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1.Bevezetés:

A keringési rendszer megbetegedései jelentés szerv- és szervrendszeri
elvaltozasokat eredményeznek. E folyamatok gyakran nehezen kontrollalhatok
igy a Dbeavatkozasokat kovetéen igen bonyolult korélettani folyamatok
befolyasolhatjak a kezelések eredményességét. A felmertild6 diagnosztikus
kérdések és megoldasra varo kezelési nehézségek a mikrocirkulacio részletesebb
megismerése felé forditottak érdeklédésemet.

A mikrokeringést érinté vizsgalataimat harom f6 téma koré csoportositottam.
Az alabbi célkitiizéseket tettem:

1./ A vértelenségi allapotok utani revaszkularizacio - reperfizio elvaltozasainak
komplexebb megismerése, a lehetséges antioxidans terapia alapjainak
megteremtése. Az eredmények alkalmazasatol az amputaciora kertilé allapotok
szamanak csOkkenése a gasztrointesztinalis rekonstrukciok szovédmeényeinek
alacsonyabb eléfordulasa varhato.

2./ A kisérletes koérulmények kozott jol hasznosithatoé Lézer-doppler modszer
klinikai felhasznalashoz valo adaptalasa. E modszer bevezetésével a perioperativ
idészak monitorizalasanak objektiv mérési feltételei javithatok.

3./A népbetegségként elismert érbetegség és a cukorbetegség szovédményei az
angiopatia és a neuropatia miatt végzett beavatkozasok és kezelések javitasaval
a magas amputacios rata csékkentését kivantam elérni.

A klinikus kérdésfeltevései gyakorta Osszetettebbek, mint a laboratériumi
korulmények kozott kijeldlt ,steril” kutatasi iranyok. A tapasztalatok és
eredmények azonnali gyakorlati felhasznalasanak igénye is gyakrabban kertl

el6térbe.
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Roviditések, mozaikszavak jegyzéke, magyarazata:

L

L

¢

Az irodalmi hivatkozasok ,, 1” sajat eléadas

Az irodalmi hivatkozasok , 1” hivatkozott irodalom
Az irodalmi hivatkozasok , 1” sajdat kézlemény

DM - -Diabetes Mellitus - cukorbetegség

DSA- - Digitalis substractios angiografia

GSH- -Redukalt glutathion

HE- -hematoxilin-eozin - szévettani festési eljaras
Major amputacio- - Comb és labszari amputacio
MDA- - Malondialdehid

Minor amputacio- - ujj ill. labszint amputacio
MTDQ- - fantazianév /védett/szintetikus antioxidans szer
PAS- -szOvettani festési eljaras

PCO2- -parcialis széndioxid nyomas

pH

Probok- - a Lézer-doppler érzékeldk

SOD- -Superoxid Dismutase
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2.Iszkémias — reperfiuzios folyamatok vizsgalata

2.1. Végtag iszkémias reperfuzios folyamatok vizsgalata:

Az oxigén szabadgytkok szerepérdl az utobbi évtized kutatasai rengeteg adatot
szolgaltattak, attekinté kozleményekben szamtalan patologiai folyamatban
tulajdonitanak nekik szerepet. A kulénb6zé szervek revaszkularizaciojakor
létrejové lipidperoxidacioért és a kovetkezményes membrankarosodasokert
valamint az ezzel jaré mikrocirkulacios zavarokeért is feleléssé tehetéek.

Experimentalis és teoretikus adatok alapjan feltételezhetd, hogy az érsebészeti
gyakorlatban lathato revaszkularizacios elvaltozasokban és a
gasztroenterologiai sebészetben el6fordulé bél reperfuzidés folyamatokban is
jelentés az oxigén szabadgyokék szerepe. A mutéti beavatkozasok
eredményesebbé tételét segiti a reperfizios folyamatok részletesebb
megismerése, a betegek nyomon koévetése laboratéoriumi paraméterek
monitorizalasan tal. A szévettani feldolgozasokkal a funkcionalis megfigyelések
mellett az érintett izom struktura valaszreakcidéit tudtuk nyomon kévetni A
mikrocirkulacio tertiletén t6rténé elvaltozasok megismerése kozelebb visz a
népbetegségként ismert és rettegett diabetes-lab szindroma kezelhetéségéhez is.
A vizsgalatok végsé célja a hatékony és biztonsagosan alkalmazhat6 antioxidans

terapia kidolgozasa. (6,12,32,33,36,)

2.1.1. Allatkisérletes modellek

A veégtagi verdér elzarodas a kialakuld szovédmények miatt életet veszélyeztetd
allapotta fejlédhet. Mar a XIX. szazad végétél igen komoly problémat jelentett az
elzarodott érpalya szabadda tételének igénye. A technikai fejlédéssel egyre
kedvezdébb eredmények jelentkeztek azonban a mutéti szam névekedésével a
szévédmeények szama is rohamosan emelkedett. Haimovici 1960-as években irta
le elészor a revaszkularizacios szindromat. E sulyos koévetkezményekkel jaro

megkérddjelezte- atmenetileg. A folyamatok megismerésével, az intenziv terapia
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fejlodésével a szélséségesen sulyos eseteket kivéve a revaszkularizacios
szévédmeények egyre kevesebb aldozatot koévetelnek, azonban napjainkban is
sziikségessé valhat eredményes rekanalizalo mutét utan az élet védelmében
végzett csonkol6 mutéti beavatkozas.

E folyamatok vizsgalatara allatkisérletes modelleket alakitottunk ki.

36 Wistar tipusu kozepesen fejlett, 250 grammos fehérpatkanyon
végzetik vizsgalatainkat. A kisérleti modell leirasa: Patkanyok hatso végtagjan
mikroklippek és fonal - ligatura alkalmazasaval akut és szubakut iszkémiat
hoztunk létre. A kirekesztések oldasa utan a revaszkularizacios fazis
torténéseit is vizsgaltuk.

Az ,akut” folyamatok modellnél a klipp kirekesztés mellett a comb
proximalis harmadaban vezetett fonal hurokkal a jo kollateralis rendszert is
megszakitottuk igy akut embolizaciot utanzo eseteket tudtunk kialakitani.

A ,szubakut” esetekben csak klipp kirekesztést hasznaltunk igy a
kollateralis rendszer funkci6éja megmaradt.

A vizsgalati sort szintetikus antioxidans (MTDQ) hatasu kezelésekkel

egészitetttik ki.

A biokémiai markerek vizsgalata:

Malondialdehid (MDA) meghatarozasa Placer modszerével,

Redukalt Glutation (GSH) meghatarozasa Sedlak moédszerével,

Superoxid dismutase (SOD) meghatarozasa Misra-Fridovics szerint
tortént.

A fénymikroszkopos elemzésekhez formaldehid fixalast, HE és PAS festést
alkalmaztunk.

Az  elektronmikroszkopos  vizsgalatokhoz  Glutaraldehid — fixalast
hasznaltunk.

A statisztikai elemzés soran t-probat hasznaltunk.
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"AKUT® "SZUBAKUT"
1SAGNIAS-REPERFUZIOS MODELL 1SZKEMTAS-REPERFUZIOS MODELL
'I_’ 1szcnIAS 100 REPERFIZIOS 100 mINTA-
i REPERFUZI0 VETEL

4]

KLINIKAI JELEK ROsziTése

vazlata

2/3.- 2/4. Abra: az akut és a szubakut kirekesztés modszereit mutatja

2/5.- 2/6. Abra: az iszkémia fizikai jelei a jobb hats6 végtagon és a funkcio

karosodasa bal hatso labon (jobb oldali kép)
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Eredmények, tapasztalatok:

E modellek segitségével révidebb (2 o6ra) és

hosszabb ideji (20 ora) atmeneti vértelenséget és a reperfuziot koévetd
torténéseket vizsgaltuk.

A-cute model
CHR-onic model

A- + antioxidant tr.

CHR- +antioxidant tr.
1st * MDA level %
2nd* GSH level %

et orEl andl 3rd* SOD level %
Qtr Qtr  Qtr

2/7. Abra: Az Osszefoglalé abran nyomon kévethetjik a kisérleti csoportok
esetén mért paraméterek valtozasait / szazalékos megjelenitésben- az akut
modellnél a szignifikans valtozasok (MDA szint névekedés és GSH és SOD

csokkenés) - és az antioxidans terapia hatékonysagat amely e valtozasok
kioltasaban nyilvanul meg.
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Megallapitasok:

a./ A kialakitott modellek alkalmasak a klinikai gyakorlatban eléfordulo
vaszkularis katasztrofak elemzésére.

b./ Az alsovégtag - - hasonléan a gyakrabban vizsgalt veséhez és szivhez -
onallo ,,szervként” kezelendo.

c./ A biokémiai markerek (Malondialdehid (MDA), Redukalt glutation (GSH),
Superoxid dismutase (SOD)) meghatarozasaval a folyamatokat kévetni tudtuk.
Az akut iszkémiat koveté reperfuzido soran az MDA szint szignifikans
emelkedése regisztralhat6 a GSH és SOD szintek csékkenésével. melynek A
szintetikus antioxidans kezelésnek eredményeként a jelentés MDA
szintemelkedés elmaradt a GSH és SOD szintjének cs6kkenése is mérséklédott.
Ezen eredmények alapjan e korképekben is az oxigén szabadgyokok jelentds
szerepére kovetkeztethetiink.

d./ A szubakut modellen 14 allat esetében az antioxidans kezelés kovetéen a
vizsgalt paraméterek (MDA, GSH, SOD, pH) eltérései nem voltak
szignifikansak melynek alapjan arra a kovetkeztetésre juthatunk, hogy a
szervezet antioxidans kapacitasa javithato .

