Véralvadasi tényezok vizsgalata égéshetegségben

Irta: Kovacs Maté dr. orvosalezredes, Gavallér Laszl6 dr., Novak Janos dr.
orvosérnagy

Az égési sériilésnek a helyi elvaltozason tilmenéen altalanos hatasa is van,
mely a szervek és szervrendszerek széles kdr( zavaraival jaré kérképben, az
égéshbetegségben nyilvanul meg. Ezen komplex funkciézavar kiterjed a vér al-
vadasi rendszerére is. Az alvadasi systema dinamikus egyenstlydnak megbhom-
lasa nem csupén intra-, de extravasalisan is dont6 jelentéségl és karosan be-
folyasolja az égéshetegség kimenetelét.

A vér alvadéas valtozasaira vonatkozé irodalmi adatok nem egyértelmdiek.
A kozépsulyos és sulyos égetteknél is nehéz exact vizsgalati eredményekhez
jutni, illetve a kapott eredményeket helyesen értékelni, mert a shocktalanitas
soran bevitt készitmények az eredeti korélettani viszonyokat jelent6ésen megval-
toztatjak. Allgower és Sevitt thrombocytopaeniardl, hypoprothrombinaemiardl
és a fibrinsynthesis fokozo6dasarél szamol be.

Beteganyagon szerzett klinikai megfigyelések sordn elsdsorban a throm-
boembolids szovédmények szembetlin6ek, jelent6s ardnyban szerepelnek a
haldlokok kozott is. Allgbwer 12 meghalt betege kozil 6-nal a sectio alkalméaval
thrombosist és 4 esetben tidéembdliat talalt. Hockmuth és Ziffren sectiés anya-
gaban 7,1%-kal, Howellnél 10%-kal szerepelnek a thrombosisok. Sochor és Mal-
lory eseteinek 50%-aban mutatott ki a tidében mikro-vagy makrothrombuso-
kat. Feller és Hendrix 60 sectio sordn a tid6éemboliat 10%-ban tette a haléalért
felel6ssé. Frank égettjeinek 50°/0-a halt meg pulmonalis embolia kdvetkeztében.
Sevitt coronaria thrombosis eseteit irja le égetteknél.

Tobb szerz6 (Artz, Crews, Frank, Monsaigneon) az immobilisatiora, az in-
fectiora és a gyakori intravénas beavatkozasokra, infusidkra vezeti vissza a
végtagokon fellép6 thromboembolids szov6dmények zémét. A thermikus karo-
sodast szenvedett bérben felszabadulé toxinokat teszi felel6ssé a hypercoagula-
bilitdsért Fox, valamint Holder és Malin. Utdbbiak allatkisérletei arra utalnak,
hogy a haematokrit emelkedése nem lehet oka a korai szakban észlelt hyper-
ooagulabilitasnak, mert a haematokrit csokkentése nem el6zi meg a sz6vdd-
ményt. Allgéwer és munkacsoportjdnak (Allgéwer, Burri, Matter) Gjabb kisér-
letei is alatamasztjak a b&rben felszabadul6 toxicus anyagok régen hangoztatott
palhogenetikai jelent6ségét. Monsaigneon a szdveti thromboplastinok mellett a
vérlemezkeszdm-véaltozasnak tulajdonit dontd szerepet. Baar a serum fibrinogén
szintjének az égéshetegség Il. és Ill. szakaszdban bekdvetkez6 enyhe emelkedé-
sérél szamol be. A shockperiédusban észlelt — atmeneti — hypofibrinogenia
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egyik lehetséges okaul a capillarisfal laesi6jat emliti. Johansson a felszabaduld
antithrombin természetl anyagokat, esetleg a heparint teszi felelssé e jelensé-
gért. Hypocoagulabilitast taladlt Fjellstrom és Arturson is. Mazdk és munkatéar-
sai az euglobulin-oldési id6 révidilését — fokozott fibrdnolysist — észleltek, me-
lyet dextrdn infusiéval mérsékelten befolyéasoltak.

