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1. KLINIKAI BEVEZETES

A helyredllitoé plasztikai sebészetben alkalmazott legkorszerlibb miitéti mddszer a szovetek
(bOr, zsir, izom, csont) datiiltetése érnyeles technikdval, vagy szabad lebenyként
mikrovaszkuldris anasztomdzis 1étrehozdsa céljabol. Ilyen esetekben a lebeny tulélésének
zaloga a megfelelden atraumatikus sebészi miitéti technika és a lebeny keringésének
posztoperativ timogatdsa. A miitétek sikere nagyban fiigg az artérids befolyds biztositasan, de
a vénas kifolyds megfeleld mértékének megléte legalabb olyan fontos. A vénds keringés
elégtelensége, az érintett érszakasz konstrikcidja és/vagy trombdzisa vénds pangds
kialakuldsdhoz és kovetkezményes lebeny-nekrézishoz vezethet, mely a mutét sikertelenségét
okozhatja

A rekonstrukcids plasztikai sebészetben az iszkémia reperfuzié (I/R) okozta karosodas
részben az oxidativ stressz kialakuldsa miatt jelentdsen befolydsolja az izomlebenyek
talélését. Azonban, kevés ismerettel rendelkeziink az I/R sordn a hemorrheoldgiai
paraméterek €s az oxidativ stressz hatdsairdl, kiilonosen ezen tényezOk hatdsarol a lebenyek
nutritiv ellatasaért felelds vénas mikroerek miikodésére

A véndk fiziologids szerepének, illetve koéros dllapotban a vénds funkciét befolydsolo
tényezok pontosabb megismerése és a hattérben mikodod szabalyozé folyamatok felderitése
nagyban eldsegitheti a miitéttechnika fejlodését és mikrosebészeti modszerek kidolgozasit is,
de igen fontos a lebenykeringés perioperativ timogatasat célzo kezelések kidolgozasaban is.

A szoveti sériilés, a reperfiizid és az infekcid Osszefiiggésben van a széveti oxidativ stresszel.
Az egyik ilyen molekula a H,O,. Erdekes azonban, hogy a H,O, antiszeptikus dgensként valé
klinikai alkalmazdsa sebészeti beavatkozasok soran rutinszeri. H»>O, oldat hasznélata
patkdanyokban és humén gydgydszatban eldsegiti a var levaldsat és roviditi a gyogyulasi idot.
Azonban jellegzetes bullaképzddés és ulceracio jelenik meg, ha H,O, kezelést alkalmaznak az
Uj ham lathatova valdsakor, a pork levédldsa utdn, jelezve e molekula koncentraciofiiggd
hatdsdnak fontossdgat.

A rekonstruktiv sebészetben az atiiltetett lebeny szovetet (bOr, izom, zsir) gyakran kezelik
0,75 — 3% koncentracidju (2—8)(10"2 M) H,O, oldattal seb- és szovettisztitas céljabol. A H,O,
feloldja a véralvadékot és eltavolitja az elhalt sejteket é€s vért mind a donor, mind a recipiens
teriileteken, hogy megeldzze a fert6zést. H,O,alkalmazdsakor az Adtiiltetett szovetekben
oxidativ stressz fejlodhet ki a mikrosebészeti beavatkozdsok soran.

A kardiovaszkuléris rendszerben szdmos kérdllapotaban €s az I/R kapcsan is megnd a ROS-
ok képzddése, koztiik a legstabilabb, nem til reaktiv H,O, szintje. A H,O,-t szdmos sejttipus

termelheti (aktivalt leukocitdk, makrofagok, vérlemezkék, stb.). A H,0, hatdsit az
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arterioldkra mar jellemezték, azonban nincsenek adatok a H,O, vdzizom venuldk spontdn

ténusdra gyakorolt direkt hatdsarol.

A H;0, exogén adminisztricidja a miitéti sebek dezinfekcidja céljadbol széles korben

alkalmazott moédszer. A vénds mikrocirkuldcié megvéltozdsa kiilonb6zdé kordllapotokban

(atherosclerosis, diabetes mellitus, hypertonia, hyperhomocysteinemia) feltételezi az endogén

H,0,; szerepét a szoveti vérkeringésben.

