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1. Bevezetés

1.1.  Perioperativ légzérendszeri szovodmények

Morton elsé, 1846-ban végzett bemutatoja Ota az altalanos anesztézia széles korben elterjedt.
Becslések szerint évente tobb mint 230 millié sebészeti beavatkozast végeznek altalanos
anesztézia mellett. A perioperativ komplikaciok koziil a 1égzérendszert érinték fordulnak eld
masodik legnagyobb gyakorisdggal, korabbi tanulményok szerint 2,0—7,9% k&z6tt, nagyban
hozzajarulva a posztoperativ morbiditashoz ¢és mortalitdshoz, valamint megnyutjtva a
hospitalizaciot. A légzérendszeri  szovédmények  kiilonbozé  korallapotokban
manifesztalodhatnak: a legfontosabbakként 1égzési elégtelenségben, bronchospasmusban,
aspiracids pneumonitisben és kiilonbozd fertézésekben. Mig ezen koérallapotok némelyikét
rendkiviili részletességgel feltartak, a 1égzérendszer mechanikai tulajdonsagainak valtozasait
még nem irtdk le eddig. Ugyanakkor ezek fontossagat tdmasztja ald a tény, hogy a
megvaltozott mechanikai allapot a gazcsere romlasédhoz és végiil az ¢€letkilatasok romlasahoz

vezet.

1.2. Az aspiraci6, mint a 1égzérendszeri morbiditas forrasa

Az anesztézidhoz és intenziv elldtdshoz kothetd légzdrendszeri szovodmények koziil a
bronchoaspiracié allitja az egészségiigyi szakembereket a legnagyobb kihivasok elé. Ennek a
szovodménynek igen magas, akar 90%-ot is eléré morbiditasat és mortalitasat irtdk eddig le,
mely leginkabb az érintett tiidorégioktol fiigg. A gyomortartalom alsé légutakba jutasa
kiilonbozd tiinetekkel jarhat, melyeket Mendelson leirasabol ismerhetiink, tobbek kozott a sav
altal kivaltott kémiai égés okozta akut aspiracids pneumonitisszel és patogén baktériumok
altal kivaltott aspiracids pneumonidval.

Az aspiraciot kovetd légzdrendszeri funkcioromlasért felelds mechanizmusokat még nem
tisztaztak teljesen. Az eddigi eredmények a direkt, fizikai-kémiai hatdsok érintettségét emelik
ki, melyek a mucosa sériiléséhez vezetnek, valamint a pepszin citotoxikus hatasat, mely a
bronchialis epithelium karosodasaért felel. A funkciéromlasért ezen feliill a kialakulo
surfactant diszfunkcid is felelds lehet. Ezen direkt mechanizmusok mellett tobb indirekt
mechanizmust is megfigyeltek a korallapotok kialakuldsaban, melyeket a kapszaicin-szenzitiv
vagalis szenzoros afferens idegrostok medidlnak. Tovabbi indirekt Utként a szisztémas

gyulladasos valaszok aktivalodésa jatszik szerepet. Ezek a valaszok az érintett tiidérégiokbol



indulnak ki, ahol a neutrofilek medidtorkibocsatasa, az alveoldris makrofagok és a
komplementrendszer aktivalodasa az erek permeabilitisanak novekedéséhez ¢és
0démaképzddéshez vezet. Bar a hatékony prevencido ¢és kezelés a kiilonbozé hatasok
szerepének tisztazasat igényelné, mégis a bronchoaspiraciot kiséré direkt €s indirekt
folyamatok identifikalasat az akut funkcidoromlas folyamataban kordbban egy tanulméany sem
végezte el.

A tiidokarosodas mértékét és a bronchoaspiracid végkimenetelét az emelt pozitiv végkilégzési
nyomds (PEEP) hasznalata befolyasolhatja. Bar alapvetéen az emelt PEEP el6nyds a
tiildorégiok megnyitdsdban és nyitva tartdsdban a gépi lélegeztetés soran, komoly negativ

hatasa lehet a PEEP emelésének a keringési rendszerre.