Attar és munkatarsai septicus shockban a fibrinolysis trifazisos valtozasat
irjak le (normalis vagy enyhén emelkedett, jelent6sen emelkedett, normalis
vagy csokkent). A valtozasok jellegébdl prognosztikai kdvetkeztetést vonnak le.
Tobbfazdsos elvaltozast ir le altalanos traumatologiai sériilés utan Sevitt és
Innes. Arturson és Wallenius a kezdeti hypocoagulabilitdst kdvet6 fokozott al-
vadasi hajlamot demonstralta allatkisérletben, és heparinnal ezen elvéltozéso-
kat befolyasolni tudta.

A fokozott vérzékenység, mint a véralvadasi rendszer m(ikodési zavara, az
égetteket kezel6 sebész el6tt jol ismert. Howell mar hivatkozott beteganyaga-
ban 4%-kal szerepeltek a mély égésekhez tarsuld vérzések. Kljacskin és Pilatov
égettek 18%-aban észlelt a sarjszovetbdl ered6 massziv vérzést. Mousseu és
munkatarsai a sebfelszinen fellépé és befolyasolhatatlan haemorrhagia esetét
irjdk le. Smidovics és Geraszimova az égéshetegség els6 napjaiban — a sérilés
stlyossdgaval ardnyos mértékd — alvadascsdkkenést taldltak. Ezt plazmapot-
szerekkel normalizalni lehetett. Ugyancsak az els6 napokban prothrombinszint
emelkedést, késébb csokkenést észleltek. Az ingadozds amplitiddja 0Osszefiig-
gésben allt az égés sulyossagaval. A plasma fibrinogén mennyisége az elsé hét
végén emelkedett, némely esetben 1000 mg%-ig is, majd Ujb6l 6sdkként.

David és munkatarsai az égést kdvetd els6 héten a fibrinogénnek mind a
synthesisét, mind a katabolizmusét fokozottnak talaltdk, izotéppal végzett vizs-
galataikban. Jacobson és Waaler égett kutydk lymphajanak hypercoagulabili-
tdsat és a kinaseaktivitds novekedését észlelte. Koslowski vizsgalatai szerint a
hypercoagulabilitasért a prothrombin-komplexus nem felel6s. Monteil és Rey-
nier thrombopaeniat talalt az égés utan, melyet a 15. és 30. nap kodzott a vér-
lemezke szdm emelkedése kovetett. Hasonld észlelésr6l szdmol be Marx és Har-
tenbach is. A jelenség egyik lehetséges okaul s thrombocyta aggregatumokat
emlitik. Emellett sz6l Johansson kisérleteinek eredménye, heparinnal ugyanis
a thrombocytopaenia létrejéttét kivédeni lehetett.

Sevitt a véralvaddas homoeostatisanak felbomlasat (hypercoagulabilitas,
mikrothrombosis és thrombolysis) a szervezet védekezd reakcidojanak fogja fel.
A korai gyorsult alvadas a sériilést kovetd vérzést hivatott csokkenteni, adju-
vénsa a vasoconstrictionak. A fokozott fibrinolysis az excessiv thrombosis elleni
védelmet szolgélja. A lysis kés6bbi gatlasa a plasmin-hatast hivatott ellensi-
lyozni, bar ez a gatlas id6ben nagyon elhtzddhat.

Az idézett szerz6k vizsgalati eredményei eléggé ellentmondasosak, mert a
vizsgalatokat nem egyenl6é mértékben égett egyéneken végezték, a betegek el-
tér6 kezelésben részesultek, de els6sorban mert a kilonb6z6 kutaték az alva-
dasnak csak egy-két részfazisat vizsgaltak. Eltéréek a vélemények az égéshe-
tegséget kisérd alvadasi zavarok therapiajat illetéen is, bar legtdbben anticoa-
guldnsok alkalmazéasat tartjak szikségesnek. (Pesserau)

Célunk annak megallapitasa volt, hogy

1. az alvadasi rendszer mely fazisdban mutathaté ki eltérés,
2. van-e 0sszefliggés az égés kiterjedése és mélysége, valamint a kialakult
alvadési zavar kozott,
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3 az égéshetegség kulonb6z6 szakaszaiban hogyan valtozik az alvadasi
rendszer egyes fazisainak funkcidja.

