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A szerz6 referatumaéaban ismerteti a legfontosabb hemoreolégiai
alapfogalmakat (teljes vér- és plazmaviszkozitds, hematokrit, vvs.
deformabilitds, vvs. aggregabilitds, trombocita aggregacio), ezek vi-
selkedését és jelentdségét cerebrovaszkularis betegségekben. Tar-
gyalja a hemoreoldgiailag bizonyitottan aktiv gyégyszerek és kezelési
eljarasok helyét és f6bb hatdsmechanizmusat.

A hemoreolégia az utébbi évtizedben er6teljes fejl6désnek indult tudomany-
terlilet, melynek eredményei igéretesek az ischaemias cerebrovascularis betegségek
(7), a myocardialis infarctus (8) és az als6 végtagi érsz(kiiletes folyamatok kezelésé-
ben és gondozasaban (1, 11, 12.). Hemoreoldgiai vizsgalatokkal lehetségessé valhat
az infarctus egyik (0j) rizik6faktoranak el6rejelzése is.

Az ischemias cerebrovascularis torténések hatterében leggyakrabban arterio-
sclerosis fordul el8, mely az érlumen szlkiletével a distalisabb teriiletek vérellatasi
elégtelenségéhez vezethet. Mint ismeretes, az agy vérkeringési rendszere autoregulacio
révén viszonylag tdg hatdrok kozott képes biztositani az agyszovet vérellatasat.
Fokalis neuroldgiai tiinetek jelentkezése esetén a karosodott teriileten ez az on-
szabalyozas is karosodik, a mikrocirkulacio jelent6sen csokken, a vér-agygat transz-
portfolyamatai sériilnek, a hypoxia kdvetkeztében megemelkedik a laktatszint, intra-
vasalis acidosis és hiperozmolaritas jelentkezik, valamint a korélettani térténésekhez
tarsul a vasogen, majd kés6bb a cytotoxicus oedema.

A kritikus agyi vérataramlas szintjén bekdvetkezend8 koéros folyamatok fig-
genek :

1 az e teriiletet ellatd erek atmérgjétol,

2. a vérnyomaseértékektdl,
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3. a szivmikodéstél,

4. a vér dramlasi sajatossagaitol.

A hemoreoldgia a ver d&ramlasi viszonyaival foglalkozik, és az utobbi évek kuta-
tasai feltartdk azokat a jelenségeket, melyek ezek megvaltozasahoz vezetnek. Sike-
ralt a vér koros aramlési viszonyai és az agyi vérataramlasi zavarok kdzott szignifi-
kans dsszefiiggéseket kimutatni (14).

A klinikai kutatas és gyogyitas szdméra legfontosabb hemoreolégiai paraméterek
DINTENFASS szerint:

1 a teljes vérviszkozitas,

2. a hematokrit,

3. a plazmaviszkozitas,

4. a vorosvérsejt-deformabilités,

5. a vOrosvérsejt-aggregabilitas,

6. a trombocyta-aggregacié megvaltozasa.

\V NEWTON! folyadék

SEBESSEGCRADIENS (SMEAR RATE)
NY!ROFESZULTSEG(SHEAR STRESS)

sebesséqgrad/ens(shear rate)

VISZKOZITAS =

1. &bra: Aviszkozitas i:sa sebcsséggradicns viszonta. A ver viszkozitdsa alacsony sebcsséggradiens
esetén magas, majd ennek novekedésével egyre inkdbb kozelit a newtoni folyadékokhoz, 100 s_1
felett a két gérbe csaknem parhuzamos (23)

Az egyes hemoreoldgiai paraméterek legfontosabb jellemzGi
és ezek viselkedése cerebrovaszknlaris betegségekben

A teljes vér viszkozitasa

bizikai tanulméanyaink egyik alaptérvénye, amelyet OHM fedezett fel, érvényes csévekben
aramlo folyadékokra is, s az alabbi képlettel irhaté fei:

.1v = |1P/R,
ahol: /IV = aramer6sség

zJP= nyomasesés

R = aramlési ellenéllas.

igy az aramlas er6ssége meghatarozhaté. A szervezetben ataramlasi zavarok esetén az
aramlas eréssége jelent6sen csokken. Ez kétféleképpen kompenzéalhaté: 1. a nyomas emelésével,
2. az ellendllas csokkentésével. Az 1. alatt jelzett lehetdség csak elméleti jelent6ségl, az &ramlési
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ellendllas fiigg viszont a cs6 paramétereit6l (hossz-, keresztmetszet) és a benne keringé folyadék
viszkozitasatol.

Itt az erek morfolégiai tulajdonsagai szintén nem valtoztathaték jelent6sen, ezérta figyelem
mar régen a viszkozitds megismerésére irdnyult. 1840-ben HAGEN német fizikus és POISEUILLE
francia élettanasz az aldbbi formulat alkotta meg, mely azéta is klasszikusnak szamit:

;rrdp.—p /1t
el

ahol: AV = ataraml6 folyadéktérfogat, r= csé sugara, 1=cs6 hossza, t]= viszkozitds, p,—pg=
nyomascsokkenés, At= id6.

