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Akut kritikus ischaemia
az alsé végtagon
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Az akut végtagi artérids okklizio a kialakul6 stlyos szovédmények, valamint nagy mortalitdsa miatt rendkiviili klinikai
jelentGséggel bir. A diagnézis feldllitisa egyszerd, azonban a stidiumbesorolds hosszabb idejd elziréddsok kapcsin
nem egyszer objektiv kritériumok hidnyiban. Ennek nagy gyakorlati jelent8sége, a reverzibilis és az irreverzibilis
kirosodds terapidja kozottl kiilonbségben van: reverzibilis kirosodds esetén a keringés helyredllitasa, irreverzibilis
karosodds esetén a végtag amputicidja terdpids értékl. Az elzar6das kovetkeztében létrejové hosszi idejd ischaemia
a végtag f6 tomegét képezd vazizomrostok és a jelen 1év6 endothelsejtek kirosoddsat idézi el6. Revascularisatio ese-
tén, paradox médon tovabbi sériilések keletkeznek lokalisan, illetve a felszabadulé medidtorok szisztémds keringésbe
jutdsaval tivoli szervekben is. A kirosodds fokdnak gyors és pontos megitélésére jelenleg nem 4dll rendelkezésre meg-
felel6 eljirds. A kozlemény célja a fenti kérdllapot irodalmi 6sszefoglaldsa, bemutatdsa, illetve egyes 1j, specidlis diag-
nosztikus teszt ismertetése, mint példaul a jelenleg még kisérleti stidiumban 1év6, kiilonb6zé enzimhisztokémiai
reakciok hasznalata. Ezek gyors eredményt biztosithatnak preoperativan is, igy megfelel§ standardizalas utdn alkal-
masak lehetnek rutin klinikai alkalmazdasra. Orv. Hetil., 2010, 151, 2057-2066.
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Acute lower limb critical ischemia — a review article

Acute limb arterial occlusion has great clinical significance due to its high mortality and complication rates. Its diag-
nosis is easy; however staging after long-term occlusions can be very difficult with lack of exact criteria. It is crucial,
since reversible stage should undergo revascularization, while with irreversible stage only amputation is curative. Due
to occlusion, long-term ischemia occurs, resulting in injury of the muscle fibers and endothelial cells. In case of revas-
cularization the reperfusion causes more damage, than ischemia alone locally and initiates a remote organ injury. The
aim of the review is to summarize the knowledge and fact and focus on some exact methods or parameters which can
determine the degree of injury. One of these methods is a new approach which is the use of enzyme-histochemistric
reactions, and could give rapid, precise results even preoperatively regarding tissue viability. Routine clinical applica-
tion of it is predictable after proper standardization. Orv. Hetil., 2010, 151, 2057-2066.
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Roviditések

ARDS = akut respiratorikus distressz szindréma; AMI = akut
myocardialis infarctus; AMP = adenozin-monofoszfit; APTI =
aktivalt parcidlis tromboplasztin id&; ATP = adenozin-trifosz-
fat; AVI = akut végtagi ischaemia; CK = kreatinkindz; CLI =
kritikus végtagi ischaemia; cNOS = konstitutiv nitrogén-mo-
noxid-szintiaz; CTA = CT-angiogrifia; DSA = digitélis szubsz-
trakcios angiogrifia; EKG = elektrokardiogram; FAD = flavin
adenin dinukleotid; H,O, = hidrogén-peroxid; ICAM = intra-
cellular cell adhesion molecule; ICP = intrakompartmentalis
nyomas; ISCVS = International Society for Cardiovascular Sur-
gery; IFN-y = interferon-y; IL = interleukin; iNOS = indu-

kalhat6 nitrogén-monoxid-szintaz; IR = ischaemia-reperftizio;
LDH = laktitdehidrogeniz; NAD = nikotinamid-adenin-di-
nukleotid; NADH = redukaélt nikotinamid-adenin-dinukleotid;
MOF = multi-organ failure; MODS = multiple organ dysfunc-
tion syndrome; mPTP = mitochondrial permeability transition
pore; MRA = MR-angiogrifia; NBT = nitroblue-tetrazolium;
NEFE-xB = nukledris faktor «B; NO = nitrogén-monoxid; PAF =
thrombocytaaktivilé faktor; PAT = percutan aspirdcids throm-
bectomia; SIRS = systemic inflammatory response syndrome;
SVS = society for vascular surgery; TNF-a = tumornekrozis-
faktor-a; t-PA = szoveti tipust plazminogénaktivitor; TTC =
tritetrazolium-klorid
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A kritikus végtagi ischaemia (critical limb ischaemia,
CLI) az irodalomban jol ismert fogalom [1]. Definicié
szerint azonban egy krdnikus folyamat végallapotit jeloli.
Kritikusnak mindsithetS kronikus esetben az ischaemia,
ha a heves nyugalmi fijdalom, nem gyogyulo fekély vagy
gangraena mellett a Doppler-index 0,4 koriili, amely
azonnali ellatist igényel. A krénikus allapot diagnoézisa-
hoz jol definialt, megfelel objektiv kritériumok allnak
rendelkezésre. Az akut folyamatok végallapota azonban
korantsem ilyen jol meghatirozott. Az irodalomban
csekély szama kozlemény foglalkozik a témakorrel, az
irodalmi aktivitds nem tiikrozi a probléma jelent&ségét.
Az eddig megjelent kozlemények koziil egyik sem tartal-
maz megfelel§ kritériumokat, sem megfelel§ definiciot.
A krénikus és az akut kritikus ischaemia egymastol elkii-
l6nitendd jelenségek!

Az akut végtagi ischaemia végillapotaként 1étrejove,
irreverzibilis karosodassal jaré akut kritikus végtagi
ischaemia objektiv diagnosztizildsa jelenleg nem lehet-
séges, amely a terdpids beavatkozasok kilonbozsége
miatt kiemelt fontossaga.

Az akut kritikus végtagi ischaemia elkiilonitése a ki-
sebb mértékd kirosoddsoktdl nagy gyakorlati jelentd-
séggel bir, hiszen reverzibilis kirosodds esetén a vérelld-
tas helyreallitdsa a cél, mig irreverzibilis kirosodds esetén
csak a kdrosodott végtag eltavolitdsa terdpids értékd. Eles
hatarvonal hidnydban a gyakorlatban az irreverzibilisen
karosodott végtagok is érsebészeti helyreallitasra kertil-
hetnek, tovabb novelve a szovédmények kialakuldsianak
valoszintiségét és a mortalitast.

Jelen kozlemény célja, hogy Osszefoglald képet adjon
az akut ischaemids torténések cellularis, szubcellularis
¢és klinikai megjelenésérdl, illetve, hogy az akut végtagi
ischaemids korallapot fent emlitett szempontjainak cse-
kély irodalmi elérhetGségeit Osszegezze.

