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A REPERFUZIOS KAROSODASOK KLINIKAI MANIFESZTACIOJA
A REVASZKULARIZACIOS SZINDROMA

Akut ver 6érelzarodas
(embolizacio, artérias trombozis)
miatt vegzett keringéshelyreallitas

!

Iszkémia idejétdl és a szovetek
mertek( iszkemia-reperfuzios
karosodas

!

Sulyos esetben a szdvetsertles és
a gyulladasos folyamatok
revaszkularizacios szindromahoz
vezetnek

Henry Haimovici
1960-myonephropatic-
metabolic syndrome

VASCULAR
SURGERY

Klasszikus tlinetegyiittes

sulyos vegtagfajdalom, extrém ddéma
szoveti iszkémia, izomrigiditas, metabolikus
acidozis, hiperkalémia, mioglobinémia,
mioglobindria, tubularis nefropatia, ARDS

Sikeres rekonstrukcidkat kovet
ban alakul ki.
Mortalitasa 50-60%!

6en 3-5%-
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ARTERIAL EMBOLISM WITH ACUTE MASSIVE ISCHEMIC
MYQPATHY AND MYOGLOBINURIA

EvaLuATION OF A HrraerT0o UNREPORTED SYNDROME WITH REPORT OF Two CASES

Hexry Hamovier, M.D., New York, N. Y.
(From the Vascuwlar Service, Surgical Division, Montefiore Hospital)

THE purpose of this paper is to present a hitherto unreported syndrome con-
sisting of arterial embolism of the extremities associated with acute massive
ischemic myopathy and myoglobinuria. The clinical pathologic picture herein
deseribed is based on 2 cases. In each instance, thie arterial occlusion resulted
in sudden severe ischemia of the entire extremity with marked stiffness of the
joints, associated with widespread skeletal muscle lesions and myohemoglobinuria.

CASE REPORTS

Oase 1.—H. A. Hospital No. 104012, A 64-year-old white man entered Montefiore
Hospital on March 27, 1059, because of reotal bleeding of about 2 weeks’ duration. Sigmoid-
oscopy revealed a rectal polyp which; on histologie section, was found to be an adenocarcinoma.
On April 6, 1959, under general anesthesia, a ‘¢pull-throngh’’ resection of the rectum was
performed by Dr. G. Gerst. This consisted of resection of the rectum followed by re-
anastomosis of the 2 ends, with preservation of the anal sphincters. Two abdominal in-
cisions were made: (1) o left vertical paramedian for the ‘‘pull-through’’ procedure, and
(2) a right pararectus for the transverse colostomy. During this operation, which lasted 2
hours, the patient received 1 unit of blood.

One hour postoperatively the patient complained of severe pain in the right lower
extremity. Shortly thereafter, physical examination revealed: (a) coldness of this entire
extremity; (b) pronounced waxy pallor of the foot and leg and eyanotic mottling of the
thigh; (c) anesthesia to pinprick up to the groin; (d) complete absence of motion of the
toes, ankle, and knee; (e) marked stiffness of all these joints; (£) absence of all pulses,
ineluding that of the external “liac; (g) presence of all pulses in the left lower and both
upper extremities; (h) blood pressure of 120/80 mm. Hg; (i) lack of evidence of any
cardiac lesion.

The diagnosis of acute occlusion, possibly embolie, of the right common iliac artery was
made. In view of the severity of the.clinical findings it was felt that the distal arterial
tree was probably also extensively obliterated.

Upon operation, the right common iliac artery appeared to be slightly dilated and pulse-
less. A whitish red, firm thrombus was easily extruded together with some atheromatous
material from this artery. Except for a small ares, its intima appeared devoid of atherom-
atous plagues. After closure of the arteriotomy, a good pulsation was felt in the common
and external iliac arteries, but not in the hypogastric and femoral. The common, superficial,
and deep femoral arteries were all occluded. Through an arteriotomy in the common femoral,
more thrombi were removed. Since no back flow was obtained, retrograde flushing was carried
out through arteriotomies in the superficial femoral in Hunter’s canal and the posterior
tibial arteries. After closing the last 3 arteriotomies, a pulsation was felt in the femoral,
popliteal, and posterior tibial. At the pletion of the procedure, the temperature and
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SZABADGYOKOK, OXIDATIV STRESSZ

A harantcsikolt izomszdvet  kettds szoritasa” I/R soran

1. Iszkémia

2. Reperfuzio- ,oxigén paradoxon” - | SZABADGYOKOK

Roévidéletl molekulak, molekulafragmentek
kilsé elektronhéjukon parositatlan elektront
tartalmaznak.

