr helyet kaptak a CVI diagnosztikdjdban é&s al-
kalmasak a terdpia hatdsdnak lemérésére is.
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A hydroxyethyl rutosidok (HR) szerepe
a vénas hipertenziés mikroangiopathia

kezelésében

DR. BARTOK PETER
Novartis Hungdria Kift.
Consumer Health, Budapest

A krénikus vénds elégtelenségben a krénikusan jelen Ié-
vé magas vénds nyomds kéros mikrocirkuldciés paramétere-
ket mutat, illetve klinikai tiinetek megjelenését okozza. A
vizsgdlt 60 betegnél a silyos vénds hipertenzié mellett vég-
tagbdéma, lipodermatosclerosis is jelen volt. A prospekiiv
randomizalt, placebo kontrolldlt vizsgalat bemutatja, hogy a
HR kezelés milyen hatdssal van a mikrocirkuldciéra. A
vizsgdlat igazolta, hogy a kezelés hatdsdra szignifikdnsan ja-
vult a bér kapilldris keringése, csokkent az 6démaképzddés,
mérséklGdiek a betegek panaszai. Igy a HR kezelés alkal-
mas a vénds mikroangiopathia kezelésére.

X.

szekcid

Vaszkularis funkeié helyreallitasa
arteriosclerosisban:

a clopidogrel hatasanak vj aspektusa

DR. BORVENDEG J. SEBESTYEN,
DR. FARKAS KATALIN, DR. KOLOSSVARY ENDRE,
DR. NEMCSIK JANOS, DR. PAL ANDRAS*#,
DR. KISS ISTVAN
Fovdrosi Onkormdnyzat, Szent Imre Kdrhdz,
1. sz. Belgyogydszat, Budapest,
Sanofi-Synthelabo Rt. Magyarorszdg, Budapest™®

Bevezetés. Az arteriosclerosis pathomechanizmusdban
fontos szerepet jitszanak a lokdlisan felszabadulé és haté
novekedési faktorok, igy a részben thrombocyta eredetil
PDGF is. Thrombocyta aggregicié-gatlo kezelés a PDGF
felszabaduldst is gdtolhatja. Vizsgilatunk célja annak meg-
itélése volt, hogy thrombocyta aggregdcié-gatld kezelés
mérsékli-e az arteriosclerosis okozta vaszkuldris diszfunkci-
ot.

Moddszer. Nyilt, prospektiv, 6nkontrollos, fazis IV. vizs-
galatban 39 klinikailag manifeszt, Fontain II. stdidiumban I¢-
v§ periférids obliterativ érbeteg vaszkuldris diszfunkcidjdra
jellemzd dramldsi paramétereit detektdltuk a bSr mikroke-
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ringésének laser Doppler vizsgélatdval 12 hetes clopidogrel
(75 mg/nap) kezelés el6tt és azt kovetSen. Elemeztiik a bdr-
be iontoforetizalt acetilcholin (ACh), illetve nitroprussid-Na
(SNP) kiviltotta endothel-fiiggd, illetve endothel-fiiggetlen
vazodilatdcié mértékének, valamint az atherosclerosis gyul-
laddsos biomarkerei (sCD40L, hsCRP) szintjének viltoza-
sdt.

Eredmények. A kezelés el6tt végzett laser Doppler dram-
ldsmérés (LD) az ACh és SNP kiviltotta vazodilatdci6 je-
lentés csokkenését mutatta, endothel és vaszkuldris disz-
funkciét igazolva. 12 hetes clopidogrel kezelést kvetéen az
ACh kiviltotta vazodilatdcié nem, mig az SNP kiviltotta
vazodilatdcié szignifikdnsan fokozédott (p = 0,004). Az
sCD40L ¢és hsCRP kiinduldsi, emelkedett szintje szignifi-
kdnsan nem vdltozott. Nem taldltunk korreldciét a LD para-
méterek viltozdsa és a sSCD40L-, illetve hsCRP-szint kozé,
Szignifikdns kiilonbség alakult ki a mér egyéb kardiovasz-
kuldris torténésen (AMI, TIA, stroke) dtesett (CVPAD) il-
letve nem dtesett betegek (PAD) endothel-fiiggd vazodilatd-
cidjdban (p = 0,029). A CVPAD csoportban alacsonyabb
volt az endothel fiiggetlen vazodilatdci6 is (p = 0,052).

Osszefoglalds. Az SNP kiviltotta endothel-fiiggetlen va-
zodilatdci6 szignifikdns novekedése a vaszkuldris sima-
izomsejtek NO érzékenységének helyredlldsdra utal, amely-
hez a clopidogrel csokkentette PDGF felszabadulds, kivet-
kezményesen kisebb vazokonstriktiv hatds vezethetett. E
kezdeti eredmények a clopidogrel alkalmazdsdnak dj aspek-
tusdt jelenthetik a nagy kardiovaszkuldris kockdzatu betegek
kezelésében,

A bér mikrokeringésének vizsgilata
laser Doppler aramlisméréssel

diabetes mellitusban

DR. KOLOSSVARY ENDRE,

DR. FARKAS KATALIN, DR. NAGY KRISZTINA,
DR. NEMCSIK JANOS, DR. VEREBI GABOR,
DR. KISS ISTVAN
Fovarosi Orlkorl7ldn)’zat, Szent Imre Korhdz,

I. sz. Belgyogydszati Osztdly Budapest

Bevezetés. A diabetes mellitus vaszkuldris sz6védményei
kozé tartozik a bér mikrokeringésének kéros viltozdsa. A
mikrocirkuldci6 szintjén torténd folyamatok vizsgélatéra al-
kalmas laser Doppler dramldsmérés (LDF) az utébbi évek-
ben hazdnkban is terjed6ben van. Tobb vizsgdlatunk Sssze-
vont elemzésével a médszerrel szerzett tapasztalatainkat
mutatjuk be.

Mddszer. Az 1. vizsgdlatban 2. tipusd diabeteses betegek
(NIDDM, 72 beteg), 1. tipusi diabeteses (IDDM, 16 beteg)
€s nem cukorbeteg kontroll személyek (K, 45 személy) ve-
noarterialis reflex vélaszat hasonlitottuk ossze. A II. vizsgi-
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latban NIDDM (58 beteg), IDDM (16 beteg), als6 végtagi
érsziikiiletben szenved6 (PAOD, 18 beteg) és kontroll egyé-
nek (K, 43) esetében a lokdlis héhatds mikrokeringésre gya-
korolt hatdsdt vizsgéltuk. Mindkét vizsgdlatban elemeztiik
azokat a klinikai jellemzdket (életkor, diabetes idGtartam,
aktudlis vércukor, HbAlc, boka-kar index), amelyek 6ssze-
fiiggést mutathatnak a mikrokeringés dllapotdval.

Eredmények. Alsé és felsG végtagi lokdlis melegités ha-
tdsdra létrejott perfiizié ndvekedés szignifikdnsan csikkent
volt a NIDDM, IDDM, PAOD csoportban a kontrollal
Osszehasonlitva. Venoarterialis reflex vizsgdlatakor a
NIDDM, IDDM betegek szignifikdnsan kisebb mértéki per-
fizi6 csdkkenést mutattak a kontrollokkal 6sszehasonlitva,
A mért laser Doppler paraméterek és tobb vizsgilt klinikai
Jjellemz6 kozott 6sszefiiggés volt feltdrhatd.

Osszefoglalds. A laser Doppler dramldsmérés (venoarte-
rialis reflex, lokdlis héhatds) alkalmas mddszer a diabetes
mellitusra jellemzd neurovaszkuldris diszfunkcié kimutat4-
sdra. A kimutatott eltérések klinikai jelentdségének megfo-
galmazdsdhoz tovibbi vizsgdlatok sziikségesek. A mért la-
ser Doppler paraméterek és a betegséget jellemzd klinikai
eltérések kozott kimutatott kapcsolat prognosztikai jelentd-
sége tovdbbi prospektiv vizsgdlatot igényel.

Az endothelfunkcié
non-invaziv vizsgilata laser Dopplerrel
eszencialis hypertoniaban

és dializalt hypertonias betegekben

DR. NEMCSIK JANOS, DR. FARKAS KATALIN,
DR. JARAI ZOLTAN*, DR. KOLOSSVARY ENDRE,
DR. FARSANG CSABA*, DR. KISS ISTVAN
Févdrosi Onkormdnyzat, Szent Imre Kdrhdz,

1. sz. Belgyogydszati Osztdly,

Semmelweis Egyetem AOK,

I. sz. Belgyogydszati Klinika*

Hdttér. Az endothel dysfunctié a cardiovascularis beteg-
ségek patogenezisében fontos szerepet jdtszik, ezért korai
kimutatdsdnak nagy jelentSsége van a betegek kezelésében.

Beteganyagok és mddszer. Tanulmianyunk sordn 34
eszencidlis hypertonids (EHT), 21 dializdlt hypertonids
(DHT) és 22 nem hypertonids kontroll egyénben (NT) laser
Dopplerrel mértiik az alkaron a postocclusiv reactiv hyper-
aemidt (PORH), az iontophoresissel az alkar bérébe vitt
acetilcholin (ACh) és nitroprusid-Na (SNP) mikrocirkul4ci-
6ra gyakorolt hatdsdt, valamint kiilonb6zS endothelidlis kd-
rosoddst jelzd markerek szérumszintjét.

Eredmények. A PORH itlagos csdcsértéke az EHT cso-
portban 284 + 26%, a DHT csoportban 234 + 48%, mig a
kontroll csoporban 434 £ 36% volt (p < 0,05 EHT, DHT vs.
NT). Az ACh dltal kivdltott dtlagos dramldstokozédds az
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EHT csoportban 531 + 47%, a DHT csoportban 360 + 67%,
a NT csoportban 836 + 97% volt (p < 0,05, EHT, DHT vs.
NT: DHT vs. EHT). A SNP dltal kivéltott vasodilatatio
nagysdgdban az EHT (660 * 72%) és a NT (782 £ 81%)
csoport kozott szignifikdns kiilonbség nem volt, mig a DHT
csoportban ez az érték is csokkent volt (379 £ 63%, p < 0,05
mind a NT, mind az EHT csoporthoz képest). Az endothelin
és a big-endothelin szintje mind az EHT (0,80 % 2,04; 1,29
+ 1,2), mind a DHT (1,40 + 2,87, 2.67 £ 2,61) csoportban a
normdlérték felett volt, valamint a DHT csoportban az EHT-
hez képest is szignifikdnsan magasabb volt (p < 0,001). A
vWF szintje a DHT csoportban (174,4 + 89%) szignifikdn-
san magasabb volt (p < 0,001) az NT csoporthoz képest
(90,57 £ 16%, p < 0,001).

Osszefoglalds és kovetkeztetés. Eredményeink alapjdn
dializ4lt hypertonids betegekben az endothelfiiggd és az en-
dothel fiiggetlen vazodilatdcié mértéke egyardnt szignifi-
kins mértékben cstkkent, valamint az endothelkdrosoddst
jelz6 markerek szintje emelkedett, ami az érkdrosodds prog-
resszigjdra utalhat.

XI.

szekceio

Intracutan venectasidk mikrocirkulacioja

DR. BIHARI IMRE,

DR. MAGYAR EVA*, DR. MURANYI ANIKO**
Semmelweis Egyetem, Fdiskolai Kar, Klinikai Tanszék,
Orszdgos Gydgyintézeti Kozpont, Patholdgia™,
Bajcsy-Zsilinszky Korhdz, Angioldgia**

Hdrtér. Felmérésiink szerint a hazai felndtt lakossdg
mintegy 6todének alsé végtagjdn van intracutan venectasia
(spider vein, besenreiser, pokvéna, seprd eresség stb.). En-
nek részben esztétikai, részben differencidldiagnosztikai je-
lentSsége van. Nem tudjuk, hogy milyen patholdgiai hattér
4l az elviltozds mogott, az egyik nézet szerint krénikus vé-
nés elégtelenség, vagyis perforans insufficientia, mig a md-
sik szerint AV mikroshunt.

Mddszer. Két irdnyban végeztiink vizsgdlatokat: az egyik
célzott szovettani feldolgozds volt a spider véndk teriileté-
ben, a mdsik laser Doppler mérés a pékvéndkban és a kor-
nyezd bdrben.

Eredmények. A szdvettani vizsgdlat az esetek t6bbségeé-
ben AV Gsszekottetéseket mutatott ki. A laser Doppler vizs-
gdlat gyorsult keringést talalt szimos seprd érben.

Kovetkeztetés. Ugy gondoljuk, hogy az intracutan venec-
tasidk egy részében AV kommunikdcidk jelentik az alapve-
té patholdgiai folyamatot.
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CVI komplex kezelésével
elért eredmények a CEAP osztalyozas

figyelembe vételével

DR. SZILI MAGDOLNA
MH Kecskeméti Repiilékdrhdz, Borgyogydszat

A vénis betegségek korszerd osztilyozdsa 1994-ben ke-
riillt elfogaddsra. Figyelembe veszi a klinikai tiineteket (C),
etiolégidt (E), anatémiai lokalizdciét (A), patofizioldgidt
(P). A CEAP osztélyozés alapjin 6 alcsoportot kiildnitiink el
(CO-C6), amelyen beliil lehetSség van az egyes, tehdt a (€S
E, A, P szempontokat figyelembe venni.

Valamennyi stddiumban polietiol6gids és multifaktordlis
tényezdk dltal predesztindlt, klinikailag igen viltozatos tii-
netek alakulhatnak ki, igy a CVI-s betegek kezelése is igen
széles skdldn mozog.

A szerz6 a CVI-ben vénatonizdlé kezeléssel elérhetd
eredményeket a CEAP osztilyozds figyelembe vételével —
kiilonos tekintettel az escin alkalmazdsdra — fotédokumentd-
cién keresztiil mutatja be.

Plazmaviszkozitas mérése

a 90 év feletti debreceni lakosoknal

DR. KOVACS AGNES, DR. SZIUJARTO ANITA,
DR. VARADY EVA*, DR. IMRE SANDOR
Debreceni Egyetem OEC, IIl. sz. Belgyogydszati Klinika,
Gerontologiai Kutatdcsoport,

Debrecen Vdros Egészségiigyi Szolgdlat Laboratoriuma*

Hadttér és célkitiizés. Az idGsiiggyel valé foglalkozds ma
az egyik els§ szdmi tdrsadalmi probléma és megoldandé
feladat hazdnkban. El6rejelzések szerint ugyanis orszdgunk
lakossdga 2025-re 8,8 milliéra, 2050-re pedig 7,5 milliéra
csokken. Legnagyobb ardnyi csokkenés a 0-14 éves korosz-
talyndl, a legnagyobb ardnyid novekedés pedig a 90 év feletti
korcsoportndl vérhato.

2004 szeptemberében kezdddott a ,,90 évesnél iddsebb
debreceni lakosok kognitiv stdtusdnak és egészségi dllapo-
tdnak komplex felmérése” cimd, az Egészségiigyi Tudo-
manyos Tandcs dltal tdimogatott kutatds. Felmérésiink célja,
hogy mind az egészségiigyi elldté rendszer, mind a szocidl-
politika redlis képet nyerjen teendGirdl e legdinamikusabban
novekvd 1étszdmi csoporttal kapcsolatosan.

Beteganyag és mddszerek. A laboratériumi szdrévizsga-
latokon tidlmenden (amelyek 17 paraméterre terjednek ki)
plazmaviszkozitds meghatdrozds, a plazma oxidativ stresz-
szel szembeni rezisztencidjdnak Kkimutatdsa, a kognitiv
funkciék vizsgdlata, valamint dltaldnos fizikdlis dllapotfel-
mérés torténik ezen idds személyeknél. A plazmaviszkozi-
tds meghatdrozdsdhoz EDTA-val alvaddsgatolt vért hasznd-
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lunk, és a vizsgdlatokat a vérvételt kévetden maximum 4
oran beliil elvégezziik. A méréshez a Hoppler-féle, tigyne-
vezett ejtégolyds viszkozimétert haszndljuk (Haake Gmbh).

Eredmények és dsszefoglalds. A vizsgilt mintdk 60%-
dban emelkedett plazmaviszkozitdsi értéket tapasztaltunk a
felnétt referenciatartomanyhoz képest. Az eddig mért 37
minta koziil 22-nél emelkedett (dtlag 1,46 mPas), 15-nél pe-
dig normdl tartomdnyba (dtlag 1,30 mPas) es6 értéket mér-
tiink. A laboratériumi paraméterek koziil pozitiv korreldcié
figyelhet6 meg az Gsszfehérje, a fibrinogén, a vérsejt siily-
lyedés, a koleszterin és a triglicerid tekintetében, ugyanak-
kor a HDL-koleszterinnel a plazmaviszkozitds negativ kor-
relaciét mutat. Mintaszdmunkat folyamatosan bévitve to-
vibbra is figyelemmel kisérjiik a plazmaviszkozitdsi ered-
mények alakuldsdt, valamint ennek Gsszefiiggését az egyéb
laboratériumi paraméterekkel. Célunk még 6sszehasonlitdst
tenni a hasonlé nemzetkdzi vizsgdlatokkal, valamint a 2001-
ben vdrosunkban €16 60 és 90 év kozbtti id6s személyek la-

s

boratériumi sziirévizsgdlatdnak eredményeivel.