2.

3.

HIPOTEZISEK

Mindezek alapjan, és a kordbban az arterioldkon végzett kisérletek alapjan

feltételeztiik, hogy a H,O, jelentds vazomotor hatdssal rendelkezik kis vénédkban is.

H>0O, endothelidlis és simaizom mechanizmusokat aktivalva éri el a kis vénadk

simaizom ténusanak valtozasat.

CELKITUZESEK

Célul thiztiik ki, hogy izolélt kis vazizom véndkban jellemezziik:

Az emelked6 intralumindlis nyomads hatdsat az ér atmérQjére, aktiv és passziv (Ca®*-
mentes) koriilmények kozott.

A miogén valasz alakuldsat katalaz jelenlétében.

A miogén vialasz alakuldsit a nem szelektiv COX1 es COX2 gitl6 indometacin
jelenlétében.

A miogén vdlasz alakuldsat a szelektiv TXA,/PGH; receptor blokkol6 jelenlétében.

A H>0O, novekvo (10'6—10'4 M) koncentracidinak hatasat izoladlt vazizom venula
atmérojére, és annak vizsgdlatat, hogy milyen sejtszintli mechanizmusok feleldsek a
vazomotor aktivitasért;

Az exogen AA novekvé (10°-10™ M) koncentriciéinak hatdsit izolélt vézizom venula
atmérojére, és annak vizsgdlatat, hogy milyen sejtszintli mechanizmusok feleldsek a
vazomotor aktivitasért.

A kataldz hatdsat a vazizom kisvéna nyomds H,0,, AA A4ltal kivaltott ératmérd

valtozasokra.



4. ANYAGOK, MODSZEREK ES PROTOKOLLOK

Kisérleteinket him Wistar patkdnyok gracilis izmébdl izolalt kis véndkon végeztiik. Altatott
allatokbdl a gracilis izom kivételre keriilt, melyet ezt kovetéen O - 4 °C-os standard Krebs
oldatot tartalmazo, szilikonnal bélelt Petri csészébe helyeztiink. A soéoldat Osszetétele
(mmol/L-ben): 110 NaCl, 5.0 KCI, 2.5 CaCl,, 1.0 MgSOs, 1.0 KH,PO,, 5.5 gliikkéz, 24.0
NaHCOs; volt. A kisérleteket megel6zden a s6 oldatot 10% O,, 5% CO,, 85% N, tartalmu
gazkeverékkel 20 percig oxigenizdltuk. Az oldat pH-jat 7,4-re éllitottuk be. A gracilis izombdl
mikrosebészeti eszkozok €s operacids mikroszkép segitségével izoldltuk a v. gracilist. Az
intramuszkulédrisan haladé vénat, a kornyezd izom és kotOszoveti képletektdl, valamint a
mellette fut6 idegtdl és gracilis arterioldtdl kellett a prepardlds sordn elvélasztani. Az izolalt
véna ~1.5 cm-es szakaszat szegmentdltuk és egy specidlis, két iivegkaniilt tartalmazd
érkamrdba helyeztilk. A kamra és az iivegkaniilok szintén hiitott, oxigenizalt fiziol6gids
sooldattal voltak feltdltve. A prepardlds sordn megismert dramlési viszonyoknak megfeleléen
el0szor a proximalis, majd a disztdlis végét kaniildltuk az érszegmensnek, majd csomoézassal

rogzitettiik az tivegkaniilokhoz.

4.1  Spontan vazomotor valaszok vizsgalata

Kisérletink kezdetén a kordbban ismertetett nyugalmi kondicidok kozott ~ 90 percig inkubéltuk
a kis véndkat. Az inkubdcids periddus alatt melloztiik barmilyen vazoaktiv dgens
alkalmazasat. Kizardlag a Krebs oldat dramldsat biztositottuk és vizsgdltuk a spontdn

kialakul6 vazomotoros vélaszokat 10 Hgmm-es intralumindlis nyomés mellett.
4.2 Az intraluminalis nyoméas emelésére adott vazomotor valaszok vizsgalata

Az izoladlt erek vizsgdlatira alkalmazhaté érkamra-rendszer jellegzetessége, hogy az
intralumindlis nyomads tetszdleges szabdlyozasara ad lehetdséget. Kordbbi vizsgdlatok és sajat
tapasztalatok alapjan kovetkeztettiink arra, hogy Wistar patkdnyok éaltalunk vizsgalt kis
vénaiban fizioldgidsan 6-10 Hgmm intraluminalis nyomdas van jelen, ezért az inkubéacids
periddusban, illetve késébb a gatlészerekkel torténd inkubécids idé alatt is 10 Hgmm-en
tartottuk az intralumindlis nyomast.