1.3. A vérvesztés és folyadékpotlas kardiopulmonalis hatasai

A perioperativ morbiditas masik jelentds befolyasolod faktora a sebészeti beavatkozéds soran
jelentkezd vérvesztés, melynek nem csak szisztémas, de 1égzérendszeri hatésai is lehetnek. Az
ennek kezelésére hasznalt folyadékpotlasi stratégiak ugyanakkor a jelenkori anesztézia
legvitatottabb teriiletei koz¢ tartoznak, az orvosok naponta szembesiilnek a valasztassal a
vérkészitmények illetve kiillonbozd fajtaju kolloidok, krisztalloidok koziil a vérzés kezelésére.
A kozelmultban megjelent metaanalizisek eredményeképpen a hidroxietil-keményité (HES)
biztonsagossagaval szemben kételyek meriiltek fel, limitdlva annak terapias
alkalmazhatdsagat, féleg a fokozott kapillaris permeabilitassal jar6 allapotokban. Ezen kiviil
is tobb limitalé tényezdvel szembesiilnek az orvosok: nem csak a HES hasznélataval
Osszefliggd vesekdrosodassal, hanem az albuminkészitmények magas éraval, vagy a
gelatinkészitményekhez kothetd véralvadasi zavarokkal is. A krisztalloidok viszont tovabbra
1s hasznalhat6 opcidként allnak rendelkezésre, ugyanakkor a gyakorld orvosok mégis
vonakodva hasznaljak ezeket az oldatokat, féleg a gyors extravazacidjukrol szolo elterjedt
informéciok miatt, azonban ezek az informaciok forrasa néhany régebbi, kevés bizonyitékon
alapul6 kozlemény.

Korabban mar feltarasra kertilt, hogy az akut hipovolémias sokk €s az autolog vérrel végzett
folyadékreszuszcitacid befolydsolja a légzérendszeri mechanikai paramétereket. Bar a
mérsékeltebb, sokkal nem jarod vérvesztés is igényli a folyadékpotlast, az ehhez kapcsolddod
légzorendszeri hatasokat nem tartak fel még teljes mértékben. A vérkészitmények hasznalata

szamit a gold standard terapias eljarasnak ebben a klinikai helyzetben az oxigén



transzportkapacitds megtartasa céljabol. Ugyanakkor nem 4ll rendelkezésre olyan
bizonyitékon alapuld eredmény, mely Gsszehasonlitana a 1égzérendszeri funkcid valtozasat a
standard, vérkészitménnyel torténd terapia és a célvezérelt, kolloid vagy krisztalloid alapu

kezelés kozott.

2. Célkitizések

Az ¢értekezésben foglalt tanulmanyok f6 célja a kiilonb6z6 anesztéziaval Osszefiiggd

1égzérendszeri szovodmények felderitése volt, ezen beliil a bronchoaspiracio és a vérvesztés

valamint folyadékpotlas 1égzorendszeri mechanikai paraméterekre kifejtett hatasanak

vizsgalata volt. Az értekezés specifikus céljai az aldbbiak voltak:

e Egy olyan allatmodell kidolgozasa, mely lehetdvé teszi a jobb és bal tiidé6 mechanikai
paramétereinek kiilon vizsgalatat.

e A gyomorsav aspiracidjat kovetd funkcioromlasban részt vevd direkt és indirekt hatasok
elkiilonitése.

e A kiilonb6zd szinti PEEP 1égzdrendszeri és keringési hatasainak vizsgalata aspirdciot
kovetden.

e Egy olyan allatmodell kidolgozasa, mely modellezi a rejtett sebészi vérzést és az elvesztett
vér potlasat.

e A vér, kolloid- és krisztalloidoldat hatdsanak vizsgalata a 1égutak dramlasi ellenallasara és
a légzorendszeri szovetek viszkoelasztikus tulajdonsagaira, valamint ezen hatasok

Osszevetése a tiidoodémat jelz6 paraméterekkel.