Koszoriér revascularisatiéra
keriilt betegek elézetes
major coronaria eseményei

a diabetes mellitus fiiggvényében

DR. OKROS-NAGY ANDREA,

DR. HUTTER KATALIN, DR. BALINT KRISZTINA,
DR. FERENCZY TAMAS, DR. SIMONYI GABOR,
DR. MULLER GABOR, DR. STANDI KATALIN,
DR. KIRALY JUDIT, DR. PATARCSICS EVA,
DR. MEDVEGY MIHALY
BM Kozponti Korhdz és Intézményei,

1Il. Belgyogydszat-Kardiolégia, Budapest

Hartér. A diabetes mellitus vildgszerte egyre jelentGsebb
kihivist jelent az egészségiigyi elldtdsban, mert névekvd
prevalencidja mellett a tdrsult ischaemids szivbetegség els-
forduldsa is novekszik. Arra is utalnak vizsgilatok, hogy a
szivizom revascularisatiét (aorta-coronaria-bypass miitét,
percutan coronaria interventio) kovetd restenosis ardnya is
nagyobb a diabeteses betegek esetében. Vizsgalatunk célja
olyan stilyos ischaemids szivbetegek elemzése, akik aktuali-
san koszordér-revascularisatiéra szorultak: mennyiben befo-
lydsolta a diabetes ezen betegeknél az elSzetes szivizom is-
chaemidval 6sszefiiggd major események szdmardnyit.

Betegek. Hetvenegy komplex (non-invaziv + invaziv) ki-
vizsgilds eredményeként 2003-2004-ben revascularisatiéra
keriil§ ischaemids szivbeteget 2 csoportba soroltunk. Els6
csoport: Il-es tipusi diabetes is fenndllt: 31 beteg (21 férfi,
10 ng, 45-84 év, dtlag 63 év). Mdsodik csoport: nincs tdrsult
manifeszt diabetese: 40 beteg (30 férfi, 10 ng, 40-76 év, 4t-
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lag 62 év). Vizsgdltuk, volt-e az anamnézisben mir régeb-
ben koszortér-revascularisatio, bizonyitott infarktus vagy
ischaemids szivbetegség miatti hospitalizdcié. A két csoport
kozotti kiilonbségeket ,,2” prébaval értékeltiik.

Eredmények. A diabeteses csoportban szignifikdnsan
tobbszor fordult el§ el6zetes koszordér-revascularisatio (p <
0,002), szivizom infarktus (p < 0,01).

Kovetkeztetés. Eredményeink bizonyitjdk, hogy az aktud-
lisan viszonylag egyforman silyosnak tekinthetd ischaemids
szivbetegek koziil a diabeteseseknek mdr el6zéleg is tobb
major ischaemids torténése volt, ami magyarizhatja a
rosszabb késéi prognézist is. A szignifikdnsan t6bb eldzetes
koszordér-revascularisatio a diabetesben nagyobb ardnyban
el6fordulé restenosist bizonyitja.

XII.

szekeiod

A hizésejtek lehetséges szerepe

a sziv mikrokeringésében

DR. CZOBEL MIKLOS, DR. KASZAKI JOZSEF,
DR. BOROS MIHALY
Szegedi Tudomdnyegyetem, Sebészeti Miitéttani Intézet

Bevezetés. A kapilldris érhdlézat kozvetlen kornyezeté-
ben elhelyezkedd hizésejtek érzékenyen reagdlnak a mikro-
kdrnyezet vdltozasaira, preformdlt vagy djonnan szintetizlt
medidtor készletiik kiliritésével moduldtor szerepet toltenek
be a mikrokeringés szabalyozdsdban. A mikrokeringés za-
varaiban alapvetéen megviltozik az endothelsejiek vazoak-
tiv medidtorai koziil a vasoconstrictor endothelin-1 (ET) és
a vazodilatdtor nitrogénmonoxid (NO) képzédése, s ez be-
folydsolja a hizésejtek aktivdléddsdt is. Az ET potens hizé-
sejt degranuldtor in vivo, ugyanakkor az NO gitolja a hizé-
sejtek aktivdl6ddsdt (Salvemini és mtsai., 1991.). A myocar-
dialis kontraktilitds szorosan 6sszefiigg a sziv mikrokeringé-
sével, igy a szivizom hizésejtjeinek aktivdléddsa és degra-
nuldcidja mdédosithatja a kontraktilitdst is. Feltételezésiink
szerint ezt a folyamatot a mikrokdrnyezet NO szintje befo-
lydsolhatja. Kisérletiink célja az volt, hogy megvizsgiljuk a
48/80 vegyiilettel kivltott kémiai hizésejt degranulicié ha-
tdsdt a szivkontraktilitdsra in vivo koriilmények kozott, és
meghatdrozzuk, hogy NO donor elSkezeléssel befolydsolha-
t6-e a folyamat.

Modszerek. A kisérleteket pentobarbitdllal altatott, thora-
cotomizélt kutydkon végeztiik. Mértik az artérids kozép-
nyomdst (MAP), a centrilis vénds nyomdst (CVP) és a perc-
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térfogatot, amelyekbdl kiszdmitottuk a teljes periféridlis el-
lendlldst (TPR). A szivizom kontraktilitdsdt a balkamrai
nyomds és 4tmérg jelek mérésével (Millar katéter-vég ma-
nométer, illetve ultrahangos kristdlypdr) a balkamrai vég-
szisztolés nyomds-dtméré Osszefiiggés alapjdn hatdroztuk
meg. Az dllatok elsG csoportja (n = 6) kontroliként szolgalt,
a misodik (n = 7) 48/80 kezelést kapott (0,4 mg/kg, 2x30
perc alatt, i.v.), mig a harmadik csoport (n = 7) NO donor
nétrium-nitroprusszidot (SNP; 0,2 mg/ttkg/Gra) kapott a
48/80 kezelés elStt. Vérmintdkbol meghatdroztuk a plazma
ET szint valtozasdt (ELISA kit, Biomedica), a kisérlet vé-
gén vett myocardium biopszidbél meghatdroztuk a hizésejt
degranuldcié mértékét (alciankék-safranin-O festéssel).

Eredmények. A hizésejt degranuldtor 48/80 kezelés tran-
ziensen csokkentette az artérids kozépnyomdst és nem szig-
nifikdnsan a perctérforgatot, mikozben a kontroll csoport-
hoz képest mintegy 50%-os, a kisérlet végéig tarté myocar-
dialis kontraktilitis emelkedést eredményezett. A vaso-
constrictor ET szintje ekozben mintegy kétszeresére emel-
kedett a plazmdban. A szovettani metszeteken ugyanebben
a csoportban csaknem teljes hizésejt degranuldci6t észlel-
tiink. A folyamatos NO donor infiizi6 kivédte a 48/80 ve-
gyiilet dltal okozott myocardialis kontraktilitds emelkedést,
szignifikdnsan csokkentette a hizésejt degranuldciot és meg-
akadélyozta a plazma ET szint megemelkedését.

Kovetkeztetés. A szivizom hizésejtek aktivdcidja és de-
granuldciGja szignifikdnsan befolydsolja a myocardialis
kontraktilitdst. Az exogén médon megnovelt NO szint vagy
az endogén NO képzddés novekedése stabilizdlhatja a hizo-
sejteket, s ez kedvezden befolydsolhatja a szivizom gyulla-
désos folyamatait.

Kolloid volumenterapia hatasa
a periosteum mikrokeringésére végtag

ischaemia-reperfiizié alatt

DR. KOVACS FLORA, DR. VARGA RENATA,
DR. TOROK LASZLO*, DR. KASZAKI JOZSEF,
DR. SZABO ANDREA, DR. BOROS MIHALY
Szegedi Tudomdnyegyetem, Sebészeti Miitéttani Intézet,
Traumatolégia Klinika*, Szeged

Bevezetés. Autolég csont-transzplantdciét kdvetden a
vaszkularizdlt autograftok tdlélése és késébbi funkcidja
nagy mértékben fiigg a mikrokeringés korai helyredlldsatol.
A szdvédményes ischemia-reperfiiziés kdrosoddsokban
dont6 szerepet jétszik a perfiizié helyredllitdsat kovetden ki-
alakulé vazokonstrikcié és leukocyta aktivdcié. Az ischae-
mia-reperfiizié kovetkezményei kolloid volumen expande-
rekkel hatékonyan javithat6k, azonban a kezelés pontos ha-
tdsmechanizmusa nem ismert. Feltételezéseink szerint a kol-
loidok befolyasolhatjdk az ischaemia-reperfiiziés kérkép ki-
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alakuldsa sordn a leukocyta-endothel interakciét. Vizsgdla-
tunk célja az volt, hogy dsszehasonlitsuk kiilonbdzé mester-
séges kolloid oldatok hatékonysdgdt a végtag ischacmia-re-
perfizi6t kovetd djraélesztés soran.

Médszer. Kisérleteinket pentobarbitdllal (50 mg/kg i.p.)
altatott Wistar patkdnyok 4 csoportjdn végeztiik. Vérnyo-
mds mérés céljabél az a. carotist, infiizié adds céljabol a v.
jugularist kaniilaltuk. Hatvan perces teljes végtag ischaemi-
4t kovetd 3 6rds reperfiizié sordn vizsgéltuk a periosteum
mikrokeringés jellemzéit és azok viltozdsit 4%-os zselatin
(GEL) és 6%-os hidroxietil-keményité (HES 130/0,4) alkal-
mazésat kovetden. Az dlmitstt (n=5), ischaemids (n=5, IR)
és a reperfiizié kezdetétél HES (n=5, 30 ml/kg/éra i.v.,
IR+HES), illetve GEL (n=5, 30 ml/kg/6ra i.v., IR+GEL) ke-
zelt 4llatokban a keringésbe juttatott fluoreszcein isothio-
cyanattal jelolt erythrocytikkal mértiik a periosteum kapil-
larisokban a vorosvértestek dramldsi sebességét (RBCV) €s
meghatdroztuk a teriilet perfizidjdt jellemzd funkcionalis
kapilldris denzitdst (FCD). A leukocita-endothel sejt inter-
akciét rhodamine 6G jeldlést alkalmazva a gordiild és a ki-
tapadt leukocitdk szdméval (,rolling” és ,sticking”) jelle-
meztiik.

Eredmények. A kezeletlen ischaemids csoportban a vo-
rosvértestek dramldsi sebessége és az FCD szignifikdnsan
csokkent a reperfizié sordn, mig a gordiil§ leukocytdk ard-
nya és az endothelhez kitapadt fehérvérsejtek szdma szigni-
fikdnsan emelkedett. HES kezelés hatdsdra a reperfiizi so-
ran az elsGdleges és mdsodlagos leukocita-endothel interak-
ciék jelentds csokkenése és az FCD szignifikdns javuldsa
volt megfigyelhetd az ischaemids csoporthoz képest. A GEL
csak kis mértékd, tranziens leukocita aktivéacié csokkenést,
és mérsékelt FCD javuldst eredményezett.

Kovetkeztetés. A végtag ischaemidt kovetd reperfiizié a
leukocita-endothel interakci6 fokozéddsdhoz, igy a perioste-
um mikrokeringésének jelentSs romldsdhoz vezet. A HES
oldattal torténd kezelés hatdsosan gdtolja a periosteum re-
perfiizi6s kdrosoddsat a leukocita akkumuldcié csokkentése
révén.

A tiidé térfogatvaltozas

mikrokeringési kovetkezményei

DR. CZEPAN MATYAS, DR. KOSPAL TAMAS,
DR. KORMANYOS ANDRAS,

DR. JANOSSY KATALIN*, DR. FURAK JOZSEF*,
DR. CZOBEL MIKLOS, DR. KASZAKI JOZSEF,
DR. BOROS MIHALY
Szegedi Tudomdnyegyetem, Sebészeti Miitéttani Intézet,
Sebészeti Klinika*

Bevezetés. A napjainkban alkalmazott mitéti technikdval
a tiid6 reszekciok sordn jelentds volumenviltozdsok lépnek
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Osszefoglalds. Az obstrukciés icterus perfizidés kdroso-
dést és mérsékelt leukocita vdlaszt okoz a mdjban. Az epeiit
obstrukcié utdn kialakulé endotoxaemia fokozottabb KS ak-
tivacichoz és mikrokeringési kdrosodashoz vezet, mint az
LPS kezelés dnmagdban, s ebben a fokozott KS aktivitds
dontd szerepet jatszik. A KS funkcié gétldsa terdpids lehe-
tGség lehet, mely klinikai cholestasis esetén is csokkentheti
a gyulladdsos szovédményeket.
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XIII.

szekeiod

Aktiv és passziv biomechanikai
jellegzetességek Osszefiiggései
patkiny intramuralis koronaria
arteriolikban: a miogén mechanizmus

és a nitrogén monoxid szerepe

DR. SZEKERES MARIA, DR. GABOR KALEY*,
DR. NADASY GYORGY L., DR. DEZSI LASZLO**,
DR. MONOS EMIL, DR. KOLLER AKOS***
Klinikai Kisérleti Kutaté- és Humdn Elettani Intézet,
Semmelweis Egyetem, Budapest,
Department of Physyology, New York Medical College,
Valhalla, NY. USA,*

Korélettani Intézet, Semmelweis Egyetem, **
Richter Gedeon Rt. Altaldnos Farmakoldgiai
Kutatd Laboratérium, Budapest***

Az arterioldk passziv mechanikai mikddése és az aktiv
simaizomténus, valamint az endotélium szabdlyozé szerepe
kozotti kapesolat még nem teljesen tisztazott. Feltételeztiik,
hogy a korondria arterioldk biomechanikai jellegzetességeit
nyomds-fiiggd simaizom- €s endotelidlis vazodilatdtor me-
chanizmusok egyardnt befolydsoljdk. Patkdny intramurdlis
korondria arterioldkat (= | pm ératmérdvel) izoldltunk és
nyomds szervokontroll rendszerbe helyeztiink. A bels6 érat-
mérét mikroangiometrids berendezéssel mértiik az intralu-
mindlis nyomds fiiggvényében (0-150 mmHg, Szekeres et
al., J. Cariovasc. Pharmacol., 24, 43: 242-249). Az érfal bio-
mechanikai miikédésének leirdsdhoz meghatdroztuk a cir-
kumferencidlis falfesziilést (cWS), az inkrementdlis diszten-
zibilitast (ID) és az elasztikus modulust (EM). Kontroll 4l-
lapotban a ¢WS 0,3 + 0,03 kPa-t6l 34,7 + 4,4 kPa-ig egyen-
letesen novekedett a nyomds fiiggvényében, mig az ID
csokkent, s6t, a nyomds-indukdlta miogén vélasz kovetkez-
tében negativ értékeket vett fel 30 Hgmm feletti nyomadstar-
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tomdnyban (minimum érték: -104,9 = 21,9° m¥N 50
Hgmm-en). ca** hidnydban (passziv dllapot) az EM foko-
zatosan novekedett a nyomas fiiggvényében. Nitrogén mo-
noxid (NO) szintézis blokkols, L-NNA szignifikdnsan csok-
kentette az ératmérdt = 35%-kal, a cWS-t (0,15 £ 0,02 és
19,4 £ 2,2 kPa kozotti értékekre, p < 0,05, 4 Hgmm felett),
mialatt az ID novekedett 1-8 Hgmm kozott a kontrollhoz
képest (114,7 108 m?N 50 Hgmm-en, p < 0,05). Andeno-
zin és L-NNA egyiittes addsa ugyan visszadllitotta a kont-
rollban mért cWS nyomds-indukalta jellemz6it, és csokken-
tette az EM értékét (az ID nem viltozott lényegsen), de a
miogén kontrakcié nem tért vissza. Ezen eredmények nem
csupdn azt mutatjdk, hogy az intramurdlis korondria artéri-
dkban az aktiv miogén vilasz befolydsolja a cWS-t, hanem
azt is, hogy fontos kapcsolat van az érfal passziv mechani-
kai tulajdonsdgai és aktiv miogén mikodése kozott. Tovdb-
b4 az NO jelenléte sziikséges a nyomds-indukdlta miogén
kontrakcié létrejottéhez, egyiittesen kialakitva az aktiv md-
kodéshez optimalis érfal-fesziilést és disztenzibilitdst. Az
intramurdlis korondria artéridk aktiv és passziv elasztikus
tulajdonsdgai kozott taldlt Osszefiiggések fontos szerepet
jatszhatnak a kamrafal vérelldtdsdnak lokdlis szabdlyozdsa-
ban.

(OTKA T-48376, T-34779, T-3219, NIH HL-4323 és
HL-46813 USA.)