A vér és egyéb testfolyadékok aramlasi sajatossagainak leirasara a ,viszkozitds” fogalmat
hasznaljuk. Ez a belsd surl6das mértéke, a laminarisan aramlé korpuszkuléaris részek egymason
valé elmozduldsa. Ennek létrejottéhez ari. nyiréeré szikséges. A feluletegységre jutéd nyiréerd
a nyir6fesziltség (shear stress). Az dramlés esetén a folyadék rétegenként més és mas sebességgel
aramlik, ennek az allanddéan valtozé sebességnek a jellemzésére hasznélatos a sebességgradiens
(egysége = s-1) vagy shear rate.

JV = -

Viszkozitas -
sebességgradiens

A vérnek hemoreol6giai szempontbél harom alapvet6 tulajdonsaga van:

1. A vér un. nem-newtoni folyadék, azaz viszkozitdsa a sebességgradienst6l fligg6. Ezen
viselkedés okai:

— alacsony sebességgradiens esetén a sejtek aggregalédnak. Ennek széttdredezése csak
10— 20 8~1felett torténik meg.

— A vorosvérsejtek bizonyos nyiréfesziltség felett folyadékcseppként viselkednek. Ez a tu-
lajdonsag a vorosvérsejtek nagyfokd deformabilitdsdnak a kovetkezménye.

— Avérplazma makromolekularis komponenseinek is szerepe van (fibrinogen, alfa-2 makro-
globulin stb.).

2. A vér tixotrépidval rendelkezik, azaz bizonyos kérilmények kozott részecskéi laza, halo-
zatos szerkezetet képeznek, viszonylag nagy viszkozitasd rendszer keletkezik, mely tartés erd
hatdsara szétzilalédik, viszkozitasa is csokken.

3. A vér viszkoelasztikus sajatossaga, hogy kis nyiréfesziltség hatasara csak rugalmas alak-
véltozast szenved, dramlas csak meghatarozott nyir6fesziiltség (yield shear stress) felett jon Iétre
(folyasi hatar).

A kulénboz6 nyirdsi sebességeknél mért emelkedett teljes vér viszkozitds okaként tobb
tényezd tehetd felel6ssé, ennek tisztdzésa az adekvat terapiads teendéket hatarozza meg. A teljes
vér fizikailag kétfazisa rendszer, mely korpuszkuléris elemekbdl (talnyom6 részben vvs.) és plaz-
mabol all, Teolégiai sajatossagai ezen alkotérészek mennyiségi és mindségi tulajdonsagai altal
meghatarozottak.

A teljes vér viszkozitds emelkedéséhez vezethetnek kiilonbdz6 eredetli hematol6giai beteg-
ségek, amelyek cerebralis ischaemias megbetegedések rizikdfaktorai lehetnek, ezért kisz(irésik fon-
tos feladat. Az Un. hiperviszkozitas szindréma fontosabb okai lehetnek (21):

1. emelkedett hematokrit (polycythaemia vera, polyglobulia),

2. a szérum proteinek mennyiségének emelkedése és dsszetételbeli valtozasa (hyperfibrinogenae-
mia, immunglobulin emelkedés, IgM, alfa-2 makroglobulin, albumincsdkkenés, gyulladdsos meg-
betegedések, plazma hiperviszkozitds, az un. Fahey szindroéma dysglobulinaemia kovetkezté-
ben stb.),

3. a szervezet hGmérsékletének csokkenése,

4. emelkedett vorosvérsejt aggreg'abilitas,

5. vorosvérsejt deformabilitas csdkkenése kiilénbdz6 kongenitalis és szerzett okok kdvetkezté-
ben (sarlésejtes anémia, veseelégtelenség, hyperlypoproteinaemia trombdzis, diabetes mellitus).

Ezekkel ellentétben hipoviszkozitast eredményez az alacsony hematokrit (Id. hemodiltcio),
a hypoproteinaemia, hypofibrinogenaemia és a hipertermia (21). Infekci6s eredetd hipertermia-
ban azonban a fehérvérsejtszdm emelkedése kedvezG6tlen befolydssal van a 'mikrocirkulaciora,
mivel a kapillarisokat ,eltomeszelve” mechanikus akadalyt képez a vvs.-ek el6tt.

Akut cerebrélis infarctust kdvetéen a karosodott terlileten az autoreguléacio
megszlinése kovetkeztében a folyadékaramlasra a HAGEN—POISEUILLE-t6rvény
valik érvényesse, azaz a folyadék aramlasat dont6en annak viszkozitdsa hatarozza
meg. Thomas (36) mutatott ra, hogy a magas teljes vér viszkozitasa kapcsan mért
cerebralis vérataramlas-csokkenés hatterében pathogenetikai tényezéként leggyak-
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rabban a magas hematokrit szerepel. Grotta (14) 53 cerebrovaszkularis betegnél és
egészséges kontrolioknal vizsgélta a teljes vérviszkozitds néhany paraméterének
(hematokrit, plazma fibrinogen szint, yield shear stress) és az agyi vérataramlas ala-
kulasanak 8sszefiiggését. Xenon—133 inhal&cids metodikaval vizsgalta az agyi veér-
atdramlast és annak csokkenését figyelte meg betegeiben. Szignifikans dsszefliggést
tapasztalt ezen értékek, valamint a plazma fibrinogen szint (p=0,05), a hematokrit
(p=0,05) és mindkét paraméter egyiittes értékelése kapcsan (p=0,01). A plazma
fibrinogennek jelent8s szerepe van a teljes vérviszkozitas novelésében (f6leg Buerger-
koérban szenved6knél — 18). Cerebrovascularis betegségekben a magasabb teljes vér-
viszkozités szignifikdnsan jelentkezik minden nvirdsi sebességnél (1,5 s-1—230 s-1
— 24).