Cellularis, szubcellularis események
ischaemia-reperfuzié kapcsan

Alsé végtagi heveny verGér-elzirédasok soran, a terdpids
beavatkozasok ideje alatt, az ischaemiat kovetd reperfa-
zi6 mind lokalisan, mind szisztémdsan tovabbi szovéd-
ményeket indithat el. A kialakul6 kérképet Osszefog-
laléan reperftiziés szindrémanak nevezziik, aminek két
komponense ismert: 1. Lokdlisan a végtagi vizizomzat
rhabdomyolysise, nekrézisa, a microvasculatura kiro-
soddsa, valamint a folyamatok végeredményeként alséd
végtagi kompartmentszindréma alakulhat ki. 2. A sériilt
izomtomegbdl lokalisan felszabadulé toxikus anyag-
cseretermékek és gyulladdsos mediatorok altal indukalt
szisztémas generalizalt gyulladasos valaszreakcié veszi
kezdetét (systemic inflammatory response syndrome,
SIRS), amelynek progresszidjaként tobbszervi elégtelen-
ség (multi-organ failure, MOF) alakulhat ki.

Egy szerv ischaemids tolerancidjinak nevezzilk azt a
vértelenségben eltoltott leghosszabb idGtartamot, ame-
lyet kovetSen a szervi funkcidk még visszatérnek, illetve
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a regeneracié még biztositott. Ezt az idStartamot az
egyes szovetek kiilonbozé metabolikus tulajdonsigai és
a kollateralis keringés megléte vagy hidnya, valamint a
szovetek homérséklete hatirozzak meg. Normotermias
koriilmények kozott a szervezet legsériilékenyebb szerve
ebbdl a szempontbdl a kozponti idegrendszer, amelynek
anoxids tolerancidja 2-2,5 perc. A vese és a mdj 30-60
percet tolthet el vértelenségben irreverzibilis kirosodas
kialakuldsa nélkiil, mig a vékonybél valamivel tobbet,
60-120 percet képes elviselni, miel6tt elkezdédnének a
végleges nekrotikus folyamatok. A zsirszovet 13-14
ordn, mig a csontszovet akir 4 napon keresztiil is képes
toleralni az ischaemidt [2]. Hdtéssel az ischaemids to-
lerancia novelhet6, mig magasabb hémérsékleti tarto-
méanyban romlik.

Az izom ischaemids toleranciaideje 4-6 6rira tehetd
[3]. A vazizomrostok, amelyeknek mioglobinmennyi-
sége alapjan két altipusat (voros és fehér izomrost)
killonboztetjiik meg, kiillonbozdképpen valaszolnak az
ischaemids karosodasra [4]. Az I-es tipusa vOrods izom-
rostok kisebb dtmérdjiick, magas a mioglobintartal-
muk, das kapillarishdlozattal rendelkeznek, és sok nagy-
méretli mitochondrium helyezkedik el benniik. Lassan
farad6 izomrostok, alacsony a glikogén- és magas a li-
pidtartalmuk. Tualnyomorészt a trigliceridek oxidativ
fosztorilacidja jatszodik le benniik, amely a sejtek ener-
giaforrasdul szolgil, ez a folyamat meglehetGsen érzé-
keny az oxigénhidnyra. Ezzel ellentétben, a II-es tipust
fehér izomrostok nagyobb atmérgjliek, mioglobintar-
talmuk alacsonyabb, kapillirishdl6zatuk kevésbé das, és
kevés kisméreti mitochondrium taldlhat6 benntk. Gyor-
san faradnak, glikogéntartalmuk igen magas. Energiater-
melésként tobbnyire a glikogén anaerob metabolizmusa
torténik meg benniik, igy a rostoknak e fajtdja kisebb
mértékben karosodik ischaemia alatt [4].

Az ischaemia sordn az enzimaktivitisban, a mito-
chondrialis funkciéban, a cytoskeletylis strukttraban, az
iontranszportban jonnek létre viltozasok. Mar kis izom-
karosodas bekovetkeztével is csokken az izomsejtek
ATP-szintje [5]. Hypoxia sordn az ATP gyorsan de-
fosztorililédik AMP-vé, amelynek toviabbi bomlasa
soran adenozin, inozin és végiil hipoxantin képzddik.
Ezzel pirhuzamosan fokozédik az anaerob glikolizis,
acidozis ép fel, amit a karosodott ionpumpa-tfunkcié
miatt fellépé magasabb H*-koncentricié és az anyag-
csere-folyamatok sorin képz8dS szén-dioxid tovabb
fokoz. ATP hidnyaban a sejtmembrin ATP-dependens
iontranszportereinek (példaul: Na*-K* pumpa) funkcié-
csokkenése kovetkezik be, amely az intracelluldris Ca?*-
koncentricié megnovekedéséhez vezet, amely indukdlja
a foszfolipizok, kalmodulin dltal regulalt proteazok és
endonukledzok aktiviciojat [6]. Az extracellularis K*-
tartalom megemelkedik. A lokalis H*-koncentricié meg-
emelkedése a Na*/H* antiporter (az intracellularis pH
f6 meghatirozoéja) fokozott miikodéséhez vezet. Igy a
Na* intracellularis koncentracidja tovabb né, amely egy-
részt intracellularis 6démat okoz, masrészt a Na*/Ca*
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1. dbra Sejtkdrosodds szubcelluldris mechanizmusa. Az ischaemids,
anoxids karosodds eredményeként megjelend sejtszintl kiroso-
dasok feler8sodnek a reperflizié sordn észlelt szabad gyokos re-

akciok kapesan

Alsé végtagi izomszovettani metszetek a szerzé kisérletes mun-
kdjabol: him Wistar patkdnyok alsé végtagi, viltozé idStartami
ischaemids laesiéi (HE, nagyitas: 400-szoros): A) Izomrostok
cgy egészséges dllatbol. B) 4 6ra ischaemia utdni allapot, érdemi
kdrosodas nem lathaté. C) 6 6ra ischaemia utin. Fokozddd
intracelluldris 6déma (*), valamint kis fokt hialindegeneracio
(nyilhegy) figyelhetd meg, egyes rostok lefutdsa hullimos (nyil).
D) 8 6ra ischaemia utdn kifejezett intracellularis 6déma (*),
hialindegenericié (nyilhegy) figyelhetd meg, a rostok lefutdsa
az egész metszet teriiletén hullimos (nyil), a rosthatdrok elmo-
soddnak