Intraoperativ laser Doppler flowmetria
segitségével ellendrzott szoveti
mikrokeringés cseplesz lebeny szabad

atiltetése soran allatkisérletes modell

DR. PAP-SZEKERES J., DR. PETO K.*,
DR. NEMETH N.*, DR. CSERNI G.**,
DR. FURKA L*, DR. SVEBIS M,

DR. CSERNI T.*** DR. BARATH E.*, DR. MIKO L*
Bdcs-Kiskun Megyei Onkormdnyzat Kdrhdza,
Altaldnos Sebészeti Osztdly, Kecskemét,
Debreceni Egyetem Orvos- és Egészségtudomdnyi
Centrum, Sebészeti Miitéttani Tanszék*,
Bdcs-Kiskun Megyei Onkormdnyzat Korhdza,
Pathologia Osztdly, Kecskemét**,
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A szerz6k célja olyan médszer kidolgozdsa volt, melynek
segitségével szabadon dtiiltetett cseplesz lebeny mikrokerin-
gését intraoperative lehet megbizhat6an ellendrizni dllatki-
sérletes mitétek sordn. 5 kutydn végeztek cseplesz lebeny
szabad dtiiltetést a bal laterdlis nyaki régiéra. A mikrosebé-
szeti médszerrel végzett transzplantdcid, egy kordbban madr
ismertetett dj tipusd nyeldcsd rezekeiés mitéti sorozat része

Erl)elegségek, 2005/suppl./1.



volt. A szerzdk intraoperativ laser Doppler flowméter segit-
ségével 2 esetben vizsgéltdk a lebeny szoveti mikrocirkula-
cigjdt prepardlds elétt, izoldldst kdvetden, az dtiiltetés utdn,
végiil a mitétet kbvetGen 14 nappal. Az 5 4tiiltetett lebeny
koziil 4 tilélte a transzplantdcidt, a laser Doppler flowméter
segitségével vizsgdlt mindkét lebeny tdlélte az Aatiiltetést.
Szabadon 4tiiltetett cseplesz lebeny szdveti mikrocirkuldci-
Gjdnak intraoperativ vizsgdlatdra, valamint a lebeny tilélé-
sének megitélésére j6l alkalmazhat6 a szerzék dltal javasolt-
médszer kutydkon végzett mitétek esetében.

A diabeteszes patkanysziv intracellularis
kalciumszintjének valtozasa

beta-adrenerg aktivitas hatasara

DR. KOMLODI-PASZTOR, DR. SZENCZI,
DR. LIGETI, DR. IVANICS
Klinikai Kisérleti Kutaté- és Humdn Elettani Intézet

A diabetes mellitus korunk egyik legjelent&sebb krénikus
orokolhetd anyagcesere-betegsége, amely egyre tobb embert
érint és egyre fiatalabb korban jelentkezik. A cukor anyag-
csere felboruldsdnak kéros kdvetkezményeit minden szerv-
rendszerben megtaldlhatjuk, mégis mind koziil a kardio-
vaszkuldris rendszer eltérései a legfontosabbak. J6l ismert
tény, hogy a diabeteszes betegek tobb mint fele szivinfark-
tusban veszti életét. Ez egyrészt a koszorterck nagyfoki
atheroscleroticus elvaltozdsainak, masrészt az eddig még
patomechanizmusit tekintve nem teljesen tisztdzott, ép ko-
rondridk mellett kialakulé diabeteszes kardiomiopatidnak
tulajdonithat6. A diabeteszes sziv kontraktilitisa csokken,
mind a szisztolés, mind a disztolés funkcié kdrosodik.

ELOADAS-OSSZEFOGLALOK

Kisérleteinkkel ezt a specidlis problémakort vizsgéltuk.
Arra kerestiik a vdlaszt, hogyan viltozik a CA**-homoesz-
tzis kulcs fehérjéinek, mint példaul SERCa2a, RyR2,
NCX, az expresszios szintje, illetve a SERCA2a és a ryR2
kinetikai paraméterei ebben a kérképben. Vizsgdltuk a
CAZ*i-tranziens médosuldsit a diabéteszes szivekben. Ezen-
kiviil tanulmanyoztuk a diabéteszes sziv adapticids képes-
ségét B-adrenerg aktivdlds hatdsdra és mértiik az ez idd alatti
miokardidlis intracelluldris Ca®'i-szint véltozdsdt. Az 1. ti-
pust diabetes mellitus indukdldsdhoz Sprague-Dawley pat-
kédnyok farokvéndjaba Streptozocint juttattunk. 6 hét milva
ezen patkdnyok szivét izolaltuk, majd Langfendorff-szerint
Krebs-Henseleit oldattal perfunddltuk. Az intracelluldris
Ca2+i meghatarozasihoz Indo-1 AM intravitdl festéket hasz-
ndltunk. Isoproterenol infizié alatt vizsgaltuk a hemodina-
mikai paramétereket és a Ca2+i-tranzienst, majd a SER-
CA2a és a RyR2 kinetikail paramétereit kiszdmoltuk. A
SERCAZ2a, a RyR2 és a NCX meghatdrozdsa Western blot-
tal tortént. Eredményeink. A diabéteszes szivek kontraktili-
tdsa cs6kkent mind a kontroll, mind a B-adrenerg aktivdcids
allapotban, ami bizonyitja ezen szivek csékkent terhelhetd-
ségét és rosszabb adaptécids képességét. A diabéteszes pat-
kany szivek végdiasztolés Ca2+i-szintje megnétt. Az intra-
celluldris Ca?*i-szint vltozdsdt nem a Ca**i-homeosztdzis
kulcsfehérjéinek expresszids szintjének csokkenése okozza.
Ezzel szemben a diabétesz hatdsdra csOkkent a SERCA2a
szekvesztrild sebessége, mely csokkenés isoproterenol infi-
zi6 hatdsdra még kifejezettebbé vilt. Emellett a RyR kon-
duktivitds ugyancsak csokkent mértékben volt megfigyelhe-
t§ a diabéteszes szivekben. Ezek az elvaltozdsok kiil6n-kii-
16n, vagy egyiittesen hozhatjak létre a diabéteszes szivekre
Jjellemzd csokkent kontraktilitdst, ami talajan késébb kiala-
kul a diabéteszes kardiomiopatia.

HASZNALT ULTRAHANG GEPEK ELFOGADHATO ARON!
Meghivé

Tisztelettel meghivjuk Ont és munkatirsait a MIDES GMBH
ultrahang berendezéseket forgalmazo cég budapesti képviseletének megnyitasara.
Idépont: 2005. aprilis 7. és 8., délel6tt 10.00.

Helye: Budapest, XI. keriilet, Budafoki it 111. (a Buda Plaza épiiletében).
Informdcio: Kovacs Ernd, telefon: 06-301-664-3181, honlap: www.mides.com

»Minden, ami ultrahang!”

Mided
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A vénas labszarfekély kezelésének alapjat képez6 kompresszios koétés
Rosidal K rugalmas polyaval, a gyégyulas utani allapot megtartasa a
Medi kompresszids harisnyakkal biztosithat6. Valamennyi termék TB
tamogatott, recepten rendelhetd.

Lohman%&?auscher

Forgalmazé a Salus Kft. e 1119 Budapest, Than Karoly utca 20.
Telefon: 206 4099, 204 3846

medi kompresszidés harisnya =
eredményes kompresszios terapia
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Moédszertani atmutato
a hemoreologiai mérések végzéséhez

A hemoreoldgia (véraramdstan) fogalma csak az utdbbi
évtizedben vélt szélesebb korben is ismertté a hazai orvos-
lasban. Ezen a teriileten azonban hazankban mar tobb mint
két évtizede folynak kutatdsok, s egyes centrumok klinikai
rutinjadba mdr kozel azéta beletartozik a hemoreolégiai pa-
raméterek mérése, értékelése. Tobb hazai kutatd, klinikus
toltott el rovidebb-hosszabb idét Nyugat-Eurdpa, illetve
Eszak-Amerika vezetd hemoreoldgiai laboratériumaiban, s
elsésorban 6k, illetve késébbi tanitvdnyaik idehaza is foly-
tattdk a kutatdst ezen a teriileten, megteremtve ezzel az \j
ismeretek gyakorlati hasznosithatésaganak lehetdségeit is.
A tobb szakteriiletre kiterjedd, alapos, lelkiismeretes kiilfol-
di és hazai munka eredményeként a magyar kutatékat nem-
zetkozileg is megismerték, sét elismerték, s ennek koszon-
hetd, hogy a Nemzetkozi Klinikai Haemorheol6giai Térsa-
sdg kordbbi elndke, majd jelenlegi alelndke is a Magyar Ha-
emorheoldgiai Tarsasdg vezetd tagjai koziil keriilt ki, vala-
mint az, hogy 1999-ben hazink rendezhette a reolégiai vi-
ldgkongresszust Pécsett.

Az egyre tobb hazai laboratériumban is elérhetd mérési
lehetéségek miatt felmeriilt annak tgénye, hogy a reoldgiai
mérések maédszertanat Osszegezziik és azt széles korben
megismertessiik. Osszedllitdsunk a laboratériumi mérések
egységes gyakorlati kivitelezésében és az eredmények érté-
kelésében kivdn segitséget nyujtani.

Dr. Toth Kdlmdn
a Magyar Haemorheolégiai Térsasdg elntke

A mddszertani dtmutaté szerzdi a Magyar Haemorheol6-
giai Tdrsasdg vezetGsége: dr. Berndt Sdndor Ivdn, dr. Bogdr
Lajos, dr. Csornai Mdrta, dr. Imre Sdndor, dr. Juricskay
Istvan, dr. Kolldr Lajos, dr. Novdk Zoltdn, dr. Pécsvdrady
Zsolt, dr. Pongrdcz Endre, dr. Rozsos Istvdn, dr. Toth Kdl-

mdn.
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I. A teljes vér és a plazma

viszkozitas mérése

Bevezetés

A vér folydsi tulajdonsdgainak torvényszerdségeivel a
hemoreolégia tudomdnydga foglalkozik. A vér fluiditdsa is
meghatdrozza, hogy adott érkeresztmetszeten keresztiil idG-
egység alatt mennyi vér (oxigén, tdpanyag) dramlik 4t, élet-
ben tartva a sejteket, szoveteket, szerveket. A Poiseulle-tor-
vény szerint valamely érszakasz dtdramldsdt (Q) az ér suga-
ra (r), a perfiziés nyomds (dp), az érszakasz hossza (1), va-
lamint a vér viszkozitdsa (n) hatdrozzdk meg.

l'4TC

Q=dp B

A képletbdl kiolvashatd, hogy minél nagyobb a vér visz-
kozitdsa, anndl nagyobb az érszakasz véraramldssal szembe-
ni ellendlldsa, tehdt a vér viszkozitidsdnak novekedésével a
véritiramlds mennyisége csokken. Ez az Osszefliggés
egészséges emberekben (ép érrendszer esetén) nem megha-
tdrozd, azonban kéros koriilmények kozott (példaul athero-
sclerosis) a vér reoldgiai tulajdonsdgai meghatdrozévd vdl-
nak.

Az érrendszert két nagy részre bonthatjuk: makrocirkuld-
cié €s mikrocirkuldcié. A nagy erekben t6rténd dramlds ese-
tében a reoldgiai paraméterek koziil a hematokrit, a voros-
vérsejtszdm, a teljes vérviszkozitds a meghatarozok. A kis
atmérdjd erek esetében a plazma viszkozitdsa, a fibrinogén
koncentricié, a vordsvérsejtek, valamint a fehérvérsejtek
deformabilitdsa és aggregacidja a determindns.

A fentiekbdl érthetd, hogy egy fiatal, egészséges ember
esetében a reoldgiai paraméterek mérésének (néhany kivé-
teltdl eltekintve) nincs jelentdsége. Ezzel szemben fontos is-
merni példdul az érbetegek vérének fluiditdsat.
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A hemoreolégiai diagnosztika elsd lépése
az alapbetegség kimutatasa

Mely betegségekben érdemes reolégiai vizsgdlatokat vé-
gezni?

1. Kardiovaszkuldris betegségek: hipertoniabetegség, isz-
kémids szivbetegség, miokardidlis infarktus (a szekunder
prevencié sordn),

2. cerebrovaszkuldris betegségek: iszkémids cerebrovasz-
kularis betegségek (tranziens iszkémids attack, stroke, ext-
rakranidlis és intrakranidlis erek sztenézisa),

3. periférids obliterativ verGérbetegség,

4. krénikus vénds inszufficiencia,

5. diabetes mellitus,

6. hyper- €s dyslipaemiadk,

7. hematoldgiai betegségek koziil a polyglobulia, polycy-
taemia vera, leukaemia, primer thrombocythaemia, myelo-
ma multiplex,

8. szemészeti betegségek koziil arterioszklerotikus és hi-
pertenziv fundus érelvdltozasok, anterior iszkémids opticus
neuropathia, diabeteses retinopathia, primer nyitott zugid
glaucoma,

9. hirtelen halldsvesztés.

A hemoreoldgiai diagnosziika masodik 1épése

|. Hematolégiai paraméterek vizsgdlata: hematokrit, vo-
rosvérsejtszdm, vorosvérsejt indexek — kiilonosen az dtlagos
vorosvérsejt térfogat (MCV) — a fehérvérsejt-szdm, granu-
locyta/lymphocyta ardny, thrombocytaszam.

2. Plazmafehérjék vizsgalata (albumin, globulin, fibrino-
gén koncentracid).

3. Anyagcsere vizsgalatok (€hgyomri vércukor koncent-
ricié, Hb Ajc, gliikéz iirités mértéke, lipid paraméterek).

A hemoreolégiai diagnosztika harmadik 1épése,
a reoldgiai paraméterek vizsgilata

1. Teljes vér viszkozitds.

2. Plazma viszkozitds.

3. Vorosvérsejt fluiditds (deformabilitds).

4. Vorosvérsejt aggregicid.

5. Thrombocyta aggregécio.

Az alapbetegség, a hematolégiai és egyéb labor paramé-
terek, valamint a reoldgiai vizsgdlatok eredményének isme-
retében meghatdrozhaté a reoldgiai terdpia. Ez lehet célzott
(egy paraméter normalizaldsdra irdnyulé) és kombindlt
(tobb kéros reolégiai paraméter normalizdldsdra irdnyuld)
kezelés.

A viszkozitas mérésének elGkészitése
A vérvételt reggel végezziik. A beteg éhgyomorral le-
gyen, de ne legyen kiszdradt. A vérvétel elétt folyadékot —
legalabb 4 dl vizet — ihat. A vérvétel a cubitalis vénabdl tor-
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ténik, lehetfleg nagyobb lumend vérvételi tdvel, tartds vé-
nds pangatds nélkiil. A vizsgélathoz 8-10 ml vér elegendd.
A vér alvaddsat beszdritott EDTA-val gadtoljuk. Lehetséges
a vizsgdlat beszdritott heparinnal antikoaguldlt vérrel is. A
lIényeg, hogy az alvaddsgdtlé ne viltoztassa meg a vér tér-
fogatat, hematokrit értékét.

A levett vért szobahén (22 = 1 °C) taroljuk. A vizsgilatot
a vérvételt kdvetden maximum 4 6rin beliil el kell végezni.
A tdrolds a vér viszkozitds értékének novekedéséhez vezet
¢és meghamisitja a vizsgdlat eredményét.

A vér vizsgilatdt megelSzden standard és ismert viszko-
zitdsu oldat (példdul 37 °C desztillalt viz = 0,69 mPas, vagy
10%-o0s dextran oldat = 3,41 mPas) viszkozitdsdt mérjiik
meg. Amennyiben a mért eredmény nem tér el a + 2%-t6),
a késziilékiink jol van bedllitva, igy vdrhatéan pontos lesz a
vizsgélati eredmény.

A vér viszkozilas vizsgalata

A vér nem-newtoni folyadék, ezért viszkozitdsa fiigg a
sebességgradienstSl. Alacsony sebességgrddiens esetén
ugyanaz a vérminta magasabb viszkozitdst mutat, mint ma-
gas sebességgradiens esetén. Ezért csak olyan késziilék al-
kalmas e vizsgdlatra, amely sebességgrddiens fiiggSen méri
a viszkozitdst. Két f6 tipusa ismert: a rotdciés viszkoziméter
€s a sebességgradiens fiiggd, termo-stabilizdlt kapilldris
viszkoziméter.

A vizsgdlat 37 °C-on torténik. Fontos a pontos hémérsék-
let betartdsa és mérése, mert kis mértékd hémérséklet elto-
16dds jelentds mérési hibdt eredményezhet. A vizsgdlati id6
alatt a késziilékben mért hémérséklet a + 0,3 °C kiilonbséget
nem haladhatja meg. A mérést 10-200 st sebességgradiens
tartomdnyban végezziik el. Ez a mindennapi klinikai munka
szdmdra elegendd. A kutaté munka sordn ennél alacsonyabb
sebességgradiensek mellett is mérik a vér viszkozitdsat.

A normadl értéktartomdnyt minden egyes mdszer esetében
(legaldbb 120 részletesen kivizsgdlt, egészségesnek bizo-
nyult, fiatal személy vérének vizsgdlatival) meg kell hatd-
rozni.

A normil értékek ezzel egyiitt iényegesen nem térnek el
a kiilonbozd vizsgdlShelyeken:

10 5! sebességgradiens mellett mérve kisebb, mint 8,5
mPas,

90 s sebességgradiens mellett mérve kisebb, mint 5,0
mPas.

A klinikai gyakorlat szdmdra a legcélszeribb a 90 57! se-
bességgradiens mellett szam{tott értéket megadni.