A révid idészakon belil bekévetkezd tobbszords reokkliuziéo majd az ezt kovetd
rekanalizalas mar révidebb iszkémias periodus utan is jelentés karosodasokat
okozhat klinikai megfigyelések szerint. Ha ezt az antioxidans kapacitas
csbkkenése és ennek kovetkezményei valtjak ki akkor a korabbi tapasztalas

szerint gydkfogo kezelést kell alkalmazni.

2.1.1.1. Valtoz6 hosszuisagu atmeneti iszkémias idétartamokat koévetd
reperfaiziok hatasainak elemzése
Klinikai tapasztalatok szerint az akut elzarédasok utan az id6é fliggvényében
romlik a sikeres reperfuziot biztositdo mutét esélye. Azonban az idétényezd

egyeduli vizsgalata nem elegendd, mivel az elzarédas kezdete gyakran
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bizonytalan és esetenként késdinek tartott embolektomiak is eredményesek
lehetnek. Emiatt az elvaltozasok irreverzibilitasanak meghatarozasara kell
torekedntink minél t6ébb a folyamatban szerepet jatszo faktor feltarasaval.

Az akut modellen a kirekesztési idé hatasait elemeztik.

A szubakut modellen a mar arterioszklerozis miatt érintett kollateralis
keringéssel biré valtozasok vizsgalhatok, ebben az esetben a szélséségesen
sulyos esetek ritkabban fordultak eld.

A kisérleteink soran, 12 allaton az akut iszkémia hatasait vizsgaltuk. A korabbi
megfigyeléseinknek megfeleléen 270 perces iszkémiat hoztunk létre az egyik

hatso végtag teljes kirekesztésével.

Eredmények, megfigyelések:

125
ora

100 TULELES

| S—
T REPERFLZIO
24 ORAN BELIL

HA AZ ISAENIAS ID0 MEBHALADTA A 278 PERCET.

A KRITIKUS ISZKEMIAS IDOT REPERFLZ
mﬁn 240 - 279 PERC. ARTAH 19

* A2 ALLATOK REFEH-'UZIO NELKOL 18 -
KIREKESZTEST IS TULELTEK. 28 efe

2/8.- 2/9. Abra: A hosszu akut iszkémia koévetkeztében kialakult valtozasok
hatasai a reperfuzio idészakaban kezeletlen és antioxidans készitménnyel valo

kezelést kdvetben

A reperfﬁzié soran az allatok 24-25 ora alatt elhullottak. Azon esetekben

aaaaa

bizonyult.
Tovabbi 6 allat esetén a teljes kirekesztést tartésan fenntartottuk. E csoportban

a reperfiizio nélkiil az allatok 18-20 oras kirekesztést is tuléltek.

10
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14 kisérleti allat esetén csak f6torzsi kirekesztést végeztiink (szubakut modell)
mely idészak alatt elhullast nem észleltlink a reperfiizios idészakot sem kovette
kisérleti alany elvesztése.
Kovetkeztetések:
1./ A kritikus iszkémias id6t két tényezo is jelentésen befolyasolja

a. / az idéfaktor kétszeresére névelhetd az antioxidans elékezeléssel.

b. / A jol fejlett kollateralis keringés esetén a szervezet kompenzalo
mechanizmusai elegenddek a tuléléshez.
2./ Az aktualis antioxidans kapacitas jelentdsen befolyasolja a tulélést.
3./ Az elhullashoz vezet6 mechanizmusok a reperfuzios fazisban (a
rekanalizacié utan) jelentkeznek, tehat az iszkémia mutéti megoldasa nem
jelenti a folyamat lezarasat.
4./ Amennyiben a klinikai jelek a revaszkularizacios szindromanak megfelelnek
az amputacio sziikségessége is szoba jon. Az ilyen okbdl végzett amputaciok

szamat csokkenthetjiik az antioxidans kapacitas idealis szinten tartasaval.

2.1.1.2. Ermutétek soran gyakran kényszeriliink akar tdébb o6ras, hasi
utéér magassagaban felhelyezett kirekesztésre is, melyeket kovetéen a végtagi
reperfuzio soran a jelentds oxigén szabadgydk felszabadulasa mellett a teljes
szervezet pH statuszanak eltolédasara is lehet szamitani. A klinikai
gyakorlatban a mutétek soran vett vérmintak meghatarozasaval a folyamatok
dinamikaja meghatarozhaté, a szikséges terapias lépések még a sulyos
szovédmeények kialakulasa elétt megkezdheték.

Vizsgalat leirasa: a mar leirt modelleken 6 kisérleti allat akut iszkémiajat
14 kisérleti allat szubakut iszkémiajat és kovetd reperfiizigja soran a véna
femoraliszokbol nyert vérmintak pH —jat vizsgaltuk.

Eredmeények:
Azt tapasztaltuk, hogy az akut modellben (6) a kirekesztett tertleten
szignifikans pH csokkenés regisztralhat6, ami a reperfizié soran a teljes vér

pH értékeit is csdkkentik.

11
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A szubakut modellen (14) a vizsgalt paraméterek (MDA, GSH, SOD, pH)

eltérései nem voltak szignifikansak.

2.1.1.3. A kisérleti elemzések soran a kisérleti allatok kirekesztett
hatsovégtagi labszari izomzatbol (m. flexor digitorum superficialis, m.

soleus ) fény- és elektronmikroszkopos feldolgozast végeztiink.

2/10.- 2/11.- 2/12.- 2/13. Abra: a patkany hatsévégtag anatomiai jellemzéi, -
fénymikroszkopos foté6 HE festéssel, - fénymikroszkopos fotéo PAS festéssel, -
elektronmikroszkopos kép — mindharom szovettani feldolgozas az iszkémiat

kovetd reperfiizio szovettani elvaltozasait mutatja.

12
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Megfigyelések: A reperfazi6o periodusaban a lipidperoxidaci6 meértékétol
fuggbéen strukturalis valtozasok torténnek. Az elektronmikroszkéopos vizsgalatok
alapjan valtozasokra legérzékenyebben a mitokondrium membranok
reagalnak. A hétkéznapi gyakorlat szempontjabol jobban hozzaférheté
fénymikroszkopiaval az izom harantcsikolatban kialakulé karosodasok
figyelheték meg. A klinikai human izomszévet feldolgozasa segitségével
feltérképezheték a biokémiai markerek valtozasahoz tartozé strukturalis
allapotok. A perioperativ idészak szoros monitorizalasat a hisztolégiai elemzések
segithetik. Fény és elektronmikroszkopias modszerekkel a kiillonb6zé szintu
manifesztaciok  feltarhatok  ugyan, azonban  vizsgalataink  alapjan
megallapithatjuk, hogy a hisztologiai eredmények onmagukban nem
elegendodek a prognozis megallapitasahoz.(1,3,4,5,6,8,11))

.(1,3,4,5,6,8,11,)

2/14. Kulén koszonettel tartozom Kelemen Dezsének a végtagi iszkémia és

reperfuzio kisérlet sorozatokban nyujtott segitségéért

13
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2.1.2. Végtagi iszkémias reperfiizios folyamatok - klinikai megfigyelések

A kisérletes eredmények alapjan elemzett klinikai esetek soran felismertik a
folyamatban igen komoly jelentéséggel biré artéria profunda femoris
agrendszerének fontossagat. A profunda rendszere biztositja a védelmet ado
kollateralis rendszert.

Betegbemutatasok: A.: Fiatal férfibeteg bal alsovégtagi iszkémia miatt

érhelyreallité mutétet sziikségessé tévéd allapotban vidéki korhaz sebészeti

2/15. Abra: bal alsévégtagon Kkialakult sulyos Kklinikai képet mutato

revaszkularizacios 6déma, felszines trofikus elvaltozasok — bullak megjelenése

14
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2/16. Abra
A bemutatott beteg angiografias vizsgalatanak eredménye melyen felting

asszimetriat a bal oldali artéria profunda femoris ,hianya”(trombédzisa) okozza.

osztalyarol kuldik intézetiinkbe. A sikeresen elvégzett rekonstrukcié utan
tapinthaté periférias pulzusok mellett sulyos revaszkularizacidos szindroma

klinikai képe alakul ki, ami miatt a végtagot comb szinten amputalni kellett. A

15
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beteg mutét el6tti klinikai statusza nem utalt akut embolizaciora igy az
elzarodastol eltelt idéparamétert nem tekinthettik a rekonstrukcio
ellenjavallatanak. Az amputaciot kévetéen a mellékelt angiografiat ismételten
elemeztik. Megallapitottuk, hogy a profunda torzs tromboézisa ismert
arterioszklerotikus betegeknél az akut embolizaciora jellemzoé klinikai
kovetkezményekkel jar.

B.: Idés férfibeteg évek ota fennalld jobb alsévégtagi dizbazias
panaszokkal, jelentés jarastavolsag csokkenése miatt kertl felvételre. Az
elvégzett angiografiat kovetéen az alsovégtagi iszkémia fokozodik, ami mar
konzervativ modszerekkel nem befolyasolhatéo e miatt érhelyreallito mutétet
veégziink. Eredményes dezobliteralast koévetéen a post operativ masodik napra
jelentés CK emelkedés és diurézis csdkkenést észleltink. Allapotromlasa miatt
és a tovabbemelkedé ck értékei figyelembevételével az amputacio
sziikségességét mérlegeljik. A vesefunkciok nem romlanak tovabb, igy remény
mutatkozik a végtag megtarthatésagara, azonban néhany o6ra mulva a beteg
exital a revaszkularizacios szindroma klinikai képét mutatva. Az angiografian a
sztenotikus profunda rendszer abrazolédott azonban a feltaraskor
trombussal kitoltott, ami az allapot rosszabbodasat és a profunda rendszer
szerepét mutatja.