pumpa iondramldsinak irdnydra hatva Ca*-bedramldst
idéz el6, igy az intracelluldris Ca?*-tartalom megnd [7].
Az intracellularis Ca?*-koncentricié megemelkedésének
kovetkezményeként kontrolldlatlan izom-6sszehtzdda-
sok johetnek létre, amelyek klinikai tiinetként kontrak-
tara formdjiban léphetnek fel. A fenti mechanizmusok
osszessége a sejtek nekrézisit eredményezheti (1. dbra).
Fénymikroszképpal detektdlhaté morfolédgiai elviltozi-
sok id6ben késébb jelennek meg: sejtduzzadas, karyorr-
hexis, karyopycnosis, a sejtek széttoredezése és a hardnt-
csikolat elvesztése (2. dbra). Hossza ideji ischaemids
id6tartamok utin a vérkeringés meginduldsa paradox
moédon  tovabbi kirosoddsokat idézhet elé. A reper-
fazié kezdete utin az ATP bomlisa sorin keletkezd
hipoxantin htgysavva alakul, amelyet az ischaemia alatt
xantin-dehidrogendzbdl xantin-oxidazza alakulé enzim
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katalizdl, szuperoxid ¢és hidrogén-peroxid-gyokok kép-
z6dnek, hiszen a folyamathoz az enzim elektronak-
ceptorként oxigént hasznil [8]. Hypoxia hatdsira a
légzbliancban is keletkezhetnek szuperoxid anionok.
A keletkez§ szabad gyokok szamos sejtkirositéd és gyul-
ladasos folyamatot inditanak el. Karosoddsokat okoznak
a membranlipidekben, proteinekben, szénhidritokban,
nukleinsavakban, tobb enzim és receptor mutikodését
akadalyozhatjak. A reaktiv gyokok a DNS-molekulak-
ban keresztkotéseket, nukleinsav-hasitasokat és bazishid-
roxilaciot indukalnak. Kdrosité hatdssal vannak a tobb-
szOrosen telitetlen zsirsavakra, lipidperoxidacié jon létre.
A lancreakcié eredményeként zsirsavperoxil-gyokok és
lipidperoxidok képzSdnek. Az dnfenntartd reakeid ered-
ményeként lipid-lipid, lipid-protein, protein-protein di-
szulfidhid-keresztkotések jonnek 1étre, protein- és zsir-
savhasadds alakul ki. A reaktiv oxigéngyokok karositd
hatdsaként sériil a kontraktilis apparatus, a membranok
integritdsa, a mitochondriummembran energiatermelése
¢és az iontranszport miikodése.

A szabad gyokok aktivaljak a redoxszenzitiv transz-
kripciés faktorokat (NF-xB), ezzel indukalva a kiilon-
boz6 gyulladiasos mediatorok (IL-1f, TNF-a) felsza-
baduldsat, létrehozva egy gyulladisos reakciét az
ischaemizilt szovetben. A foszfolipizok miikodése so-
rin felszabadul6 lipidmedidtoroknak is szerepe van a
gyulladasos folyamatok beinditdsaban.

Az ischaemia sordn kialakulé Ca?*-tobblet egy része a
mitochondriumban jelenik meg, amely oxidativ stressz
jelenlétében az mPTP (mitochondrial permeability tran-
sition pore) nevl éridscsatorna megnyilisihoz vezet. Ez
a csatorna felboritja a bels6 membran szigortian szaba-
lyozott szelektiv permeabilitisit, kontrollalatlan, elekt-
rokémiai gradiensfiiggd ionmozgisok jonnek létre a
membran ezen Oridscsatorndin keresztiil, ami a mito-
chondrium duzzaddsit idézi eld, és kovetkezményesen
szétkapcsolodik az oxidativ foszforilacio, végiil leall az
ATP-szintézis [9]. A mitochondriumok épsége elen-
gedhetetlen feltétele az izomfunkcié megtartasinak. Az
izomkarosodds sordn az izomrostok ATP-szintje folya-
matosan csOkken. Hosszabb ischaemids id6tartam utin a
csokkent ATP-szint szorosan korreldl az izomnekrozis
mértékével. Amennyiben az ATP-szint a normdlis 20%-a
ald csokken, teljes izomsejtnekrézis kovetkezik be [5].

A lokilis kidrosodasok részeként az izomsejtnekrozis
mellett az endothelsejtek dezintegracidja is kialakul. Az
endothelsejtek esszencidlis szerepet jatszanak a vascularis
homeosztizis fenntartisiban. Ezen sejtek karosodisa
igen kifejezett mind az ischaemia, mind a reoxigenizdcid
alatt. Prolongdlt oxigénhiiny sorin membrinpotenciil-
valtozas, ioneloszldsi zavar, fokozott intracellularis tér-
fogat, csokkent membrandtereszté képesség és a cytos-
keletalis rendszer kiarosoddsa alakul ki. Ezzel egytitt jir
az energiaraktarak Kkitiriilése, egyes bioaktiv dgensek
csokkent képz&dése (prosztaciklin, NO), mig mds anya-
gok (endothelin, tromboxin A2) fokozott elvilasztasa.
Az el6bbiekhez hasonldan szimos gén dtirdédasa felgyor-
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sul (adhéziés molekulak, citokinek), vagy szuppresszald-
dik (cNOS, thrombomodulin) [10]. Az endothelsej-
tek morfologiai elviltozasaként sejtduzzadas, bazalis
membranrdl valé levilas és sejtfelszini leukocytaadhézié
figyelhet6 meg [11]. Az endothelsejtekben kialakuld
folyamatok osszességét ,endothelialis disztunkciénak”
nevezziik.

Vizsgalatok az ischaemias izomkarosodas
’ oqe . / oqe .71 /
reverzibilis /irreverzibilis megitélésére

A kiillonb6z6 enzimhisztokémiai reakcidk a rutin fény-
mikroszképos morfologiai vizsgalatoknal joval alkalma-
sabbak lehetnek a karosodas mértékének kimutatasara.
Elényiiket nemcsak a kirosodds gyors kimutatdsa adja,
hanem alkalmazasukkal a szubcellularis folyamatok ép-
ségérdl is felvilagositast kapunk, igy gyorsabb és spe-
cifikusabb értékelést biztositanak. Ezek a reakciok altala-
ban a mitochondriumok 1égzési lancanak aktivitdsarél
szolgaltatnak informdciét, valamilyen reagens szines ter-
mékké valé redukcidjat felhaszndlva, tehat a sejtek élet-
képességének meghatarozasira alkalmasak. Izomszovet
esetében kétféle reagens hasznalt szélesebb korben:
a tritetrazolium-klorid (TTC) [12], valamint a jéval spe-
cifikusabb nitroblue-tetrazolium (NBT) reagensek. Nagy
igény mutatkozik az izomkarosodds kvantifikdldsdra.
Tobbféle modszer alkalmazhatéd erre a célra: 1. izom-
homogenizatumok spektrofotometrids vizsgilata [12],
a spektrofotométer altal mért abszorpcids eredmények
szamszerdsitik a reagens redukaldsa sorin keletkezett
termék mennyiségét. 2. Planimetrids elemzés [13],
amelynek soran az izommintikat el6szor reakcidelegy-
ben inkubdljik, majd formalinban fixalt paraffinba dgya-
zott szovettani metszetek késziilnek. A kvantitativ elem-
zés a fest6dott és nem fest6dott teriiletek nagysiaganak
morfometrias vizsgalataval és Osszehasonlitaval torté-
nik. 3. Fagyasztott metszetek vizsgalata enzimhisztoké-
miai eljdrds segitségével [14] (3. dbra), amely pontosabb
szubcelluldris vizsgilatot tesz lehetévé. A kvantitativ ki-
értékelés szintén morfometriai eljarassal lehetséges.