A késziilék alkalmas a kiiszobfesziiltség (yield shear
stress) mérésére is. Ez a vizsgdlat annak az erének (fesziilt-
ségnek) a nagysdgit mutatja meg, mely képes a vér belsg
viszkozitdsdt, rugalmassdgdt legyézve a nyugalomban 1évG
vért mozgdsba hozni. A kiiszébfesziiltséget a késziilék egy
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matematikai analizissel szdmolja ki a vér viszkozitdsdnak
mérése sordn regisztralt adatokbdl.

A plazma csak egy fdzist tartalmaz — szemben a teljes
vérrel, amely folyékony fdzist és korpuszkuldris fazist is. Ily
médon a plazma Gn. newtoni folyadék, tehdt viszkozitdsa
minden sebességgradiens mellett mérve azonos.

A plazma viszkozitdsdnak normdl ériéke: kisebb, mint
1,35 mPas.

A vizsgalati eredimény értékelése

Fontos, hogy a leletet értékeld és kiad6 személy ismerje
az adott beteg nemét, életkordt, alapbetegségét, szedett
gyégyszereit, dohdnyzdsi szokdsdt. Ezek a paraméterek
ugyanis befolydsoljdk a vér reoldgiai értékeit. Az elézetesen
mért hematolégiai, anyagesere, fehérje paraméterek felvild-
gositast adnak a vizsgdl6é szdmdra arra nézve, hogy mi lehet
az oka a reolégiai paraméter kéros eltérésének.

Példaul magas hematokrit érték kéros teljes vér viszkozi-
tast, emelkedett fibrinogén koncentrdcié kéros plazma visz-
kozitdst eredményez. A reoldgiai vizsgilati eredményeket a
felsorolt tények ismeretében interpretdlja a vizsgélatot vég-
z0.

Ha kéros viszkozitdsi eredményt mériink és valamilyen
érbetegség igazolhat6, reolégiai kezelés javasolt. A kezelést
addig kell végezni, mig a reoldgiai paraméter normalizal6-
dik. A kezelés befejezését kovetSen harom havonta kontrol-
l4ljuk a laboratdriumi vizsgdlatokat. Ujabb reolégiai kezelés
indokolt, ha a hematoldgiai, illetve hemoreoldgiai paramé-
terek ismét kérossd vdlnak.

Irodalom

1. A klinikai haemorheoldgia alapjai (szerk.: Bernath Sdndor Ivin
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3. International Commitee for Standardization in Haematology.
Recommendation for a selected method for measurement of
plasma viscosity. J. Clin. Pathol., 1984, 37: 1147-52.

4. International Commitee for Standardization in Haematology.
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deformability. Clin. Hemorheol., 1986, 6: 439-53.

II. A vorosvérseji-deformabilitas

(Dvvs) mérése

Bevezetés
A vordsvérsejt (vvs) azon tulajdonsdgdt, hogy vérdramlds
kozben a kiilsS, nyiréerd hatdsdra jelentds, passziv alakval-
tozdson megy &t, deformabilitdsnak nevezziik. A nagy nyi-
réer6k nagy sebességgradiens-értékeket hoznak létre az ar-
téridkban, koztiik elsésorban az arterioldkban, vagyis a re-
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zisztencia-erekben, ahl a vvs-ek megnyuilt sejtalakkal dram-
lanak. Egyes kapilldrisok dtmérGje kisebb, mint a vvs-ek ke-
resztmetszete, emiatt a kapilldrisokon csak jelentds alakval-
tozéssal juthatnak 4t. Az dramlds irdnydba torténd megnyu-
14s csokkenti a teljes vér viszkozitdsdt, illetve az alakvalto-
z4s lehet§vé teszi azt is, hogy a vvs-ek a méretiiknél szd-
kebb kapillrisokon is dtjussanak. Tehdt a Dvvs vérviszko-
zitds-csokkentd, keringésjavits élettani jelenség.

A vvs-ck az dramlds sordn folyadékceseppként viselked-
nek. Ez azt jelenti, hogy a vér még 90%-os haematocrit-ér-
€k kozelében is folyékony marad, ezzel szemben egyéb
szuszpenzidk (példdul pigmentek) mar 65%-nyi szildrd al-
kotérész esetén tomor testként viselkednek. A vvs-ek rend-
kiviil képlékenyek, 0,5 Pa-ndl nagyobb nyiréfesziiltség ha-
tdsdra véltozatos formakat képesek kialakftani. A vvs-ek
membrénfeliilete akkora gdmbalakot tud beburkolni, amely
a normdlis hemoglobin-tartalom 2,5-szeresét lenne képes
magaba foglalni. Ilyen laza kitoltottség teszi lehetévé a vvs-
ek nagyfokud képlékenységét.

A Dvvs-t befolyasolé élettani tényezék

a.) Biologiai tényezdk:

Sejttérfogat (a felsorolt tényezdk a sejtiérfogatot nove-
lik): életkor, alkoholfogyasztds, B 12-vitaminhidny, folsavhi-
dny, meopauza, Ujsziildttek, ordlis anticoncipiensek, do-
hanyzés.

Az akut fdzis reakcio okai: akut cerebrovascularis ischae-
mids (reperfusiés) betegségek, fizikai erdkifejtés, silyos
vérvesztés, gyulladdsos betegségek, akut myocardia-
lis ischaemids (reperfusids) betegségek, sarldssejtes krizis,
mentdlis stresszdllapot, baleset, mitét, silyos szepszis,
szeptikus sokk.

A krénikus stresszvdlasz kivdltd tényezdi: elérehaladott
atherosclerosis, diabetes mellitus, krénikus gyulladdsos be-
tegségek (rheumatoid arthritis, neoplastikus betegségek,
prae-eclampsia, rheumatoid arthritis, dohdnyzds.

A vérplazma ozmolalitdsdnak vdltozdsa.

Splenectomia, hyposplenia.

Reticulocytosis.

Hypothyreoidismus.

Hepatitis (pl. krénikus perzisztdlo).

Csontveldhypoplasia.

b.) Technikai tényezék:

Vérvételi modszer.

A vérminta alvaddsgdtldsa.

Mérés elotti tdaroldsi hdmérséklet.

A vérvétel és a mérés kizott elteld idd.

A sejtszuszpenzié mosdsa.
Mérési hdmérséklet.




A vvs-deformabilitas mérési médszerei

A lézerdiffrakcios elven mikddd berendezések miikddése
komplikdlt, és a beszerzési koltségeik miatt sem ajdnlhaték
dltaldnos standardnak. Ezekben az eszkozokben a vérminta
atlatszé fald hengerbe keriil, és a vérmintdba rogzitett,
transzparens, iireges hengerbe meriil. A kiils§ henger meg-
hatdrozott szogsebességgel mozogva nyiréerét ad 4t a vér-
rétegnek, mikdzben azt hidrogén-neon-lézernyaldb vilagitja
at. A lézerdiffrakcids képet egy ernyén lehet lathatéva tenni,
illetve digitélis feldolgozas céljabdl — kamera segitségével —
komputerbe lehet tapldlni. A diffrakcids kép megnyiilt ellip-
szis (a nyirdsnak kitett vvs-ek elongdcidja képezddik igy le).
Az ellipszis hosszanti- és hardnt-dtmérGjének ardnydbdl sza-
mithaté a deformabilitdsi index.

Az intravitdlis mikroszkopos megfigyeléseket altaldban
allatkisérletekben (vékony, lebenyszerd dllati szervek: hor-
cso0g pofazacskdja, egyéb rdgesdlék mesenteriuma) alkal-
mazhatjuk. A klinikai gyakorlatban a betegek koromagy-ka-
pillarisaiban, illetve a szemfenéki ereiben dramlé vvs-ekrdl
készitett digitdlis videodfelvételek elemzése hasznélhatd.
Azonban ezek az eljdrdsok rendkiviil munkaigényesek, ne-
hezen standardizdlhatéak, ezért nem ajinlhatéak a rutin kli-
nikai mérések médszeréiil.

Vvs-szuszpenzié egy-egy sejtje mikroszkdp alatt 2 vagy
3 pm atmérdji tiveg mikropipettdba szivhat6 be. A mérésrél
készitett videdfelvétellel hatdrozhaté meg a sejt pipettdba
benyilo részének hosszisdga és az ehhez tartozé nyomds-
gradiens. Ezzel a mddszerrel meghatdrozhaté a vvs-memb-
rdn nydjthatésdga, rugalmasdga és a citoplazma viszkozita-
sa. A technika mikromanipuldtor haszndlatat igényli, rend-
kiviil munkaigényes, és az intraanalitikus eredmények nagy
szordst adnak, emiatt ez a moédszer csak kisérleti célokat
szolgdl, nem terjedt el a klinikai gyakorlatban.

Centrifugdlds kozben a vérsejtek OsszetomorithetGségé-
nek mértékét a vvs-ek deformabilitdsa is befolydsolja. A
csokkent vvs-képlékenység rontja a tomdoriilést, ennek ered-
ményeként a kisebb fordulatszimmal végzett centrifugalds-
sal magasabb sejtoszlopot (emelkedettebb haematocrit-érté-
ket) kapunk, mint nagy fordulatszdmi centrifugdldssal. A
normélis deformabilitdsi vvs-ek esetén a két kiilonbozd se-
bességi centrifugdlds nem eredményez jelentds haemato-
crit-kiilonbséget. Tehdt ha a vérminta haematocritjat ala-
csony és nagy centrifugdldsi sebességgel is meghatdrozzuk,
és jelentds a kiilonbség a két érték kozott, akkor az a csok-
kent vvs-deformabilitds jele. Ez a laboratériumi mérés egy-
szerden elvégezhetd, azonban vildgszerte csak kevés intéz-
mény alkalmazza ezt a médszert, emiatt standard eljarasként
nem javasolhato.

A magas sebességradiensit (> 100 st ) viszkozimetria al-
kalmas a vvs deformdcids képességének indirekt mérésére.
Az eljdrds kiilonosen érzékeny a haematocrit-érték viltoza-
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saira, ezért pontos sejtkoncentrdciét kell a méréshez készi-
teniink. Tekintettel arra, hogy a médszer specidlis viszkozi-
méter alkalmazdsdt teszi sziikségessé, €s ez az eljards nem
tekinthet§ éltaldnosan elterjedtnek, ezért a Dvvs mérésére
nem javasolhaté standard mdédszerként.

Az egyedi vvs-ek pdrusdthaladdsi idejét egyetlen vagy
néhdny (példdul 30) nyildson keresztiil (5, 6 vagy 8 pm-es
dtmérével és 50 pm-es jarathosszisdggal) is meg lehet mér-
ni fotometrids tton vagy az elektromos ellendllds-véltozas
elve alapjdn. Ilyen eszkozzel néhdny mdsodpercen beliil
tobb szdz vvs pdrusdthaladdsi idejének abszolit értékeibdl
gyakorisdg-hisztogramm ¢és szdmtani dtlag szamithatd.
Nagy elénye a berendezésnek az automatikus lizemelés, a
pérus faldnal fellépd fizioldgidsan alacsony (2,9-3,8 Pa) nyi-
réfesziiltség, tovabba az is, hogy kitinden alkalmas a fehér-
vérsejt-deformabilitds mérésére is. Az eszkozok klinikai el-
terjedését a nehéz standardizilds és a berendezések magas
dra is akaddlyozza.

Szerte a vildgon a vvs-deformabilitis mérésére legelter-
jedtebb, legkonnyebben standardizalhaté, olcsé klinikai
diagnosztikai médszer a vvs-filtrdcio, ezért ezt az eljdrdst
tekinthetjiik dltaldnosan ajdanlottnak. Kétféle mikodési elvid
vvs-filtrométer 1étezik: az dllandé dramldsi sebesség és az
dlland6é nyomds mddszerét alkalmazék. Az elébbi berende-
zéseknél értelemszerden a szirGmembran el6tti tér nyomds-
novekedését kell mérni, a masodik médszernél pedig a sz(-
rés kozben fellépd aramldsvéltozds detektildsa az elsGdleges
mérési cél. Az dllandé dramldst létrehozni technikai szem-
pontbdl sokkal komplikdltabb, mint az dllandé hidrosztati-
kai nyomaskiilonbséget 1€tesiteni, ezért az dllandd nyomds
elvén miikodo berendezések viltak elterjediebbekké és nem
az dlland6 dramldsi sebességet alkalmazé modszerek.

A vvs-filtracié méréstechnikai részletei

Az dlland6é nyomdst alkalmazé filtrometerekben az dram-
14si teret egy sziirémembran két részre osztja. A szlrén eld-
szor a kalibrdciés oldatot (szuszpenzids kozeget, dltaldban
elGszirt, pufferezett séoldatot vagy ugyancsak elGszirt sajit
plazmat) bocsatjuk at. Ekkor a mért dramlasi idé(k)bdl ki-
szamithaté a szuszpenzids kozeg filtricids sebessége. A
szlirést ezutdn a mérendd vvs-ek szuszpenzidjaval végezzik
el, és az utébbinak a kalibracids oldathoz viszonyitott (rela-
tiv) filtrdciés sebességét kiszamithatjuk:

VI = tkoz / l(szuszp),

ahol vr: a vvs-szuszpenzié relativ filtracids sebessége,

tkoz a szuszpenzids kozeg filtracids ideje és

tszuszp a vérsejtszuszpenzio filtricios ideje.

Technikailag nehezen érhetd el, hogy olyan vvs-szusz-
penziét dllitsunk el§, amely szennyezddésektdl tokéletesen
mentes. Féként a kis szdmban jelenlévd fvs-ek okozhatnak
pérus-eltémeszelddést, ami a szird ellendlldsat noveli, ezért
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a vvs-filtrabilitds jellemzésére (vr) a szirési folyamat indu-
I4si pillanatdt célszerd szdmitani (ekkor még nem lassitotta
a sziirési sebességet poruszard szennyezGdés). Mivel a po6-
rusdugulds a filtrdciés volumennel linedris Osszefiiggésben
van, ezért az egyes szirési frakciék csokkend relativ filtrd-
ci6s sebességértékébdl — linedris extrapoldcival — megkap-
hatjuk a kezdeti, relativ filtrdcios sebességet (vro).

A vvs-ck szdrhetGségét (deformabilitdsit) olyan viszony-
szémmal jellemezhetjiik, amely egyetlen vvs szdréporuson
torténd athaladssi idejét a vele egyenld térfogatd szuszpen-
zi6s kozeg tranzitidejéhez viszonyitva adja meg. A szamitds
részletes ismertetését a fejezet terjedelmi hatdrai nem teszik
lehetdvé, ezért csak a végsd Osszefiiggést adjuk meg. A de-
formabilitdsi indexet (Dvvs, relativ szdm) az mutatja meg,
hogy egy vvs hdnyszor hosszabb ideig halad 4t egy sz(rd-
péruson, mint az ugyanolyan térfogatd szuszpenzids kozeg
(kalibrécids folyadék).

Dvvs = (l/vro) -1) / He + 1,

ahol Hc: haematocrit (példdul 0,10).

A relativ filtréciés sebesség csokkenési iitemébdl kisza-
mithaté, hogy a szirt sejtszuszpenzid pl-enként hany pdrus-
duguldst okozé fvs-et (PD, mértékegysége ul'l) tartalmaz.

PD = (N tgo) vro,

ahol N: a filtrici6s folyamat elején nyitott Osszes porus
szdma (5 pm-es pérusatmérSjid membrdn esetén, ez az érték
260.000),

tgo: a relativ filtraciés sebesség linedris csokkendse és az
idStengely (x-tengely) dltal bezdrt szog tangense.

Méréstechnikai standardok

1. Vérvétel. Az emberi vvs-ek deformabilitdsinak kisfokd
napszaki ingadozdsa miatt a reggeli éhgyomri vérmintavétel
ajanlott. Antikoaguldldsra megfelel a standard gydri vdkuu-
mos vérvételi csovekben (7 vagy 10 ml-esek) alkalmazott
EDTA, és hasonldan alkalmas a heparin is. Fontos, hogy
vérvétel kozben elkeriiljiik a vénds pangdst, mert ez okozza
az acidézis kialakuldsat, ami hamisan alacsony vvs-defor-
mabilitds-eredményt adhat. Idedlisnak tekinthetd, ha a vér-
vételt6l a mérésig terjedd id6 nem haladja meg a 6 orit, és
ekozben a vérmintdt szobahémérsékleten tdroljuk.

2. A vvs-szuszpenzio elkészitése. A teljes vérben — auto-
mata haematolégiai analizdtorral — megmérjik a legfonto-
sabb haematoldgiai paramétereket (haematocrit, haemoglo-
bin-koncentricié és a vérsejtek szdma), majd a mintdt cent-
rifugdljuk (szobahémérsékleten, 5 percig 500 g-n). Ezutdn a
mintérél automata pipetta haszndlatdval eltdvolitjuk a plaz-
mit és a hatdrréteget. A vvs-massza kozéprészébdl — 1 vagy
2 ml-es fecskendd és a 20-22 G-s ti segitségével — 0,5 ml-
nyit aspirdlunk, és feloldjuk 1 ml-nyi szuszpenzids kozeg-
ben (foszfitpufferben vagy sajdtplazmdban). A puffernek
7.4-es legyen a pH-ja, 290-300 mmol/kg az ozmolalitdsa és
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elszirt legyen 0,2 pm-es pérusatmérdjd sz(irén. Az igy el-
készitett sejtszuszpenziénak mérjilk meg a haematolégiai
paramétereit (haematocrit, haemoglobin-koncentricié €s
vérsejtek szdma), majd ugyancsak elGszdrt szuszpenzids ko-
zeget haszndlva készitsiink 5%-os haematocriti mérendd
vvs-szuszpenziét (kutatdsi céli vizsgdlatokndl az 1-10% ko-
zotti tartomdny javasolt), és szdmitsuk ki (illetve méréssel
ellendrizziik is) e mintdnak a haematocrit-értékét, fehérvér-
sejt- és thrombocyta-szamat.