3. Moadszerek

Mindkét tanulmanyhoz  sziikséges etikai engedélyeket jovahagyta a  Szegedi
Tudoméanyegyetem Munkahelyi Allatetikai Bizottsaga valamint a Csongrad Megyei
Mezdgazdasagi, Szakigazgatisi Hivatal Elemiszerlanc-Biztonsagi és Allategészségiigyi
Igazgatosaga.

Az allatmodellek kivalasztasi szempontjai a sertésmodellben a két tiid6 kiilon intubdlasanak
lehetésége, a patkanymodellben pedig eredményeink kordbbi modellekkel valo

Osszehasonlithatdsaga voltak.



3.1. A bronchoaspiracié hatisainak vizsgalata

A tanulmany soran altatott him vietnami torpesertéseket hasznaltunk (n =13; 28,2 + 0,9 kg).
A tracheaba egy dupla lumenii endotrachealis tubust juttattunk a két tiidé kiilon-kiilon
vizsgélatara. A sertéseket volumen-kontrollalt tizemmodban 1¢legeztettiik (tidal volumen: 7-
8 ml/kg, frekvencia: ~20/min). Az izomrelaxaciot féloranként iv. adagolt pipecuronium
segitségével értiik el. A mellkast hosszanti median thoracotomiaval megnyitottuk és a
bordakat szélesen terpesztettiik.

Egy, a gyomorba vezetett szondan keresztiil 10-20 ml gyomornedvet nyertiink, melyet
sziirOpapiron atsziirtiink a darabos alkotorészek eltavolitasara. Az igy megmaradt folyadék
kémhatasat meghataroztuk, majd a 2-es pH elérésé¢hez sziikség szerint sosavat adagoltunk.

A PEEP szintjét 4 (P4 csoport) vagy 10 H2Ocm (P10 csoport) értékre allitottuk be, majd
meghataroztuk a tiidé alapvonali bemend impedanciajat (Zrs) kiilon-kiilon a két tiidébol,
valamint kapnogramgorbéket rogzitettiink. Az unilateralis aspiracio kivaltasahoz a sdsavval
kevert gyomornedvet a tubus endobronchialis lumenjébe juttattuk (0,5 ml/kg), mig a masik
tiiddt érintetleniil hagytuk. A kell6 gazcsere megtartasahoz és a valddi klinikai helyzethez
vald legnagyobb hasonlosag biztositasahoz a Iélegeztetést 100% O2-nel folytattuk. Az
aspiraciot kovetéen impedancia és kapnogram felvételeket rogzitettiink az érintett és
érintetlen tiidébol felvaltva. 60 perc mulva a két csoportban alkalmazott PEEP értékét
felcseréltiik (10-r61 4 H2Ocm-re és 4-r6l 10 HoOcm-re) és tovabbi felvételeket rogzitettiink,
majd a PEEP-et visszaallitottuk a kezdeti szintre és folytattuk a felvételek rogzitését. A
protokoll sordn tobb alkalommal vérgazmintat vettiink és termodiliiciés elven alapulod

hemodinamikai méréseket végeztiink.

3.2. A vérvesztés és folyadékpotlas vizsgalata

Altatott, intubalt Sprague-Dawley patkdnyokat (n =25; 330 + 38 g) hasznaltunk a kisérlet
soran, melyeket szobalevegével gépileg 1élegeztettiink (tidal volumen 7 ml/kg, frekvencia:
70/min). Az izomrelaxaciot féloranként ismételt iv. pipecuronium injekciokkal értiik el.