A kisérletek elsé fazisaban tortént inkubdaciot kovetden vizsgaltuk az intralumindlis nyomads 1-
12 Hgmm kozotti 1épcsOzetes emelésére bekovetkezd vazomotor valaszok jellegét. Az
intralumindlis nyomdsértéket 1 — 2 — 4 — 6 — 8 — 10 — 12 Hgmm-re éllitottuk be, 3 perces

idokozonként emelve a nyomadst. A kisérletek tovabbi szakaszaiban a vazoaktiv vdlaszokat
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megvizsgéltuk kontroll koriilmények kozott és gatldszerek jelenlétében is.

A kiilonb6z0 vazoaktiv anyagok hatdsara bekovetkezd ératmérd véltozasokat a 1épcsdzetesen
emelt intralumindlis nyomds hatdsara kialakult miogén ténushoz viszonyitottuk.
Kisérleteinkben kontroll dllapotnak a kezdeti inkubaciét kovetden, az intralumindlis nyomads
emelésére kapott vazomotor vdlasszal bedllt értonust tekintettiik, ez mindennemu vazoaktiv

agens vagy gatlészer alkalmazasa nélkiil alakult ki.

4.3 A vazomotor valaszok jelatviteli mechanizmusainak vizsgalata

Az intralumindlis nyomds emelésére kapott vazomotor valaszokat kiilonb6z6 gétldoszerek
jelenlétében is megvizsgiltuk: indometacint, SQ 29,548-at és kataldzt alkalmaztunk. A
kontroll miogén ténus felvétele utdn, a gatlészerekkel a kordbban ismertetett dézisokban és
idotartalomban inkubdltuk a kis véndkat. Ezt kovetden ismételten megvizsgaltuk az
intralumindlis nyomds 1-12 Hgmm kozotti 1€pesdzetes emelésére bekovetkezett vazomotoros

valaszokat. Regisztraltuk a gatlészerek hatdsdban megvéltozott miogén ténust.

4.4 Arachidonsav és H,O, direkt vazoaktiv hatasanak vizsgalata

Kiilonboz6 kisérletsorozatokban megvizsgaltuk az arachidonsav és a H,O, direkt vazoaktiv
hatasat. Az extraluminalisan alkalmazott arachidonsav és H»>O, emelkedd dozisainak
koncentracio-dependens hatdsat vizsgéltuk gatloszerek alkalmazasa nélkiill és gatldészerek

(INDO, SQ) jelenlétében a kis véndk miogén tonusinak szabilyozasiban.

5. EREDMENYEK

5.1 Miogén ténus kialakulasa a kis vénakon

Kisérleteinkben azonos méretli venuldkat hasznéltunk, a kezdeti 370 + 12um-es passziv
atmérdrdl az inkubdécio ideje alatt 260 + 19um-es aktiv (nyugalmi) dtmérdre sziikiiltek be a
kis véndk. Az igy elért ératmérd, mely megfelel a vizsgalt ér spontdn miogén tonusanak, a
kisérletek sordn folyamatosan megtartott maradt. Az igy kialakult értonust aktiv ératmérdnek,
un. bazalis értonusnak nevezziik. A jelenség pedig, hogy az intralumindlis nyomds jelenlétére

vazokonstrikcidval vélaszol az ér, az aktiv, nyomds-indukalta miogén valasz. Megvizsgaltuk,



hogy a kapott miogén tonust, hogyan befolyédsolja az intraluminélis nyomds magasabb értékre
emelése, azaz milyen magas nyomasérték mellett marad intakt a miogén vélasz. A 20 Hgmm-
es nyomdsérték fizioldgidsan ezekben az erekben vélhetden csak ritkdn fordul el6. Ebbdl az
eredménybdl arra kovetkeztettiink, hogy a 10 Hgmm mellett fenndllé6 miogén ténus egy stabil,
jelentds miogén vélasz. Az intralumindlis nyomds emelésére aktiv miogén valaszt kaptunk. A

6-10 Hgmm-es nyomdstartomanyban volt leger0sebb a miogén valasz.