3. A vvs-szuszpenzid filtrabilitdsdnak méréséhez ajdnlott
fizikai feltételek:

— nyomdskiilonbség: 5,0 = 0,1 vizem,

— szlr6membran anyaga: polikarbonat,

— szdrépdérus-atmérd: 5 pm,

— mérési hémérséklet: szobahémérséklet (22 £ 1 °C),

— a sziir6kamra és csérendszerének tisztitdsdhoz eldszirt
oldat ajénlott, a mintdk kozott a szirémembrdnt cserélni
kell.

ElGszor az elSsziirt szuszpenzids kozeg filtraldsat végez-
ziik el 3, egymdst kdvet6 méréssel. Az dtlagos szirési 1d6t
tekinthetjilk tksz-nek, majd ugyancsak 3 egymast kovetd
sziiréssel meghatdrozzuk a mérendd sejtszuszpenzié szirési
idejének dtlagdt is (tszuszp). E két mérési eredménysorbdl
megkaphatjuk a kezdeti, relativ filtrdcids sebességet (vio). A
kovetkezd egyenlet segitségével szdmithatjuk a vvs-eknek a
szuszpenzi6s kdzeghez vizonyitott (relativ) p6rusdthaladdsi
idejét: Dyys: Dyvs = ((1/vro)-1) /Hc + 1.

Klinikai jelentdséget akkor kap a Dvvs-mérés, ha a beteg
teljes vérviszkozitdsdnak ndvekedését egyéb mérési ered-
ménnyel (haematocrit-érték emelkedettsége, magas plazma-
viszkozitds, fokozott vvs-aggregdcids készség stb.) nem tud-
juk megmagyardzni.

A St. George’s Blood Filtrometer elvét alkalmaztik az
FT-1 és az M200 vordsvértest filtrométerekben, amelyeket
a Carat Diagnosztika forgalmaz Magyarorszdgon.

A fiziolégids tartomany (reference values)
meghatarozasa

A National Committee for Clinical Laboratory Standards
(NCCLS) 1998-ban jelentette meg a koaguldcids tesztekkel
kapcsolatos vérvételi, mintaszdllitdsi, feldolgozdsi €és inter-
pretdciés irdnyelveit. A laboratériumi referenciaértékek
meghatdrozdsdban a bizottsig egy kordbbi, 1995-ben meg-
jelentetett irdnyelviikre hivatkozik. Ebben a bizottsdg azt ja-
vasolja, hogy a normadlértékek meghatdrozdsdban legaldbb
120 egészséges személy mérési eredményét vegyiik figye-
lembe. Az a mintaszdm azonban nem a teljes, hanem az al-
csoportok méretét jeloli (példdul kiilon férfi és ndi vag
id6skort és fiatalkord alcsoportok).

A meghatdrozds lényege a sz€lsGséges értékek kizdrisa,
amelyhez a 2,5%-ndl alacsonyabb és a 97,5%-néil magasabb
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sorrendbe 4llitott mérési eredmények (tehait a kdzépss 95%-
os tartomdnyban 1évdk) tartoznak. A 2,5-97,5%-os hatdrt a
mérés biolégiai jellegétdl, valamint a statisztikai megfonto-
lasok miatt (példdul aszimmetrikus normdleloszlds) az
egyes szerzok mashol javasoljdk megdllapitani. A legala-
csonyabb €és a legmagasabb kizdrandé mérési eredmények
sorszdma az aldbbiak szerint szdmithat:

r1=0,025(m + 1) és

r2=0975 (n + 1),

ahol ri: a legalacsonyabb mérési eredmények kozott az a
sorszdm, amely a referencia tartomdnyba (fiziolégids érté-
kek k6zé) tartozénak tekintendd,

r2: a legmagasabb mérési eredmény kozott az a sorszdm,
amely a referencia tartoményba tartozénak tekintendd, €s

n: mérésszam (egészséges kontrollcsoport Iétszdma).

Péld4ul a javasolt 120 mérés esetén r = 0,025 x 121 =
3,025 = 3, tehdt a harmadik legalacsonyabb mérési ered-
mény mdr a normélértékek kozott szerepeltetends. Hasonl6-
képpen a felsd referenciahatdr a kovetkezd médon hatdroz-
haté meg: 12 = 0,975 x 121 = 117,975 = 118, tehdt a 119.
és a 120. legmagasabb mérési eredményt kell elvetniink a
normdlértékek koziil, hogy a maradék a 95%-os normaltar-
tomdnyt adja szdmunkra.
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III. Vorosvérsejt-aggregacio
mérése
Bevezetés

A vér 6sszes sejtes eleme képes aggregdcids, adhézids re-
akcidkban részt venni. Az igy létrejovd, sok sejtbdl allé
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képzédmények, aggregdtumok jelentdsen befolydsolhatjdk a
véraramldst.

A virosvérsejtek irreverzibilis agglutindciéjdt immunglo-
bulinok specifikus kotédése hozza létre. Ezzel szemben a
vorosvérsejtek aggregdcidja, pénztekercs (idegen szdval
rouleaux) képzédése nagy molekuldk, elsGsorban a fibrino-
gén, ezen kiviil immunglobulinok (IgM), alfa-2-makroglo-
bulin, lipidmolekuldk nem-specifikus hatdsa révén kialaku-
16, reverzibilis folyamat, ami alacsony (dltaldban 0,05 Pa-
ndl kisebb) nyiréfesziiltség mellett jon létre. Az elSbbiek
mellett mds makromolekuldk jelenlétében is végbemegy az
aggregdcid. A vorosvérsejt-aggregiciot jelenleg két elmélet-
tel magyardzzuk. A ,,bridging” hipotézis szerint a makromo-
lekuldak nem specifikusan kotédnek a sejtek felszinéhez, hi-
dakat képezve kozottitk. A depléciés modell szerint, ami a
kolloidok kémidjdn alapul, a részecskék, azaz a sejtek ko-
zotti térben a makromolekuldk deplécidja jon létre, ami eb-
ben a térben az ozmdzis nyomds csokkenéséhez vezet,
ugyanakkor a csak makromolekuldkkal kitoltott folyadék-
rész nagyobb ozmdzis nyomdst marad. Ez a sejtek ,,0ssze-
terel6dését” eredményezi.

A vordsvérsejt-aggregdcié dinamikus folyamat, amit a
nyiréfesziiltség, a sejtek deformabilitdsa és a membran tu-
lajdonsdgai is befolydsolnak. Alacsony nyiréfesziiltségnél,
példdul kapilldrisokban, posztkapilldris venuldkban a vér
viszkozitdsdnak f6 meghatdrozé tényezdje. A vordsvérsejtek
aggregdcidja fokozdédik a makromolekuldk megndvekedett
termelSdésével jaré éllapotokban, igy pédldul akut fazis re-
akci6 idején (gyulladdsok, akut vaszkuldris betegségek: akut
iszkémids korondria szindréma, stroke), paraproteinémidk-
ban. Ezért mérése hasznos informdciékat adhat a vér reold-
giai jellemzéséhez.

A vorosvérsejt-aggregacié mérési modszerei

Tobbféle technikdt ismeriink a vordsvérsejt-aggregicio
vizsgdlatdra. Ilyenek példdul a vorosvérsejt-siillyedés vizs-
gélata, az alacsony nyiréfesziiltségnél mért teljes vér visz-
kozitds és a mikroszkdpos vizsgdlatok. Ezek mellett a legel-
terjedtebben hasznélt technika az optikai aggregometria,
ami a véren dthalad6 vagy arrél visszaver6dd/szorédé fény
intenzitds-valtozdsdnak mérésén alapul. Mivel a vizsgdlat
specidlis, precizen mikodd célmidszert igényel, a médszer a
tobbi hemoreolégiai vizsgélatndl 1ényegesen sziikebb kor-
ben terjedt el.

Az optikai elven mikodd aggregométerek koziil a kordb-
ban kifejlesztett és szélesebb korben ismert eszk6z a Myren-
ne aggregométer (Myrenne GmbH, Németorszdg). Ebben az
eszkozben 20-25 pl teljes vért pipettizunk egy atldtszo (kar-
colédéstél mentes) lapos kip 2°) és lemez kozé. A vérmin-
ta beszéritott litium-heparinnal vagy EDTA-val (7,5%,
0,072 ml) antikoaguldlt, a hemoreoldgiai vérvételek dltald-
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nos szabilyai szerint levett vérb6l szdrmazik, amelyet lassu
atforgatdssal szabad levegdn vagy oxigenerdtorban oxigeni-
zélni kell, ami dltal fényateresztd képessége a méréshez op-
timalisabbd vilik. A hematocrit lehet nativ (klinikai méré-
sek esetén), illetve standardizalt (tudomdnyos igényd vizs-
gilatokndl 40%).

A mérés elinditdsa utdn a motor 600 st nyirdsi sebes-
séggradienst hoz létre, amely a sejtek teljes diszaggregacio-
jat eredményezi. Ezt teljes megdllds (M: O s'l) vagy ala-
csony nyirds (M1: 3 s'l) melletti mérés kiveti (az utébbi ko-
zelebb dll az érpalydban létrejové viszonyokhoz). A mérés
idétartama 5 és 10 mdsodperc: az ez id§ alatt létrejovd agg-
regitum képzddés az dthaladé fény intenzitisdnak ndveke-
dését eredményezi, amelyet a mdszer detektdl az id6 fiigg-
vényében, és a gorbe alatti teriiletb6l adédik az aggregécios
index (dimenzié nélkiili szam). Egyes, kiilon szimit6gép al-
tal vezérelt miszerek esctében lehetdség van dinamikus pa-
raméterek meghatdrozdsdra is. A mérés szobahdmérsékleten
(22 + 1 °C) torténik. A mérés varidcios koefficiense egy-
azon mintdndl megismételt mérésnél 5%, ugyanazon vérbdl
vett mintdknal §%.

A vorosvérsejt-aggregdciés méréseket a vérvételtdl szd-
mitott 2 6ran beliil kell elvégezni.

MODSZERTAN! UTMUTATO

A vorosvérsejt-aggregdciés mérések eredményeinek ér-
telmezéséhez, klinikai jelentdségének megdllapitdsdhoz to-
vébbi, nagy populdcién elvégzett vizsgilatokra van sziikség.
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A haemodilutio
cerebrovascularis betegségekben

DR. PONGRACZ ENDRE,
DR. CSORNAI MARTA

A haemodilutio évezredek éta ismert, gyakran — tobbnyi-
re indokolatlanul — haszndlt terdpids eljdrds volt, mely
hosszd idére feledésbe meriilt. Amint kideriilt, hogy a kéros
haemorheolégiai tényezdk — féként a polyglobulian alapulé
hyperviscositas - a keringési betegségek egész sordban sze-
repet jdtszik, az eljards visszakeriilt a terdpids fegyvertdrba.
A haemorheolégia és a plazmapétszerek fejlddésével a
médszer tokéletesedett és a klinikai alkalmazds sordan nyert
tapasztalatok hozzdjirultak a klinikai haemorheolégia fejl6-
déséhez. A haemodilutio célja a hyperviscositdst eredmé-
nyez$ magas haematocrit csokkentése, a rheoldgiai viszo-
nyok normalizdlisa €s az okozott microcirculatiés zavar
rendezése. Ez a mUvelet bizonyos mennyiségy vorosvérsejt
massza eltdvolitdsa utjan csokkenti ugyan az oxigénszallité
kapacitdst, de minthogy a viszkozitds csokkenésével a per-
fizié javul, végeredményben a szdveti oxigénkindlat nd.
Ernst megfogalmazdsa szerint a haemodilutio nem mds,
mint az oxigénszdllité kapacitds csokkenésének tilkompen-
zéldsa. Végeredményben ugyanis a szoveti oxigénelldtds na-
gyobb mértékben javul, mint amennyi veszteség a vorosvér-
sejt massza eltdvolitdsdval az oxigénszallité kapacitdsban
elgall.

A haemodilutio mdédszerei
1. A hypovolaemids haemodilutio megtelel a klasszikus
»ervagasnak”. A hypovolaemia kdrosodott keringésd egyén-
ben a percvolumen csékkenése miatt veszélyezteti a cereb-
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ralis és coronaria keringést, ezért cerebrovascularis betegek-
ben és ischaemids szivbetegségekben feltétleniil keriilendd.

2. Az isovolaemids haemodilutio sordn venasectiét vég-
ziink és ezzel egyidejiileg a lebocsdtott vértérfogatot a mé-
sik karvéndba adott plasmaval vagy plasmapétszerrel pétol-
juk. Az eljards sordn a keringd vértérfogat nem viltozik, a
beteg csupdn a hyperviscositdst okozé ,felesleges” voros-
vérsejt masszatdl szabadul meg, ezdltal csokken a viszkozi-
tas €s javul a keringés. Kiméletes és gyakorlatilag mellék-
hatdstél mentes eljards. A vérlebocsdtds cubitalis véndbdl
torténik (300-500 ml). Amennyiben az effectus nem kielé-
gitd, az eljards ismételhetd.

3. A hypervolaemids haemodilutio plasma expanderek al-
kalmazdsdval a vértérfogatot noveli. Ezaltal nemcsak a visz-
kozitds csokken, hanem a haemodinamikai viszonyok is ja-
vulnak. Magas haematocrit esetén az eljirds venasectiéval
kiegészithetd. Az iso- vagy hypervolaemia biztositdsdra
minden olyan szer alkalmas, amely tart6san az érpdlydban
marad, €s poétolja, vagy noveli a keringd vértérfogatot. A
humdn plasma, vagy plasmaprotein alkalmas szer, azonban
a nehéz hozzdférhet6ség és magas koltségek korlitozzdk a
hasznalatit. Emiatt kezdték a plasmapétszerek alkalmazdsit
az iso- és hypervolaemia biztositdsdra. A legrégebben alkal-
mazott plasmapétszer a dextran 40 (6%), amely a haematoc-
ritot tartésan, jelentdsen csokkenti, ezért a hyperviscositaist
eredményesen javitja. A plasmaviscositdst viszont mérsé-
kelten noveli. Jarulékos hatdsa a thrombocyta aggregatio
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csGkkentése, ami thrombosis készség esetén nem eldnyte-
len, de a haecmostasis befolyasoldsa titjan vérzésveszély ira-
nydba tolhatja el a viszonyokat. Kozoltek a dextran 40 al-
kalmazdsa esetén anaphylaxids reakcidkat is, mely kedve-
z6tlen hatdsok ma mdr a Promit nevd haptén gdtlé szer ada-
sdval kivédhetdk.

Egyik késébb kitejlesztett plasmapétszer a hydroxi-etil-
keményi{t§ (HES). A keményitd glukéz elemeinek C2 vagy
C6 helyzetd hydroxietildldsdval allithat6 elS. A szubsztitu-
cié mértéke 0,3 és 0,7 kozott viltozik. A HES 200/0,5 (6%)
keringési zavarokban jél haszndlhat késztmény, amely a
haematocritot ugyan nem csokkenti drasztikusan, de pozi-
tiv haemodinamikai hatdsa dnmagdban is a keringés javitdsa
irdnydban hathat. Elénye, hogy a plasma viszkozitdsat csok-
kenti, ugyanakkor az alvaddsi paraméterekre nem hat.

A haemodilutios mddszereket acut ischaemids stroke-ban
a kovetkezd tényezdk miatt kezdiék alkalmazni:

1. A magasabb haematocrit (>0,48) emelkedett vérvisz-
kozitdssal ¢és a cerabralis perfizi6 csokkenésével jdr.

2. A polyglobulids stroke-betegek kérlefolydsa kedvezét-
lenebb, nagyobb a haldlozds és rosszabbak a javulds kilt4-
sal.

3. A haemodilutio az agy vératdramldsdt dllatkisérletek-
ben fokozta (Thomas).

A kezelés célja a microcirculatio javitdsa, a penumbra
megmentése. Gottstein, Thomas és Wood alkalmaztdk elsé-
ként ischaemids stroke-ban a haemodilutio médszerét. A
klinikai eredmények kedvezdek voltak, a haldlozds csok-
kent, a javulds kildtdsai jobbak voltak a haemodilutiéval ke-
zeltek kozott. ugy vélték, hogy a haematocrit és vérviszko-
zitds csokkenése a periférids ellendllds csokkentése és perc-
térfogat névelése ﬁtjéﬁ fokozza az agyi vérdtaramldst. Ké-
sébbi vizsgdlok, Wade és Brown ezzel szemben tgy vélték,
hogy vérlebocsdtds alkalmdval az artérids oxigénszallité
transzport kapacitds csokken és az agyhoz irdnyul$ oxigén
kindlat csak dgy maradhat konstans, ha vasodilatatio kovet-
kezik be.