A szerz6 sajat kutatdsai [14] és tapasztalatai szerint a
régoéta ismert enzimhisztokémiai reakciok, ezen beldl is
t6leg az NBT enzimhisztokémia reneszanszat élheti a
szamitogépes adatfeldolgozds és -kiértékelés koraban.
A metddus alkalmas és konnyen haszndlhaté lehet, igy
a jov6ben — megfelel standardizalds utin — klinikailag
is jOl, konnyen hasznalhatéva vilhat gyorstesztek, mor-
fometrias modszerek kifejlesztése utin. Ezaltal az alsé
végtagi ischaemids folyamat reverzibilitisinak megité-
1ésére lehet8ség nyilhat mér betegagy melletti biopszids
mintakbol.

Mikrocirkulaciés valtozasok

A kapilldris-endothelsejtek membranjin a lumen felé
ujjszerd kitiremkedések, a citoplazma felé pedig inva-
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3. dbra

Him Wistar patkdnyok alsé végtagi, viltozé idGtartama ischae-
mids laesioi (a szerz6 kisérletes munkdja). Fagyasztott als6 vég-
tagi izommetszeteken tértént nitroblue-tetrazolium enzimhisz-
tokémiai reakcié fénymikroszképos képei (nagyitas: 400-szoros).
A fagyasztott metszeten a szokdsos fixdlastdl eltéré izomrost-
morfolégia figyelhetd meg. A) Izomrost egy egészséges dllat-
bdl, a jelen 1évé mitochondriumok (kék foltok) nagy szima
figyelhet§ meg. B) 4 6ra ischaemia utin a mitochondriumok
szdima megkevesbedett. C) 6 6ra ischaemia utdn csekély szima
mitochondrium lathat6. D) 8 6ra ischaemia utan a mitochond-
riumok szdmanak drimai csokkenése figyelheté meg. E) 8 6ra
ischaemidt kovetS 2 6ra reperfuzié utdni allapot: a mitochond-
riumok szdma jelentdsen csokkent az egészséges dllathoz képest,
ugyanakkor a reperfzié nélkiili csoporthoz viszonyitva kismér-
tékd regenericié figyelheté meg

gindcidk jelennek meg. Prolongdlt ischaemids id§ alatt
intracelluldrisan endothelialis vesiculdk alakulnak ki nagy
szamban. Ezt kovetSen az endothelsejtek kozotti dssze-
kottetések felszakadnak, extrém széles réseket hozva 1ét-
re a kapillarisok falan. Progredialé endothelialis 6déma
alakul ki, amely azonban nem egységes, duzzadt és nor-
malis nagysagu sejtek valtakoznak egymds mellett [15].
A reperftaziot kovetSen a kapillarislument kitapadt ak-
tivalt leukocytak, levalt endothelsejtek és vorosvértes-
tek zdrhatjak el [16]. A sejtes elemek megjelenésével
parhuzamosan megnovekszik az érpermeabilitas, a plaz-
maproteinek extravasalis kilépése kovetkeztében foko-
z6do6 interstitialis 6déma alakul ki, amely a microvas-
culatura komprimdcioéjait okozhatja. A fent emlitett
folyamatok — mint endothelduzzadis, fokozott kapilla-
rispermeabilitas, interstitialis 6déma és a lumenelziré-
dast okoz6 sejtes elemek — eredményeként jon Iétre az
ugynevezett ,no-reflow” jelenség, amely az ischaemiit
prolongdlhatja [11]. A reperfazi6é alatt az arteriolak
endothelsejtjeiben elégtelen a NO termelése, igy a sej-
tek vasodilatatorok (acetil-kolin) irdnti valaszkészsége
elvész, amely a vascularis simaizomelemek elernyedési
képtelenségét jelenti. Igy a reperfizié ellenére tovibbra
is nehezitetté valik a véraramlds.

A reperfuizié soran a venulik endothelsejtjeinek ka-
rosoddsa jarul hozza legnagyobb mértékben a kiala-
kulé gyulladdsos folyamatokhoz. A lokdlis gyulladdsos
reakcié kialakuldsiban szerepet jatszik a leukocytak
értalhoz valé adhézidja, transendothelialis leukocyta-
migracio, vérlemezke-fehérvérsejt aggregaciod, albumin-
extravasatio és fokozott reaktiv szabadgyok-felszabadu-
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lds. A leukocyta-endothel kapcsolat kialakuldsat segiti
a kiilonbozd sejtfelszini adhézids molekulak (ICAM-1,
f2-integrin, P-szelektin) fokozott expresszidja, valamint
a fokozott citokin (IL-1, IL-5), vérlemezke-aktivalé fak-
tor (PAF) termel&dése és a NO-imbalansz. Mivel a kép-
z6d6 reaktiv oxigénintermedierek {6 forrasa az endothel
és a leukocytak, a reperfizié sordn a venulak endotheljét
éri a legnagyobb oxidativ stressz.

A gyulladas kialakulasiban szerepe van még az elhalt
sejtekbdl kiszabadulé intracitoplazmatikus komponen-
seknek, a lokalisan szintetizal6dé citokineknek (TNF-a,
1L-6) és a posztkapilldris venulikkal szomszédos inter-
stitialis teriileten 1év§ aktival6édo hizodsejteknek és mac-
rophagoknak.

Klinikai megjelenés

A végtagi akut artérids okkluziv betegségek a klinikum-
ban nagy jelentGséggel birnak. Gyakori el6forduldsuk
mellett igen komoly szovédményekkel jarhatnak, illetve
a megfelelS idGben valo felismerés és beavatkozas elma-
raddsa akar fatalis is lehet.

Az akut végtagi ischaemia (AVI) mortalitisa 15% és
60% kozotti, a posztoperativ végtagvesztés elGfordulisi
gyakorisaiga 15-50% [17, 18]. Prevalencijja az elmult
30 évben folyamatosan novekedett, hasonléan a tobbi
okklaziv érbetegségéhez a novekvs élettartammal Gssze-
fiiggésben [19].

Definici6é szerint az akut végtagi ischaemia a végtag
perfuzidjanak hirtelen csokkenése, ami a végtag talélését
veszélyezteti. Az elzarddas leggyakoribb okai: embolus,
trauma vagy helyben kialakult thrombus [20]. Az em-
bolus forrisa 80%-ban a sziv. Ischaemias szivbetegség-
gel vagy ritkdn reumds szivbetegséggel asszocialt pitvar-
fibrillici6 okozza a sziveredetli artérids embolisatiok
nagy részét. Habar az akut myocardialis infarctust (AMI)
kovet6 embolisatio incidencidja alacsony, az AMI ko-
vetkeztében kialakulé muralis thrombusok nagy jelen-
tOséggel birnak, a pitvarfibrillacié mellett a masodik leg-
gyakoribb forrasként emlithetSk. Periférian elhelyezkedd
embolusforras lehet ulcerdlt atheroscleroticus plakk,
valamint ver$ér-aneurysma (aorta, a. iliaca, a. poplitea,
a. subclavia). A periférids embolisatio okozta elzarddas
lokalizacioja kozel 3%-ban felkari. Kis szazalékban az
elzarédds az aorta egyéb dagain észlelhetS. A periférids
embolisatio leggyakrabban az alsé végtagon fordul el$
mintegy 70%-ban. Az embolus mérete meghatarozza a
beékel6dés helyét. F6ként a nagyéroszlasok szamitanak
predilekciés pontnak. Az artérids embolisatio egyéb, rit-
ka okaiként szerepelhetnek tumorok, amnionfolyadék,
idegen testek és levegd.