A 2. szamu é&bran azokat az dsszefliggéseket mutatjuk be, melyek koros folya-
matokban a vér egyes reoldgiai tulajdonsagait meghataroz6 faktorok kozott szerepel-
hetnek. (Viszkozités, vvs. aggregacio és vvs. deformabilitds.) Az dbran az alacsony
és magas sebességgradiens mellett mért relativ viszkozitas 0sszefiiggése lathaté azo-
nos hematokrit esetén a kiilénb6zd vvs. szuszpenzidkban.

2. dbra: 1. Egészséges egyén vére, litk.: 0,45. 2. Normalis vorosvérsejtek 11%-os albumin Ringer
oldatban, nincs aggregacié és normalis a vvs. deformabilitds. 3. Az el6z6 oldatban 30 napig
tarolt oreg, rigid vvs.-ek, nincs aggregéacio és nincs deformabilitas (28)

Megfigyelhet8, hogy a cerebrélis mikrocirkul&cid teriilletét reprezental6 alacsony
sebességgradiens esetén a sejtek aggregacios képessége igen magas, ennek csokkentése
kéros aramlasi viszonyok kozott kivanatos, ehhez plazmaexpanderek (pl. 5%-0s
human albumin, Rheomacrodex), fibrinogen szint csékkentd gyogyszerek (Arvin)
sziikségesek. Ugyanakkor megfigyelhet6, hogy a rigid vorosversejtek magasabb se-
bességgradiens mellett sem elasztikusak.
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A hematokrit jelentsége

A Vér viszkozitasa elsésorban a hematokrit fiiggvénye. A klinikai gyakorlatban
elfogadott 0,40—0,45 kozotti érték hemoreoldgiai szempontbdl kordntsem idealis.
A hematokrit 0,30-r6l 0,50-re tortén6é emelkedése példaul a viszkozitast megkétsze-
rezi. A 3. szdm( &brén a vér plazmahoz viszonyitott relativ viszkozitasat lathatjuk
kilénbdz8 htk. esetén.

3. dbra: A v<ir relativ viszkozitdsdnak és a sebességgradiensnck osszefiiggése kilénb6z6é htk.
esetéu (21)

A hematokrit (htk.) emelkedésével a vér 0 2-szallité kapacitdsa lineadrisan né, viszkozitasa
viszont exponencialisan. Az emelkedett htk. paradox médon az 0 2-ellatottsag romlasat idézi eld.
Az ontogenezis soran a szervezetet ért hematoldégiai karosodasok leggyakoribb oka a vérvesztés
volt, a szervezet kompenzaciés mechanizmusai ilyen irdanyban talbiztositottak. Allatkisérletekben
sorozatos vérvételekkel sikerilt a hematokritot 10% koruli értékre leszoritani anélkil, hogy az
allat elpusztult volna. Az életkor kitolodasaval a kilonb6z6 etioldgidju ischemias folyamatok
(arteriosclerosis, trombosis, embdélids mechanizmusok) el6fordulasi ratdja emelkedett, a szerv-
lokalizalt ischemias folyamatok képezik a betegségek zdmét.

Ott (27) ischemias cerebrovascularis betegségekben az infarctusos csoportban
a teljes vérviszkozitast 48%-ban talélta emelkedettnek, a TIA csoportban 34%-ban.
(htk. 0,46 folott.) Az el6z6 csoportban a htk. szignifikansan magasabb volt, 25 beteg-
ben 0,52 folotti értéket talalt. Thomas (36) 16 betegében venasectidval csdkkentette
a hematokritot 0,53-r6l 0,45-re és a cerebralis vératdramlas fokozddasat észlelte
37,9 ml/100 g/min-rél 62,7 mI/100 g/min-re. Mas vizsgalok szerint a htk. csokkentése
kapcsdn nemcsak a cerebrélis vérataramlas szignifikans fokozddasa tapasztalhato,
hanem a Wechsler-féle intelligenciatesztben is javulast észleltek (p=0,02), tehat
a 0,46 folotti htk. nemcsak rizikéfaktor a cerebrélis stroke-ban, hanem a psychés
teljesitmények egyik meghatarozdja is.

Pollock (29) egerekben egy, majd kétoldali carotis ligatura kapcsan kilénboz6
hematokrit( allatokban vizsgalta az infarctusos terilet Kiterjedését. Megallapitotta,
hogy a magas hematokrit és ischemia egydttes el6forduldsa jelent6sen nagyobb in-
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farctusos terlletet eredményezett, kiilondsen az a. cerebri anterior ellatasi zénajaban.

Ezen experimentalis és klinikai megfigyelésekbdl fontos terapias kovetkeztetések
adodnak (venasectio, a hemodillciok kiilonbdz6 formai sth.), melyeknek indikacioja,
sémaja, eredményességének kovetése kilonbozik pl. az alsd végtagi érszlikiletben
szenveddk és a cerebrovascularis betegek csoportjaban.

A plazma viszkozitasa

A hematokriton kivil a teljes vér viszkozitasanak masik fontos meghatarozoja
a plazma viszkozitdsanak mértéke. A plazma Teol6giai szempontb6l Un. newtoni folya-
dekként viselkedik, azaz viszkozitasa a sebességgradienstdl figgetlen. Igen érzékeny
a hémérséklet-valtozasra, ezért a gyakorlatban a plazma viszkozitdsmérési eredmé-
nyének'kdzlésekor a vizsgalat sordan mért hémérséklet (altalaban 37 °C) megadandé.