A vérdramlds fokozéddsa a vasodilatatiénak készénhetd.
A haemodilutio hatdsmechanizmusdval kapcsolatos vita
megolddsdnak kulcsa az autoregulatio. Intact autoregulatio
esetén a vasodilatatiés mechanizmus érvényesiil. Ha azon-
ban az autoregulatio felfiiggesztddik — cerebralis ischaemi-
dban dltaldban ez a helyzet — a rheoldgiai faktoroké lesz a
dontd szerep. Ilyenkor a haemodilutio sordn a vér viszkozi-
tdsa és ezzel egyiitt a periférids ellendllds csokken. A vénds
visszafolyds fokozdédik, a percvolumen novekszik és ezdltal
javul az agy vérdtdramldsa,

A ’90-es években egyre inkdbb elterjedt a hypervolaemi-
ds haemodilutio, abbd6l a meggondoldsbdl, hogy a haema-
tocrit csokkentése 6nmagdban nem feltétleniil elegendd a
keringés helyredllitdsdhoz. A haemodinamikai viszonyok ja-
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vitdsdra is sziikség van, amely a hypervolaemids haemodi-
lutiétol varhats. A médszert nemesak polyglobulids, hanem
normdlis haematocritd, vagy enyhén anaemids betegeken is
alkalmaztdk. Mivel a hypervolaemia a beteg kardidlis meg-
terhelésével jir, a stroke-betegek jelentSs része pedig kar-
didlisan nem intact, a terdpia megkezdése eldtt gondos kar-
dioldgiai vizsgdlatra van sziikség.

Az intracranialis nyomds emelkedése ugyancsak kontra-
indikdlja a hypervolaemids haemodilutiét. A kezdeti, egyér-
telmd terdpids sikerek utin (Gottstein, Strand) a ’80-as
években szdmos tanulmany jelent meg, amelyek a haemodi-
lutiés kezelés kedvezdtlen hatdsdrél szamoltak be. Ezek
okdt Kiesewetter, majd Haas azzal magyardztdk, hogy hely-
telen volt a haemodilutiés kezelés kivitelezése és az isovo-
laemia helyett a nagyon keriilendd hypovolaemidt alkalmaz-
tdk. A sikertelenségek oka lehetett az is, hogy figyelmen ki-
viil hagyva a terdpids ablakot, késén kezdték el a kezelést
(12-72 6ra kozott).

A tdlzott haematocrit csokkentésnek is tulajdonitottak
kedvezdilen hatdst. Az ellentmondé eredmények utdn min-
denképpen sziikség volt multicentricus, az evindence ba-
sed medicine kdvetelményeit kielégitd haemodilutiés tanul-
mdnyra. A MHAST ausztriai haemodilutiés stroke tanul-
mdny eredményei szerint az ischaemids stroke-ban 6 6rdn
beliil alkalmazott hypervolaemids haemodilutiés kezelés
HES-sel valamivel kedvezébb kérlefolydst biztositott, mint
a placebo haszndlata, de a differencia nem érte el a statisz-
tikai szignifikancia szintjét. Ugyanakkor a betegek nem vol-
tak polyglobulidsak. Kideriilt a tanulmdnybdl, hogy az elji-
rds biztonsdgos, érdemleges mellékhatdsai nincsenek és a
mélyvénds thrombosis, illetve pulmonalis embolia elkeriilé-
se szempontjdbdl az eredmények kedvezdek voltak. A neu-
rolégiai tiinctek szempontjdbdl negativ tanulmdny kovet-
keztében egyértelmtien lekeriilt a napirendrél a haemodilu-
tiés kezelés acut ischaemids stroke-ban, a nemzetkézi ajan-
ldsokban (példdul EUSI) nem szerepel. Ezzel azonban a
polyglobulids betegek kezelése viltozatlanul problematikus
maradt.

Nem kétséges, hogy a polyglobulia az acut stroke 4llapo-
tdban feltétleniil rendezésre szorul. Ha nem haemokoncent-
rdcié okozta, az isovolaemids haemodilutio marad a vilasz-
tandé médszer.

Sajit kedvezd tapasztalataink (Csornai és mtsai.) is
polyglobulids acut stroke betegek isovolaemids haemodilu-
tids kezelésére vonatkoznak. 133 acut stroke beteget kezel-
tiink a mddszerrel, akiknek kérlefolydsdt 102 hasonlékép-
pen polyglobulids és minden tekintetben Gsszehasonlithaté
beteg korlefolydsdval vetettitk 6ssze. A haemodilutiéval ke-
zelt betegek haldlozdsa szignifikdnsan csokkent, a javultak
ardnya novekedett a haemodilutio nélkiil kezeltekéhez ké-
pest. Mellékhatdst nem tapasztaltunk.
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Egy 2001-ben megjelent tanulmdny szerint a legtijabb
HES készitménnyel (10%-os HES 130/0,4) nyert tapasz-
talatok acut stroke-ban megerdsitik, hogy a kezelés vesz€ly-
telen, a betegek javuldsi ardnya a placebdval kezeltekéhez
képest kedvezébb volt, de a kiilonbség itt sem érte el a sta-
tisztikai szignifikancia hatérat. A stroke-on atesett betegek
gondozdsa soran is figyelniink kell a rheoldgiai viszonyokat.
A recurrens stroke kivédése szempontjdbél fontos a plyglo-
bulia rendezése. Egyik ajdnlhaté médszer a kovetkezd:
polyglobulids, stroke-on dtesett betegtdl 300-400 ml vért
bocsitanak le szabélyos vérvételi mianyagzsdkba. Ezzel
egyidejlileg a beteg a mdsik karvéndjdba azonos mennyisé-
g plasmit vagy plasmapétszert kap a vérvétellel azonos se-
bességgel infunddlva. A lebocsdtott vérbdl a beteg plasmdjat
centrifugdldssal elkiilonitik és lefagyasztva troljdk. Amikor
a betegnek a kdvetkezd alkalommal ismét haemodilutios ke-
zelésre van sziiksége (az djbdl kialakult polyglobulia miatt),
az isovolaemidt sajdt, el§z6 alkalommal nyert, fagyasztva
tarolt plasmdjdval biztositjuk. A lebocsdtott vérbdl a kovet-
kezé haemodulitio céljdra ismét kinyerjiik a plasmdt. Ezzel
a megolddssal kikiiszobdljiik a homolog plasma transfusio
veszélyeit és csak azt a komponenst tévolitjuk el, amely a
koros rheolégiai 4llapot létrejottéért felelSs (erythrophere-
sis).

Ezzel az eljirdssal tobb széz cerebrovascularis beteg ke-
zelése és gondozdsa kapcsdn szovédményt eddig nem ta-
pasztaltunk. Ezzel a gondozdsi médszerrel a polyglobulids
betegeknek kedvezd, hosszi tdvid korlefolyds biztosithatd.
Amennyiben a beteg plasmdja mindségi szempontbdl kéros
(fibrinogén koncentrici6 jelents emelkedése, kéros fehérje
frakcidk jelenléte, plazma hyperviscositas), akkor inkdbb
kolloid oldat infunddldsa javasolt. Ijjabb, in vitro és in vivo
haemorheolégiai vizsgélatok igazoltdk, hogy ilyen célra a
0,3/130 6%-o0s HES-oldat hatékony (Pongrdcz és mtsai).
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A von Willebrand faktor

és a vascularis haematologia

DR. HARSFALVI JOLAN,
SZARVAS MARIANN

OSSZEFOGLALAS

A von Willebrand faktor (YWF) a legnagyobh moleku-
latomegt glikoprotein, amely a plazmiban és throm-
bocytakban van, az endothelsejtekben és a megaka-
ryocytikban szintetizalédik. Nagy nyiréeré hatasa
alatt 1évé érszakaszokban a throembocyta adhézié és
aggregicié mediatora. A VWF nyiréerd fiiggd strukti-
rajanak és funkciéjinak megértésére iranyulé kutata-
sok a thrombocytak és az endothelsejtek, valamint az
extracellularis matrix kozotti dsszehangolt folyamat
megértését eredményezhetik, eziltal a normal hae-
mostasis és a  thrombosis mechanizinusanak jobb
megismerésél. Az ismeretek segitik a vascularis hae-

matolégiai betegségek felismerését és gyégyitasat.

KULCSSZAVAK

thrombosis, thrombocyta adhézio, aggregicié

Szervezetiink dllandé kapcsolatban van a kornyezettel,
ahonnan ha olyan kiilsg hatds éri, amely a kiiltakaré és ezzel
egyiitt az érfal folytonossdgdnak megszakaddsat okozza, ak-
kor a véralvadads, illetve a thrombusképzddés mint fiziol6gi-
4s védd rendszer megakadélyozza a nagyobb mértékd vér-
vesztést, lezdrja a sériilést. A thrombocytdk kitapaddsa és az
alvaddsi kaszkdd folyamat ilyenkor a sériilt szovetekbdl sza-
baddd vdlé faktorok hatdsdra indul el. A thrombocyta kita-
padds és az alvadds csak egy része a gyégyuldsi folyamat-
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THE VON WILLEBRAND FACTOR
AND THE VASCULAR HAEMATOLOGY
Jolan Harsfalvi M. D., Mariann Szarvas

Von Willebrand factor is the highest molecular weight

glycoprotein in the circulating plasma and platelets,
synthesized in the endothelial cells and megaka-
ryocytes. It mediates platelet-subendothelial maltrix
and platelet-platelet interactions at high shear stress.
Leaming the relationship between its shear depen-
dent structure and function may resulting the belter
understanding of vascular biology and pathology.
This knowledge may improve the abilily fo diagnose
and lreat the disorders of vascular haematology.
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nak, mert a sériilt érszakasz lezdrdsdval az ér sejtjeinek ij-
jaépiilése és a késébb mar nem kivdnt alvadék eltdvolitdsa
is elkezdddik (1).

Koéros koriilmények kozott intravascularisan indulhat el a
thrombusképzddés (2, 3). A vérben 1évé potencidlisan in-
kdbb aktiv alakos elemek — elsGsorban a thrombocytdk —, il-
letve a plazma faktorok, az endothelsejtek és sok mds ténye-
z6 mellett fontos szerepet jdtszik ebben a folyamatban az
intravascularisan fellép§ nyiréfesziiltség nagysdga. A
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EC = endothel sejt, Pg = plazminogén, Pn = plazmin, AP = antiplazmin

1. abra. Sematikus abra az araml6 vérben zajlé thrombocyta adhézié-aggregacio,
koagulacio és fibrinolizis folyamatarél.
Fig. 1. Schematic representation of platelet adhesion-aggregation,
coagulation and fibrinolysis in flowing blood.

€s kozben az aktivélédott thrombocytak felszinén a fibrinki-
vélds (1. abra). Az els6 1épést nagy nyiréfesziiltségd helye-
ken a plazma von Willebrand faktor (VWF) kézvetiti,

A nyirdfesziiltség (,,shear stress”) az draml6 folyadék ré-
tegei vagy lamindi kozott fellépd, teriiletegységre haté me-
chanikai erdt jelenti, ha a vért egymaéson elmozdul6 rétegek-
ként képzeljiik el, és feltételezziik, hogy newtoni folyadék-
ként viselkedik (2. dbra). A nyiréfesziiltség (1) egy tubuld-
ris alakd dramldsi kamrdban a radiusszal (r) és az dramlds
irdnydval (z) matematikailag kifejezhetd, T = pu(dvz/dr), ahol
a dvz/dr a helyi sebességgradienst jelenti (angol iroda-
lomban ,shear rate”), a |t pedig a viszkozitast, ami a normdl
vérre j6 kozelitéssel 0,0038 Pa’s (4). A ,shear rate” az
dramldsi sebesség egy adott teriilethez valé viszonyit jel-
lemzi, amit 1/s-0s mértékegységben adunk meg (5). A kép-
let segitségével meghatdrozhat6k az artéridkban, véndkban,
illetve azok stenoticus szakaszaiban fenndllé nyiréfesziiltsé-

T=7" K, [N/m?

2, dbra. Az aramlé6 vér hemodinamikaja,
az intravascularisan fellépd nyiréfesziiltség
és nyiréarany.
Fig. 2. Hemodynamics of flowing blood,
the intravascular shear stress and shear rate.

thrombus képzddése sordn az elsG 1épés a thrombocytdk ak-
tiv felszinhez valé kotddése, adhézigja, majd a mdsodik 1¢-
pés a thrombocytdk egymdshoz kapcsoldddsa, aggregacicja
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gek, amit N/m2-ben fejeziink ki (I. tablazat). Ez utébbi
esetben a nyiréfesziiltség a 15 N/m>-t is meghaladhatja. A
nyiréfesziiliség fiiggd thrombocyta adhézié, aggregdcié és
VWF funkcidk in vitro vizsgdlatdra kiilénbozd dramldsi
kamrdkat fejlesztettek ki (3. abra). Geometridjuk szerint si-
kon forgé kup, parhuzamos lemezd és koratmetszetd cso-
portba sorolhaték. A fizioldgids koriilményeket reprezentdld
kamra alapja egy adheziv anyaggal fedett mikroszkép-feds-
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Parhuzamos lemezi aramlasi
kamra (15 mL vér)

Sikon forgé kup aramiasi
kamra (260 4l vér)

Koratmetszetd
aramiasi kamra
(1 mL vér)

3. abra. A thrombocyta adhézi6, thrombusképzGdés és az intravascularis nyiréfesziiltség
kapcsolatanak vizsgalatdra alkalmas aramlasi kamrak.
Fig. 3. Flow chambers for in vitro study of relationship between platelet adhesion,
thrombus formation and intravascular shear stress.

Er Atméré Q; éramlésiasebesség 1Fe ,,she_a1r rate” T; ,Shear ztress"
(cm) (cm*/s) (s) (N/m*)
A. ascendens 2,3-4,5 100 50-300 0,17-1
A. femoralis 0,5 4 325 1.1 |
A. carotis communis 0.6 5 235 0,8 '
Carotis sinus 0,5 3 240 0,8
A. carotis externa 0,4 2 330 1,1
Kis artéria 0,03 4x1073 1500 5,3
Arteriola 3x1073 6x107° 1900 6
Kapillaris 6x10~" 0,8-6x107° 370-2800 1,2-9,3

2r 7

l. tiblazat. Kiilénb6z6 dramlasi paraméterek az érrendszerben. A vérkeringés kiillénb6z6 szakaszain
az aramlas paraméterei, valamint a nyiréfesziiltség, illetve a nyiréarany értékek kiilonbdznek.
(Slack et al., Thromb. Haemost., 1993.)

Table /. Various fluid dynamic parameters in the human vasculature. The dynamic parameters of flow,
the shear stress and shear rate are different in the various vessels of the circulation.

(Slack et al., Thromb. Haemost., 1993.)

lemez, kordtmetszetd kamra esetén egy kapilldris, amelyen
teljes vért dramoltatunk 1-50 N/m?%-es nyiréfesziiltség mel-
lett meghatdrozott sebességgel. Elsédlegesen a thrombocyta
adhézié vizsgdlatdra szolgdlnak, de az adheziv/thrombogen
felszintsl €s az alvaddsgétlé anyagtdl fiiggden gyakran az
aggregéacié nem vilaszthatd el az adhézi6tdl, vagyis a fel-
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szinhez és az egymdshoz tapadé thrombocytdk is megfi-
gyelhetSk (4. abra). Radioaktiv vagy fluoreszcens anyaggal
jelzett thrombocyték esetén folyamatos is lehet a detektdlds.
Ez a mdédszer igen drdga detektdlé rendszert igényel, és a
thrombocytdk mikodését befolydsolhatja a jelzés, ezért szé-
lesebb korben alkalmazzuk a végpontos detektdldst, amikor
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HMEC matrix

HMEC matrix, a vérben
2,5 mg/mL Hirudin

4. abra. Thrombocyta adhézid
fénymikroszkdpos képe. Adheziv felszin:

A/ human koéldékvéna endothelsejt matrix (ECM);
B/ fibrinogén (Fng); C/ és D/ human microvascularis
endothelsejt matrix (HMEC); D/ a vér a thrombin
aktivitas gatlasara hirudint is tartalmazott.

Az adheziv anyagokkal fedett felszint tartalmazoé
kamraban 10 U/ml kis molekulatémeg( heparinnal
alvadasgatolt teljes vért aramoltattunk,
artériat modellezve.

Fig. 4. Light micrographs of platelet adhesion.
Adhesive surface:

A/ hurman umbilical endothelial cell matrix (ECM);
B/ fibrinogen (Fng); C/and D/ human microvascular
endothelial cell matrix (HMEC),

Dy blood contained hirudin to inhibit
thrombin activity. We have perfused whole blood
anticoagulated with 10 U/im/ low molecular
weilght heparin at arterial flow.

a vér dramoltatdsat 20-300 méasodperc utin megallitjuk és a
mikroszkdplemezen felhalmozdédott thrombocytdkat fény-
mikroszkdppal vizsgdljuk. Munkacsoportunkban 6sszeha-
sonlitottuk a 3. dbrdn szemléltetett kamrakat, és arra a ko-
vetkeztetésre jutottunk, hogy a sikon forgé kip kamrdban a
thrombogen felszinen zajlé folyamatok mellett jelentds a
keringd vérben torténd thrombocyta aggregicid is (6), mig
a tobbi kamrdban ez elhanyagolhaté.