C.: Kozépkoru férfibetegnél dizbazias panaszok, akralis gangréna
miatt ilio-femoralis vetiiletben trombendarteriektomia térténik. A post operiativ
idészakban reokkluzio jelentkezik ami akut iszkémia képébe fordul. 1 napos
megfigyelés utan reoperaciot végzink , melynek soran a Helyreallitott
érszakaszon trombotizacidé volt regisztralhato, ami a profunda rendszerét is
involvalta. A reoperaci6 utan sulyos revaszkularizacios szindroma klinikai képe
alakul ki, hirtelen emelkedé ck értékekkel. Az életmentd amputaciora valo
elékészités soran exital.

Mindharom esetben a sikeresen helyreallitott végtagi keringés sulyos
revaszkularizacios szindromat eredményezett annak ellenére, hogy a
korfolyamatban nem szerepelt az akut embolizacié. Jellemzéen a profunda

rendszer karosodasa ismétlédik az egyébként jelentésen kiléonbdzo

16
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kortorténetekben. A fentiek alapjan megallapithatd hogy ilyen esetekben a
profunda hianya az akut embolizaciét utanozhatja tehat az idéfaktor nagy
jelentéséggel bir, ezt az ellatas elsé pillanatatol figyelembe kell venni.

Sulyos, életet veszélyeztetd altalanos allapot kialakulasanak lehetéségét az

amputacioval elé6zhetjik meg. (3,11)(10,19,26,)

17
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2.2 A vékonybél iszkémias és reperfiizios modellje

A nyeldcsé részleges vagy teljes kiirtasat kévetéen szamtalan potlo mutét valt
ismerté, melyek ko6z6tt a bélrendszerbdl izolalt bélszakasz felhasznalasa
gyakran alkalmazott eljaras a hypopharynx daganatok esetén.

A Dbél-szegmentum izolalasa, a keringésbél valéo kirekesztése iszkémias
periodust eredményez - melynek idétartama valtozo, igy a koévetkezményes
reperfuzios karosodasok kialakulasa klinikailag is gyakran manifesztalodnak :-
hiperszekrécioban, részleges nyalkahartya elhalasban, motilitasi zavarokban.
Nem tisztazott az oxigén szabadgyokok szerepe a szukuletek és az anasztomozis
elégtelenség kialakulasaban azonban jelenlétik e folyamatokban is

feltételezhet6 volt.(4,6,8,9,13,17,18,20,23,26,27,30,35)

2.2.1. Allatkisérletes modellek felhasznalasaval vizsgaltuk a szabad bél-
szegmentumban lezajlo valtozasokat a kitillonb6z6 iszkémias periodusok alatt és
az azt kovetd reperfiizié soran.

Elkészitettiik az izolalt vékonybél szegment modelljét:

A jejunum autotranszplantaci6 soran kialakulé iszkémia - reperfuzios
karosodasokat felnétt kutyakon (8 kisérleti allat) kialakitott modelleken
vizsgaltuk.

A mutéteket heparin profilaxisban végeztik (1000 IU/tskg). Premedikacié utan
inhalaciéos anesztéziaval (nitrogén oxidul) altattuk el a kutyakat, majd a jobb
véna és artéria femoralist kanulaltuk vérmintak nyerése, illetve a szisztémas
artérias vérnyomas monitorizalasa céljabol.

Kozépvonali laparotomiat végeztiink, majd egy 20-25 cm-es jejunum szakaszt
izolaltunk. A volumenveszteség és a szoveti dehidraci6 minimalizalasa
érdekében a kisérlet alatt az allatok fiziologias soéoldat infuziét kaptak és a
szabadon 1évd, izolalt bélszegmentet langyos Ringer oldatba aztatott gézlappal
fedtik le. Az izolalt jejunum egy érhez tartozo szegmentjét kirekesztettik a

vérkeringésb6l az ellaté artéria leszoritasaval. A fali kollateralisokat a
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vérellatasatol megfosztott bélszegment kétoldali leszoritasaval ktiszoboltuk ki,
igy teljes iszkémiat hozva létre. 30 perc mulva az artéria felengedésével a
szovetek reperfundalédtak, reperfazios fazis alakult ki, amit 45 percig
kovettiink. Az iszkémias fazis el6tt, az iszkémia 30. percében és a reperfuzié 30.
és 45. percében a véna femoralisbol nyert vérmintakbol a plazma
Malondialdehid és redukalt glutation szintjeit hataroztuk meg /16/. Az el6bb
felsorolt idépontokban a bélszegmentbdl szévetmintat vagtunk ki szoveti
homogenizatum készitése és szdvettani mintafeldolgozas céljabol. A szdéveti
homogenizatumokbodl a szévet Malondialdehid és redukalt glutation szintjeit

hataroztuk meg. A plazma és szovet Malondialdehid szint az iszkémia -

/ 3
/ I ‘:‘IF‘N‘
F = / % F—— \.}

reperfuzio medialta lipidperoxidacio elfogadott mutatdja.

2/17. Abra: Az abran az izolalt jejunum kacs lathaté a felhelyezett doppler
detektalo fejekkel és a pH mérdvel. A jobb oldali véna femoralisba helyezett

kanuilén keresztil vetttik a vért a folyamatos monitorizalashoz. A 1ézer-doppler
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kétcsatornas formajat hasznaltuk meéréseink soran, igy lehetéségiink nyilt a
szinkron monitorizalara, azaz a kontroll probat és a mérendé tertliletet egyszerre
tudtuk mérni. A két detektalo fejet az izolalt bél szerozajara fektettiik és ott
oltésekkel rogzitettiik. Az egyik fejet "ép" bélszakaszra helyeztiik kontroll érték
nyerése céljabol, mig a masik fejet a keringéstél megfosztott, majd reperfundalt

bélszegment f6l6tt rogzitettik /.

Eredmények, megfigyelések
A teljes folyamatot nyomon koévettuik:(1/) vér és (2/) a bélfalbol vett
szévetmintak homogenizatumanak és (3/hisztologiai vizsgalataval),(4/) felszini

pH-meéréssel és (5/) Lézer-dopplerrel.

/1-/2: A szabadgyoki folyamatok reperfaizio idészakaban 1évd jelentds szerepét
a Malondialdehid és redukalt glutation szintek szignifikans valtozasa jol
mutatja. A reperflizido soran jelentésen emelkedé Malondialdehid és redukalt
glutation szintek nagymeérték(l lipidperoxidaciora, és szabadgytkok jelenlétére

utalnak (2/18. abra).

MDA szint valtozasok a reperfuzié 30. és 45.

percéeben
Szdveti homogenizatum

A0

=0 -

2/18. Abra: A vér és szovet Malondialdehid szintjének valtozasai a
reperfiizio 30. és 45. percében. A kék oszlopok a kisérlet soran mért értékeket, a
piros oszlop ezek atlagértékét, a sarga oszlop a normal értéktartomanyt jelzik.
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GSH szint valtozasok a reperfuziéo 30. és 45.
percében

Széveti homogenizatum
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2/19. Abra: A vér és szoveti homogenizatum redukalt glutation szintjei (az
alapértékekhez viszonyitott %- os eltérésben) a reperfuizié 30. és 45. Percében a
kék oszlopok a meért értékek, a piros oszlopok az atlagértékek a zd6ld a normal
tartomany.

/3: A kutya vékonybél iszkémias - reperfuzios kisérletek alatt nyert hisztolégiai
mintak és a human nyelécsé potlas soran vett biopsziak hisztologiai elemzését
parhuzamosan koévettiik nyomon. Az &sszehasonlithatésagra a vékonybél
anatomiajuk nagyfokti hasonlosaga ad alapot, ugyanis a kulénbség csupan
annyi, hogy a kutya villusanak centrumaban markansabb nyirokér talalhato és

a fali rétegek kozul a szubszeroza hianyzik (2/20. abra).
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2/20. Abra: Normal emberi jejunum szovettani képe (hematoxillin-eozin-
festés. A Dbélbolyhokon egyrétegh kutikularis hengerham talalhato.
A villusok tengelyét laza kétészovet, simaizom sejtek, bonyolult érhalozat, finom
idegfonat és tengelytikben egy, a csucs koézelében vakon kezd6dd, centralis
nyirokér tolti ki. A tunika mukoza lamina
propriajat a felszinre merdleges csoves mirigyek az un.
"Lieberkihn"-féle kriptak foglaljak el. A kriptakat kehelysejtek és
tartaléksejtek alkotjak. A képen sejtheté6 még a muszkularis mukoéoza hosszanti
simaizom reétege.

22



Mikrocirkulaciés valtozasok...