Az allatokat véletlenszerlien osztottuk be a kisérleti csoportokba: a B-csoport allatai mindig
autolog, heparinizalt vért kaptak, a CO-csoportban a folyadékpotlas kolloid oldattal tortént
(HES 6% 130/0.4), a CR-csoportban pedig krisztalloid oldattal (NaCl 0,9%). Az alapvonali
légzérendszeri mechanikai paraméterek meghatdrozdsahoz 3-4 reprodukalhatdé bemend

impedancia (Zrs) felvételt rogzitettiink. A vérvesztés modellezéséhez az a. femoralison at az



allatok vértérfogatdnak 5%-at bocsatottuk le. A lebocsatast kovetden 3 perc mulva ujabb
impedanciaadatokat rogzitettiink 1 perces idok6zonként, majd még egyszer megismételtiik a
vérlebocsatast és a kovetd méréseket. A két vérvesztési 1€épcsot kovetden folyadékpotlast
kezdtiink, a csoportbeosztasnak megfeleléen: a v. femoralison at az allat vértérfogatanak
5%-anak megfeleld volumenti folyadékkal. A potlasi mandvert kdvetden 3 perccel tovabbi
impedanciaadatokat rogzitettiink. A vérlebocsatast és folyadékpodtlast még tovabbi 4-szer
megismételtiik, minden alkalommal wjabb impedanciaadatokat rogzitve. Az 1., 4. és 6.
alkalommal lebocsatott vérmintakbol vérgazméréseket végeztiink. A teljes protokoll igy kb.
90 percig tartott, minden 1épés kb. 7-8 percet vett igénybe. A protokoll végén az allatok

tiidejét feldolgoztuk a tlidéodéma mértékének meghatarozésara.
3.3. Légzorendszeri mechanikai paraméterek mérése

3.3.1. A sertésmodellben végzett kényszeritett oszcillacios mérések

A sertésekben a két tiidé mechanikai paramétereinek kiilon-kiilon meghatarozasara alkalmas
mérdrendszer az egész tiidore haszndlt rendszerhez hasonlit. A gépi 1¢élegeztetést kilégzés
végén megallitottuk és elzartuk, az endotrachealis tubus mért tiidobe vezetd lumenét egy
hangszorés nyomasgeneratorhoz csatlakoztattuk, a masik lument pedig egy Péan-fogoval
elzartuk. Az igy Osszedllitott mérérendszerrel 8 masodperces apnoéban a gerjesztd mérdjel
kizarolag az egyik tiidobe jutott be. A hangszord egy eldre Osszeallitott, kisamplitadoju
gerjesztd nyomasjelet allitott eld, és az igy létrejovd aramlasjelet (V) egy pneumotachograffal
mértiik meg, a tubus végén mérheté nyomast (PLs) pedig egy nyomasmérd segitségével
rogzitettiik.

A rogzitett nyomds- és aramlasjelek Fast Fourier transzformaltjdval hatdrozuk meg az
unilateralis Z s Spektrumokat:

ZL,S = PL,S/V

3.3.2. A patkanymodellben végzett kényszeritett oszcilldcios mérések

Mivel a légaramlas a patkanyokban alkalmazott kisméretli csérendszerben nem mérhetd
megbizhatdan, igy a pontosabb hullimcsdves technikat alkalmaztuk a patkanyokban. Rovid, 6
masodperces kilégzésvégi apnoéban rogzitettiik a 1égzérendszer bemend impedanciajat (Zrs).
A 1€legeztetogépet kilégzés végén megallitottuk és a trachealis tubusba egy haromagu csap

atallitasaval a mérdjelet juttattuk be, melyet egy hangszords nyomasgenerator allitott eld. Ez a



kisamplitiddju, meghatarozott komponensekbdl felépitett jel egy 100 cm hossza, 2 mm belsd
atméroju polietilén csdévon keresztiil jutott a hangszordbol a tracheatubusba. A polietilén cs6
hangszoro feloli (P1) €s trachea feldli (P2) végén lateralis nyomdast mértiink. a felvételekbol
Fast Fourier transzformacioval meghataroztuk a hullamcsé transzferfiiggvényét (P1/P2), majd

a hullameso terheld impedancidjaként meghataroztuk a 1égzérendszer bemend impedancidjat:
: Py
Zps =27y smh(yL)/P— — cosh(yL),
2

ahol P1/P> a hullamcs6 transzferfiiggvénye, Zo a hullames6 és az azt kitoltd kozeg (levegd)
geometriai, mechanikai ¢s termodinamikai tulajdonsagaibol szémithatd karakterisztikus

impedancia, L a hulldmcs6 hossza, y pedig a komplex hullampropagacids szam.