5.2 Indometacin hatasa a kis vénak miogén tonusara

A miogén tonus felvétele utan vizsgaltuk az intralumindlis nyomds 1-12 Hgmme-es
1épcsdzetes emelésére kapott vazomotor valaszokat €s vizsgiltuk a hatdsmechanizmust.
Kontroll koriilmények kozott az intralumindlis nyomds emelésére jelentds spontidn miogén
ténus alakult ki a kis véndkban. Megvizsgaltuk, hogy INDO jelenléte hogyan befolydsolja a
miogén vélaszt. Lithat6, hogy INDO szignifikdns mértékben csokkentette az intraluminalis
nyomds hatédsdra kialakul6 miogén értonust. Ezek az eredmények arra utalnak, hogy a miogén

valasz kialakuldsdban COX-enzim szarmazasu konstriktor faktorok jatszanak szerepet.

5.3 SQ 29,548 hatasa a kis vénak miogén téonusara

Az INDO-val végzett kisérleteink alapjan feltételeztik, hogy a COX szdrmazdsu
konstriktorok, a TXA,/PGH, szerepet jitszanak a miogén vdlasz kozvetitésében. Ezért
megvizsgaltuk a TXA,/PGH; (TP) receptor blokkolé SQ 29,548 hatasat a vazomotor valaszra.
Kontroll koriilmények kozott az intralumindlis nyomds hatdsara kialakult a miogén ténus,

melyet SQ eldkezelés €s jelenlét szignifikans mértékben csokkentett.

5.4 Katalaz hatasa a kis vénak miogén téonusara

Az irodalmi adatok arra utalnak, hogy H,O,-nak szerepe lehet a vazomotor vélaszok
szabalyozdsaban mikroerekben. Ezért megvizsgaltuk, hogy a kataldznak (CAT), mely a H,O,-
t metabolizdl6 enzim, milyen hatdsa van a kis véndk miogén toénusdra. Az eredmények a /1.
dbrdn lathatok. A kontroll koriilmények kozott kialakult miogén ténust a kataldz enzimmel
torténd elOkezelés szignifikdns mértékben és jelentdsebben csokkentette, hasonldéan, mint

INDO, vagy SQ 29,548.



5.5 Arachidonsav direkt vazoaktiv hatasa a kis vénakon

Kisérleteink sordn vizsgaltuk, hogy az arachidonsav milyen vazoaktiv valaszokat valt ki kis
vendkon. Az arachidonsav emelkedd koncentracidit extralumindlisan jutattuk az érkamréba.
Az emelkeddé dozisok hozzdaddsa kozott az érkamrdt Krebs oldattal 4tmostuk Az
arachidonsav emelkedd dézisai igen jelentds konstrikcids valaszt valtottak ki a kis véndkon. A
konstrikciés valasz mértéke a hozzdadott arachidonsav koncentraciéjanak emelésével
fokozddott. Vizsgéltuk az arachidonsav okozta védlaszokat INDO és SQ29,548 eldkezelés utan
is, kiilon-kiilon kisérletsorozatokban. Eredményeink azt mutatjdk, hogy mind INDO, mind SQ

29,548 csokkentette, illetve INDO teljesen megsziintette az arachidonsav okozta konstrikci6t.