A kisérletes korulmények kozott kirekesztett bélszegmentumokban lezajlo
hisztologiai valtozasok vizsgalatai soran a bél minden rétegének vizsgalata
sziikséges. Kutyan végzett iszkémias vékonybél 1ézi6 vizsgalata az ér leszoritasa
utan 30 perccel vett mintak feldolgozasaval tortént. Koros allapotokban a
mukoza vastagsagat, a villusok nagysagat és a kriptak meélységeét kell vizsgalni.
A kialakult karosodasok a koévetkezdk: vaszkularis permeabilitas fokozodasa
intersticialis 6déma kialakulasaval, a villusok cstuicsan epitél sejtlevalas.

mintak vizsgalataval elemeztik. A reperfuizio soran tovabb ndé a vaszkularis
permeabilitas a fellépd lipidperoxidacio miatt, mely a kapillaris endotél funkcioit
tovabb rontja. A hialuronsav és kollagén destrukcio, a bazal membran
karosodasa a kapillaris permeabilitasat szintén néveli. A leukocita kemotaxis, a
leukotriének tovabb rontjak a permeabilitast és leukocita bearamlast, idéznek
eld. Legvégil intravaszkularis koagulacio alakul ki, a mukéza 1ézi6 fokozodik. A
szovettani kép a 30 és 45 perces reperfuziés mintakon kulénbséget nem
mutatott. Az észlelt karosodasok a koévetkezdk:

- az enterocita, a kutikularis hengerham denudalodik,

- a bolyhok alaki eltérései alakulnak ki,

- intenziv leukocita bearamlas,

- boholy-kripta arany eltolodik,

- a mukoza felsé része elhal.
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/4.: A felszini pH valtozasat folyamatosan kovettik felszini pH-mérével. A
vérellatasatol megfosztott bélfalban az aerob metabolizmus gyorsan atalakul

anaerobba. Az anaerob glikolizis széveti pCOo emelkedést és pH csdkkenést

eredményez, ahogy azt a mi eredményeink is mutattak, viszont a

revaszkularizacié utan az értékek normalizalodnak (. abra).

2/21. Abra: A felszini pH gorbéje lathaté. A nyil mutatja a kirekesztés és a
reperfuzio pillanatat a kirekesztési idé alatt folyamatos pH csékkenés

regisztralhato a felengedés utan a folyamat, megfordul.

/5.: A mar részletezett kutyamodellben a kirekesztés el6tt, az iszkémias és
reperfizios fazis alatt Lézer-doppler segitségével direkt médon monitorizaltuk a
mikrocirkulacié valtozasait.

A kontroll tertilet és a kisérletes tertilet mikrocirkulacidja kozott szignifikans

kulénbség nem volt észlelheté a kirekesztés el6tti idészakban. A kirekesztés
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pillanataban a bélszakasz mikrocirkulacidja latvanyosan nullara csékkent, mig

a kontroll proba keringése normalis maradt (2/22. abra)

2/22.Abra: A képen a kirekesztés pillanata lathaté. F1 a kontroll goérbe ,
F2 a kisérletes terulet gérbéje.
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2/23. Abra: A reperfuzié pillanata. F1 a kontroll gérbe, F2 a kisérletes tertilet
gorbéje
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kutya3l
2 kirekesztes felengedesenek pillanatat koveto 2 perccel
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2/24. Abra: A reperfuzié utan 2 perc mulva. F1 a kontroll gérbe, F2 a kisérleti
oldal regisztratuma, a gorbe a reaktiv hiperémia utan a normal tartomanyba
kerul

A reperfazié utan jellegzetes reaktiv hiperémiat észleltink a mukéza
vérataramlas gorbéjén, ami kis id6é utan normalizalédott (2/23. és 2/24. abra).
A reperfaziot kéveté 30. percben a kontroll és a kisérletes tertiletet abrazolo
gorbe kozott szignifikans kiilonbséget nem talaltunk. Tehat a 30 perces
iszkémiat kévetd reperfazios karosodast Lézer-doppler segitségével nem tudtuk
kimutatni, pedig a biokémiai markerek és a szdvettani analizis jelezte annak

jelenlétét.
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kutyal 3
reperfusio pillanata
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2/25. Abra: reperfuzié pillanatainak Lézer-dopplerrel valé rogzitése- a normal
reaktiv hiperémia gdrbéjétdl jelentésen eltéré — ami a vénas oldalon kialakult

elfolyasi akadalyozottsagot (pl.: trombozist) jelez

A mikrocirkulacié valtozasainak kimutatasara viszont nagyon érzékenynek
mutatkozott a muszer, azonnali képet nyujtott az adott szoéveti teriletek

vérellatasarol.(2/25. Abra) Ez arra enged kévetkeztetni, hogy a 30 perces

ki olyan mértéku karosodasok, amik a vérellatast irreverzibilisen megzavarnak.
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Vizsgalataink alapjan megallapithattuk:

1/-2./A 8 kutyan elvégzett kisérletek soran nyert vérmintak és a szoveti
homogenizatumok feldolgozasakor talalt Malondialdehid (MDA) alapértékhez
viszonyitott 30%-o0s és Redukalt Glutation szintek 20%-os szignifikans
valtozasa az oxigén szabadgyoki folyamatok jelentds szerepét jol mutatja a

reperfazio idészakaban

3./A bélfalbadl vett szovetmintak sorozat szdévettani elemzései igazoljak azt, hogy
a reperfuzio iddszakaban folytatodik a sejtkarosodas. Az iszkémias és
reperfuzios karosodas kozott morfologiai ktilénbség nincs, de a reperfuizié soran
a karosodasok csupan folytatodnak az oxigénellatas helyreallasa ellenére.

E vizsgalatok megerdsitették annak sziikségszeriiségét, hogy e betegek esetén
megfeleld antioxidans elékészités pozitiv hatasu lehet.

(A kisérletes korulmények kozott kirekesztett bélszegmentumokban lezajlo
hisztologiai valtozasok vizsgalatai soran a bél minden rétegének vizsgalata
sziikséges. A legsérulékenyebb nyalkahartya elvaltozasok gondos regisztralasa a
késOébbi antioxidans terapia hataselemzéséhez és a klinikai monitorizalashoz ad
értékes adatokat.

A hisztologiai elemzések soran megallapithato, hogy a kutyamodell valtozasai és
a human mutéti preparatumok igen hasonlo valtozasokat mutatnak melyek

prognosztikai értéktiek is, lehetnek.(6,9,12,17))(9,14,16,19,21,22))

4./A felszini pH mérés a megvaltozott lokalis sav-bazis allapotrél szinkron
informaciokat biztosit A gyakorlatban el6fordulo iszkémias periodus a regulaciot

csak atmenetileg, zavarja meg.

5./ az egészséges érrendszerd vékonybél reperfuzios szakaszaban bekoévetkezé
specialis keringési valtozasok a Lézer-doppler modszerrel jol kovethetéek. Az
autotranszplantaciora felhasznalt szabad jejunum szakasz reperfundaldodasa

soran, mikor az éranasztomozisok elkésziilnek a sejtkarosodas, ugyan
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folytatodik, de az ér endotélsejtek pusztulasa nem olyan meérvli, hogy a

mikrocirkulaciora jelentés hatassal lenne.
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2.2.2. Human gasztrointesztinalis muitétek monitorizalasa

Hisztologiai mintavételekkel, Lézer-doppler és izotop technikaval az
attltetett, reperfuzion atesett transzplantatumok mikrocirkulaciéos valtozasai
vizsgalhatoak.

A reperfuziot koévetben a bélszakasz kuilonbdzd rétegeiben eltéré meértékben
karosodik a mikrocirkulacio, melynek vizsgalatara a Lézer-doppler modszer és
izotopos keringést vizsgalo technikakkal nyerhetiink adatokat. A nyelécsé
kiirtasat sziikségessé tevé mutéti beavatkozasok soran a mar emlitett szabad
veékonybél szegment alkalmazasa mellett gyakran eléfordulo egyéb potlo
mutétek a csogyomor és Roux-Y kacs kialakitasa. A gyomor ill. a vékonybél
mobilizacioja soran megvaltoznak az anatomiai helyzetek igy a keringési
allapotuk is jelentésen, valtozhat. A biztonsagosan elkészitheté preparatum
kritériumai kozll az egyik legjelentésebb a tervezett anasztomozis tertiletének jo
vérellatasa. Az anasztomoézis jo gyogyulasnak. alapfeltétele a megfeleld
vérellatas.

Az intraoperativ Lézer-doppler monitorizalas lehetoséget ad a miitét kozbeni
folyamatos keringési allapot regisztralasara, igy még a klinikai jelek
manifesztalodasa el6tt jelzést kaphatunk az elégtelen keringési allapotrol, ami
a mutéti taktika gyors megvaltoztatasat teszi lehetéve.

A vizsgalatok leirasa: E vizsgalatokhoz a kialakitott szamitogépes mobil
Lézer-doppler vizsgaléo rendszert hasznaltuk, melyet a MOOR Instruments
kétcsatornas alapkészuiléekébdl, egy hordozhaté szamitogépbdl és nyomtatobol
allitottunk 6ssze. A mérési pontokkal valé kapcsolatot sterilizalhaté specialis
érzékeldkkel (probokkal) hoztuk létre. (A muiszaki feltételekrdl a 3. Fejezetben)
Roux-Y kacs készitése soran a méréseket a tervezett anasztomodzis helyétdl

szamitottan a proximalis kézépsé és disztalis harmadban végeztik —
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2/27. Abra: Jobbrol-balra figyelheték meg a Roux-Y kacs készitése soran az
anasztomozis  proximalis, kozépsé és  disztalis részérdél elvezetett
mikrocirkulacios gorbék.

Az also sor az elsé meérést, a fels6 sor a proximalis szakasz reszekcioja utani
meérést mutatja.
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rezekciot indikaltunk. A reszekcid utan uUjra mérve a disztalis részen a
mikrocirkulaci6 négyszeres emelkedését figyeltik meg. A reszekciéval

csokkenttettiik az anasztomozis elégtelenség esélyeit (2/27. abra).