Az elektronok parképz édésre vald hajlama
rendkivil agresszivva teszi 6ket, mert mas
molekulaktol vonjak el a hianyzé elektront —>
oxidativ karosodas.

Lancreakciok —biomolekulak sérilése
(fehérjék, lipidek, nukleinsavak) karositva a
lipoprotein membranokat, a receptorokat, a
genetikai allomanyt.

Reperfuzié — O2- jtapanyag” aktivalt leukocitak,
endothel sejtek, mitokondriumok- ROI termelés
tovabbi szoveti destrukciohoz vezetnek
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AZ OXIDATIV STRESSZ KIALAKULASA

OXIGEN EREDETU ANEE?%GAENNSOK
SZABADGYOKOK

Szuperoxid dizmutaz
egyensulyi allapot Glutathion peroxidaz

endogeén thiolok
vitaminok, katalaz

hipoxia, iszkémia-reperfuzio, akut-

és kronik k, toxinok,
éges, uv- sugarzas,

tumoros betegségek

fokozott termelese STRESSZ antioxidans védelem

Biomolekulak karosodasa (fensrjsk,

tobbszorosen telitetlen zsirsavak, szénhidratok, DNS,
membrandestrukciod)

Szoveti keringés csokken - SEJTHALAL




AZ ISZKEMIAS-REPERFUZIOS KAROSODAS SEJTSZINT U

FOYAMATA
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Iszkémia reperfuzio



BEVEZETES

Cél: az érpalya helyredllitasa + a reperfuzios karosod  asok csdkkentése

Az elektiv ermutéetek soran az I/R indukalta
korélettani folyamatok a beavatkozasok dont6
tobbségeben szubklinikai formaban zajlanak, a
kKlinkkumban  hasznalt diagnosztikava nem
mutathatok ki. A gyakorld orvos szamara a ,felszin
alatti” folyamatok Ismerete fontos a matéti
szOvodmenyek elharitasahoz.

Vizsgalataink célkit Gzése a reperfuzios karosodasok
jellemzése és a szdveti oxidativ stressz csokkentése a
teljes klinikai restitucio elérésehez.




A KUTATASOK F O TEMAI

«Akut iszkémiat es elektiv  érrekonstrukcios m Utétet
kovet 6 reperfuzids folyamatok jellemzese.

*Az E-vitamin hatasanak vizsgalata a reperfuzios
karosodasokra alsovegtagi erm  Gtéteket kbvet oen.

*A compartment szindrOma progressziojanak es

A4

rekesznyomasmeréssel es szoveti oxigén szaturacio
vizsgalataval.




AKUT ISZKEI\{[IAT ES ELEKTIV ERREKONSTRUKCIOS M UTETET
KOVETO REPERFUZIOS FOLYAMATOK JELLEMZESE

VIZSGALT BETEGEK:

1 csop.: kritikus végtagiszkémia miatt akut revaszkularizacios m (itét (embdlia, trombozis,
infrarenalis aorta aneurizma)

2 csop.: kronikus obliterativ veréérbetegség miatt elektiv aorto-bifem bypass m (itétet
végeztink.
Kontroll csoport: egészséges 6nkéntes véradok vére
Mintavételi protokoll:  Mdtét elétt, mitét utan (reperfazid) 2, 24 6ra, 1 hét
VIZSGALT PARAMETEREK ES MODSZEREK:

*Oxidativ stressz parameéterek

» Lipidperoxidacié marker: malondialdehid (fotometria)

* Antioxidans enzimek: GSH, SOD, -SH csoport, (fotometria)
*Gyulladasos valaszreakciok:

» myeloperoxidaz aktivitas (MPO)

» Leukocyta szabadgyok produkcio (Chrono-Log lumino aggregométer) — szuperoxid
anion

» Leukocyta aktivacio: CD11a és CD18 adheziés molekulak expressziojanak
meghatarozasa (flow-cytométerrel)