3.3.3. A mechanikai tulajdonsdgok meghatdarozdasa az impedanciaspektrumokbol

A trachealis tubus és a csatlakoz6 csévezetékek impedanciajat meghataroztuk és levontuk a
Az individualis tidok (sertésmodell) vagy a teljes 1égzérendszer (patkanymodell) 1éguti €s
szoveti mechanikai tulajdonsagait szamitégépes modellillesztés segitségével hataroztuk meg.
A hasznalt modell magaban foglal egy léglti kompartmentet, mely a léguti ellendllasbol
(Raw) és inertanciabdl (Iaw) all. A 1éguti kompartmenten kiviil tartalmaz egy konstans fazist
szoveti kompartmentet is, melyet a szoveti csillapitds (G) és szdveti elasztancia (H)

segitségeével jellemezhetiink:

(G- jH)

Z = Raw(l + fw?) + jwlaw + =——,
ahol j az imaginarius szdm, o a korfrekvencia (2nf), a egyenld (2/m) arctan (H/G)-vel és B egy
empirikus paraméter, mely lehetdvé teszi az olyan impedanciaspektrumok modellillesztését is,
ahol a magasfrekvenciaji komponensek valos része enyhén emelkedd tendenciat mutat. Ilyen
spektrumokat csak a sertésmodellben észleltiink, a patkanymodellel végzett mérésekben pedig

B értékét 0-ként fixaltuk, mivel nem lattunk emelkedd tendenciat.

3.4. Tovabbi mérések

A sertésekben a kilégzett levegdbdl meghataroztuk a CO2 parcialis nyomasanak valtozasat
egy kalibralt oldalaramt kapnograf segitségével. A rogzitett gorbékbdl azonositottuk a
kapnogram III. fazisat, majd ezekbdl linearis regresszioval meghataroztuk a kapnogram IlI.

fazisanak meredekségét (Sm). S értékét a kilégzésvégi COz szinttel normalizaltuk (Sni).



A sertések hemodinamikai paramétereit egy transzpulmondlis termodiltcis rendszer
segitségével monitoroztuk, mely rendszer meghatdrozta a szivindexet (CI), az artérids
kozépnyomast (MAP) és a szivfrekvenciat (HR). A patkdnyokban egy adatgyiijté rendszerrel
rogzitettiik az elektrokardiogramot (EKG), HR és MAP értékét.

A kisérleti protokoll végén a patkdnyok jobb tiidejét formalinos fixalast kdvetden
feldolgoztunk szoOvettani elemzéshez, mig a bal tiidoket a tiid0 nedves-szaraz tomeg

aranyanak meghatarozasahoz hasznaltuk fel, mely paraméter a tiido viztartalmanak indikatora.