A plazma viszkozitdsa dont6en a plazmafehérjék mennyiségétdl és minéségétdl
fugg. Kilondsen a fibrinogen szint emelkedése fokozza azt, mely ezenkivil szerepet
jatszik a sejt—sejt interakcioban, valamint a vérosveérsejtek és trombocitak aggrega-
bilitasat fokozza.

A 4. szam( abran szemléltetjik a plazma viszkozitasanak dsszefliggését kiilénb6z6 fehérjék

------ ALBUMIN
———IMMUNQLOBULIN O
I e — FIBR/INOGEN

conc.(g/i)

Az 4brabol megfelel6 terapias kovetkeztetések is adddnak: ha a plazma viszkozitasa foko-
zott, csokkenteni kell a fibrinogen szintet (plasmapheresis, Arvin), a hemodilGcié soran alkalmaz-
hatjuk az 5%-o0s human albumint. Exsiecalt betegnél parenteralis folyadékpodtlasra széles kérben
hasznéljak a krisztalloid oldatokat (Ringer, Salina stb.). Ezeknek hemoreol6giai hatdsa csak
miniméalis (htk. és plazmaviszkozitas-csokkentés) és néhany 6ran &t hatnak. A hormonélis re-
bound kévetkeztében a hemoreoldgiai paraméterek Gjbol visszadllnak a kiindulédsi értékekre.
Ezért torekszink a megfelel6 onkotikus nyomassal rendelkez6 és hemoreoldgiailag aktiv hatasu
plasma expanderek alkalmazasara (Rheomacrodex, Hydroxi-aethyl-keményit6 HAES, 5%-0s
humén albumin stb.).
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Gottstein (13) vizsgalatai ramutattak a plazmaexpanderek 24 6ran keresztil
torténd infundélasanak eredményességére.

A plazmaviszkozitast meghatarozzak a fentieken kivill még az alfa-2 makro-
globulin, laktoferrin, béta-thromboglobulin, az akut fazis protein stb.

Ott (27) cerebrdlis infarctusos betegek csoport jaban 400 mg/100 ml-nél magasabb
fibrinogen szintet talalt 51%-ban, ugyanez a TIA csoportban 30%-ban volt kérosan
emelkedett. Lechner (22) a plazma hiperkoagulabilitasat vizsgélva szignifikans osz-
szefiggest talalt a cerebrélis artéridk sztenotikus vagy obstruktiv folyamataival.
A kulénb6z8 plazmafehérjék nemcsak a plazma viszkozitasat névelhetik, hanem a
teljes vér viszkozitasat is emelik. Cerebrovascularis betegségekben a teljes vér visz-
kozitasat szignifikansan fokozta a fibrinogen, az alfa-2 makroglobulin, a haptoglobin
és a Vili. faktor.

A plazma viszkozitasa

Elettani koériilmények kézott egy adott egyén vénas vérének meghatarozott térfogataban
egyidejlleg kiulonb6z6 élettartam U vvs. populéacioé kering, az idés vvs.-ek megsemmisitését makro-
fagok végzik. In vitro filtraciés technikdval megallapithaté, hogy ezen idés szubpopuléacio
flexibilitasa jelentésen csokkent. Krénikus érszikulettel jaré betegségekben (pl. alsé végtagi
obliteralé folyamatok), de olyan ischemias cerebrovascularis betegségekben is, amelyek vizsga-
lata alkalmaval coronariasclerosis és/vagy als6 végtag érszikilet nem mutathaté ki, a rigid,
deformabilitdsra képtelen vvs.-ek mennyisége megemelkedik. Ezen deformabilitdsi képesség a
nagy és kis artéridkban vald vérkeringés alkalmaval a keringés szempontjabol jelentéktelen, a
mikrocirkulacio teriletén azonban donté befolyassal bir az ataramlasra. A kapillarisok tertletén
az érkeresztmetszet altalaban 3—5 mikron, a 8 mikron atmér6jl vvs.-ek ezeken val6 athaladasa
csak nagyfoku flexibilitassal képzelhet6 el. A vvs.-ek deformabilitdsdnak vizsgalatdra az egyen-
letes porusnagysagu litereken valé athaladasi képességet, a flexibilitast mérjik (transit time)
konstans szivé- vagy nyomoéerd mellett.

A vvs.-ek plaszticitasa, filtrabilitdsa statikus (vvs. felilet és térfogat ardnya) és dinamikus
(membréan és stroma viszkozitas) tényez6kt6l fugg. A vvs. filtralodasi képessége a nagy felilet—
kis térfogat aranybo6l addédik (lapos, plankonkav alakzat).

Csokkent vvs. fluiditdst okozhat fokozott aEgreg iciés képesség, membran defektus, a vvs.
belsé viszkozitdsdnak emelkedése, a csdkkent felilet—térfogat ardny, a nem megfelel6 ATP
szint, az elektrolit eloszlas és transzport zavara, valamint kémiai tényez6k, mint ozmolaritas-
valtozas és a pH-eltolédas (6, 31).