A talalt koros értékek alapjan az egyes alvadasi fazisok részletes elemzé-
sét kezdtik meg. Jelen dolgozatban e részletkérdésekre még nem tériink Ki.

Vizsgélati anyag és maodszer

Vizsgalatainkat 71 égetten végeztik, ebb6l 45 volt kénny(, 17 kézépsulyos
és 9 sllyos égett.

A koénny( égettek csoportjaba soroltuk azokat, akiknél az égés dsszteriilete
15% alatt, a teljes b6relhalassal jaro (Ill. fokd) égés kiterjedése pedig 5% alatt
maradt. Kozépsulyos égettnek tekintettlik a sériltet, ha az égett feliilet nagy-
sdga nem haladta meg a testfelszin 30%-at és ebbdl legfeljebb 15% volt mély
égés. Végul sulyos égetteknek mindgsitettik azokat, akiknél az dsszkiterjedés a
30%-ot, illetve a mély égés teriilete a 15%-ot meghaladta.

A betegség lefolyasanak megfelel6en 4 szakaszt kilonitettiink el, Koslowski
szerint:

a) sympathico-adrenergias reakcié a 3. napig,

b) resorptiés-autointoxicatiés periédus, a 3—8. napig és

c) a septicus vagy septicotoxicus szak, 8., a 21. napig és

d) az égésbetegségek gyogyuldsanak szakasza (vagy kachexia id6szaka) a
sérilést kdvet6 21. naptol.

Valamennyi beteginknél elvégeztik a vérzési id6 vizsgalatat (lvy mad-
szere szerint), az alvadasi id6 meghatarozasat (Lee—White leirasa alapjan) és
a thrombocytaszamolast (Rees—Ecker direkt modszere szerint).

A véralvadasi rendszer tényez@it, az alvadas négy féazisdnak megfelel6en
vizsgaltuk. igy:

1. Az el6fazisra (az intrinsic prothrombinaz képz6dés vizsgalatara) a resi-
dudlis prothrombin consumptio vizsgalatat végeztik, Perlick és Schmidt méd-
szere szerint.

2. Az els§ fazis (a prothrombin-thrombin &talakulds) &llapotar6l a Quick
szerinti prothrombin meghatarozas eredményébdl vontunk le kovetkezteté-
seket.

3. A mésodik fazis (fibrinogén-fibrin &talakuldsa) vizsgéalatadra a thrombin
id6 mérését alkalmaztuk, a Horn és munkatarsai altal leirt mddszer szerint.

4. A véralvadas utéfazisanak, a fibrinolysisnek a vizsgalatara a Kaulla—
Schultz-féle euglabulin oldasi id6 meghatarozasat végeztik.

Minden olyan esetben, ahol fokozott fibrinolysist talaltunk, a fibrinogén
mennyiségét is megallapitottuk biuret maédszerrel. Ahol a thrombin idét meg-
nylGlnak taléltuk, a fibrinogén mennyiségi meghatidrozasa mellett a heparin-
antithrombin kimutatidséra a toluidinkék id6 vizsgélatat is elvégeztik.

Vizsgalatainkat csak olyan betegeken végeztiik, akik nem részesiltek az
alvadoképességre befolyast gyakorld gyogyszeres kezelésben, illetve nem szen-
vedtek a coagulatiés rendszer valamilyen praetraumas megbetegedésében. A si-
lyos égetteknél és néhany kozépsulyos égettnél azonban a shocktalanitas soran
természetesen vért is adtunk, valamint nem nagy mennyiségli plasmapotszert
(Plasmodexet).

A ko0z0lt eseteknél az égésbetegség minden szakaszdban tortént vizsgalat,
az alvadési rendszer teljes egészére vonatkozoéan.
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A vvt-szamot, hgb értéket, a haematokrit, a fvs, a serumfehérje és a maj-
funkoiés prébak értékeit nem rendszeresen, de a gyogykezelés sordn sziksé-
gessé valé mértékben vizsgaltuk. Ezeket az eredményeket értékelésiink soran
figyelembe vettik.