Araté E, Kurthy M, Jancsé G, Sinay L, Kasza G, Gasz B, Fehér I, Kollar L, Réth E Alsévégtagi
revaszkularizaciés m (dtéteket kdvet 6 oxidativ stressz vizsgalata Magyar Sebészet, 2006; 1: 50-57




ERREKONSTRUKCIOS MUTETET KOVETO OXIDATIV STRESSZ
PARAMETEREK VALTOZASAI

PLAZMA MALONDIALDEHID

(MDA) KONCENTRACIO — Altiszkémia
— Elektiv reconstr
microM/I == Kontroll

10 A

D

3

A SZUPEROXID DIZMUTAZ (SOD) [ _ e
AKTIVITASANAK VALTOZASA — kv reconsu
microU/ml wontol
1000 4 bed, | ....................................... |
800 A J
600 -
400 /\_/
200 -
M:E I\I/IU 24; ora 7 :1ap

** = p<0,]1 vs kezeletlen miitét

A REDUKALT GLUTATION (GSH)
PLAZMAKONCENTRACIOJANAK VALTOZASA

nanoM/ml
— Akut iszkémia
1000 — — Elektiv reconstr
Kontroll
900 -
so0 4 NN - 
700 -
600 -
1 1 1 1
ME MU 24 éra 7 nap

A THIOL (-SH) CSOPORT
PLAZMAKONCENTRACIOJANAK VALTOZASA

microM/I — Akutiszkémia
— Elektiv reconstr
60 - - Kontroll
50 A feedie e, l
30 A — |
20 -

ME MU 24 6ra 7 nap




GYULLADASOS VALASZREAKCIOK

KITAPADAS MPO
(myeloperoxidaz )
,Granulocyta
spec.enzim’-a
neutrofilek altal
termelt H202-
alakitja HCIO-a.
Az MPO

‘| megjelenése a
leukocytak
aktivaciojara
utal az I/R
sérules
folyamataban

g Leukocyta — endothel interakcio a gyulladas folyamataban

Leukocyta
funkcionalis

Kemokinek

i X A Interleukin-1

intracellularis adhézios
molekula-1 (ICAM-1)



ERREKONSTRUKCIOS MUTETET KOVETO FEHERVERSEJT

AKTIVACIO VALTOZASAI

PLAZMA MYELOPEROXIDAZ (MPO)
KONCENTRACIO

BE/mI —_—

Akut iszkémia

Elektiv reconstr

Kontroll

10 H

0,5 S

ME MU 24 6ra

7 nap

FEHERVERSEJTSZAMRA KORRIGALT MAXIMALIS

SZABADGYOK PRODUKCIO

AU/103 sejt

100

80 -
60 -
40 A

20 A+

— Akut iszkémia

Elektiv reconstr

. Kontroll

24 6ra 7 nap

GRANULOCYTA FELSZINI ADHEZIOS MOLEKULAK EXPRESSZIOJ A

AU CD11a
500

400 -

300 4

200 S

100 H

7 nap

AU CD18

500

400 H

300 <

200 S

100 H

** = p<0,1 vs kezeletlen miitét

— Akut iszkémia

Elektiv reconstr

Kontroll

24 éra 7 nap




AKUT ISZKEI\{!IAT ES ELEKTIV ERREKONSTRUKCIOS M UTETET
KOVETO REPERFUZIOS FOLYAMATOK EREDMENYEI

 Eredményeink 7 napos kovetési periddusban leirjak az oxidativ és
inflammatorikus folyamatok mertékenek és dinamikajanak valtozasait.

A dontd valtozasok a reperfuzio elsé 24 orajaban zajlanak, de a
gyulladasos reakciok jelenléte elhtizodo, a post op. 7. napon is fokozott
leukocyta aktivacio detektalhato.

» Az akut iszkémiat kbvetden a szovédmenymentes esetekben is jelentbs
eltérések mérheték.

» Mar az elektiv — viszonylag révid iszkémiaval jaro — m(téteket is
szignifikans valtozasok kisérik.