Miller (25) &bréja alapjan az |. sz. tablazatban Osszefoglaldan tintettiik fel
a cerebralis ischemias folyamatok korélettani alapjait, melyek infarctushoz vezetnek.

Megallapithat6, hogy lokalis hiperozmolaritas és szdveti acidézis csdkkent vvs.
deformabilitast eredményez, mely a kapillaris keringés szintjén megndvekedett visz-
kozitdshoz vezethet. Az irreverzibilisen karosodott mikrocirkulacié koéros anyag-
csere-valtozasokat okoz, amelyek a metafcolikus homeosztazis sszeomlasahoz vezet-
hetnek és végul cerebralis infarctus alakul ki.

A korélettani jelenségek attekintése kapojan kirajzolédnak azok a terapias lehe-
t6ségek, amelyek képesek lehetnek ennek a circulus vitiosusnak a megszakitasara
(vvs. deformabilitast javité gyogyszerek, vvs. és thrombocyta aggregéciot gatld
anyagok, ozmoterapeutikumok, viszkozitast csokkentd eljarasok stbh.).

Marcel (24) akut ischemias cerel rovascularis betegek alvadasgatolt vérének
fiitrabilitasat vizsgalta 5 pm Nuclepore sz(r6n és a betegek 78,6%-aban csokkent
értekeket talalt, mig ha a vért kétszer a&tmojassal tisztitotta (fibrinogen és fvs. eltavo-
litas), 27,5%-ban volt csokkent a filtrabilitas. Krénikus cerebrovascularis betegsé-
gekben a vvs. deformabilitas csokkentebb a hasonl6 koru, cerebralis stroke-on &t nem
esett betegekével dsszehasonlitva. Marcel (24) szignifikans dsszefliggést talalt a csok-
kent vvs. filtrabilitds és a csokkent agyi vératdramlas kozott.
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CI*RLBRrtM~ 1Si-ivlIAS JOLYALLhTQ7, KiR-LT/i-TIAL'l AMA.-JAI

/. tablazat: Ischaemias cerchrovaszkularis folyamatok koérélettani alapjai, a pentoxifyllin hatasa
(vastagon bekeretezett részek)

Megallapithaté, hogy a redukalédott ws. deformabilitds hatterében 2/3 részben extrinsic
faktorok (plazma fibrinogén V111. faktor, polimorfonukleéris sejtek), 1/3 részben intrinsic tényez6k
jatszanak szerepet. Ezen pontosabban még nem ismert intrinsic faktorok jelenléte kiléndsen
fontos a cerebralis mikrocirkulacio alakitasdban, mert ezen a teriileten a keringést dont6en nem
a plazmafaktorok, hanem a ws. deformabilitdsi képességei hatdrozzak meg.

A klinikailag panasz- és tiinetmentes dohdnyzék vvs.-einek tiltraciés képessége is csokkent.
Arteridalis érsz(ikiletes betegekben a ws. membran ATP tartalma kevesebb a korban megfelel§
kontrollokéhoz képest, annal inkabb, minél rosszabb a perfazi6. Az ATP a vorosvérsejtekben
az energiatermel6 folyamatokhoz sziikséges. Szignifikans dsszefiiggés mutathaté ki a ws. filtra-
bilitds és az ATP tartalom koz6tt.

Boisseau (4) kozépsulyos és sllyos cerebralis stroke-os betegekben vizsgéalta a
teljes vér filtrabilitast és megallapitotta, hogy dsszefliggés van a filtrabilitas csdkke-
nése €s a betegség slyossaga kdzott. Jelent6sen meghosszabbodott tiltracios értékeket
észlelt a stlyos lefolyasu betegségcsoportban, masrészt a klinikai kép valtozasa kap-
csan a kozépsulyos csoport tiltracids értékei a 8. napon spontan is javulnak, mig a
sulyos csoportban az értékek valtozatlanok maradnak. Ebbdl bizonyos prognosztikai
kovetkeztetések is addédnak a betegség kimenetelét illetéen. Szov6dmények fellépte
(38,5 °C folétti laz, infekcid, dehydratio) jelentsen rontjak a filtrabilitast. A ws.
tiltracios id6 és a rizikdfaktorok szdma szignifikéns dsszefliggést eredményez (dohéany-
zas, hypertonia, obesitas, cukorbetegség).
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A vorosvérsejtek aggregabilitasa

A vorosvérsejtek alacsony shear rate esetén fokozott aggregacios képességet
mutatnak. Az aggregalddott vordsvérsejtek a mikrocirkuldcié szintjén Kiterjedt
,,fouleaux” alakzatban haladnak, ezaltal névelik a viszkozitast.

Marcel (24) ischemias eerebrovascularis betegeknél gyakrabban figyelt meg vvs.
aggregécio fokozddast, mint vérzéses eerebrovascularis betegeknél. Az aggregacié
fokozodasaért felel6ssé tehetd a plazma fibrinogen, mely a sejt—sejt interakciét Ggy
fokozza, hogy a vvs.-ek felszinére precipitalodik. A fibrinogen nemcsak a vvs.-re hat,
hanem kicsapédik az endothel felszinére is és igy fokozza a sejt—endothel interakciot
is, ezzel is csokkentve a mozgast. Az aggregacio fokozasaval egyditt jarhat mas okok
kovetkeztében a vvs.-ek filtrabilitdsdnak cstkkenése is, mely a mikrocirkulacié szint-
jén a globalis fiuiditas csdkkenéséhez vezet.