Vizsgalati eredmények
Vizsgalataink eredményeit, az égés sulyossdgi fokanak és az égéshetegség

egyes szakaszainak megfelel6en, a kapott eredmények atlagaban, a tablazatok
szemléltetik (1., 2., 3. sz. t4blazat).

SULYOS
(B T )
ALVADAS vizsgalat BETEGSEG SZARASZA

FAZISA MEGNEVEZESE 1 It LLI N
(AESET) (S ESET) (4 ESET) (4 ESED

ELOFAZIS  REGID. PROTUR CONS. GA'TOLT GA'TOLT Ga!TOLT NORM,
l. fazis quick mo CSORKENT NORM. NORM. NORM.
E FAZIS TWOMUN IDO EMELR. EMELR. NORM. EMELR.
utéeaz/s EUGLOB. OLD. IDO CSORKENT NORM. NORM.  CSOKKENT
FIBRINOGEN NORM  NORM. NORM NORM.
TOLUIDINFER IDO NORM. NORM. NORM. NORM.
TUROMBOCYTA CSOKKENT NORM.  CSORKENT NORM.

KOZ FYLY®S Egerree

(FE EG6)
ALV A DA VIZSGALAT BeETEGcsEc SZAKASZA
FA'ZISA MEGNEVEZESE 1 1L m 2
(9 EseT) (4 ESET) (4 eEseT) ( - )

ELOFAZ/S RES/0. PROTUR GATOLT GATOLT NORM.
I. FAZIS QuUICK 1DG NORM CSOKKENT NORM. -
Erazis TUROMUN 1DO NORM NORM . NORM. —
UTOrazis eucLoa CSOKKENT CSOKKENT NORM. —

FIARINOGEN emeLr. EMELK EMELR. -

ToLutpINKEK 1ID6 NORM NORM . NORM. —
TUROMROCYTA CSOKKENT NORM. NORM. —



KON%%QaPEE”EK

A A =G SZAKASZA
alvadAs  VIZSGALAT BETEGSEG SZAKAS

TA'ZISA MEGNEVEZESE 1 l i [\
(22 ESET) (21 E6El) (21 ESED (12 ESET)

ELOTA'ZIS  RESID. PROTS. CONS. NORM. NORM. GA'TOLT NORM
r.eazls QUICK ids NORM. NORM.  CSORKENT NORM
| fFazis THROMBIN 1DO NORM. NORM.  MEGNYULT NORM.
UrOFA'ziS EUGLOI. OLD. LLI0  CSOKKENT NORM.  CSOKKENT NORM.
FIBRINOGEN NORM. EMELR. CSOKKENT NORM.
TOLUIOINKEK IDO  NORM. NORM. NORM. NORM.
THROMBOCYTA CSORKENT NORM. CSOKKENT NORM.

Megbeszélés

Vizsgalataink eredményei alapjan megallapithaté, hogy az alvadasi rend-
szer minden szakaszaban felléphetnek miikdédési zavarok. Legjelentésebbek az
utofazisban a fibrinolysis fokozédéasa, valamint az el6fazisban a residudlis pro-
thrombin felhasznéalas gatoltsdga. Kisebb mértékben, de jelentkezik a masodik
fazis zavaranak jeleként a thrombin id6 megnyuladsa. A thrombocytdk szama-
nak valtozasa is jelent6s mértéket olthet. Azt, hogy az alvadasi rendszer mely
fazisaban dominal a zavar, vizsgalataink tanldsdga szerint, az égés sulyossaga
és az égéshetegség periddusa hatarozza meg.

Megjegyezni kivanjuk, hogy a thrombocytaszdmnak a kés6i szakaszban
tortén6 normalizal6déasat, illetve kismérték(i emelkedését — az irodalmi ada-
tokkal ellentétben — mi nem észleltik. Ezt a kérdést a tovabbiakban még vizs-
galni kivanjuk. Magyaradzatot keresiink arra is, hogy az észlelt thrombocyto-
peniat miért nem kisérte vérzékenység.