A thrombus létrej6tte a thrombocyta receptorok, az adhe-
ziv felszin és a vérben keringé VWF 6sszehangolt kolcson-
hatdsat feltételezi. A thrombocytdk felszinén legnagyobb
szdmban az indirekt kolcsonhatdsban résztvevd receptorok
vannak (5. abra), mint a GPIIb-IIa, majd a GPIb-V-IX re-
ceptorkomplex. Az elébbinek a fibrinogén és a VWF is, az
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utébbinak csak a VWF a ligandja. A direkt receptorok koziil
a GPIa-Ila receptorok szdma a legnagyobb (7). A recepto-
rok mikodésiikhoz aktivaciot igényelnek. A GPIb nagy nyi-
réerdk hatdsdra és VWF kotés kozben aktivalédik és elindit-
ja a tobbi receptor aktivdlédasat. A thombusképzddés gdtla-
sat célzé legijabb gyodgyszerkutatisok ezen receptorokra
iranyulnak (8).

Az erek endothelsejtjei alatt két kiilonbozd subendotheli-
alis makromolekulat azonositottak, amelyeknek thrombogen
hatdsa van: a kollagént €s a mikrofibrillumokkal asszocialé-
dott elasztint. A ma ismert 21 kiilonb&z6 tipusti kollagén va-
lamelyike minden szdvetben és szervben el6fordul, biztosit-
va azok szerkezetét és szildrdsdgdt. A szerkezetiik alapjdn
csoportositva a thrombocyta adhézi6 és VWF-kotési vizsgi-
latok szempontjdbdl a fibrilldris I-es, II-es, Ill-as, a térhalot
alkoté IV-es és a filamentképzd VI-os tipusi kollagéneket
kell kiemelni (9). A kollagének jellegzetes aminosav 0ssze-
azonos. A tipikus kollagen minden harmadik aminosava gli-
cin (33%) és dltaldnosan (Gly-X-Y)n ismétlGdd tripletekbdl
all, ahol az X tobbnyire prolin, az Y pedig nagyon gyakran
hidroxiprolin. Az aminosavsorrendnek ez a szigori megha-
tirozottsdga teszi lehetévé olyan hirmas hélix létrej6utét,
melynek belseje tokéletesen hidroféb jellegd (10). A VWF
kollagén kolcsonhatds mechanizmusdnak megismerése an-
nak gatlasan keresztiil hatd, az atherothrombosist megel§zé
gyogyszerek fejlesztésének alapjdul szolgdlhat (11, 12).

A VWF-nak tobb szerepe van a véralvadds folyamatdban:
egyrészt nagy nyiréerd ellenében biztositja a thrombocytik
kapcsoléddsét a subendothelialis struktirdkhoz (adhézid) és
egymdshoz (aggregicid), részt vesz az endothelsejt bazilis
membradn kapcsolatban, masrészt a keringésben magdhoz
koti a VIII-as koaguldcids faktort, ezdltal védi azt a lebom-
lastdl és segiti a szekrécigjdt (6. abra). A VWF génje és a
molekula primer szerkezete jol ismert. A plazmdban és a
thrombocytdkban van a keringésben 1évé VWE, szintézisé-
nek helye az endothelsejt és a megakaryocyta. A szintézis
sordn =278 kDa molekulatomegii alegységek épiilnek fel,
amelyek C-termindlis diszulfid hidakkal dimerizdlédnak,
majd N-termindlis diszulfid hidakkal =540-20000 kDA t5-
megiivé multimerizdlédnak. A multimerizici6 foka a szinté-
zis alatt is és a keringés folyamdn is meghatdrozott és a
funkcié szempontjdbdl alapvetd (13). A nagy multimerek
hidnya funkciévesztéssel jar, vérzékenységet okoz, a na-
gyon nagy multimerek viszont nagyon thrombogenek, a
thrombusképzddés fokozdédasit okozzdk. A szintetizdlt
VWF multimertizacigjanak foka csokken a keringésben,
melynek egyik oka, hogy a metalloproteindzok csalddjiba
tartozé, j6l szabdlyozott enzim, az ADAMTS13 hasitja a
molekulat (14). A multimerizdcié nem befolydsolja a VWF
funkciondlis egységeit (doménjeit), azonban egyre t&bb adat
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5. abra. Thrombocyta adhéziés receptorok. (Clemetson, K. J., in: Platelets, ed. Michelson, A. D.,
Academis Press 2002.; Kehler, Platelets, 1995. cikkei szerint.)
Fig. 5. Platelet adhesion receptors. Modified figure of Clemetson, K. J., in: Platelets, ed. Michelson, A. D.,
Academis Press 2002,; Kehler, Platelefs, 1995.

bizonyitja, hogy a funkcié szempontjdbdl fontos domének
hozziférhetGsége a multimer molekula konformdcidjdval
véltozik. Konformdcidviltozdst els§sorban a nagy nyiréerd
okozhat. Vitatott, hogy a konformécié vdltozdsa milyen
mértékd és mennyire fiigg mas molekuldkkal — mint a kol-
lagénnel vagy a GPIb receptorral valé kolcsonhatdstl. A
legtébb tanulmdny azonban azt dllitja, hgy a VWF multimer
molekula szerkezete j6l megfelel az 4ll6 thrombogen métrix
és a viszonylag nagy sebességgel mozgé thrombocyta kozti
kolcsonhatds kozvetitésére, mert a globuldris molekula kite-
keredik a nagy nyiréerd hatdsdra és képes a thrombocytat
mintegy kipdanyvazni, mikézben a VWF szdmos kolcsonha-
tdsi helye hozzdférhetvé vilik, a hosszi VWF polimer ko-
tési potencidlja megnd.

Nagy dramldsi sebesség esetén a VWF Al doménjénck a
thrombocyta GPIb receptorhoz valé kétédése a {6 adheziv
kolcsonhatds, amely a thrombocytdknak a felszinhez — els6-
sorban a kollagénhez — valé kotésében jatszik szerepet. Az
igy létrejott kapcsolat reverzibilis. Arra is vannak adatok,
hogy nem egy VWF molekula tdlti be a hid szerepét az érfal
sériilésekor felszinre keriil§ kollagén (és egyéb subendothe-
lialis molekuldk) és a thrombocytak k6zott, hanem a plaz-
midban 1évé VWF molekuldk gyorsan hozzdkotddnek a fel-
szinhez régziilt tarsaikhoz (6nasszocidcid) és nem viltozik a
konformdcié atomerd mikroszképpal megfigyelhetd mérték-
ben (15, 16, 17).

Erl)etegségek, 2005/suppl./1.

Prospektiv epidemioldgiai tanulmdnyok alapjdin a VWFE-t
atherothrombotikus rizikéfaktorként tartjdk szamon (18).
Thrombotikus megbetegedések, érgyulladisok, diabetes, el-
hizds, magas vérnyomads, mdj- és malignus megbetegedések
kisérd jelensége a plazma VWF szintjének emelkedése (19).
Emelkedett szintjét az endothelt ért stimulus, illetve sériilés
bizonyitékaként figyelték meg periférids artérids megbete-
gedésekben (20, 21), valamint mind akut, mind ischemids
stroke-ot vagy tranziens ischemids torténést kovetden (22),
kiemelten nagy-artérids atherothrombosis okozta ischemids
stroke-ban (23), valamint rddiéfrekvencids szivkatéterezé-
sen dtesett betegek esetén (24).

Ezen klinikai megfigyeléseken alapul¢ feltételezés in vit-
ro igazoldsa €s a mechanizmus tanulmdnyozdsa érdekében
véraramlast modellezd rendszerben, pdrhuzamos lemezd
aramldsi kamrédval végeztiink dinamikus thrombocyta adhé-
zi6s kisérleteket humadn III-as tipusd kollagén felszinen, ma-
gas nyiréardny létrehozdsdval. A VWF szint thrombocyta
adhézidt befolydsol6 hatdsanak vizsgdlatat egészséges egyé-
nek kis molekulatdmegii heparinnal alvaddsgatolt vérével,
tisztitott VWF hozzdaddsaval végeztiik. Az adhéziét kép-
analizdld szoftver segitségével érickeltiik, meghatdrozva a
felszinfedettséget, a felszinen keletkezett thrombusok atla-
gos alapteriiletét és magassagat.

A felszinfedettség, valamint az dtlagos thrombusméret
szignifikdnsan €s pozitivan korreldlt az dramoltatott vér
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6. abra. A VWF szerkezete és funkcidja. Osszefoglal6 dbra a von Willebrand faktor (VWF) szerepérs|
a véralvadas folyamataban. (Fent: Raghavanchari és munkatarsai nyoman, Thromb. Res., 2000., valamint
a VWF dimer sematikus elrendezédése — keretben —, ahol a nyilak kdz6tti nm tavolsagok a palca és gémb
altal reprezentalt doménekbdl allé dimer méreteit jelentik, Fowler et al., J. Clin. Invest. 1985 nyoman.)
Az érett alegységekbdl felépiil6 multimerek szerkezete (lent): a funkcionalis domének
az aminotermalis végtél (N) a karboxi terminalis vég felé (C) a kovetkezd sorrendben kapcsolddnak:
D1-D2-D’-D3-A1-A2-A3-D4-B1-B3-C1-C2. A szinek jelentése: D1 (zold), A1 (vilagoskék), A3 (sotétkék).
A VWF multimereket az ADAMTS (jelentése: g disintegrinlike domain, a /7etalloproteinase domain and
a hrombospondin motif) hasitja az A2 doménban taldlhaté Tyr842-Met843 aminosavak kozott,
melyet az oli6k mutatnak (Brass et. al., Nature in Medicine, 2001.).

Fig. 6. Structure and function of VWF. Summarized figure about functions of VWF in haemostasis
(above Raghavanchari et al., Thromb. Res. 2000.), and schematic representation of VWF dimer (in frame),
when maximum dimensions in nm of the rod and globular domains
are indfcated within the arrows (Fowler et al., J. Clin. Invest.,, 1985.).

Structure of multimer is constructed from mature subunit (below), sequence of the functional
domains from the aminoterminal end (N) to the carboxylic end (C): D1-D2-D-D3-A7-A2-A3-D4-B1-B3-C71-C2.
Color code: DT (green), A7 (light blue), A3 (dark blue). The ADAMTS (= a disintegrinilike domain,

a meltalloproteinase domain and a thrombospondin motif) cleaves the VWF multimers at
Tyr842-Met843 in the A2 domain, shown by the scissors.

VWFAg szintjével. A thrombusok dtlagmagassdga nem vil-
tozott szignifikdnsan. A VWF szint emelése néhdny, az dt-
lagosndl jéval nagyobb thrombus keletkezését is indukalta,
melyek az dramlds szélére sodrédtak, tehdt nem tartoztak a
mikroszképos kép analizisére alkalmas homogénen fedett

4.4,

mezdébe. Taldn ezért nem volt az dltalunk meghatdrozout it-
lagos thrombusmagassig szignifikdnsan cltérd.

In vitro modellrendszeriinkben végzett kisérleteink ered-
ményei azt mutatjdk, hogy a vér VWF mennyiségét novelve
a thrombocytdk adhéziéja fokozodik, extrém magas VWF
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szint esetén novekszik aggregdciés készségik is (25).
Osszegezve, a VWF struktdrdjdnak és funkcidjdnak megér-
tésére irdnyuld kutatdsok a thrombocytdk és az endothelsej-
tek, valamint az extracelluldris madtrix kozotti 6sszehangolt
folyamat megértését eredményezhetik, ezdltal a normdl hae-
mostasis és a thrombosis mechanizmusénak jobb megisme-
rését. Az ismeretek segitik a vascularis haematolégiai beteg-
ségek felismerését és gydgyitdsat.
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TERMEK-TAPASZTALATOK

A BEMER 3000 terapia jelentosége

mozgasszervi és belgyogyaszati

o / e /

megbetegedések rehabilitaciojaban,
kulonos tekintettel az idés korra
és a multimorbiditasra

DR. KOVACS MATILD

A multimorbid, részben krénikus belgydgydszati megbe-
tegedés talajdn, részben attdl fiiggetleniil kialakult valami-
lyen mozgdskorldtozottsdggal, fdjdalommal tirsulé kdroso-
dds, fogyatékossdg. Kezelése, elldtdsa igen nagy gondot je-
lent mind a jarébeteg-, mind pedig a fekvGbeteg-elldtdsban.

A 45 dgyon mikodd rehabilitdciés osztdlyon — ahol dol-
gozom — a betegelldtisban fontos minden eszkéz igénybe
vétele az dllapotjavulds, élhetd életmindség, onelldté-képes-
ség visszaszerzésére.

A sziikGs anyagiak miatt rossz tirgyi feltételek mellett
lizemel§ osztily betegellatdsdban mindségi viltozdst hozott
2003-ban a teriileti alapitvany éltal beszerzett komplex BE-
MER 3000 terdpids késziilék. Alkalmazdsa lehet6vé tette a
mindségileg jobb betegelldtdst, az érintett beteg és az 6t el-
14t6 rehabilitdciés team megelégedettségére.

A 2003. mdrcius 1. - 2004. augusztus 1. kozotti idGszak-
ban az osztdlyr6l 361 beteg tdvozott otthondba. Az elldtott
betegek koziil 97 beteg részesiilt ezen specidlis kezelésben.

Az osztdlyon elldtott betegség csoportok:

— cerebrovascularis kdrosoddsok, bénuldsok,

— krénikus degenerativ mozgdsszervi megbetegedések,

— periférids érkdrosoddsok (diabeteses micro- és macro-
angiopathia, ASO, fagyis),

— posttraumds dllapotok,

— daganatos megbetegedések,

— belgydgydszati betegségek,

— organikus neurolégiai megbetegedések.

Er])elegségek, 2005/suppl./1.

Elbocsitott betegek szdma: 361. BEMER 3000 kezelés-
ben részesiiltek szdma: 97 beteg (26,86%). Elemzésre keriilt
betegek szdma: 50 beteg (13,85%).

A kezelésben részesiiltek koziil 50 beteg adatai keriiltek
elemzésre. Ezek az ellitott betegek kérallapotainak legjel-
lemzébb tiinettandt mutaté esetek voltak. Valamennyi ko-
zépsilyosnak vagy stilyosnak mindsithetS volt. A rehabili-
taciéban alkalmazott 6nelldté képességet és mobilitdst mérd
tesztek (Bathel, FIM) értékei is ennek megfelelSek voltak.

Az ellitott betegeknél — tekintettel életkorukra és multi-
morbiditdsukra — a rehabilitdcié kivitelezhetSsége is gyak-
ran akadalyba iitk6zott. Itt jelentett igazdn jo lehetdséget a
BEMER 3000 terdpia bevezetése, hiszen ezek a betegek a
kezelés hatdsdra torndztathatévd, mobilizdlhatévd viltak.
Tervezhetdvé €s kivitelezhet6vé vilt a rehabilitdciés prog-
ram.

A BEMER 3000 kezelésben részesitett betegek megoszld-
sa:

— degenerativ iziileti megbetegedések: nd 5, férfi 2,

— stroke utdni éllapot fél oldali bénuldssal: né 10, férfi 5,

— posttraumds allapot: csip6tdji térés: né 4, férfi 3,

— osteoporosis: ng 2,

— Sudeck atrophia: n§ 2,

— porckorongsérv: miitét utin 4, nem mitott 3,

— lymphoedema: né 2,

— ulcus cruris: né 2,

— daganatos megbetegedés: né 4, férfi 2,
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1. abra.

— obliterativ érbetegség: amputdcidé utdni dllapot: né 1,
férfi 1.

Eletkor szerinti megoszlds: nék 77,5 év (36-96 év), férfi
68,3 év (26-85 év).

Tekintettel arra, hogy minden megbetegedés egyéni, igy
a terdpidk is egyénre szabottan zajlottak, az ajanldsok, illet-
ve a magas életkor szabta korldtok figyelembe vételével.

A kezelések sordn szerzett tapasztalatainkat néhdny érde-
kesebb eset tanulmdnnyal illusztrdlom.

Eset-bemutatasok
L. eset

1933-as sziiletésid ndbeteg: alapbetegsége: diabetes mel-
litus, hypertonia, kombinalt, kezelést igényld szivbetegség,
degenerativ gerinc betegségek, ismert t6bbszords gerinc-
sérv. Kizarédott két oldali alsé végtag bénuldst, vizelet €s
széklet tartdsi nehézséget, elviselhetetlen fajdalmakat okozd
gerincsérv miatti mitétet végeztek. A teljesen dgyhoz ko-
tott, fajdalmai miatt iilésképtelen beteget rehabiliticiéra vet-
tiik fel.