A ,,rouleaux -képz6dés kdvetkezmeényei hemoreolégiai szempontbol:

—csokken a vvs.-ek arandasi rataja, az aggregatumok blokkot képeznek a ka-
pillarisokban és sinusoidokban,

— a kapillarisokban csokken a vvs. szdm, illetve elosztasi egyenetlenség jelent-
kezik (plasma skinning),

— megvaltoztat ja a vvs.-ek reoldgiai viselkedését, az aggregacio fokozza a loka-
lis acidézist, mely vvs. deformabilitas csdkkenéséhez vezet,

— noveli a periferas ellenallast,

— emeli a tromboziskészséget,

— lokalis szdveti anoxidhoz vezet.

A trombocyta aggregacio jelent6sége

Szamos szerz vizsgalta a human trombocytdk spontan aggregéaciés képességét és gyakori-
sadgat, valamint ADP-re, adrenalinra, szerotoninra és kollagénre bekdvetkezd valtozasait. Meg-
figyelték, hogy a kontroll betegeknél a spontadn trombocyta aggregéacié el6fordulasa megnéveke-
dett a kor elérehaladtaval, valamint szignifikdnsan magasabb volt azoknal a betegeknél, akik
cerebrovaszkularis betegségben szenvedtek, ezek kozil is a 60 év felettieknél volt jelentés a no-
vekedés. Nem talaltak szignifikans kilonbséget az id6s, stroke-on atesett betegek, valamint az
id6s, egyéb vaszkularis betegségben szenved6k kozott (28).

A eerebrovascularis betegek trombocytai nemcsak emelkedett spontdn aggregéciés képes-
irreverzibilisen is aggregalédhatnak (ADP és adrenalin). Megallapithaté, hogy eerebrovascularis
betegekben, kiléndsen a cerebralis infarctuson atesettek csoportjdban az adrenalin indukéalta
irreverzibilis trombocyta aggregacié el6fordulasa sokkal gyakoribb, mint a korban és nemben
megfelel6 kontrollcsoportokban, szenzitiv indikatora a eerebrovascularis betegségeknek (28).

A trombocyta aggregaci6 képesség fokozodasa hemoreoldgiai szempontbdl egyrészt azért
fontos, mert az aggregalédott trombocytak féleg a mikrocirkulacié tertiletén aramlési akadalyo-
kat képeznek, masrészt alvadasfokozé hatasuk is van.

Evek 6ta hasznaljak a klinikai gyakorlatban a kiilénb6z6 trombocyta aggregacio
gatlé gydgyszereket, melyek eerebrovascularis betegségekre vonatkozé irodalma ki-
terjedt. Bizonyitott, hogy az acetilszalicilsav (ASA) és a pentoxifyllin (Trental)
hosszan tart6 alkalmazasa az intermittalé ischemias attakok szamat szignifikansan
csdkkenti. Kanadai prospektiv vizsgalatok adatai szerint az ASA hosszi tavu
alkalmazas mellett a progressziv ischemids attakokat és &tmeneti ischemias attako-
kat (TIA) 19°/0-ban, az infarctusokat és a halalos kimenetel(i attakokat 31°/0-ban
képes csokkenteni, de ez csak férfi betegek esetében szignifikdns (2). Az amerikai
multicentrikus vizsgalat megallapitja, hogy az ASA kezelés képes megel6zni, illetve
az el6fordulasi gyakorisagot csokkenteni a TIA csoportban. Ez a képesség nem bizo
nyithaté cerebralis infarctusos betegeknél (9).
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Egy masik multicentrikus vizsgalat (17) ASA és dipyridamol kombinalt kezelés
eredményeit hasonlitja dssze pentoxifyllin terapia eredményeivel. TIA betegcsoportot
vizsgalva megallapitjak, hogy pentoxifyllin monoterapia esetén szignifikansan csok-
kent a TIA recidiva a masik csoporttal szemben. Ujabb kdzlemények adatai szerint
TIA prevencio céljabol célszerl a hemoreoldgiailag bizonyitottan aktiv pentoxifyllinfc
egyutt adni ASA-val (28).

A klinikailag legfontosabb Teoldgiai paraméterek attekintése utan a Il. szdmu
tablazatban feltlintettiik ezek valtozasait normalis érrendszerben valé aramlas koze-
pette, valamint obliterativ érfolyamatokban.

NORM. VISZONYOK OBL. ERK LYA'ATOK
HEOLUGIAI PARAMETEREK
Kis artéridak Kapillarisok Kis srtéridk Kapillarisok

HEMATQKRIT 4 U t t t
TELJES VER VISZKOZITAS 4 U t n

WS. FILTRABILITAS véaltozatlan valtozatlan 4 4

W S. AGGREGACIO minim &lis minimalis
Isludge/

I1. hililaziit: Kobb henioreohjgiai paraméteret valtozasa érsztikulct esetén a osartéridk ban es
kapillarisokban

Hémoreoldgiai terapia cerebrovascularis betegségekben

Az utébbi évtizedben féleg az ischemids cerebrovascularis betegségek kezelésé-
ben a hemoreoldgiailag aktiv szerek alkalmazésa el@retdrt. Ezt indokolja:

1 A ,cerebralis értagit6” gyogyszerek a szklerotikus ereket tagitani nem képe-
sek, nem novelik a cerebralis vératdramlast és a steal effektus fokozésa révén rontjak
az ischaemias teriilet vérellatasat (16).