A kapott eredményeket részletesebben elemezve a kovetkez&ket allapit-
hatjuk meg:

1. Konnyl égetteknél a betegség elsé szakaszaban fokozott fibrinolysis és
thrombocytopaenie alakul ki. A mésodik szakaszban a fibrinogénszint emelkedé-
sén kivil més kéros jel nincs. A harmadik id6szakban viszont az alvadas vala-
mennyi fazisaban koros értékek talalhatok. A negyedik periédusban ismét csak
a fibrinogénszint volt emelkedett.

2. Kozépsulyos égetteknél a betegség els6 szakaszaban el6fazis zavarait
és fokozott fibrinolysist talaltunk. A masodik periddusban ez fokozottabb mér-
tékd. A harmadik id6szakban végzett vizsgalataink normalis alvadasi viszo-
nyokra utalnak.

3. Sulyos sériulteknél az égéshetegség sympathico-adrenergias reakcidjanak
id6szakdban az alvadasi rendszernek mind a négy fazisaban koros eltéréseket
észleltiink. Ezek a betegség lefolyasaval parhuzamosan rendez6dnek.
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Eddig végzett vizsgalataink, valamint a még csak szérvanyosan észlelt rész-
letes alvadési eredmények (plasma csere, TGT, thrombin titrdciés vizsgalat) arra
engednek kovetkeztetni, hogy az égésbetegséget kiséré alvadasi zavar un. ,,con-
sumptios coagulopathda”. Emellett sz6l a fokozott fibrinolysis, a thrombocyta-
szam alakulasa, a prothrombinszint csdokkenése, valamint a thrombin id6 mér-
sékelt megnyulasa is.

E korképre jellemz6, hogy a diffiz intravascularis alvadas kovetkeztében
az alvadasi tényez6k szinte csokken, azok felhasznaldédnak, ugyanakkor a fibri-
nolysis fokozodik. Egetteknél az alvadasaktivacié fokozédasa, a RES miiké-
désének csdédje (blokkja?) és a kapillaris keringés romlasa vezethet a felhaszna-
l6dasos coagulopathidhoz. Tovabbi tényezdként szerepelhetnek Gr negativ bak-
tériumok. Ezek szerepére — septicus allapotokban kialakulé coagulopathidkban
—Rodriguez—Erdmann kisérletei utalnak.

Az égésbetegséget kisér6 alvadasi zavarok pathomechanizmusat a kdvetke-
z8képpen képzeljik el. A thermikus trauma alvadéasaktiv anyagokat tesz sza-
badd4 (szétesett wt. stroma anyaga, prothrombinaz stb.). Ugyanakkor a RES
clearing besz(ikil, nem képes kisz(rni, k6zombdositeni az alvadast el6segité enzi-
meket, az Un. égési toxinok méregtelenitésével van elfoglalva. Fokozatosan
megindul az intravasalis alvadas. Az alvadékok keletkezésével parhuzamosan
megkezd6édik a védekezés, a keletkezett fibrindugok feloldasa fibrinolysis atjan.
Ez — tulkompenzéalas folytan — olyan méreteket 6lthet, hogy sulyos vérzékeny-
séghen manifesztalédhat.

Feltételezéseink igazoldsara a tovabbiakban a plasminogén-szint, az anti-
plasmin és a plasminoplastin-generatids testet kivanjuk vizsgélni. Célunk a
fenti hypothesis igazolésa, illetve a consumptiés coagulopathia elkiilonitése a
primaer fibrinolysist6l, valamint a kevert formaktél. Ennek gyakorlati jelen-
tésége, hogy mig primaer fibrinolysis esetén gatlészeres kezelés (EACA,
PAMBA, AMCHA, Trasylol) javallt, consumptiés coagulopathia heparin adasa-
val kezelend6.