A cségyomor elkészitése is jelentds vaszkularis allapotvaltoztatast eredményez
igy e metédus is figyelemre mélté az intraoperativ Lézer-doppler moédszer

szempontjabol.
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2/28. Abra : a cségyomor elkészitésének vazlata melyen jol megfigyelheté a

vaszkularis struktura valtozasa
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CsGgyomor készités fazisainak laser

doppler vizsgalata
]|

1. alapmérés
2. sceletisalas utan
3. kész cs6gyomor

2/29. Abra : a cségyomron végzett intraoperativ keringési vizsgalatok szakaszai
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2/30. Abra alapmérés a preparalast megelézéen
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2/31. Abra : a szkeletizalas utani keringési viszonyok
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2/32. Abra a kész cségyomor keringési viszonyai
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Az elvégzett méréseink alapjan megallapithatjuk, hogy még az altalanos
klinikai jelek megjelenése el6tt észlelhetjik a karosodott keringést igy nem a
mar kész anasztomozist kell Gjra rezekalni, annak elkészitése el6tt modosithato
a mutéti terv. E mellett e mérési technika jol nyomon koévethetévé tette az
epiduralis fajdalomcsillapitas kedvezé vaszkularis hatasat is a cségyomor
készitése soran. A meérések tanusaga szerint ugyanakkor a nyelécsécsonk
keringését nem befolyasolta az epiduralis beavatkozas.

(6,9,12,17)(9,14,16,17,22,24,27,)

2/33. Abra : Kulon koszonettel tartozom e kisérleteimhez nyujtott

gy |

segitségltikért Porszasz Rébertnek és Lantos Janosnak és a Kisérletes Sebészeti

Intézet minden dolgozdjanak
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3. Technikai mddszerek, lehetéségek

3.1._ A Lézer-doppler klinikai alkalmazasa: Stern elséként gondolta, hogy a

lathato  ereket nem  tartalmazé  szoévetekrdl —visszaverédd — lézerfény
energiaspektrumaban térténd valtozasok a mikrocirkulacio véraramlasanak
mérésére felhasznalhaté modszer lehet (38,39). Shepherd és mtsai 1ézer-doppler
aramlasmeérét épitettek a bélmukoza véraramlasanak folyamatos mérésére (37).
A muszert hélium-neon lézerrel szerelték fel. Szaloptikaval vezették a lézerfényt
a szovetekre, illetve gy(jtotték Ossze a visszavert fénynyalabokat. A visszavert
fénynyalab a mozgoé  voOrdsveértestekrél — visszaver6édd  eltolt  doppler
sugarnyalabbol és a minden egyéb nem mozgo szovetrdl visszaver6dé nem
eltolt, un. 'referencia" sugarnyalabokbél all. Az eltolt és el nem tolt
fénynyalabok egy fotdédetektoron interferalnak, igy létrehozva a bettési
frekvenciat. A vordsvértestek ktillonbozé gyorsasaggal mozognak a perfundalt
szovetben és a voOrosvértestekrél kulénbozé szogekben, verédik vissza a
fénynyalab, igy a visszaver6doétt sugarnyalab doppler bettési frekvencia
spektrumot alakit ki. Ezek a frekvenciak 0-20 kHz ko6z6tt mozognak. A
frekvenciaspektrumot folyamatosan egy analég aramkoér analizalja és kiszlri
beléle az aramlas szignaljat ezzel kialakitva a mikrocirkulaciora jellemzd gorbét.
Shepherd megfigyelései azt mutattak, hogy a bél mukozajabol eredd lézer
szignal inkabb a helyi vérataramlas valtozasait tikrézi, mint az egész bélfal

vérataramlasat (37). Szamos  Lézer-dopplerrel foglalkozé tanulmany

alatamasztotta, hogy a muszer a vizsgalt szévetek 1 mm3-ében végez méréseket.

alkalmas muszer.(10,11,36,37,38,39)
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3.2. kisérletes modellek
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3/1. Abra: Portabilis —kétcsatornas Lézer-doppler késziilék- MOOR tipusu

A laptop és a hozzaillesztett nyomtaté azonnali analizis és regisztratum

elkészitését tette lehetdvé

Az allatkisérletek soran a mar targyalt protokollokban igen hasznos gyakorlati
tapasztalatokat szereztlink a Lézer-doppler hasznalataval kapcsolatosan. A
fiziologias keringésvaltozasok goérbéinek ismeretében a mérések soran észlelheté
elvaltozasok jol jellemzik az artérias vagy vénas oldal zavarat. A reaktiv
hiperémia goérbéjének elemzése a lathato klinikai jelek, megjelenését megel6ézve

mutathat ra a megajanlas vagy az elaramlas koros voltara. E szituaciok
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kisérletes létrehozasaval a human meérések biztonsagosabb értékelését tudtuk
elérni.

3.3. human intraoperativ keringés vizsgalatok

A mar részletezett lehetéségeken tul minden keringést atmenetileg befolyasolo
mutéti beavatkozas monitorizalhato a specialis érzékel6k alkalmazasaval.

3.4. szimpatektomiak hataselemzése

3.4.1. A lumbalis szimpatektomia effektusanak monitorizalasa.

Igen gyakran alkalmazott mutéti beavatkozas az indirekt keringés fokozasara. A
mutét indikacigja és sikeres végrehajtasa gyakran csak szubjektiv adatok
vizsgalataval indokolhato. A fokozott keringést a perioperativ idészakban és a
késobbi vizsgalatok soran is jol mérhetjik a Lézer-doppler és az izotop vizsgalati
modszerek felhasznalasaval, igy realis képet kaphatunk a beavatkozas
hatasossagarol, a hatasossag tavlati valtozasairol.

3.4.2. A torakalis szimpatectomiak komplex monitorizalasa:

Az indikacié és a teljes keringési status tisztazasa szlikségessé teszi jol
O0sszehasonlithaté modszerek hadrendbe allitasat. A Lézer-doppler és az izotop
perfuzios vizsgalatok eredményeinek parhuzamos értékelése a karosodott
végtagi keringésrdl és a mutéti effektivitasrol jol meghatarozhato eredményt
adhat, és ezek a vizsgalatok alapjaul szolgalnak a késéi eredmények nyomon
kovetésében is. Nem kizarolagosan csak a direkt vaszkularis valtozasok
meérheték lézer-doppler modszerrel, hanem az indirekt létrehozott keringési
valtozasok is, mint példaul a torakalis szimpatektomia utan létrejott kézperfuzio
novekedés. Torakalis szimpatektomia végzése soran mindkét tenyér tenar
oldalan ellenériztik a mikrocirkulacié valtozasait a mar leirt portabilis
rendszerrel. A vegetativ duclanc megszakitasa utan azonnal lemérheté volt a
kétoldali kézperfuzio valtozas. Az addigi vazospazmus megszunt, dilataltak a
kéz erei és az ataramlas tobbszérosére noétt.

Az endoszkopos torakalis szimpatektomiaknal az intraoperativ Lézer-doppler
monitorizalas a beavatkozast pontosabba teszi annak, mintegy folyamatos

dokumentaciéjat adja. A kialakitott mobil Lézer-doppler komputer
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egységgel 4 beteg esetén folyamatos keringési allapot detektalasara nyilt

lehet6ség.

3/2. Abra: A torakalis szimpatektémia intraoperativ monitorizalasa, az

érzékeny vizsgalomodszer azonnal jelzi a megvaltozott idegrendszeri allapotot és

az azonnal bekapcsolodoé regulacio kovetkezményeit
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3.4.2. Izotop vizsgalatok: A mutét el6tti és a posztoperativ izotop vizsgalat az

adott idében regisztralhato keringésvaltozasokrol adott értékelheté adatokat.
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3/3. Abra: A torakalis szimpatektomiat megelézé felsé végtagi izotépvizsgalat: a

mikrocirkulacio kiindulasi értékei
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3/4. Abra: A torakalis szimpatektomia utani allapot az operalt oldalon a

keringés szignifikans javulasa lathato az ellenoldali értékekhez viszonyitottan
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3.5. A korabbi experimentalis vizsgalatokat a MOOR Instruments 2 csatornas,
sajat memoriaval és nyomtatasi lehetdséggel felszerelt, de egyéb bévitést nem
biztosito készulékkel végeztem.

Klinikai kiprobalasara megkaptam a Periflux 5000 készuléket - az
alapkésztilek- kétcsatornas viszonylag egyszerti kivitell, mely szabadon
bévithetd, azonban szamitogép és szoftver nélkil nem hasznalhaté - nincs sajat

memoriaja. A készlék paneles szerkezete kovetkeztében bdvitheté termografias

és O2 tenzid mérésre alkalmas elemekkel.

3/5. Abra: A Periflux Lézer-doppler késztiléke, laptoppal, és az érzékelSkkel

E két készulékkel végzett koézel 200 meérés soran nyert tapasztalatokat

rendszerezem:
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3.5.1. A készulékekhez adott érzékeldk jol kezelhetd kialakitastiak hasznalat
soran gondos kezelés mellett karosodast nem tapasztaltam. Gazsterilizalassal
biztosithato a mutéti alkalmazas.

3.5.2. A rendelkezésre allo6 hagyomanyos teljesitmény( laptop probléma
mentesen szolgalta ki a készuilékeket.

3.5.3. A gépekhez adott szoftverek- nem alkalmasak rutin klinikai hasznalatra.
Szamos, a klinikus szempontjabél inkabb c¢sak zavaré adathalmazt
produkalnak. E beallitasok a laboratoriumi kértilmények kozott kialakitott, jol
definialt modelleken valoszintileg jol hasznalhatoak. A klinikumban azonban
szamolnunk kell a Dbiologiai variaciokkal és a patologiai folyamatok
sokszertiségével. Ehhez egyszeribb adathalmaz kezelése sztikséges.