Hosszabb kirekesztés, technikai nehézségek, sulyos kisérébetegségek esetén
mk csoportban a rekonstrukciokat kdvetd oxidativ stressz és gyulladasos
valaszreakciok mértéke jelentésen fokozodhat, mely kbnnyen sodorhatja a
beteget az akar végzetes kimenetell revaszkularizacios szindromaba

E Aratd, G Jancso, L Sinay, M Kirthy, J Lantos, S Ferencz, Sz Horvath, M Shafiei, G Kasza, Zs Verzar, L
Kollar, E Réth, G Wéber, G Menyhei. Reperfusion injury and inflammatory responses follo wing acute

lower limb revasculrization surgery.
Clinical Hemorheology and Microcirculation 39 (2008) 79-85. DOI 10.3233/CH-2008-1070.




AZ E-VITAMIN HATASA AZ ISZKEMIAS-REPERFUZIOS
KAROSODAS MERTEKERE

Munkank soran az antioxidans E-vitamin hatasait
Kivantuk vizsgalni az elektiv alsovégtagi
revaszkularizacios mutéteket koveto reperfuzios
folyamatokban.

A reperfuzios serulést a prooxidans-antioxidans
rendszerek meghatarozasaval,valamint a
fehérvérsejtek aktivacidojanak mertekével kivantuk
jellemezni.




AZ E-VITAMIN SZEREPE AZ ELETTANI FOLYAMATOKBAN

Tokoferol vegyiletek
egész csoportjat (a,B3,x,0)
jelenti, legaktivabb az
a-tocoferol , de
valamennyi hasznos
antioxidans.

Védelmet nyujt sziv- és
érrendszeri, valamint
daganatos betegségekkel
szemben (oxidativ
stresszhez kapcsolodo
betegsegek)

Lassitja az 6regedeési
folyamatokat

E-vitamin
Evans, 1936

Sejtmembran
telitetlen
zsirsavainak
védelme

Antioxidanskeént

megtori a
szabadgyokos
lancreakciokat

(stabil tokoferoxil+inaktiv
lipidperoxid gyok)

Segiti a szelén és a

K-vitamin
felszivodasat




AZ E-VITAMIN HATAS,,A,\A REPERFUZIOS }gAROSODASOKRA
ERMUTETEKET KOVETOEN

VIZSGALT BETEGEK:
Kronikus obliterativ veréérbetegség miatt elektiv alsévégtagi revaszkularizacidos mitétet
végeztink.
A végtag kirekesztése az AFC magassagaban volt.
Az E-vitaminnal kezelt betegeknek a mitétet megel6z6 naptdl a posztoperativ 7. napig per
0s 1x200 mg E-vitamint adtunk.
Kontroll csoport: egészséges 6nkéntes véradok vére

Mintavételi protokoll:  Mtét elétt, mitét utan (reperfazid) 2, 24 6ra, 1 hét

VIZSGALT PARAMETEREK ES MODSZEREK:
*Oxidativ stressz paraméterek

» Lipidperoxidacio marker: malondialdehid (fotometria)

e Antioxidans enzimek: GSH, SOD, -SH csoport, (fotometria)
*Gyulladasos valaszreakciok:

* myeloperoxidaz aktivitas (MPO)

 Leukocyta szabadgyok produkcié (Chrono-Log lumino aggregomeéter) — szuperoxid
anion

* Leukocyta aktivacio: CD11a és CD18 adhézidos molekulak expresszidjanak
meghatarozasa (flow-cytométerrel)




AZ E-VITAMIN HATASA AZ OXIDATIV STRESSZ MERTEKERE
ERMUOTETEKET KOVET OEN

PLAZMA MALONDIALDEHID A SZUPEROXID DIZMUTAZ (SOD)

A~ A AKTIVITASANAK VALTOZASA -
nmol/ml (MDA) KONCENTRACIO | KONTROLL “U fel o == ;3$;$OLL
10 oo oo g MUTET == CT MOTET + EVITAMIN
' C  MUTET + EVITAMIN
wo | 0
0,8
soo | NN T | 1T K
0,6 T
600 —
0,4
400 =
0,2 L _
200
matét matét 24 éra 7 nap Kontroll miitet miitet 24 6ra 7 nap
elstt utan eldtt utAn
ANTIOXIDANS ENZIMEK VALTOZASA
A redukalt glutation (GSH) plazmakoncentraciojanak
valtozasa
pmol / mi nmol / ml
60 900
800
50
700
40 600
500
30
400
20 300
200
10
100
kontroll miitét mitét 24 6ra 7 nap kontroll miitét mitét 24 6ra 7 nap
elétt utan elétt utan