Az akut artérias thrombosisok f6leg mar fennall6 pe-
riférids vascularis okklaziv betegség talajan alakulnak ki.
E betegek dltalaban id&sek és szamos rizikéfaktorral
(dohanyzas, diabetes mellitus, hypertensio, magas trigli-
cerid- ¢és  koleszterinszint) rendelkeznek. Cardialis
arrhythmiak hianyaban a mér korabban is jelen 1év6 clau-
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dicatio idGs betegekben inkibb thrombosis, mint embo-
lia gyanujat kelti. Egyre novekvé ardnyt képvisel a korab-
ban betiltetett bypassgraft elzar6dasa is. A jelenséget a
napi gyakorlatban a ,,krénikus ver&érbetegség akut rom-
lasa” jelz6vel latjuk el.

A tompa vagy athatolo sériilések, a kovetkezményesen
kialakul6 értranssectio, zzddas, haematoma, majd az
ezt kovet§ szekunder thrombosis szintén okozhatnak
akut ischaemias tiineteket.

A kialakulé kirosodas mértékét az érintett végtag
egyéni ischaemiatolerancidjan kiviil a beteg alapbetegsé-
gei és a korlefolyds is meghatirozza. Egy megel6z6en
egészséges, panaszmentes piciens végtagischaemia-to-
lerancidja kozel sem olyan mértékd (az egyéni kiilonb-
ségeket figyelembe véve sem), mint egy mar meglévd
kronikus okklaziv verGérbetegségnél. Utdbbi esetben a
lassan csokkend vérellatas az érintett szervet ,,kondicio-
ndlja”, el6késziti, az ischaemiatolerancidt noveli. Ehhez
még hozzdjarulhat a kronikus betegség kovetkeztében
kialakult, jol fejlett kollateralishdlozat, amely a féverGér
teljes elzardddsa esetén is biztosithatja a megfelel vér-
cllatast.

Az ischaemiatoleranciat befolydsold tényezdk: 1. ko-
rabbi végtagfijdalom jelenléte (claudicatio), 2. kronikus
szivbetegség, 3. hypertensio, 4. diabetes mellitus, 5. hy-
perlipidaemia, 6. hypercholesterinaemia, 7. krénikus
periférids érbetegségek, 8. kollaterdlis keringés, 9. do-
hanyzas.

Diagnosztika

Az akut végtagi ischaemia klinikai diagndézis, ami az ese-
tek nagy részében fizikilis vizsgalattal is megallapithaté.
Az angolszasz eredet roviditésekbdl szarmazéd tgyne-
vezett ,,6P szindroma” tiineteivel az AVI megallapit-
haté. A 6P szindromai elemei: 1. Fijdalom (pain), amely-
nek intenzitisa novekszik, lokalizicidja pedig kiterjed
az 1d§ el6rehaladtaval. 2. Pulzus elttinése (pulselessness),
amelynek pontosabb megallapitasara a joval megbizha-
tobb Doppler-vizsgalat javasolt. A késziilékkel detektalt
minimalis vagy megsz@int dramlds pozitivnak mindsiil.
3. Sapadtsig (pallor). 4. Poikilothermia (peishing cold),
amely tiinetek értékelésében az ellenoldali végtag kont-
rollként val6 alkalmazasa pontosabba teszi a vizsgalatot.
5. Paraesthesia, amely a betegek tobb mint 50%-aban je-
lentkezik, az idegrostok tidpanyag-ellatottsiganak hid-
nyara utal. 6. Paralysis ritkin van jelen, f6ként hosszabb
ideje fennall6d vértelenség esetén jelentkezik, stlyos ki-
rosoddsra utal.

A fent felsorolt jelek alapjan az AVI diagnézisinak
feldllitisa egyszerd és gyors. A nehézséget azonban nem
a diagnozis felallitdsa, hanem a stadiumbeosztds jelenti.
A végtag megtarthatésiganak megallapitisa nehéz fel-
adat. Jelenleg nem dllnak rendelkezésre azok a klinikai
jelek és laboratériumi paraméterek, amelyekkel a salyos,
hosszan tarté ischaemids karosodas foka objektiven
megallapithaté lenne. Nem tudjuk biztonsaggal, hogy a
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1. tiblazat
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| Az SVS /ISCVS kritériumrendszer — a kirosodott végtag staidiumbesoroldsa (Forras: Rutherford, 1997)

Fizikai jelek Doppler-jelek
Stadium Leirds/prognozis Szenzoros kiesés Izomgyengeség Artérids Vénas
L. Eletképes Nem sziikséges Nincs Nincs Hallhat6 Hallhato
azonnali beavatkozds

II. Veszélyeztetett

a) Kevésbé siirgls Gyors kezeléssel Minimalis (libujjakon) Nincs Nem hallhat6é Hallhat6

megmenthetd vagy nincs
b) Stirgss Azonnali kezeléssel Nem csak a labujjakon, Enyhe, kozepes Nem hallhaté Hallhato

megmenthetd
asszocialt

nyugalmi fijdalommal

III. Irreverzibilis
vagy tartés idegsériilés
clkertilhetetlen

sziikséges

Nagy szovetveszteség  Kifejezett, fajdalomcsillapitd

Kifejezett paralysis Nem hallhaté Nem hallhaté

(rigor)

végtagkdrosodas reverzibilis, tehdt revascularisatiét vagy
irreverzibilis, tehat amputiciét igényel.

Egy rosszul meghozott dontés nemcsak a végtag tal-
élését veszélyezteti, hanem a beteg életét is kockaztat-
hatja. Az irreverzibilisen kirosodott végtagban revascu-
larisatio utidn reperftzids ,,paradox” karosoddas alakul ki.
Az dltala kivaltott nagymértékd lokalis gyulladdsos reak-
ci6 generalizdl6dasa, valamint a keringésbe juté nekro-
tikus sejttormelékek egy szisztémds gyulladdsos valasz-
reakciot (SIRS) hoznak létre, amely aztin tobbszervi
elégtelenséget (MOF) okozva a beteg haldlahoz vezet-
het. A csak szubjektiv dontési séma alapjan rosszul meg-
hozott dontés masik eredménye Iehet egy nem életké-
pesnek tartott végtag amputicidja, mikozben a végtag
még ,,csak” reverzibilis kirosodast szenvedett.

A sulyos kirosodds klinikai jelei kozott tartjuk szd-
mon a nyugalmi, erés fijdalom jelenlétét, a sensorium
teljes elvesztését, a hatirozott izomgyengeséget, a bo-
ron megjelend livid elszinez6édéseket, bullakat, a kont-
raktira megjelenését, a passziv mozgatasra is jelentkezé
fajdalmat, valamint a gangraena jelenlétét. A fenti klini-
kai jelek jelenléte vagy hidnya nem jelzi pontosan az
egyes stadiumok hatdrait, nem jelzik 100%-ban az irre-
verzibilitdst — a dilemma tovdbbra is fennall.