2. Az utobbi évben kideriilt, hogy a TIA és reverzibilis ischemias attakok meg-
el6zésére készitett a. temporalis superficialis — a. cerebri media anasztomdzis m,
tétek lényegében nem képesek az intermittalé ischemias attakok szamat csokkenteni-
ezert ezeket a m(téteket mar hazankban sem végzik (26).

3. A régebben hasznalatos gyogyszerek egész sorarol Kideriilt, hogy hemo-
reoldgiai hatéssal is rendelkeznek (pl. cinnarizin, clofibrat, indometacinum, insulin,
propranolol stb.), ezek ilyen szempontbdl és metodikaval torténd atvizsgalasa folya-
matban van (7). A gyogyszerek mas csoportjaban a régebben gondolt terdpids hatas
(pl. papaverin esetében értagitd) nem emiatt jelentkezett, hanem az eddig nem is-
mert reoldgiailag aktiv volta miatt mutatkozott.

A cerebrovascularis betegségek kezelésében tovabbra is alapvet fontossagu
a cerebralis keringést és szivm(ikodést javitd gyogyszerek alkalmazésa (Strophantin,
Cavinton), az emboliaforrasok felkutatasa, a stenosisok érsebészeti megoldasa, a szo-
veti anyagcserét fokozo szerek adasa (Eneib6l, Pyramem). Fontos tovabba a kerin-
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gésjavitasban Ujabban mar nélkilozhetetlen altalanos Teolégiai hatassal bird szerek
(pl. plazmaexpanderek, cukoroldatok, anticoagulansok, neurolepticumok) és kifeje-
zetten Teoldgiai hatdsmechanizmussal rendelkezd gydgyszerek (Pentoxifyllin, Depo-
gen) alkalmazéasa (3, 10, 30). Ezen utdbbi anyagok javitjak a vorosvérsejtek deforma-
bilitasat, aggregaciojukat csokkentik, hatnak a vvs. bels6 viszkozitasara, adhaesiot
csokkentének, defibrinogenizalnak, a trombocyta aggregaciot gatoljak.

Az acut cerebrovascularis betegségek kezelésében hasznalatos:

— hematokrit csokkentés (venasectio), csak polycytaemia vera rubra cerebralis
manifesztacidjaban,

— hemodiltcié kilénboz6 formai,

— vvs. deformabilitast javitd gyogyszerek (pentoxifyllin, Depogen, Doxium),

— plasmapheresis (hiperviszkozitds szindréméban, viszkozimetridval bizonyi-
tott kdrosan emelkedett plazmaviszkozitas esetén, cerebrovascularis betegségekben
indikaci6ja még nem kelléen kimunkalt),

— defibrinaciés terpia. Jelenleg két gydgyszerr6l bizonyosodott be kedvezd
Teoldgiai hatas: ezek az Ancrod (Arvin) és a Batroxobine (Defibrase). Féleg als6 vég-
tagi lokaliz&cioju Buerger-koros betegek kezelésére hasznalatos. Eredményekrél ha-
zankban Kollar és mtsai. (18) szdmoltak be el6szor. Cerebralis Buerger-kdrban vald
alkalmazasrol kézleményt nem taldltunk, elméletileg megkisérelhetd.

— vvs. deformabilitast javitdé gyogyszerek,

— trombocyta aggregaciot gatlé szerek (ASA),

— sajat vér UV besugarzasa és autotranszfizioja,

— vasoreaktiv szerek, melyek reoldgiadag is aktivak (Stugeron, Doxium),

— alacsony dézist heparin alkalmazésa.

Akut cerebrovascularis betegségekben a cerebralis vérataramlast bizonyitottan
javité kezelés a hemodiltcio, melynek harom formajat kilonboztetjik meg (11, 12,
13);

1 hypovolaemias hemodilicid. A vérlebocsatasrol van sz, mely a legrégebbi he-
moreoldgiai terapias moédszer. Onmagaban cerebrovascularis betegek kezelésére nem
alkalmazzuk, mert negativ hatassal van a szervezet azon képességére, hogy a reduka-
l6dott 0 2kapacitast kompenzalhassa;