* = p<0,05 vs kezeletlen mitét; # = p<0,05 vs miitét el6tt



AZ E-VITAMIN HATASA A FEHERVERSEJT AKTIVACIO
MERTEKERE ERMUTETEKET KOVETOEN

Rolling adhesion

Tight binding

Diapedesis

Migration

CXCL8R
(IL-8 receptor)

o

OO

K040 LFA-1 (x :85)

ICAMA &
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T CXCLE(LS) . aw MY

Leukocyta — endothel interakcio a

gyulladas folyamataban

nmol/ml

1.2

1,0

0,8

0,6

0,4

02 |

I <onNTROLL
B moTer

1 MOTET + E-VITAMIN

PLAZMA MYELOPEROXIDAZ
(MPO) KONCENTRACIO

mitét matét 24 6ra 7 nap
elétt utén

Dr Araté E , Sinay L, Kurthy M, Kasza G, Menyhei G, M Shafiei, Kollar L, Réth E, Jancsé G. Az E-

vitamin hatasa a reperfuziés karosodasokra alsovégt

Erbetegségek 2009/1. p11-19.

agi rekonstruktiv érm dtétek soran.




AZ E-VITAMIN HATASA A FEHERVERSEJT AKTIVACIO
MERTEKERE ERMUTETEKET KOVET GEN

FEHERVERSEJTEK INDUKALT SZABADGYOKTERMELESE

Fehérvérsejtek indukalt gyoktermelésének sebessége

mm/sec/fvs
_____________________________ . KONTROLL
0,06 B vorer
C MOTET + EVITAMIN
0,05 o
004 | TR T T T T
0,03 - B
0,02 - o
0,01 - o
kontroll miitet matet 24 ora 7 nap
elétt utan
GRANULOCYTA FELSZINI ADHEZIOS MOLEKULAK EXPRESSZIOJ A
Granulocyta CD11a expresszibja
AU

1600 [~~~ " T T T T TTT oo TTTTTTTTo oo T T m o m T e

1400

1200

1000

800

600

400

200

kontroll matet mutét 24 6ra 7 nap
elott utan

arb.unit/103 fvs

30

25

20

15

10

Fehérvérsejtszamra korrigalt maximalis szabadgyok p rodukcio

kontroll mitét

AU

500

400

300

200

100

elétt

Granulocyta CD18 expresszidja

mtét 24 éra 7 nap
utan

E  onTROLL
ER ygrer
C MOTET + EVITAMIN

kontroll

mitét
elétt

mutét 24 6ra 7 nap
utan

* = p<0,05 vs kezeletlen miitét; # = p<0,05 vs mutét elétt



AZ E-VITAMINOS VIZSGALAT OSSZEFOGLALASA

A perioperativ szakban alkalmazott 200 mg  E-vitamin
csOkkentette az iszkémia-reperfuzid kovetkezteben
kialakuldo oxidativ stressz mértékét (lipidperoxidacio,
antioxidans enzimek ), valamint a prooxidans-antioxidans
egyensuly felborulasat

lgazoltuk, hogy az E-vitamin elektiv m Gtéetek soran
csOkkentette a korai reperfazidoban a feherversejt
aktivaciot (MPO aktivitas, szabadgyok produkcio, adhéziés
molekulak expresszidja ) €S a kdvetkezmeényes lokalis
gyulladasos folyamatokat

Arato E, Sinay L, Kurthy M*, Takacs I*,Hardi P, Kasza G, Menyhei G, M Shafiei, Kollar L,
Réth E*, Jancso G. Effect of vitamin-E on reperfusion injuries during r econstructive
vascular operations on lower limbs . Clin Hemorheol Microcirc. 2009 (u.p.)




TEENDOK A KIALAKULT REVASZKULARIZACIOS
SZINDROMA ESETEN

Az eddig meért reperfuzios valtozasok szubklinikai szinten zajlottak!

Intenziv terapia

*RR regisztralasa miutéetet kovetéen ( RR esés/shock)
*Hiperkalémia elleni kiizdelem (forszirozott diurézis, glikoz+ inzulin
adasa, ioncserélé gyanta)

*Metabolikus aciddzis megszlintetése

«Szérum enzim szint valtozasok kovetese (CK, GOT, GPT, LDH)
*Azotémia( uremia esetén haemodializis)

*ARDS esetén gepi lélegeztetes

Sebészet

Compartment szindroma kialakulasanak detektalasa,
szilkség esetéen fasciotOmia, vegtagamputacio.