Objektivebb dontést egy kritériumrendszer alapjan
hozhatunk, az tgynevezett SVS/ISCVS (Society for
Vascular Surgery/International Society for Cardiovas-
cular Surgery) rendszer (1. tablizat) alapjan [21], amely
jol és hatékonyan alkalmazhaté a viszonylag enyhébb
és a stlyosabb formdk elkiilonitésében, azonban nem
alkalmas a salyos, de még reverzibilis, valamint a mér ir-
reverzibilis kiarosodasok kétséget kizard elkiilonitésére.

A betegség differencidldiagnosztikija soran ki kell
zarni a hasonld tiinetekkel jaré egyéb betegségeket,
a nem atheroscleroticus eredetet (példdul: kompresszié,
tumor). Tovabbi feladat az elzar6das okianak megilla-
pitasa (embolus vagy thrombus).

A diagnézis pontositisira egyéb kiegészit$ vizsgila-
tok is alkalmazhatok. Viszont az esetek tobbségében a
kifejezetten elGrehaladott ischaemia miatt nincs id6

minden vizsgilat elvégzésére. Idedlis esetben azonban
elegendd id6 dll rendelkezésre, ilyenkor minden kiegé-
szit$ vizsgilat elvégzése része a protokollnak.

Olyan rutinvizsgalatokrél van sz6, mint EKG, teljes
vérkép, protrombinidé, APTI, CK-szint. Ha hypercoa-
gulobilitas is fenndll, tovabbi laboratériumi vizsgilatok
(antikardiolipinantitest-, homociszteinszint-mérés) vég-
zenddk. Az ajanlott diagnosztikus algoritmust a 4. dbra
mutatja be.

Eléfordulhatnak azonban olyan esetek, amikor az
alapdiagnozis felallitdisa nehezitett: a cukorbetegség
szovédményeként kialakulé neuropathia elfedheti az
akut érelzirédas egyik legfontosabb tiinetét, a fijdal-
mat, akar teljes egészében. Igy a beteg csak késén — sok
esetben tal késén — jelentkezik a primer ellatéhelyen,
a végtag megmentésének esélyeit jelentdsen csokkentve,
illetve a szisztémas szovédmények kialakulasinak valé-
szintiségét jelentGsen novelve. Ilyen esetekben gyakran
csak az amputdcio johet széba. Ezeknek a nagy rizikéja
neuropathids betegeknek megfelel6 tdjékoztatist kell
adni, hiszen a beteg szoros kozremiikodésével a sulyos
kovetkezmények elkertilhetSk.

Terapia

Az AVI kezelésében, sualyossagtol fiiggden, revascula-
risatio vagy amputacié a valasztandé eljaras. A verGér
lumenének felszabaditdsa megoldhaté mdtéttel vagy
thrombolysissel. Klinikai vizsgalatok szerint a két eljaras
kozott nincs kiillonbség a 30 napos végtagi ttlélésben és
a mortalitisban [22]. Eurdpai és amerikai adatok azon-
ban ramutatnak, hogy a sebészeti megoldast haromszor—
Otszor gyakrabban valasztjak, mint a thrombolyticus ke-
zelést [23 ], amely sok esetben kontraindikalt.

A fenti beavatkozasok barmelyikének elvégzése el6tt
azonban a legfontosabb feladat a thrombus propaga-
cidjanak azonnali megakadalyozasa. Ezért a diagnozis
megallapitisa utdn standard terapiaként nem frakcio-
nalt heparin intravénas adasa sziikséges. A thrombo-
lyticus terdpia alkalmazdsat a sztreptokinaz felfedezése
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4. ibra Az AVI diagnosztikus és kezelési algoritmusa. TASC II (2nd
Revision on The Trans-Atlantic Inter-Society Consensus Docu-
ment on Management of Peripheral Arterial Discase) ajanlds az
akut végtagi ischaemia diagnozisara és kezelésére. Az algoritmus
jol és hatékonyan alkalmazhat6, ha a megfelel§ stidiumbesoro-
lds megtortént, sokszor f8ként a legstlyosabb esetekben a pon-
tos stidiummeghatirozis nem lchetséges, igy gondot jelent a
megfelel§ terdpia megvilasztisa. A stidiumbesorolds az SVS/
ISCVS kritériumok alapjin torténik (1. tdblazat). (Az angiografia
a III. stddiumban — ha van rd lehet8ség — opciondlisan elvég-
zendd. A szerzd.) (Forrds: TASC 11, 2007)

tette lehetévé 1933-ban [24]. A sztreptokindz klinikai
kiprobalasara elészor 1958-ban keriilt sor mestersége-
sen indukdlt phlebitis kezelésében [25]. AVI kezelésére
el6szor 1962-ben alkalmaztik Londonban intraarteria-
lisan, kedvez6 eredménnyel [26]. A kezdeti periédusban
szOovédményként gyakran jelentkezett lokdlis artérias
vérzés, ezért az intravénds alkalmazas nyert teret [27].
Az utodbbi — intravénas — alkalmazis kapcsin manapsag
hasznalt, korszerlinek tartott szoveti tipust plazmino-
génaktivator (t-PA) el6nye a relativ fibrin specificitasa-
ban van. Hatdsat csak a frissen kialakult thrombus ko-
zelében fejti ki [28], ezzel minimalizdlva a szisztémas
fibrinolizis okozta szovédményeket. Ezért neurol6giai
deficittel rendelkezé pacienseknél is alkalmazhat6 a to-
vabbi allapotromlas veszélye nélkiil. A sztreptokinizzal
ellentétben nincs allergizalé hatasa, igy akar ugyanazon
személynél tobb alkalommal is hasznalhat6. Alkalma-
zasakor csokkent a korai rethrombosis valoszintsége,
ez feltehetSleg Osszefiiggésben all a t-PA hatastalansi-
gaval a thrombocytakkal szemben [29]. A thrombolyti-
cus kezelés hasznalata kisebb mértékd invazivitisa és a
késé operativ ellatds nehézsége miatt csak csupan az eny-
hébb esetekben (SVS/ISCVS I és Ila stadium) ajanlott.
Elénye, hogy angiogrifidthoz kototten a diagnosztikaval
egy iilésben elvégezhetd, alkalmazasaval kisebb mértékd
az endothelsériilés, valamint olyan kis atmérGjd erek
lumenének szabadda tételére is alkalmazhatd, amelyek a
ballonkatétert mar nem képesek befogadni. Valoszintileg
a folyamatos lizissel elért fokozatos, ,,alacsony nyomast”
reperfazié tovabbi kedvezd hatdsokkal is rendelkezik,
ellentétben a ballonkatéteres megoldas utini ,,nagy nyo-
mast” reperfazioval. Nagyobb hatékonysagot érhetiink
el thrombolysis és percutan aspiraciés thrombectomia
(PAT) kombinacidjaval, amely soran katéter segitségével
az embolus eltavolitasra, kiszivasra keril, igy a residu-
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Fogarty-féle ballonembolectomia. Az embolectomia sorin az
érintett artéria és dgainak kipreparaldsa és izoldldsa utdn, ar-
teriotomidt kovetSen lithaté emboliaforris eltivolitdsra keriil,
illetve a Fogarty-katéter proximal felé, a lumenbe helyezése
utin az emboluson dttolhatd, majd a ballon felftjisat kove-
téen Ovatosan kihtizva az embolus eltivolithat6. A sikeres
embolectomiit az esetek egy részében distalis visszadramlds ki-
séri, azonban ez nem megbizhaté jel. (Forras: Fischer, Mastery
of Surgery, 5th ed.)

alis embolisatio mértéke minimalisra csokkenthetd.
A thrombolysist PAT utan alkalmazva csokkenthetd a
fibrinolitikus 4gens dozisa és alkalmazasi ideje, igy a sz0-
védményrata is.