5.6 H,0, direkt vazomotor hatasa a kis vénakon

H,0, kozvetlen vazomotor hatasat a kis vénak ténusara a H,O, extraluminalisan hozzaadott
emelkedd koncentracidival vizsgdltuk. Az alkalmazott koncentraciock megfelelnek a
mikroerek kornyezetében fizioldgidsan is jelen levé H,0O, koncentrdacioknak. A H,O,
emelkedd doézisai jelentds koncentracio-fiiggd konstrikcidt hoztak 1étre. Feltételeztiik, hogy a
H,0O, okozta konstrikcioban a konstriktor prosztaglandinok szerepet jatszanak, ezért
vizsgaltuk a H,O, okozta valaszokat INDO és SQ jelenlétében is kiilon kisérletsorozatban. A
H,0, okozta konstrikcidos valasz mind INDO, mind SQ el6kezelés utan elmaradt. A bazalis
értonushoz képest az SQ alkalmazasat kovetden jelentds vazodilataciot is kaptunk, mely az
eroteljes konstriktor TXA,/PGH, gatlasat kovetden a tulsilyba keriild dilatator faktorok

szintjének emelkedésére utal.



6. KOVETKEZTETESEK, ELETTANI ES KLINIKAI JELENTOSEG

Eredményeink alapjan, izolalt patkdny vazizom kis véndkban jelentds nyomds érzékeny
miogén valasz mutathaté ki. A miogén vélasz nagyrészt konstriktor prosztaglandinok, tovabba
H,0, altal kozvetitett. A H,O, és az arachidonsav énmagédban is befolydsolja a kis véndk
atmérojét. Tehdt eredményeink alapjan az oxidativ stressz medidtorai és a ROS-ok képesek
megviéltoztatni a kis véndk atmérdjét, ezaltal a mikrocirkuldcié miikodését jelentOsen

befolydsoljak.

A kis véndkban jelent6és nyomads érzékeny miogén valasz alakult ki, ennek mechanizmusét ez
iddig csak kevésbé vizsgdltdk. A miogén reguldcid jelensége arterioldkhoz hasonléan kis
vénakban is nagyon fontos lokalis dramlasi viszonyokat szabdlyozé mechanizmus. Kis véndk
miogén vazomotor mitkddése reoldgiai funkciokat, a mikrocirkulacié mitkodését és altalaban
is a vénds keringést szabdlyozza. Eredményeink alapjan a miogén vélasz 1étrejottéért a COX
enzim altal termelt konstriktor prosztaglandinok, a TXA, és PGH, felelések. Jelen
kisérleteinkben izoldlt vazizom kis véndkban is igazoltuk az oxidativ stressz €s a ROS-ok

hatdsit a miogén ténus szabdlyozasiban.

Allatkisérletes modellben igazolédott, hogy I/R kapcsdn a leukocitdk szintje a vénds vérben
megemelkedik. Ismert tovdbbd, hogy az aktivélt leukocitdk H,0O,-ot termelnek, melynek
szoveti szintje akdr mikromoldris nagysdgrendet is elérhet. A H,O, jelentds vazomotor
szereppel bir kis véndkon, konstrikciét hoz 1étre. A H,O,-medidlta konstrikcios véalaszokat

szintén a konstriktor prosztaglandinok kozvetitik.

A H,0»-nak szerepe van a miogén tonus kialakitasdban is, a konstriktor prosztaglandinok
termelddésének fokozasa révén. A keringési rendszert érint6 kiilonbozé megbetegedésekben,
valamint lokdlis oxidativ mechanizmusok sordn megemelkedé H,O, termelddés az egész
keringési rendszer miitkodése szempontjabdl fontos vazomotor hatdsokat kozvetithet. Korabbi
kozleményekben feltételezték, hogy az egyéb sejtek (pl. fehérvérsejtek) éltal termelt H,O,
hatdssal van az értonusra. Jelen eredményeink bizonyitjdk, hogy a H;O,-nak konstriktor
hatdsa van a vazizom kis véndira, ami tdmogatja azt az elképzelést, hogy gyulladas sordn a
cellularis elemekbdl felszabadulé H,O,-nek fontos szerepe lehet a mikrocirkuldcio

szabalyozdsaban.



A nyomas és a H,O, indukalta miogén valasz
feltételezett intracellularis mechanizmusai

patkanybol izolalt vazizom kis vénakon.