Arato E , M. Kirthy, G. Jancso, H. Merkli, E. Pal, L. Kollar, E Réth
The revascularization syndrome of the lower limbs Perfusion, 2005; 5:168-176




A COMPARTMENT SZINDROMA PROGRESSZIOJANAK ES
KEZELESI|I STRATEGIAJANAK MEGITELESE

A fasciotomia indikacioja korabban a klinikai kép alapjan tortént
A kudarc oka kett6s: ,too little and too late”

Celkit Gizéstink volt a compartment szindromaban kialakulo
emelkedett rekesznyomas méresevel , és a mikrocirkulacio
elégtelenségeét jelz 6 csdkkent szoOveti oxigénszaturacio

monitorozasaval megitélni a folyamat progressziojat

skdnnyen reprodukalhato

sgyorsan, agy mellett is biztonsaggal elvegezhet6 s msc
» egyszer U méresi metodika

/ blood vesseis
7 Sy # and nerves

A fasciotomia szubjektiv indikaciojat objektiv s @S
meresi adatokkal tamaszthatjuk ala — | |
.evidence based medicine” " e

|ateral muscle
/' compartment
/

Araté E, Jancso G, Kurthy M, Pal E, Merkli H, Kollar L, Réth E
Az alsévégtagi revaszkularizaciés  szindromarél Erbetegségek, 2004; 4:115-121.




AZ ALSOVEGTAGI FASCIAREKESZ NYOMASANAK MERESE

Nyomasmeérés a tibialis anterior rekeszben KODIAG
mérémuszerrel

A vazizomzatban a kritikus kapillaris vegnyomas egeészséges
emberben 40 Hgmm kordili.

Amennyiben az ICP meghaladja a 40 Hgmme-t, a kapillaris perfazio
megsz Unik, igy stirgds fasciotomia valik indokoltta.

Araté E, Kurthy M, Jancsé G, Sinay L, Kasza G, Menyhei G, Masoud S, Varga Z, Bertalan A, Verzar Z,
Kollar L, Roth E. A compartment szindroma progressziéjanak és kezelés | stratégidjanak megitélése
rekesznyomasmeéréssel és szoveti oxigén szaturacio v izsgalataval. Magy Seb 2007 Dec;60(6):301.




SZOVETI OXIGENSZATURACIO MEGHATAROZASA
NIRS, INSPECTRA

0% 25% 50 % 5% 100 %

A NIRS miikddési elve InSpectra Tissue Spectrometer Model 325

*hemoglobin fényabszorpcios karakterisztikajat detektalja a kdzeli infravoros
tartomanyban (near-infrared spectroscopy; hullamhossz: 680-800 nm)

ea szoveti Hgb oxigénszaturaciojat  hatarozza meg 4 kulénbdzé hullamhosszon
*A méres vastagsaga 12-15-20-25 és 35 mm

*Az INSPECTRA a kulénboz 6 rétegmélységekben tdrtént meérés miatt érzékeli az
arteriolak, kapillarisok, venulak és a szoveti agy Hgb tartalmat. Ez a jelentds kilonbség
a pulzoximetriahoz képest, amely csak a pulzatilis réteg Hgb tartalmat hatarozza meg.

salkalmas egyszeri és folyamatos szoOveti perfuzié noninvaziv meghatarozasara




KLINIKAI KOVETKEZTETES

Vizsgalataink azt mutattak, hogy a 40 Hgmme-es, illetve e
feletti rekesznyomas értek esetében a végtag mikrokeringéeset
jelzé szoOveti oxigénszaturacio a kritikus 50% ala esett,
amelynél a szbvetelhalas és a kdvetkezmenyes szisztemas

karosodasok megel6zése miatt a fasciotomia egyértelmien
iIndokolt.

Arato E , Kurthy M, Sinay L, Kasza G, Menyhei G, Masoud S, Bertalan A, Verzar Z, Kollar L,
Réth E, Jancso G. Pathology and diagnostic options of lower limb comp artment
syndrome . Clin Hemorheol Microcirc. 2009;41(1):1-8.