Az 1900-as évek elejéig az AVI kezelése kizirdlag
az amputacié volt. Az elsG embolectomiat Ssabanajeff
kisérelte meg 1895-ben, sikerteleniil [30]. A sebészeti
technolégiak fejlédésével az erek rekonstrukcidja lehe-
tévé valt. Megnyilt ezzel az Gt az els6 sikeres embolec-
tomia felé, amelyet 1911-ben végeztek el [31]. Azonban
egészen 1933-ig az embolectomia ritkan alkalmazott
mitéti megoldds maradt, 1911 és 1933 kozott csupan
129 alkalommal végeztek ilyen eljarast [32].

Szamos technika fejlédott ki, amely az embolus elta-
volitasat volt hivatott elGsegiteni, ilyenek a kiilonb6z4
masszazstechnikdk, atmosasok, szivasok [33, 34]. A leg-
nagyobb attorést Thomas Fogarty és munkacsoportjinak
felfedezése, a ballonembolectomia hozta el 1963-ban
[35], amely figyelemre mélté médon csokkentette mind
az amputdciés, mind a mortalitasi ratat [36]. A Fogarty-
technika a mai napig hasznalatos moédszer. Fogarty-
embolectomia végezhets a legkisebb megterhelést jelen-
t6 lokalis anesztéziaban. Kétségtelen, hogy a regiondlis
vagy daltalanos anesztézia a beteg szdmdra elGnyosebb,
ha ennek lehetGségét tarsbetegségeinek jelenléte nem
zarja ki (5. dbra). Lege artis embolectomia utin nem
kielégitd eredmény esetén postembolectomids angiog-
rafia ajanlott. A sikertelenség oka lehet inveteralt embo-
lisatio, occludalt oldaldgak, reembolisatio vagy téves di-
agnozis, amely utébbi oka lehet fel nem ismert dissectio,
nem atheroscleroticus thrombosis fenndllasa vagy akdr
akut thrombosis megjelenése sulyos atherosclerosis
mellett. Mitét sikertelenség esetén a thrombolysis kont-
raindikélt. Sikertelen embolectomia utan végzett angiog-
rafia eredményétdl fiiggben retrograd flush akar minden
cruralis 4g feltirasaval vagy bypass javasolt. Ha ezekre
nincs lehetGség, amputacio a valasztando eljaras. Sikeres
embolectomiat kovetSen az antikoagulicid a posztope-
rativ idészakban is fenntartandé [37]!
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A mtét indikiciot f6ként a hossza ischaemids idejd
(SVS/ISCVS 1Ib stidium), illetve a rovid ischaemias
ideji, de Kkifejezett szenzomotoros deficittel rendel-
kez6 elzarédasok jelentenek.

Amputacié primeren az SVS/ISCVS III. stidiumu
betegségek esetében jon szoba vagy revascularisatiot ko-
vetSen, ha a végtag dllapota ezt indikalja (szekunder am-
puticid). Akut esetben az amputiciok nagyobb része
combszinten torténik. A térd feletti/térd alatti amputi-
cidk ardnya 4:1, szemben a krénikus érszikiletek 1:1
aranyaval. Amputiciéra az esetek koriilbeliil 25%-dban
van sziikség, amelynek 40%-a primer, 60%-a szekunder
amputacio.

A revascularisatiés kezelés 30 napos mortalitisa 20—
30% kozott van. Azonban még a sikeresnek vélt esetek-
nek is csak 80%-aban tarhaté meg a végtag 30 nap utdn,
egy éven belil ez a szim csupan 60% [38].

Az akut alsé végtagi ischamias-reperfiizios
koérképek helyi és altalanos sz6vodményei

Az alsé végtagi ischeamia revascularisatiéjat kovetd szo-
védmények egy részét az ischaemidt elszenvedett vég-
tag lokélis kirosoddsa hozza létre, masrészt a lokalisan
felszabadul6 medidtorok (TNF-a, IL-6) dltal kozvetitet-
ten kialakulé szisztémds gyulladdsos vilaszreakcionak
tudhat6 be. A lokalis és szisztémds szovédményeket Osz-
szefoglalé néven reperfiziés szindromaként emlitjiik.

Lokalis szovédmények kozé sorolhaté a rhabdomyo-
lysis, a kompartment szindroma és az izomsejtnekroézis,
amelyek kozvetleniil az IR-kdrosodds kovetkezményei.

A lokilis gyulladdsos folyamatok hatdsdra szoveti 6dé-
ma képz&dik, amely ronthatja a szovet véraramlasat,
a szoveti hypoxia hosszabb idejti fenntartasihoz jarulhat
hozz4. Az als6 végtagon a fasciarekeszek zdrtsiga miatt
az 6déma és a sejtek intracelluldris duzzadisa egy spe-
cidlis helyzethez vezet, amely stalyosabb myopathiit
okozhat egy fasciarekeszekbe nem szoritott ischaemids-
repertftiziés modellhez képest. Ha az intrakompartmen-
tilis nyomas (ICP) eléri a 30 Hgmm-t, akkor a szoveti
nyomas a kapilldrisok kompresszidjit okozza, ezzel sze-
kunder ischaemiit hozva létre, veszélyeztetve a végtag
megmaraddsat [39]. Als6é végtagi kompartment szind-
rémardl besz¢Eliink, ha az adott fasciarekeszben a nyomds
olyan mértékben megnd, amely mdr rontja a végtag ke-
ringését, igy az izomszovet oxigénellitisa elégtelenné
valik [40].

Klinikai diagnézisit hat vezetd tinet alapjan Allit-
hatjuk fel: 1. A végtagfijdalom aranytalanul nagy a sé-
rilléshez vagy a végtag allapotdhoz képest. 2. Az izmok
passziv nyujtasa fijdalmas az adott kompartmentben.
3. A végtagizomzat paralysise vagy paresise jelentkezik
az érintett rekeszben. 4. Az adott kompartment (terii-
lete) felett a boér hypaesthesids vagy paraesthesias. 5. Az
érintett kompartment induralt, inflammalt. 6. A distalis
pulzus csokkent vagy hidnyzik.
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Amennyiben ezt az Ongerjeszté folyamatot megfe-
lel6 méretdi dekompresszios fasciotomiaval nem szakit-
juk meg, az ischaemids események tovabb folytatdd-
nak, egészen az irreverzibilis elviltozasok kialakuldsaig
[41], amelyek végiil a végtag elvesztéséhez vezetnek.