Az intralumindlis nyomds vagy a H,0O, szint
novekedésének vdlaszaként az arachidon savbol
szdrmazo konstriktor prosztaglandinok
(PGH,/TxA,) szintézise konstrikcidkhoz vezet
az érfali simaizomban. Ennek élettani szerepét és
jelentdségét a kovetkezoképpen képzeljiik el: az

aktivalt leukocitdkbol, makrofagokbdl és exogén

small vein

leukocytes

INDO —

" PGG,/PGH e

konstriktor prosztaglandinok képzddéséhez vezet - mely moduldlja a kisvdndk vasomotor ténusit - befolydsolva

a rheoldgiai paramétereket és eldsegiti a vérlemezke aggregiciét - ezdltal alaposan befolydsolja a vénds és

kapillaris mikrocirculaciét.

A 1épcsOzetesen emelt intralumindlis nyomds (1-12 Hgmm) miogén valaszt hozott
létre izoldlt vézizom venuldkban [10]. Uj eredményeink szerint a miogén valasz
részben a konstriktor prosztaglandinok altal medidlt, mivel COX gétlds (indometacin)
szignifikdnsan csokkentette a miogén ténust. A TP receptor gétldsa a spontdn miogén
ténus kialakuldsat szignifikdns mértékben csokkentette, ezért arra kovetkeztetiink,
hogy a miogén vdlaszt a TXA,/PGH, kozvetiti. Kataldz hozzdadédsa szignifikdnsan
csokkentette a nyomds indukélta miogén ténust, ezért a mediatorok kozott a H,O, is
kiemelt jelentdségii. Osszefoglalva: a vdzizom venuldkban az intraluminalis nyomas-
indukalta fali fesziilés, H,O, felszabaduldsat okozza, ami beinditja az arachidonsav

metabolizmusat, ez pedig konstriktor prosztaglandinok (TXA,/PGH2) termelddéséhez

7.  UJ SAJAT MEGFIGYELESEK
1.

és igy konstrikciéhoz vezet.
2.

A H;0, 6nmagdban is hat az izolalt vazizom venuldk atmérdjére. A kis véndk atmérdje
koncentraciofiiggéen csokken a H,O, (10'9 -10° M) emelked6 doézisainak hatasara. A
mechanizmust az endothelidlis és simaizom—fiiggd TXA,/PGH; elvélasztas kozvetiti,
mivel a COX gatlds (indometacin) é€s a TP receptor blokkoldsa (SQ 29,548)
szignifikdns mértékben csokkentette a HyO, okozta miogén vélaszt.
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3. Arachidonsav addsa (107 — 10™M) szintén koncentrici6fiiggd atmérd csokkenést
hozott 1étre, melyet a COX gatlé indometacin és a TXA, receptor gatlé SQ 29,548
szignifikdns mértékben gatolt. Tehat eredményeink alapjin arra kovetkeztetiink, hogy
az arachidonsav vazokonstriktiv hatasat a konstriktor prosztaglandinok, a TXA2/PGH2

kozvetiti.

Korabbi kozleményekben feltételezték, hogy az egyéb sejtek (pl. fehérvérsejtek) altal termelt
H,0O; hatdssal van az érténusra. Eddig azonban nem kozoltek eredményeket a H,O,-nak a
vazizom venuldkra gyakorolt direkt hatdsidr6l. Eredményeink az elsék az irodalomban,
melyek részletesen feltartdk a kis véndk spontdn miogén mikodéséért felelds sejtszinti

hatasmechanizmusokat.

A H;0, termelédés és a kovetkezményes konstriktor prosztaglandin hatds a vénds
mikrocirkuldcié csokkenéséhez vezethet, megnodvekedett thrombus képzddéssel. A H,0O,
hatdst gyakorolhat a lebeny mikrocirukldcidjara €s annak tdlélésére. Az oxidativ stressz
szovetsériiléses kovetkezményei a jovoben csokkenthetOk lesznek helyi antioxiddns terdpia
és/vagy COX gatld, vagy TXA2/PGH2 receptor blokkolok alkalmazédsaval. A jovobeni 1j
terapids lehetéségek megeldzhetik a nagyobb szovodményeket a vénds mikrocirkuldcidban és

fokozhatjak a szovetek tulélését.
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8. TAMOGATAS

A kutatdsokat tdmogatta: OTKA-K-71591 K-108444 és K67984, AHA Founders Aff.
0855910D, TAMOP-4.2.1/B-10/2/KONV-2010-0002, SROP-4.2.2.A-11/1/KONV-2012-0024
és -0017.