2. izo- vagy normovolémias hemodiltcié. Ez az akut fokalis ischemias attakok
minden forméajaban indokolt, amennyiben a beavatkozas ellenjavallatai nem allnak
fenn (friss myocardidlis infarctus, szivgyengeség, angina pectoris, hemorrhagias dia-
tesis, veseelégtelenség). A vérlebocsatassal parhuzamosan a beteg maésik karjaba
plazmaexpandert infundalunk (200—500 ml vér/500 ml plazma pétszer csere), mi-
kdzben a vérvolumen lehetdség szerinti valtozatlansagara torekszink. A beavatkozés
kdzben Iétrejové reoldgiai valtozasok: a relativ vérviszkozitas és a htk. csokkenése,
a plazmaviszkozitas csokkenése mindenekel6tt az eltavolitott plazmafehérjék (fibri-
nogen, alfa-2 makroglobulin) altal térténik, valamint egyes plazmaexpanderek ké-
pesek (pl. 10%-os hidroxietil-keményit§ HAES—200 — 19) csokkenteni a wvvs.
aggregaciot, de a dextran keszitmények toébbségének nincs hatdsa a vvs. aggregaciora.
A mikrocirkuléeié teriiletén mas a helyzet, mert itt a vvs. aggregacié a lecsokkent
nyomasgradiens hatdsara fokozddik, amennyiben a hemodilicié a mikrocirkulaciot
javitani képes, az aggregacio jelentsen csokkenhet csupan a kapillaris keringés
gyorsulasa altal is. Ellentmondd kdzlemények jelentek meg a dextran—40 készitmé-
nyek hatasardl a vvs. deformabilitasra. Egyes vizsgalok nem tapasztaltak az infun-
dalas alkalméaval javulast ebben, masok egészségesekben ennek cstkkenését észlel-
ték (20).
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3. Hipervolémias hetnodiltcié. Akut cerebralis ischemiads betegségekben akkor
alkalmazzuk, ha ellenjavallata nincs (friss mvocardidlis infarctus, angina pectoris,
stlyos hemorhagiéas diatesis, sulyos majkarosodas, nem beallithaté hypertonia, vese-
elégtelenség, szivgyengeség), valamint ha a htk. értéke 0,45 alatt van. Vérlebocsatas
nincs, plazmaexpandert infundalunk, ennek hiperonkotikus nyoméasa miatt a vér-
palyaba folyadékbearamlas térténik, a vérvolumen emelkedik. Szignifikans htk.
valtozas nincs, a plazmaviszkozitas az infundalt expander min6ségétél fliggéen val-
tozatlan vagy kissé novekedhet, egyes expanderek ezt csokkentik, a relativ vér-
viszkozitds is csokken. A vvs. aggregabilitdsira és deformabilitasara vonatkozoan

az el6z6 mddszernél ismertetett ridtok érvényesek (12, 13, 20, 32).

Az 1960-as évektdl a leggyakrabban a hipervolémias hemodillciot alkalmaztuk. Az ut6bbi
években kezd elterjedni az izovolémias hemodiltci6o, melyrél legismertebb kutatéja, Gottstein (13)
megallapitja, hogy az ischemias cerebrovascularis betegségek akut formainak kezelésében nem
csodaszer. Tobb eurépai munkacsoport egybehangz6 véleménye szerint azonban szignifikansan
képes ndvelni a cerebralis vératadramlast az ischemias, poststenoticus teriileten is. Az izovolémias
hemodiltcié alkalmazéasaval szerzett tapasztalatok vonatkozasaban utalunk Csornai és Vamosi
(5) dolgozatéara.

A hemoreoldgiai terapia méasik kiemelked6en fontos terlilete a vordsvérsejtek
deformabilitasanak javitasa, legismertebb gyégyszere a pentoxifylline (Trental, Aga-
purin), mely a vvs. membran flexibilitdsat fokozza. Az |. sz. tablazatban a meg-
jelolt paraméterekre hat elsésorban, de egyes kozlemények szerint f6leg alacsony
shear rate mellett mérve csokkenti a teljes vérviszkozitast, trombocyta aggregacio
gatlo hatéassal is bir és csokkenti a vvs. aggregabilitasat (15). Alkalmazasa aeut és
chronicus cerebrovascularis ischemias betegségekben javallt. Hasznaljak vérzések
esetén is,a mikrocirkulaci6 javitasa révén csokkenti a perifokalis 6démat (34, 35).
Chronicus ischemids cerebrovascularis betegcsoportban Pongracz és munkatarsai (30)
vizsgaltak a Depogen (Chinoin) hatasat a vorosvérsejtek filtrabilitasara. Kimutattak,
hogy a gydgyszer az alkalmazott koncentraci6 fliggvényében javitja vvs. filtrabilita-
sat kilonosen azoknal, akiknél a kezelést megel6z&en jelentésen lassabb filtrabilitast
mértek. .J6 korrelaciot lehetett kimutatni a klinikai tinetek javulasa és a vvs. filtra-
bilitas valtozasanak mértéke kozott. A kezelés megkezdése el6tt sziikségesnek tart jak
hemoreolégiai vizsgalomddszerekkel a reszponderek kivalasztasat.
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Maj. K. Pongracz M. D . M :
HEMORHEOLOGY IN CEREBROVASCULAR DISEASES

''he author reviews the fundamental elements of hemorheology (viscosity of the whole
blood and the plasma, packed cell volume, erythrocyte deformability and aggregability, throm-
bocyte aggregation), their dynamics and importance in cerebrovascular diseases. He outlines
the place and mechanism of action of the drugs and therapeutic procedures with proved rheo-
logic effects.

Maiiop m'c 3. [7onspaif;

3HAHEHME rEMOPEOJIOrMM B UEPEBPOBACKYJDIPHBIX
3ABOJIEBAHM.BX

Abtop paccMarpMBaeT ocHOBHbie aneMeHTbi reMopeojiornn (BsnKOCTb uejibHOH KpCBH H
ruia3ivbi, reMaiOKpuT, cnocoOHocTh 3pnrpounTOB k ge<})opMauHH n arperaukKH, arperamiH Tpom-
douhtob), hx gHHEMVKy H 3HaseHne b uepedpoBacKy”spHbix 3a6ojieBaBH»x. HaMenaeT Mecro
h ormchiBaeT ocHOBHbie MexamoMbi Ae4CTBua jieKapcTBeutthix cpeflCTB h JieneOHbix npneMOB
COKa iaHHOM reMOpeQITOrHHCKOH 3(j)<i>eKTHBHICTh)O.