Dekompresszids fasciotomidra az esetek 5-25%-aban
van szitkség. Indikdciojat a 20 Hgmm feletti intrakom-
partmentalis nyomas jelenti. ElsGsorban a cruralis an-
terior kompartment érintett, a cruralis mély poszterior
kompartment érintettsége okozza azonban a legnagyobb
funkcionalis karosodast.

A szisztémas szovédmények a lokalis gyulladdsos
reakcié generalizal6ddsabol (SIRS) dllnak, majd a folya-
mat progresszidjaval tobbszervi kirosodis (MODS),
majd elégtelenség (MOF) jelentkezik.

A lokalis gyulladasos folyamat generalizaléddsat kii-
16nb6z6 mediatorok lokalis és szisztémas produkcidja
(proinflammatorikus citokinek, komplementek, akutfa-
zis-fehérjék, véralvadasi kaszkad, neuroendokrin media-
torok), valamint gyulladasos sejtek lokalis akkumuldcidja
segiti el6. A folyamat progresszidjaban vélhetGen a
proinflammatorikus citokinek szerepe a legfontosabb,
amelyek lokdlisan szabadulnak fel, két részletben: 1. akut
szak soran: TNF-a és az IL-1f megjelenése 1-2 oraval
a lokdlis kdrosodas kezdete utdn, valamint 2. szubakut
szakban, amelyet f6leg 1L-6, IL-8, IL-12, IL.-18 és IFN-y
felszaporodasa jellemez [42].

A proinflammatorikus medidtorok tavoli szervi hati-
sainak egyik célpontja az érrendszer, csokkentik az
endothel NO-szintézisét, ami adhéziés molekuldk meg-
jelenését inditja el a sejtek felszinén a kiilonb6zé szo-
vetekben [43]. Ehhez még hozzdadodik a kiilonbozd
citokinek direkt hatdsa, ami végeredményben a gyulla-
dasos sejtek kitapadasat segiti.

A citokinek és a felszabadul6 reaktivoxigén-metaboli-
tok mdsik célpontja a polymorphonuclearis leukocytik,
amelyek aktivalédnak: fagocitézisuk, protedz- és NO-
termelésitk megindul. A gyulladdsos sejtek tovabbi kai-
rosito folyamatokat gerjesztenek, kapillarispermeabilitas-
novekedést, lokilis gyulladast hozva létre a kiilonb6z6
szervekben.

A MODS sorin f6ként a keringd citokinek hatdsara
kardidlis diszfunkcié Iép fel, amely részben a medidto-
rok direkt hatdsa [44], részben a megnovekedett NO-
felszabadulds kovetkezménye, mivel a megnovekedett
NO-szint befolyasolja a szivizomsejtek adrenerg és
kolinerg ingerekre adott véilaszit [45]. A sziv csokkent
funkci6ja és a szisztémas vasodilatatio hypotensidhoz,
a szervek csokkent perfazidjahoz vezet.

A csokkent perfazié a gastrointestinalis traktus
ischaemidjat okozza, amely kifejezett érzékenységet mu-
tat erre. Extrém esetben akdr stressz indukalta gastritis,
mesenterialis ischaemia, ischaemids colitis, pancreatitis,
cholecystitis, hepatitis is 1étrejohet. Az ischaemias karo-
sodds a mucosa permeabilitisinak ndvekedéséhez, bak-
teridlis transzlokicibhoz vezet [46]. A portalis vérben
baktériumok és endotoxin jelennek meg, amelyek a mé;j-
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ba jutva aktivaljak a jelen 1évSé Kupffer-sejteket. Az ak-
tivalt Kupffer-sejtek citokineket (példaul TNF-a-t)
termelnek, novelve ezen medidtorok mennyiségét a vér-
aramban. Tovabba az endotoxin kézvetlentl a sziszté-
mis keringésbe keriilve toxikus karosodasokat okozhat,
makrofigokat aktivilhat. Mindkét folyamat hozzajirul a
generalizdlt gyulladas 1étrejottéhez, ami a MODS prog-
ressziojat okozhatja.

A tid6ben a perikapillaris gyulladas és a kovetkez-
ményes transsudatio mar koran diffizios akadalyt képez
a gdzcsere Gtjaban, emiatt 1égzési elégtelenség (ARDS)
alakul ki. Ez igen gyors klinikai dllapotromlishoz ve-
zet, ezért a tidS kirosoddsa észlelhetS klinikailag a
legkorabban MODS-ban, szemben az egyéb szervek na-
pok alatt kialakul6é funkciécsokkenésével. Az alsé vég-
tagi kirekesztések kapcsan kialakul6 tiidSkirosodas igen
salyos, akar fatilis kimeneteld korallapot is lehet.

Az ischaemizdlt szovetek revascularisatibja, kilono-
sen, ha a végtagi nagy tomegd izomrél van sz6, meta-
bolikus acidézissal, hyperkalaemidval és myoglobinae-
miaval jar, mindez myoglobinuridhoz, akut tubularis
nekrézishoz, akir veseelégtelenséghez is vezethet. Ve-
seelégtelenség AVI szovédményeként az esetek tobb
mint 20%-daban is létrejohet. E tiinetek egytittesét
myonephropathids metabolikus szindrémdnak nevez-
ziik [47].

A perioperativ vesediszfunkcié kialakulasinak mecha-
nizmusa tobbkomponensi: kothets a szovédményként
megjelend  keringési  elégtelenséghez, nephrotoxicus
anyagok felszabaduldsihoz, neuroendokrin mechaniz-
musokhoz vagy a mtitét utini SIRS-hez.

A reperfazids szindréma kezelése nehéz feladat, hi-
szen a szindromat létrehozé mechanizmusokrél még
nem all rendelkezésiinkre elegendd informacid, valamint
egy, az egész szervezetet érintG rapid lefolyasa korkép-
pel van dolgunk. A szindréma terapidjaval kapcsolatban
az eddigi prébilkozisok — mint a citokinek mennyisé-
gének csokkentése, proteindzinhibitorok, antioxiddnsok
alkalmazasa — egyel6re nem bizonyultak eredményes-
nek, ezért érdemesebb a szindroma megel6zésére
fokuszalni, semmint a mar [étrejott szovédményeket ke-
zelni, ezzel az intenziv kezelés magas koltségei is meg-
spérolhatok [48].

Kovetkeztetések

Osszefoglalasként elmondhaté, hogy a heveny als6 vég-
tagi ver&ér-elzarodasok nagy morbiditasi és mortalitasi
mutatoéi, lokalis és szisztémds hatdsai hivjak fel a figyel-
met a korkép fontossigara. Az akut ver&ér-elzirodisok
érsebészeti megoldasa el6tt sok esetben még mindig ne-
héz objektiv paramétereket taldlni a kirosodds fokdnak
pontos megitélésére. A szamszer(sitéshez vélhetSen a
preoperativan haszndlhat6 viabilitasi tesztek (NBT) ru-
tinszer( alkalmazdsan keresztiil vezet az ut.
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