A HARANTCSIKOLT 1ZOM SZOVETTANI VALTOZASAI ISZKEMIA
SORAN

Hisztologia i kep: mGT festessel kozepes fokU  £pzimhisztokémiai vizsg : SDH festéssel a
rostmeretvaltozas lathato, pirosra fest6do ragged red rost sotét kékre festédik.

ragged red rosttal (RRF).

Elektronmikroszkopos feldolgozas soran
sulyos foku fibrillum karosodas figyelhet6
meg, kifejezett mitkokondrium duzzadassal, a
krisztak csaknem teljes destrukciojaval,
néhany lipid vacuolummal. (bo)
Elektronmikroszképos képen kisfoku
rostkarosodas, szubszarkolemmalisan
mitokondrium szaporulattal, néhany helyen
mitokondrium duzzanttal. (jo)




UJ LEHETOSEGEK A REPERFUZIOS
KAROSODASOK CSOKKENTESERE |I.

Az iszkémias prekondicionalas és posztkondicionalas altal kivaltott endogén adaptéacio a

jelenleg ismert leghatékonyabb védelem a reperfizids karosodasokkal szemben.
Endogén adaptacidés mechanizmusok indukcidjaval a sejtek sajat védekezd rendszerét aktivaljuk.
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PREKONDICIONALAS POSZTKONDICIONALAS
Murry 1986 Vinten-Johansen 2003
Mitokondriumok védelme Mitokondriumok védelme
(K-ATP csat) NEKROZIS ES (MPTP csat)
Antioxidéns enzimek  APOPTOZIS GATLASA  Syvlladasos folyamatok
szintézise gatlasa
Antiapoptotikus szignalok
indukcioja

Sajat vizsgalatok:

» aortakirekesztést kovetd posztkondicionalas allatmodellen és érsebészeti betegeken
* vesearteria leszoritast kbvetd posztkondicionalas diabéteszes és normal patkanymodellen

Sinay L, Kirthy M, Horvath S, Araté E , Shafiei M, Lantos J, Ferencz S, Bator A, Balatonyi B, Verzar Z, Sito B, Kollar L, Wéber
G, Réth E, Jancsé G. Ischaemic postconditioning reduces peroxide formati on, cytokine expression and leukocyte
activation in reperfusion injury after abdominal ao rtic surgery in rat model.  Clin Hemorheol Microcirc. 2008;40(2):133-42.




UJ LEHETOSEGEK A REPERFUZIOS KAROSODASOK
CSOKKENTESERE |II.

KONTROLLALT REPERFUZIO

Iszkémiat kovetéen 30 perces alacsony nyomasu (40Hgmm) perfazio
higitott, alacsony szaturacioju verrel.

CRAIL tanulmany
Controlled Reperfusion of the Acutely Ischaemic Limb)

Prospektiv, randomizalt multicentrikus vizsgalat, melynek
celkitlizése az akut alsovégtagi iszkémia kezelésének
optimalizalasa kontrollalt reperfazioval.

Prof. Dr. F. Beyersdorf - Dept of Cardiovascular Surgery, Univ Hospital,
Freiburg

Modszer el ényei:

»
»

flow

Alacsony perfuziés nyomas — csokkent endothelkarosodas, cstkkent extravasatio

Alacsony oxigénszaturacid - mérsékelt oxidativ stressz

A reperfuzios oldatban pufferek — acidosis korrekcio
glukdz, inzulin - hiperkalémia csOkkentése, energetikai stabilitas

antioxidansok - oxidativ stressz csokkentése




A REPERFUZIOS KAROSODASOK
VIZSGALATAINAK JELENT OSEGE

Az obliterativ érbetegsegek, mint civilizacios artalmak
(mozgasszegény eletmdd, dohanyzas, diabétesz, obesitas) a
fejlett ipari orszagokban a népesseg egyre ndvekvé hanyadat
érinttkk és varhatéoan az elkbvetkezend6 évtizedben az
egészsegligynek strategiailag is szamolnia kell a betegek

fokozott szamaval és a Dbetegség szovdédményeinek
kezelésével.

Vizsgalataink eredmeényei es terapias
kezdeményezéseink, ha szeréeny mértekben is, de
hozzajarulhatnak a patofiziologiai folyamatok jobb

megertésehez illetve a szovédmenyek sulyossaganak
mersekleséhez.
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