A fijdalmak miatt nehezen terhelhet és mobilizdlhat6
betegnél gydgytorndt, szivbetegsége miatt dvatos, dgybani
mobilizdldst vezettiink be. Az id6kézben beszerzésre keriilt
BEMER 3000 késziilékkel kezelést végeztiink. Az ajdnlott
terdpids sémdk alapjin kezdtik meg kezelését tekercses
matrac, ileltve multifunkcids applikdtorral a gerinc teriileté-
re.

10 kezelést kdvetSen jdrds gyakorlatok bevezetése valt
lehetévé, segitséggel és jarGkerettel, az addig rendszeresen
szedett fdjdalomcsillapité adagjai csokkenthetévé vdltak.
Keringése stabilizalodott.

20 kezelést kovetSen a jards ondlléan, de még jardkeret-
tel volt kivitelezhetd, amit mér alkalmanként egypontos bot-
ra valtott. Fdjdalmak csak ritkdn jelentkeztek. Alsé végtag
bénuldsa lényegesen mérséklsdott.
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2. abra.

30 kezelést kovetden tdvozott osztdlyunkrdl egypontos
bottal 6nelldtoan, stabil keringési és anyagcsere mellett.

Tavozdsat kovetden hetente hdromszori, majd kétszeri
kezelésre visszajart még 10 kezelésig, majd két hénapot ko-
vetden egy rovid, hdrom hetes, heti kétszeri kezelésre jelent-
kezett.

Betegiink teljesen onellatéva (segitség nélkiil vonattal
kozlekeddvé), ondllé életvitelre alkalmassd valt. Fdjdalom-
csillapitéra nem szorul. Belgydgydszati betegségei egyen-
stilyban vannak. A szivbetegségei mialtt tervezett mutétét a
kardiolégus szakorvos nem tartja indokoltnak.

IIl. eset

85 éves nd: jobb ldbszdron évek 6ta progredidlé sdlyos
necroticus ldbszdrfekély, otthondban emiatt nehezen kezel-
hetd, elldthatd. Otthoni elesést kdvetden elszenvedett csipd-
tdji térés miatt keriilt felvételre. Belgydgydszati betegségei
egyensilyban 1évén, ldbszdr fekélye akaddlyozta mobiliza-
lasat. Az alkalmazott nedves sebkezelés nem hozta meg a
vart eredményt, ekkor vezettiik be a BEMER 3000 terdpidt.
(1. abra).

20-szor napi egyszer alkalmazott kezelés mellett volt
megkezdhetd mobilizdldsa. J6l gyogyuld sebbel, részlege-
sen Onelldtéan bocsdtottuk otthondba. (2. abra.)

III. eset

61 éves, évek 6ta fenndllé silyos két oldali alsé végtag
lymphoedeméhoz tirsulé kiterjedt ldbszarfekély kezelése
miatt keriilt felvételre. A kiterjedt ldbszdrfekély akadalya
volt otthoni 6nelldtdsdnak, fijdalmak miatt a fajdalomesilla-
piték nagy mennyiségét fogyasztotta. Felvételi dllapotdt a 3.
abra mutatja.

A bevezetett BEMER terdpia és a szakma szabdlyai sze-
rint alkalmazott sebkezelés meghozta eredményét. A 4. ab-
ra a tdvozisi dllapotot reprezentilja.
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3. abra.

Kérhazi ellatdsa ideje alatt, a suilyos tarsul6 érbetegségé-
hez jobb oldali kézEpsiilyos paresissel tirsulé agyi insultus
zajlott, mely a folyamatosan alkalmazott BEMER 3000 te-
rdpia és az adekvat gydgyszeres ellatds mellett csaknem ma-
radéktalanul javult.

IV. eset

52 éves, jobb oldali tiidédaganat miatt pulmonectomizalt
beteg, a m(tét teriiletén mellkasi fdjdalmak, terhelhetdség
csOkkenése, 1égzési nehezitettség miatt keriilt kezelésre. A
BEMER 3000 terdpidt kezdetben hetente hdromszor alkal-
maztuk. A negyedik kezelést kovetden az addig csak meg-
prébalt 1égzd torna szakszerden kivitelezhetévé valt, mell-
kasi fdjdalmai csokkentek. A 15. kezelést kovetSen elvég-
zett vizsgdlat szerint 1€gz€s funkci6s értékei javuld allapotot
mutattak. A kezeléseket ambuldnsan folytattuk heti 2, majd
heti | alkalommal. Fél éve a kezeléseket abbahagyta.

V. eset

62 éves, bal oldali emlédaganat miatt csonkolt beteg, fo-
koz4d6, mindennapi munkadjat akaddlyozo iziileti fajdalmak
miatt vettiik fel kezelésre.

BEMER 3000 kezelést bevezetve 5 alkalom utdn fajda-
lomesillapité adagja minimalisra csékkenthetd volt. A keze-
1és folytatasdval terhelhetdsége javult, 15 kezelést kovetSen
bal felsG végtagi nyirokpangdsa megszint, mellkasija mér-
séklgdott, mindkét kézen kialakulé Dupuytren kontracturdja
megsziint. Otthondba tdvozott.

Osszefoglalis
A fekvébeteg intézményben valé alkalmazas nagy eld-
nye, hogy az immobilis betegek esetében a terdpids beren-
dezés szerkezetébdl adéddan a kértermi dgyban alkalmazha-
t6. Tekintettel a mdkddési alapelvére, az dgyban elfoglalt
testhelyzet nem jelentett akadélyt.

Erbelegségek, 2005/suppl./1.
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Az osztilyon kezelt betegek adatait elemezve minden
esetben az elldtott beteg kordllapotdhoz tdrsuld tiinetek
egyediek, ezek kezelése, uraldsa a fontos. A BEMER 3000
terdpia alkalmazdsa az ajanldsok figyelembevételével a ke-
zelés mindig egyedi.

— A BEMER 3000 terdpia j6l és a szakma szabadlyai sze-
rint megfogalmazott indikdciéban biztonsdggal €s eredmé-
nyességgel alkalmazhat6 a multimorbid betegcsoportokndl.

— Alkalmazasakor mellékhatdst, illetve szdvédményt
nem tapasztaltunk.

— Miszaki adottsagai lehetdvé teszik a vidltozatos hely-
szineken valé alkalmazhat4sagat.

— Az eredmények értékelésénél hidnyzik az egységesen
alkalmazhaté kritériumrendszer, melynek kidolgozdsa és al-
kalmazdsa teszi 0sszehasonlithatéva az elért eredményeket.

Dr. Kovdcs Matild
Budapest, Jahn Ferenc Dél-pesti Korhdz,
Csepeli Weiss Manfréd Telephely,
Rehabilitdcios Osztdly
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REFERATUM

Mikrocirkulacios rendellenességek

kronikus vénas elégtelenségben

M. Junger, A. Steins, M. Hahn, H.-M. Hafner
Tiibingeni Egyetemi Korhaz Bérgyogyaszati Osztalya, Németorszag

Microcirculation (2000) 7(suppl.): 3-12.

A krénikus vénds elégtelenség, amelyet az abnormdlisan
megemelkedett vénds nyomds hemodinamikdja is jellemez,
rendszerint primer varicositas vagy kordbbi mélyvéna
thrombosis miatt 1ép fel. A véndk billentyd elégtelensége
miatti, rendellenes vénds dramlds vezet alsé végtagi pangds-
hoz és az dllapot folyamatos romldsdhoz. A nemcsak 4llds-
kor, hanem jédraskor is emelkedett vénds nyomds az alsé
végtagi periférids véndkban mind makro-, mind lényeges
mikrocirkuldciés rendellenességeket okoz. Ez szorosan
osszefiigg a bor trofikus elvdltozdsaival, nevezetesen a 14b-
szar fekély kialakuldsdval.

Partsch szerint, a jardskor megemelkedd vénds nyomds
miatt, minden izomkontrakcié alkalmdval kiugré nyomds-
terhelés keletkezik, ez a nem zdré billentyikon 4t a hajszal-
ér hdlézatot terheli. A kéros nyomds kiugrdsok dontd fon-
tossdgdak a nutritiv kapilldrisok kdrosoddsdban és a fekély
kialakuldsdban.

Mikrocirkuldciét vizsgdlé specidlis médszerek segitségé-
vel mérhet6vé tudjuk tenni a krénikus vénds keringési elég-
telenségben kialakul6 kapilldris szintii jelenségeket. Ossze-
sen 50, Widmer szerinti ., IL. és III. stidiumi beteg vizsgd-
latdt végezték el fluoroscens videé mikroszképidval, intravi-
talis vided capillaroscopidval, transcutan partialis oxigén
nyomds méréssel, valamint laser Doppler flowmetridval.

A kompresszids kezelés kapilldris morfoldgidjdra kifej-
tett hatdsat 20 Widmer szerinti I és II. stddiumd krénikus
vénds elégtelenségbe tartozo betegen, egyénre szabott elasz-
tikus harisnya alkalmazaséaval, 4 héten keresztiil vizsgaltdk.
Felfijhaté mandzsettival standard értékd, nagyobb nyomdst
hoztak létre a ldbszdr izomzatban, és az igy szimuldlt izom
kontrakcidk sordn fellépd kapilldris nyomdsvaltozast Servo-
null mikronyomds-mérd rendszerrel a kapilldrisokban mér-
ték. Eszlelték krénikus vénds elégtelenség sordn a megemel-
kedett nyomasértékeket.

Nyolc III. stadiumu beteg kisérleti vénas nyomds emelése
sordn és tovdbbi tizenegy kontroll személy esetén a v. dor-
salis pedisbdl és a v. brachialisbdl rendszeresen vérmintdkat
vettek. Elemezték a leukocityta adhéziés molekuldk, mint
az LFA-1 (CDlla), Mac-1 (CDIl1b) pl150,95 (CDllc),
CD18, VLA-4 (CD49d), valamint L-selectin (CD62L) meg-
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jelenését. Ugyanezeknél a betegeknél immunhistokémiai
mddszereket alkalmaztak az ulcus kozeli és az ép bér
ICAM-1, VCAMS-1 és E-selectin tartalmdnak kimutatdsdara.
A roml6 klinikai dllapottal pdrhuzamos mikroangiopdtids el-
viltozdsokat, beleértve a kapilldrisok szdamdnak csokkené-
sét, glomerulousszerd 4talakuldsdt, a bdr partialis oxigén
nyomdsdnak cstkkenését, a kis molekulatomegd anyagok-
kal szembeni megnovekedett kapilldris filtrdciét és nagyobb
laser Doppler dramldst tudtak kimutatni. A nagyobb flow
megemelkedett subcutan keringésre és csékkent vascularis
reserve-re utal.

Romlott a kapilldrisok reguldcija is. Ezek a mikroangio-
patids elvdltozdsok linedrisan rosszabbodnak a krénikus vé-
nds elégtelenség klinikai silyossdgdnak megfelelSen. A vé-
nds fekélyben szenvedd betegekben a lymphocytik LFA-I
€s VLA-4 alap szintd kibocsdtdsa, a Mac-1 myeloid sejtek
dltali kibocsdtdsa, valamint az L-selectin expresszidja mind-
hdrom sejt-vonalban nem kiilénbozott az egészséges egyé-
nekben taldlt értékektdl. Ortostatikus terheléskor a kontroll
személyek ldbfej szintjében vett vér vérsejtjeinek az L-se-
lectin megjelenésében szignifikdns redukcié mutatkozott,
szemben a betegeknél mért értékekkel. A kompresszids ke-
zelés hatdsdra klinikai javulds kovetkezett be, amelyet a nut-
ritiv kapilldrisok szdmbeli ndvekedése kisért, ugyanakkor
ezek dtmérdje és a bdr papilldk szdma csokkent. Amikor a
fekélyek rovid id§ alatt begydgyultak (<6 hét), a kapilldri-
sok szamdnak novekedése volt megtigyelhetd. Megdllapi-
tottdk azt is, hogy a mikroangiopdtia a bdr trofikus zavarai-
nak fellépése el6tt megjelenik, tovdbba a kezelés hatdsdra
mér kordn megmutatkoznak a javulds jelei, mint példdul a
kapilldrisok szdmdnak novekedése.

A trofikusan normdlis bdrben is lehetnek dilatdle nutritiv
kapilldrisok, amely a megviltozott bér perfizié korai jele.
Ezek az elvidltozdsok lehetséges magyardzatul szolgdlhatnak
a vénds fekélyek kialakuldsdra és kidjuldsi hajlamdra. A
lymphocytdk csokkent L-selectin kibocsdtdsa az ortostatiku-
san terhelt egészséges kontrollokban arra utalhat, hogy a
sejteket a vénds stasis aktivdlja. Klinikailag hatékony terd-
pids eljdrdsok javitjak a karosodott boka tdjéki bér mikrocir-
kuldcigjat.
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BELEPESI NYILATKOZAT

(Aki a Belépési Nyilatkozatot kitiltve visszakiildi szerkesztoségiink
cimére, mint a MAET tagja, dijtalanul kapja folydiratunkat.)

Kérem felvételemet a Magyar Angiol6giai és Ersebészeti Tarsasdgba. A tagdijat (2005-ben 2000,-Ft) a megkiildendd
csekken befizetem. KERJUK, CSUPA NAGY BETUVEL TOLTSE KI!

e 0N = €8 TAXSZAIMN: . vvevreeiieiiieieecire s ettt eese st e bt e e tesststs e s e e sss st e s aaesesesassrasseasseesiesasasbanseeesees e snessasnsansesensseneseensnens
MUNKANELY MEVE: ...ttt st eb e e raesab e e st et e be e sbesusesas e ssa e sbe e s e s sreensaeasaeatseeansseseenrsnesnnensnennras

Munkahely cime, telEfONSZAMA: .......occiiiriieiriiirite et cree vt e et e e st e e e saaeesraesbesesassesannsssssesessesessssessnsessnss

alairas

MEGRENDELOLAP

(Azok szdmdra, akik nem tagjai a Magyar Angioldgiai és Ersebészeti Tdrsasdgnak,
példdul kionyvtdrak, korhdzak, rendeldintézetek)

Alulirott megrendelem az ERBETEGSEGEK cimi, negyedévenként megjelend folyirat 2005. évi szdmait egy
példanyban, 2000,-Ft éves eldfizetési dijért.

Ve g e T € ] G Y e e SO S SN SN SN S e
CIME!(VALOS): sivsasinssiasssio e e s T o A e e s ca e Ry e e P e A T e e T S e e B T i 7o

IECA, (8T, MAZSZAINIL ....oesiiessseseeeseseeee st e s s e et s ee et e ettt e s enet e e eseeessn e e e ts et et e e e e s e e e ss s e e e s sn e e e e s e e e e e s s e s o s mnmeerens

Az eldfizetési dijat jelen megrendeléssel egyidejileg belfoldi postautalvanyon a szerkeszt§ség cimére (1081 Buda-
pest, Népszinhaz u. 42-44.) vagy étutaldssal az OTP Budapest, 1. ker. Alagiit u. 3. sz. alatti fiokjaban vezetett
501-11701004-20158002 szami szamlara befizetem.
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A terhesség elsd trimesziere (Id. 4.6. pont). Kolnleges figyelmeztetések és az alkalmazdssal kapcsolatos Gvintézkedések: Szlv, vese-, illetve majbetegség kbvetkeztében kiatakul6 als6 végtagi oedema kezelésére a Venoruton nem javasoll.
GYOGYSZERKOLCSONHATASOK £S EGYER INTERAKCIOK: Gyogyszer kbicstnhatst nem jelentettek. @ TERHESSEG ES SZOPTATAS: Terhesség els6 hdrom hénapjaban thrténd alkalmazasat kerllni kell. A készitmény hatdsai a gépidmavezetéshez
&5 gépek Uzemeltetéséhez szUkséges képességekre: Nincs arra utalé adat, hogy 2 készitmény befolyasoing a gépjdrmavezetést, vagy a gépek kezelését. ® NEM KIVANATOS HATASOK, MELLEKHATASOK: Ezek #6ként gaszirointesztindlis zavarok (flat-
ulengia, hasmenés, gyomor f4jdalom, gyomor rontds), fejfdjds, szédilés, faradékonysag, borkiiités, hGhulldm és pruritus voltak, melyek gyorsan megsznnek a kezelés abbahagydsakor. ® TULADAGOLAS: Eddig tOnetekkel jard tiladagoldst nem jelen-
tetiek o GYOGYSZERESZETI JELLEMZOK Segédanyagok felsoroldsa: makrogol 6000, magnézium-szieardt  INKOMPATIBILITAS: Nem ismeretes. ® FELHASZNALHATOSAGI IDGTARTAM: 5 év  KULONLEGES TAROLASI ELOIRASOK:

Legfeljebb 30°C-on Nedvességtdl védve tartandé. ® CSOMAGOLAS TIPUSA £S KISZERELESE: 30 tabletta PVC/AI bliszlerben és faltartonban A készmény felhasznalésdra, kezelésére vonatkozd itmutatésok: Megjegyzés: = © A FORGALOMBA-
HOZATAL! ENGEDELY JOGOSULTJA: Novartis Hungéria KRt , Consumer Health, Budapest ® A FORGALOMBA-HOZATALI ENGEDELY SZAMA: OGYI-T 5299/01 » Alkalmazasi eldirés OGYI-eng. szama: 15 624/55/2003
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