Osszefoglalas

71 betegen — 45 konnyl, 17 kozép- és 9 sulyos betegen — a betegség kii-
16nb6z6 szakaszaiban a véralvadasi rendszer el6-, 1., Il. és ut6fazisaira vonat-
kozd informativ jellegli coagulogrammot készitettiink.

Az alvadéasi zavarok az égés sulyossdgéval parhuzamosan alakultak. Kény-

ny( égetteknél a betegség I. és Ill., kozépsllyos égetteknél az 1. II., silyos
égetteknél a betegség I. szakaszaban talaltunk koéros értékeket.
Az alvadasi rendszer legsulyosabb zavarat az utd-, illetve az eléfazisban

lehetett kimutatni. A kapott értékek felvetik az (n. ,consumptiés coagulo-
pathia” lehet8ségét.
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O-p M. Kosau, nin meg. cny>x6ui—/A-p N. Fasannep—L-p A. Hosak, maliop Mea. cny>X6bi:

MCCNEOOBAHNA CBEPTbLIBAEMOCTW KPOBWU
Y OXXOlFoBbIX BOJIbHbIX

Y 71 oxorosbix 60bHbIX (45 nerkas, 17 cpefHeli TsXecTw, 9 TAXeNoi) Mpu pasnMyHbIX
cTagmax 3aboneBaHns COCTaBWAM KoarynorpaMMy B MpefBapuTenbHoi dhase, B dhase |—II u
B nocregHeli (hase CBePTbIBAIOLLE/ CUCTEMI.

HapyLueHne cBepTbIBaEMOCTU WAET MapansieslbHO C THKECTU OXora. Y 6O/bHbIX Nerkumu
oXoramyi B MepBo/ W TpeTell (hasax, y 6GOMbHbIX OXOramy CpefHeli TSHKECTU B MepBOA U BO
BTOPO/ (hasax, y GOMbHbIX THKEMbIMUA OXOramu B Mepsoi (hase 3ab0neBaHUA HaWM naTono-
TMYECKMEe 3HaueHWst CBEPTLIBAEMOCTM.

Camble TSXKeNble HapyLUeHWs CUCTEMbl CBEPTbIBAHWA OTMeYan B MpeasapuTeNbHOW U B
nocnefHein (hasax. onydyeHHble pe3ynbTaTbl FOBOPAT O BO3MOXHOCTW TaK Ha3blBAaEMOW «KOH-
CYMMLYIOHHOW  KoarynonatuH». [1ns Toro, 4tobbl 3TO [0KAa3aTb, HYXHO ellie HakonuTb marte-
pran. KnMHWYeckn W nataHaTOMUMYeCKn — KOMOMHaums Tpomba W KpOBOTEYEHWS — BeposiTHee
BCEro peyb MAET O KoaryfionaTuH WCTOLLEHVs, KOTOpYIO B fAa/ibHEelLleM MomnbiTaeMca MOATBep-
Xgatb 1 n1abopaTopHo.

Dr. M. Kovacs, Oberstl. d. Med. D., Dr. L. Gavallér, Dr. J. Novak, Major d. Med. D,:
UNTERSUCHUNG DER BLUTGERINNUNG BElI VERBRANNTEN

Verfasser haben bei 71 Verbrennungskranken — darunter waren 45 leichte, 17
mittelschwere und 9 schwere Fédlle — in verschiedenen Krankheitsperioden Koagulo-
gramme informativen Charakters in Bezug auf das Verhalten der Blutgerinnungs-
faktoren angefertigt. Die Storungen der Blutgerinnung laufen mit Schwere der Ver-
brennungen parallel. Bei leichten Verbrannten liessen sich wéhrend der I. und IlI.
Krankheitsperiode, bei Mittelschweren in den I—II., bei Schweren jedoch in der I.
Phase pathologische Werte nachweisen. Die schwersten Stdrungen des Gerinnungs-
prozesses konnten in der Vorphase und Nachphase bestimmt werden. An Hand der
erhaltenen Werte wird die Mdglichkeit der sog. ,,Konsumptionskoagulopathie” auf-
geworfen. Dieselbe wird auch von klinischen und pathologischen Befunden unter-
stitzt.
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