9. KOSZONETNYILVANITAS

Koszonetet szeretnék mondani Dr. Tamds Roébertnek, a Magyar Honvédség Egészségligyi
Kozpont, Plasztikai Sebészeti Osztaly osztalyvezetd féorvosanak - értékes szakmai tandcsai és

tdmogatdsa nélkiil e tudomanyos munka nem valdsulhatott volna meg.

Kiilon koszénom Dr. Koller Akos professzor trnak, témavezetdmnek, hogy az éltala irdnyitott
kozos munkdnk sordn mindvégig élvezhettem bizalmit, tiirelmét, és legfOképpen segitségét,
tandcsait a kutatds sordn ad6d6 problémakkal kapcsolatban. K6szonom, hogy megtanitott
tudoméanyosan gondolkodni és a lényeges Osszefiiggéseket meglatni. Professzor urnak

koszonhetem, hogy klinikai munkdm kozelebb keriilt az alapkutatdsokhoz.

Munkdm sordn értékes elméleti és gyakorlati segitségemre volt a kozlemények megirdsa
kapcsan Dr. Dornyei Gabriella, Dr. Cseké Csongor, Dr. R4acz Anita, Dr. Veresh Zoltan, Dr.
Matics Rébert és Dr. Hamar Janos. Az experimentélis mérések soran Dr. Marki Alex és Dr.
Gara Edit precizitdsa és pontossidga garantélta az eredményességet, melyet eziton kdszonok
meg. Haldval tartozom Cser Agnesnek, hogy a labor mérések és a disszertdcié elkészitése
soran tandcsokkal latott el, ligyeim intézésében segitséget nyujtott. Nélkiile nem késziilhetett

volna el a dolgozat végleges formdja.

K6sz6nom az intézeti vita opponensemnek, Dr. Molnédr Miklésnak, hogy értékes tandcsaival,
megjegyzéseivel segitette a dolgozat végleges vdltozatdnak elkészitését. Koszondom
valamennyi klinikai és tudomanyos munkatarsamnak, csalddomnak a tdmogat6 hozzaallasat,

munkdjat és biztatdsat.
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10. SAJAT KOZLEMENYEK JEGYZEKE

10.1 Az értekezéshez kapcsol6doé kozlemények

B. Debreczeni, Z. Veresh, E. Gara, A. Marki, A. Racz, R. Matics, J. Hamar and A. Koller

Hydrogen peroxide via thromboxane A, receptors mediates myogenic response of small

skeletal muscle veins in rats.
Clinical Hemorheology and Microcirculation. 54 (2013) 393-407 DOI 10.3233/CH-131709
Impact Factor: 3.398

Veresh Z, Debreczeni B, Hamar J, Kaminski PM, Wolin MS, Koller A.

Asymmetric dimethylarginine reduces nitric oxide donor-mediated dilation of arterioles by
activating the vascular renin-angiotensin system and reactive oxygen species.

Journal of Vascular Research. 2012;49(4):363-72. doi: 10.1159/000337485. Epub 2012 May
30.

Impact Factor: 2.651

10.2 Az értekezéshez nem kapcsol6doé kozlemények

Tamas R, Nemeth N, Brath E, Sasvari M, Nyakas C, Debreczeni B, Miko I, Furka L.

Hemorheological, morphological, and oxidative changes during ischemia-reperfusion of

latissimus dorsi muscle flaps in a canine model.

Microsurgery. 2010 May;30(4):282-8. doi: 10.1002/micr.20699

Impact factor: 1.555

A megjelolt folyodiratok osszesitett impakt faktora: 7,604

10.3 Egyéb kozlemények

Hamar J, Solymar M, Tanai E, Cseplo P, Springo Z, Berta G, Debreceni B, Koller A
Bioassay-comparison of the antioxidant efficacy of hydrogen sulfide and superoxide
dismutase in isolated arteries and veins.

Acta Physiologica Hungarica Dec 1, 2012

Impact Factor: 0.821
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