Nem szerencsés, hogy a készuilékeknek nincs sajat és automatikus mentési
rendszere, ugyanis mutét alatti regisztracié soran éppen a kritikus pillanatok
veszhetnek el abban az esetben, ha a késziilék kezeldjét is lekotik a torténések.
A Periflux alapgép nem tartalmaz grafikus megjelenitési lehetéséget igy csak a
szamitogépes kapcsolaton keresztiil, készithetiink abrakat.

3. 5. 4. a készulékek portabilis, megfelelé6 hordozo eszkdz (kerekes kocsi) esetén
mutében, korteremben is konnyen hasznalhat6é. Annak ellenére, hogy a laptop
rendelkezik sajat akkumulatorral a meéréseket csak haldzati csatlakoztatas
esetén, végezhettlink, mert az alapkészilékek nem akkumulatoros kiviteltek.
3.5.5.: Klinikai alkalmazhatosaga az angiologiaban és érsebészetben--
alapfeltétel a minimum 2 csatorna megléte igy a vizsgalt keringési tertilet
mindig a kontrol ponthoz viszonyithaté és klinikailag jol eértelmezhet6
viszonyszamot eredményez, nem szabad az abszolut keringési mennyiségek
meghatarozasat célozni a biologiai rendszerek nagy variabilitasa miatt.
Amennyiben termoregisztraciés panel is rendelkezésre all, csak kombinalt
érzékel6k alkalmazasa javasolhato folyamatos hémeérsékletméréssel, ebben az
esetben is a relativ hdmeérséklet ktilonbség a klinikailag értékelhetd és nem az

abszolut értékek.
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A klinikai felhasznalasi tertletek:

-pre- és posztoperativ allapotok keringési paramétereinek rogzitése-
érrekonstrukci6 és szimpatektomiak esetén, ugyanis e beavatkozasok
sikeressége jelentds kapillaris szinti keringésvaltozast eredményez.
-intraoperativ monitorizalas - akut érelzarodas esetén sUrgdsségi mutéti
beavatkozas szikséges, igy igen rapid vaszkularis valtozasok regisztralhatok A
jelentdés keringésvaltozas elmaradasa a mutét soran elégtelen beavatkozas
lehetéségét veti fel, mivel nincsenek kollateralis palyak (természetesen az
intraoperativ angiografiat nem helyettesitheti).

Szimpatektomia esetén, amikor indirekt moédon a szimpatikus struktuara
megszakitasaval jelentés vazodilataciot hozunk létre, a jelentés keringési
paramétervaltozas elmaradasa indikaciéos vagy operativ hibat jelez
értékes adatok nyerheték a Lézer-dopplerrel - kémiai ingerléses tesztekkel.)

A vaszkularis regulacio vizsgalata, a reaktiv hiperémia elemzése, a terhelt
terilet kompenzalé kapacitasarol és az egészséges paraméterektdél valo
elmaradasarol informal. A kialakult g6érbék grafikus elemzése soran
szétvalaszthatok az artérias és vénas oldal miatt kialakult keringési zavarok. Az
intraoperativ mérés soran elmarado jelentdsebb reaktiv hiperémias reakcio
felveti az esetleges disztalisabb karosodast is. E jelet egyik betegliink esetén a
klinikai kép 1 napos késéssel igazolta és csak az ismételt mutét adott végleges
megoldast.

Aorto-iliakalis érhelyreallit6 mutétek utan kielégité klinikai kép ellenére a
végtag vaszkularis regulaciéja karosodott lehet. A mutétet kévetéen a reaktiv
hiperémia teszt csak napokkal késébb kozelit az egészségeshez — akar a
tapinthato periférias pulzus ellenére

- infuzios és gyogyszeres kezelések dokumentalasa csak legalabb 48-72 6ras
regisztracios lehetéséggel értékelheték, mert az akut valtozasok gyakran csak
atmenetiek igy azokat tartos eredményként nem konyvelhetjik el. Vazoaktiv
anyagok tartos terapias hatasanak regisztralasa révid idétartammal sem ad

értékelheté eredményt
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-amputacios szint meghatarozas - eredménytelen érhelyreallité mitét utan az
esetek egy részében progresszido regisztralhaté, ami amputaciot tehet
szikségessé. A szukséges amputacios szint megvalasztasaban segit az
O0sszehasonlité Lézer-dopplermérés, amit nagyon jol tamogathat a perkutan

oxigéntenzi6 valtozasok mérése is!

A fentiek ismeretében azonban meg kell jegyeznem, hogy a késziilékeket ebben
a formaban és szoftver hattérrel ambulans alkalmazasra, pl. szlirévizsgalatokra
nem tartom alkalmasnak. A betegeket nyugalomba kell helyezni. A méréseket
tobb alkalommal kell elvégezni és mindig az adott sajat kontrolhoz, kell
viszonyitani. Els6sorban ennek alapjan a szliréssel szembeni kévetelményeknek
igen nehéz megfelelni. Természetesen el tudok képzelni egy egyszerGsitett
adatallomanyt kezelé rendszert is gyors és jol reprodukalhato felhasznalasra.
llyen céllal kifejlesztett program talan anyagi szempontbdl is jobban
hozzaférhetévé tenné ezt az amugy nagyon jo mérési mobdszert.

(6,9,11,12,17,20,25,) (14,15,16,17,19,20,21,23,24,27,)
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4. Erbeteg / cukorbetegek kezelését szolgilé klinikai vizsgalatok

A kardiovaszkularis megbetegedések okozta halalozasok igen nagy szama
mellett rendkiviil érdekes terulletnek igérkezik a diabetes mellitus talajan
kialakulé angiopatiakat (mikr6- és makroangiopatia) kiséré keringési zavarok,
trofikus elvaltozasok mikrocirkulacios alapvizsgalata, tekintettel arra, hogy a
folyamatok jelentés részében a klinikai lefolyas nehezen kiszamithato.
Neuropatias dominanciaval kialakult trofikus  elvaltozasok  gyakran
szerencsésebb kimeneteliek a varhatonal. Az angiopatia sulyossaga
napjainkban mar nem jelentheti az azonnali nagyvégtag amputacio
sziikségességét. Az alapbetegség mellett a kiséré megbetegedések is jelentésen
befolyasoljak az endogén antioxidans kapacitast. A fentiekbdl kévetkezéen az
oxigén szabadgyokok szerepe fokozott lehet a folyamatok progressziéjaban.
(2,3,5,7,10,14,19,21,22,24,25,29,31,40)

4.1.1. A kialakult tréofikus elvaltozasok mikrobiologiai vizsgalata

A vizsgalat leirasa: 1996-ban 40 és 1999-ben ujabb 40 cukorbetegségben
szenvedd beteglinknél a trofikus zavar ellatasakor — az elsé vizsgalat soran
mikrobiologiai vizsgalatra mintakat vettiink. A kapott sebleoltasi eredmények
alapjan célzott antibiotikus kezelést kezdhettink amennyiben annak klinikai
sziikségessége megvolt. Az OsszegyUjtétt eredményeinket hasonlitottuk 6ssze,
hogy miként valtozott a leggyakoribb korokozok eléfordulasi aranya. Az
irodalomban megtalalhaté adatokkal val6 Osszevetés a kora terapia

kivalasztasaban nyujt segitséget.
Eredmények:

A 4/1. Abran az 1996 -ban végzett leoltasi eredményeket tiintettiik fel a
4/2.abrab az 1999- ben végzett vizsgalatok eredményei
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Diabetes mellitus talajan kialakult fertézések kdrokozaoi

Streptococcusok

7% Clostridiumok
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4/1. Abra: A kor diagrammon az 1996- ban tortént sebleoltasi adatok

Osszegzését tlntettik fel.

4/2. Abra: az 1999 -es eredmények - 1. Staphilococcus Aureus, 2.
Staphilococcus Epidermidis, 3. Proteus , 4. Pseudomonas, 5. Enterobacter,

6. E. Coli, 7. Enterococcus foecalis, 8. Streptococcusok, 9. Egyéb ritka

eléfordulasu korokozok
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Megallapitottuk, hogy a betegeink sebleoltasai eredményei baktérium tipus és
gyakorisag szempontjabol szignifikdnsan nem valtoztak az elmult évek soran. A
leggyakrabban megjelend korokozoé a Staphilococcus aureus- a leoltasok kozel
egyharmadaban mutathaté ki. A talalt adatokat Osszevetve az irodalomban
fellelheté elemzésekkel az is megallapithato, hogy a sebleoltasi adatok nem
térnek el jelentésen a  mas teruleteken, - mas egészséglgyi szinvonalon
€élokétél. Ezen eredmények birtokaban, az azonnali antibiotikus kezelések
megkezdhetéek a nemzetkdzi ajanlasok és a célzott antibiotikus kezelés

eredmeényessége is 6sszehasonlithato.
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4.1.2. A kisér6 betegségek felmérése:

A cukorbetegség komplex megbetegedés mely okan nem elegendd kizardlag az

anyagcsere korrekcigjara szoritkoznunk. Az irodalmi adatok elemzésekor

kittinik a kisérd betegségek magas elé6fordulasa.

A vizsgalat leirasa:211 jol kooperalo, betegségét ismerd gondozott betegiinknél

felmértik a kisérébetegségek el6fordulasat, hogy o6sszevethessiik Gurzo

és

munkatarsai altal végzett felméréssel melyben az azonos alapbetegség miatt

amputaciora kertilé betegek kisérd betegségeit gytijtotték dssze.

Eredmények:

B Teljes vaksag
O Szemérintettség
O Hypertonia

B Horébbi szivinfarctus
o528

B Korébbi agyl vasculars laesic |

0 20 40 60 80 100 120 140 160
betegszam

4/3. Abra: a kisérébetegségek eléfordulasarél 239 amputaciéra kerilt beteg

felmérése lapjan (Gurzo és mtsai 1999)(14)
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A kisar Obetegsagek ddfordulasa
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4/4. Abra: 211 cukorbeteg kiséré betegségeinek eléfordulasa

Az eredmények O6sszehasonlitasat és értékelését a kozel azonos betegszam és a
homogén nemi megoszlas teszi lehetévé. Az elemzések soran azt talaltuk, hogy a
trofikus zavar progresszioja miatt amputaciora kertilt betegek kisérébetegségei
nem térnek el szignifikdns mértékben az amputaciéra nem Kkertult
populaciotol.

Ennek alapjan megallapithatjuk, hogy a kisérébetegség vagy betegségek

megléte nem indokolhatja az elsietett major amputaciok elvégzését.

4.2.1. Megszerveztem az Uppsalai tanulmanyutamon szerzett tapasztalatok
alapjan a Diabetes-lab ambulanciat.

Ersebész szakmai vezetéssel, diabetologus, ortopédus, neurolégus,
gyogytornasz részvételével, ahol a cukorbetegek szlrése és angiologiai

gondozasa mellett a betegoktatas is jelentds feladat.
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Regisztralt betegeink szama 450 és 500 kozott valtozik.

Szoros kapcsolatban allunk a haziorvosokkal és a cukorbeteg klubokkal is.

4.2.2. Kidolgoztuk a diabetes-lab szindroma terapias protokolljat a
tevékenységi algoritmus felhasznalasaval a major amputaciok szamat jelentésen

csOkkentettiik. Az alabbi tevékenységi sort alkalmazzuk:

1.: Az anyagcsere-allapot felmérése, inzulin terapia beallitasa illetve korrekcioja
2.: A gyulladasos folyamat diagnosztikaja mikrobiologiai mintavételek -
sebleoltasok- gyogyszeres kezelése

3.: A lokalis nekrotikus elvaltozasok, gyulladasos folyamatok sebészi
eltavolitasa, ill. kezelése

4.: A kisérd betegségek felderitése és terapiaja

5.: A kovetkezményes angiopatia korrekt diagnozisa és gyogyszeres kezelése

6.: A kovetkezményes neuropatia megallapitasa (128 Hz hangyvilla), és
gyogykezelése

7.: Makroangiopatia esetén ennek érsebészeti korrekcigja

8.: A reologiai statusz (viszkozitas, vérlipidek - koleszterin, fibrinogén)
felmérése, és rendezése

9.: Gyogytornasz bevonasa a fizikai aktivitas megérzésére

10.: A trofikus elvaltozas kezelését el6segit6é gipszrogzités illetve specialis labbeli
elkészitéséhez ortopédus és podologus bevonasa

11.: Diéta, a taplalkozas élettani szabalyainak betartatasa

12: Felvilagosito munka a beteg és a beteg csaladja kérében az adott allapot
kezelésérél valamint az elért eredmények megbrzését célzo preventiv

lehet6ségekrol

Amennyiben gangréna megjelenésekor azonnali major amputacio toérténik ez a
gyakorlat 100%-o0s végtagvesztést eredményez. Ha a vaszkularisan érintett
betegeknél elvégezziik az angiografiat - az esetek 80-90%nal ez lehetséges - a

végtagmentés diagnosztikai feltételét biztositottuk, igy a sikeres rekonstrukcios
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mutétek utani végtagmentések szignifikansan kedvezébb betegszamot
eredményeznek. Ennek alapjan az arterioszklerotikus betegek protokolljahoz
hasonléan angiografia elvégzése sziikséges.

Primer amputaciot csak sulyos szeptikus és irreverzibilis allapotokban tartunk
elfogadhatonak. A disztalis tipusu-labszari szakaszon végzett érhelyreallito
beavatkozasokat csak olyan intézményekben javasolt elvégezni, ahol adottak az
intraoperativ diagnosztika feltételei (angioszkopia, DSA) a disztalis kiterjesztés
objektivizalasahoz. Felméréseink alapjan a betegek 20-25%-nal az érhelyreallito

beavatkozas adja az alapjat a kronikus seb gyogyulasahoz.

Betegek és eredmények:
A protokoll bevezetését megel6éz6 évben S7 beteget észleltlink cukorbetegség
talajan kialakult trofikus elvaltozasokkal. Ez évben 24%-os volt a major

amputaciok arany és 12%-os a primer amputaciokeé.
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Betegforgalmi adatok

> 1996. évben osztalyra felvett DM-os beteg: 156
ebbdl labszividmény: L

14 minor amp. 28 nagyvér rec. 16 lumhb. symp. 10 major amp.
(245 (49<%) (28%) (1L7%)

o, g o\

3 minor 4 major 4 minor O major

e

Primaer major amputacio: 7 (12%)

4/5. Abra: az 1996 évi betegforgalom és eredményesség adatai

Betegforgalmi adatok
> 1997. ¢vben oszialyra felvett DM-o0s beteg: 180
ebbadl labszovodmeény: 80

6 1:;;::7' amp
////://,/’i;/ e p.

25 minor amp. 33 nagyvér rec. 19 lumb. symp. 2 major amp.
(31%) 1+1%) (249 (11%:)

b\ y o\

4 minor 4 magor 7 mvimir 2 major

B . .

Primaer major amputiacio: 3 (4%)

4/6. Abra: a diabetes-lab ellatasi protokolljanak bevezetését kovetéen csokkent

a primer amputacio és a major amputacios szam

A kovetkezd 1997-es évben 80 beteget kezeltink azonos panaszok miatt 18%-

os nagyvégtag amputacios és 4! % -os primer amputacios rataval. .
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2000
évben %

O 6sszes major amp.
O 8sszes minor amp.

E nagyér helyreallitas utani major
amp.

M nagyér helyreallitas utani minor
amp.

O nagyer helyreallitas

B lumbalis szimp. Utani major

2000 e

O lumbalis szimp. Utani minor

évben amp.
M lumbalis szi tectomi
betegek umbalis szimpatectomia

szama O primér minor amputécié

O primér major amputécio
M |abszévodményes beteg

O dsszes beteg

0 20 40 60 80 100 120 140

4/7. Abra: a 2000 es év statisztikai adatait mutatja be
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A dolgozat irasanak évében 2000-ben Osszegzett adatok alapjan megallapithato,
hogy a betegszam jelentds novekedésével az aranyszamok szignifikansan
nem valtoztak az 1997-es évhez viszonyitva. Azonban azt is meg kell
allapitanunk, hogy 365 nap Osszegzése esetén gyakorlatilag biztosra vehetd,
hogy lesz a betegek koézt elhanyagolt allapotban érkezé és azonnali major
amputaciot szikségessé tévé allapotu is. Minden évben talalkozunk olyan
esetekkel is amikor a trofikus elvaltozas megjelenése megeldzi a cukorbetegség
felismeréseét.
(1,2,4,5,10,13,15,16,18,19,20,21,22,25,26,27,28,30)(7,12,13,18,25,29,30,35,3
6,37,38,42,44,45,46)
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4.3. Klinikai kisérlet soran vizsgaltuk a Fontain II stadiumu betegek tartos
fajdalomecsillapitas okozta kedvez6 keringési allapotokat.

Az érbetegségben szenved6é betegek jelentés részénél mozgasszervik egyéb
karosodasa is felderithet6. A degenerativ elvaltozasok a mozgasfunkciot
jelentésen korlatozhatjak. Megfelel6 kezelési stratégiaval az altalanos
kondiciojuk javithato. A nagyobb mozgastér biztositasa a cukorbetegek esetén a
kedvez6ébb anyagcsere-folyamatok iranyaba is hat.

Vizsgalat: A tanulmanyt 60 beteggel inditottuk melyek koéztil 40 beteg adatai
voltak értékelhetdek.

A vizsgalat leirasa: A vizsgalatunk pozitiv kontroll csoportos vizsgalat melynek
soran a jol ismert rimazolium methylsulfat 3x300mg — os kezelést a 2x300mg
acidum tiaprofenikum hatasaval vetettik 6ssze ugy, hogy a csoportoknal
félidében hatoéanyag cserét alkalmaztunk. Mindkét csoportnal a kezelési
periodusok alatt rogzitetttik a jarastavolsag és fajdalom skala valtozasait. E
mellett a bokanyomas értékeket, teljes laborvizsgalatot, viszkozitasi

vizsgalatokat is elvégeztik.
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Eredmények:

1000 ' "

Claudicatios Index

n 1 i 1 1 1
Cl c Clz2

PROBON - SURGAM csoport

1000 . .

800 - —

Claudicatios Index

o |- %/ '

i 1 i 1
Cl ci Cl2
SURGAM - PROBON csoport

4/8. Abra: Az Osszehasonlitott csoportok sétatavolsagaban megallapithat6

valtozasok lathatoak
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30

254

2.0 -

Fajdalom score

15—

\#\

10

30

25

20

Fajdalom score

1.5

1.0

Fajd.sc Fajd.sc1 FajJ-.sc?

PROBON - SURGAM csoport

Fajd.sc Fajd.sc1 Fajd.sc2
SURGAM - PROBON csoport

4/9. Abra: A fajdalmat minésité skala numerikus valtozasait tiintettiik fel

59



Mikrocirkulaciés valtozasok...

Azt tapasztaltuk, hogy a jol megvalasztott fajdalomcsillapitas szignifikansan
noveli a jarastavolsagot, javitja a fajdalom score-t, nem befolyasolja a doppler
indexet.

Kovetkeztetések:

A folyamat hatterében a fajdalom provokalta vazospazmus oldédasa

allhat.(8)(33)

4.4. A diabéteszes neuropatia talajan kialakult 6déma eléfordulasanak és

kezelésnek lehetéségeire végeztiink klinikai vizsgalatokat

Vizsgalataink: soran azt talaltuk, hogy a 211 kérdéivre valaszolo betegek
felénél (104) felderithet6 az odéma megjelenése és perzisztalasa. A
vizsgalatot megel6zé felmérés idészakaban e betegcsoport 60%-a nem kapott

megfeleld kezelést a panaszara.

Eredmeények:

O 1.csoport:Detralex+kompr
esszios kezelés

M 2.csoport:CaDobesilat+ko
mpresszios kezelés

O3.csoport:Szokvanyos
kezelés+kompr. kezelés

"o "t "2

4/10. Abra: A korfogat differenciak valtozasai a k(ilénbozé csoportoknal a

kezelés soran - cm-ben megadva
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O 1.csoport
M 2.csoport
[0 3.csoport

-1
Y
VY
VY
Y
VY
VY
VY
VY
VY

4/11. Abra: a korfogat differenciak valtozasai a kiindulasi értékek szazalékaban

O 1.csoport
B 2.csoport
[J13.csoport

4/12. Abra: A végtagok terhelhetéségének valtozasai az 1-10ig meghatarozhaté
beosztas (score) alapjan
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[J]3'ceoboLf
[ 5 ce0boLf
[0 T ceoboLf

4/13. Abra: a végtagok terhelhetéségének valtozasai a kiindulasi értékek

szazalékaban kifejezve

O 1.csoport
M 2.csoport
[0 3.csoport

4/14. Abra: a szervezet altalanos terhelhetéségének szubjektiv megitélése az 1-
10 skalan
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O 1.csoport
M 2.csoport
[0 3.csoport

4/15. Abra: a szervezet altalanos terhelhetésége a kiindulasi értékek
szazalékaban

Kovetkeztetések:

A kezelés célja az 6déma okozta kompresszios karosodasok elkeruilése, ezzel az
O0sszenyomodasos vértelenség és nekrozis kialakulasanak kivédése. Az 6déma
kialakulasa a diabetes-lab "circulus vitiosusaban" is igen nagy jelentéséggel bir,
ennek megfeleléen a gyors eredmények eléréséhez az 6déma csokkentése
elengedhetetlen feltétel.

Az 6déma mértéke kompresszios kezeléssel és gyogyszeresen is csokkenthetd
(vénas keringéstamogatas, cardiacumok, antioxidans? Kezelés,) a korokok
megfelel feltarasa esetén.

A kialakulo esetek jelentés részében ennek hatterében vénas keringési zavar és
a neuropatia kovetkeztében kialakult sént keringés all.

Azonban az okoktol figgetlentl, a kialakulé 6déma megjelenése és perzisztalasa
karosan befolyasolja a mikrocirkulacio tertiletén a keringést és igy egy-egyre

rosszabbodé allapotot eredményezhet.
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Mas megkozelitésben az 6déma meértéke jol mindsiti a beteg allapotat, ugyanis a
sulyosabb allapoti és rosszabb prognézisu betegeknél gyakrabban és

jelentésebb mértékben jelenik meg.

Az 6déma eliminalasat minden szempontbél alapveto feladatunkként kell

kezelniink.

Kezelési javaslatok:

- A normoglikémias allapot fenntartasa: igy csokkenthetjuk a szervi

szovodmeények kialakulasanak gyakorisagat

- A gyulladasos folyamatok gyors megsziintetése, kialakulasuk megel6zése

- A kompresszios kezelés betanitasa, a kezelés fontossaganak megtanitasa

- Gyogyszeres terapia:

- A neuropatia kezelésére (B. vitaminok)

- A mikrocirkulaci6 tamogatasara, (reologiai tamadaspontu kezelések)

- A kialakult karosité sont keringés csékkentésére

- Az irreverzibilis allapotok megakadalyozasara (pl.: LMWH alkalmazasa a
mikrotrombusok kialakulasa ellen)

- A nyirokkeringés tamogatasara

A vizsgalt betegcsoportok eértékelése soran megfelelé6 eredmeényeket
tapasztaltunk, igy alkalmazasuk ajanlhato.

A vizsgalt (I.) Detralex csoport jo eredményeit a gyogyszer t6bbszords
Tamadaspontjanak tulajdonitjuk és ennek alapjan javasoljuk.

(10,15,23,25) (29,30,39,41,42,46)
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5. Osszefoglalas:

Vizsgalataink {6 célja az akut vagy szubakut kialakul6 iszkémias folyamatok
megismerése és a kezelés hatékonysaganak javitasa volt. A kutatasok Uj
eredményeket hoztak és szamos Uj kérdést vetettek fel.

A végtagi vizsgalatokat mar évekkel korabban e dolgozat elkészulte el6tt
lezartuk, igy az id6 is megmeérhette a tapasztalatainkat. Ennek a tikrében is
megallapithatjuk, hogy a folyamatok megismerésének és kezelésének
iranyai ma is aktualisak. A modellezett folyamatok elemzése megteremti a
kedvezébb  kezelhetéséget, javithatja terapias palettat azonban az
egészségkultira és az egészségligy szerkezetének javitasa is alapveté a jobb

klinikai eredmények eléréséhez.

Az akut torténésektél eltéréen a nyelécsépotlas eseteiben tervezett
beavatkozasrél van sz6, ami lehet6vé teszi a szervezet felkészitését,
antioxidans szerekkel valo elékezelését. A terapia hatasossagat kisérleti
modelleken és a klinikai beavatkozasok nyomon koévetésével ellendrizhetjik a
sziikséges, biokémiai markerek és hisztologiai elemzések felhasznalasaval. Az
elokezelés fontossagat fokozza az a tény, hogy ez a betegcsoport a daganat
elhelyezkedése miatt rovidebb, hosszabb ideje nyelési nehezitettséggel kuzd.
Taplalkozasuk, életvitelik a normalistol jelentésen eltérd, gyakran kahexias,
dehidralt allapotban észleljiink 6ket. Tekintettel, hogy a kor elérehaladtaval és
egyes megbetegedésekben kuléndsen jelentés mértékben csékken a szervezet
sajat antioxidans védelme a bélszakasz karosodasainak csokkentése mellett,
javithatja a szervezet miutéti megterheléssel jar6 kompenzalé folyamatait
is.

Fontos kérdés azonban a legmegfelel6bb hatéanyagok kutatasa tekintettel arra,
hogy a vékonybelek esetén a xantine oxidase-nak jelentésebb a szerepe, mig a
vastagbél esetén az aldehid oxidase koncentracigja nagyobb. E tényezdk mellett

az egyéb nem antioxidans hatasu szer a patologiai folyamatot modosito hatasai
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is jelentések lehetnek egy tervezett terapias protokoll

kialakitasaban.(1,33,34,35)

A technikailag sikeresen elvégzett muitéti beavatkozast koévetéen kiilondsen a
magasabb rizik6ju betegcsoportoknal fontos a perioperativ idészak minden
tényezdjének a kézben tartasa. E komplex folyamatot kivanjuk kiegésziteni a
diagnosztikus hadrendbe allitott Lézer-doppler moédszerrel is. Az alkalmazott
radiologiai vizsgalatok soran a motilitasi funkciorol, nyalkahartya rajzolatrol és
anasztomozis allapotardl nyerhetiink informaciokat. A nyelés dinamikajarol a
radiologiai modszerek mellett az izotop technikai segitségiinkre van. E részletes
vizsgalati sor hasznalata esetén effektiv antioxidans terapiaval a mutéti

beavatkozasok és a késébbi rehabilitacié eredményeit is javithatjak.

A cukorbetegek szama évrél évre emelkedést mutat. A szévédmények
megelézése, a silyos allapotok hatékony kezelése rendkivili fontossagu. A
nagyvégtag amputaltak életkilatasai elszomoritoak. A mar a gyakorlatban
bevezetett kezelési stratégiakat folyamatosan a valtozo igényekhez kell alakitani

és az adjuvans kezelési lehetéségeket is, biztositani sztikséges.

E kisérletes és klinikai megfigyelések alapjan az alabbiak allapithatok

meg:

1. A kidolgozott allatkisérletes modellek alkalmasak a klinikai gyakorlatban
eléfordulo vaszkularis katasztrofak elemzésére

2. A reperfuzio soran a sejtkarosodas folytatodik, melyek létrejottében az oxigén
szabadgytkok szerepe bizonyitottnak tekinthetd

3. Az antioxidans elékezelés a sejtkarosito folyamatokat jelentésen mérseékli

4. A reperfuizio klinikai kimenetelére nézve a szdvettani vizsgalatok elemzése
onmagukban nem elegendéek a prognozis meghatarozasahoz

5. Az intraoperativ Lézer-doppler monitorizalas alkalmas a keringési valtozasok

folyamatos regisztralasara melyet Magyarorszagon mi végeztiink el6szor
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6. A Lézer — doppler vizsgalat alkalmas a rekonstrukcios mutéteknél az idealis
megoldas kivalasztasara, ill., pl. az amputacios szint megvalasztasara

7. A szimpatectomiak monitorizalasa 1j megkozelitéseit adja a modszernek
ugyanis az indikacié és az effektus egyarant lemérheté

8. A Diabetes-lab szervezett ellatasa és gondozasa jelentésen javitotta az
amputacios statisztikat ami bizonyitotta az egészségligy szervezési

valtozasaival kapcsolodo javulo klinikai eredményeket
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