4. Eredmények

4.1. A bronchoaspiracié légzorendszeri kovetkezményei: a sertésmodellben nyert
eredmények

Az aspiraciot kovetd mechanikai valtozasok a P4 csoportban nagyobbnak mutatkoztak a P10
csoportban megfigyelteknél. Az alapvonali koriilmények kozott a mechanikai paraméterekben
nem taldltunk szignifikans eltérést a két tiid6fél kozott egyik csoportban sem. Ugyanakkor a
gyomornedv aspirdciojat kovetden szignifikans kiilonbség fejlodott ki a két tiidofel kozott,
mind Raw (p < 0,018 és p <0,032 a P4 és P10 csoportban), mind G (p < 0,05 és p <0,05)
mind pedig H (p < 0,05 és p <0,036) tekintetében. A mechanikai paraméterek romlasanak
csticsa a karosodott tiid6félben az aspiraciot kovetéen 5-15 perc mulva jelentkezett, majd 60
perc mulva szignifikans javulas volt tapasztalhatd a paraméterekben. Az érintetlen oldalon a
léghti és szoveti mechanikai paraméterekben nem észleltiink szignifikdns romlést a kisérlet
soran, sOt a P10 csoportban az aspiraciot kovetd 120. percben G €s H értéke a kezdeti szint ala
csokkent (p=0,021 és p=0,022). A PEEP csokkentése a P10 csoportban H értékének
szignifikans csokkenését eredményezte (p =0,002) az érintetlen tiidében, mig a PEEP
emelése a P4 csoportban nem befolyéasolta a mechanikai paramétereket.

A kisérlet sordn az érintetlen tiidokbdl meghatarozott Snin nem valtozott, mig a karosodott
tiidébdl nyert értékek szignifikdnsak megemelkedtek mindkét csoportban mar 5 perccel az
aspiraciot kovetden (p = 0,021 és p = 0,001 a P10 és P4 csoportban). A PEEP megvaltoztatasa
a P10 csoportban megemelte a karosodott oldali Snii értékeket (p = 0,007), mig az érintetlen
oldalt nem befolyasolta. A P4 csoportban a PEEP véltoztatasa nem befolyéasolta Snii értékét.



42. A vérvesztés és  folyadékpotlas légzorendszeri  kovetkezményei: a
patkanymodellben nyert eredmények
A B csoportban a hematokrit nem valtozott szignifikansan a kisérlet soran, mig a kolloid (CO
csoport) €s krisztalloid oldattal (CR csoport) tortént potlas lecsokkentette a hematokritot
(p <0,001 és p =0,010). A CO csoportban hematokrit valtozasai kifejezettebbek voltak, mint
a CR csoportban (p =0,032). PaO; és pH valtozasaiban nem talaltunk a CR és CO csoport
kozott kiilonbségeket.
A vérlebocsatas Raw csokkenéséhez vezetett minden csoportban. A kolloiddal torténd
folyadékpotlas hatdsdra Raw a kezdeti értékére allt vissza, mig az autoldog vér visszaadasara
Raw tovabbra is alacsonyabb maradt (p = 0,005). A krisztalloiddal toérténd folyadékpotlas
hatasara Raw értékében koztes valtozasok voltak megfigyelhetéek (p <0,038), melyek a
harmadik poétlasi mandvertél egyre kevésbé voltak kifejezettek. G értékének monoton
emelkedését figyeltiik meg a protokoll soran (p < 0,001), de a csoportok kozott szignifikans
kiilonbséget nem észleltiink. H értéke minden csoportban emelkedett, a CR csoportban ¢és a
CO csoportban ez a B csoportban észleltnél szignifikdnsan magasabb volt (p = 0,005 és
p =0,012).
A vérlebocsatasok hatasara MAP értéke szignifikansan lecsokkent, melyet a folyadékpotlasi
mandverek a korabbi szintre allitottak vissza, az alkalmazott folyadéktol fiiggetleniil. HR
értéke minden csoportban fokozatos emelkedést mutatott.
A CR és CO csoport allataiban szignifikdnsan magasabb nedves-szaraz tiid6tomeg aranyt
figyeltink meg (mindkét csoportban p <0,001), mely a perivascularis 6démaindexben is
megmutatkozott (p < 0,005 mindkét csoportban). A 3 csoportbol nyert adatok Osszesitése
soran szignifikdns korrelaciot fedeztiink fel a durva 6démaindex (nedves-szaraz tomegarany)

és a légzoérendszeri szovetek merevsége (H) kozott (R = 0,55; p < 0,01).

5. Megbeszélés

5.1. A bronchoaspiracio hatasai a 1égzorendszeri funkciora

Markans valaszokat figyeltink meg a karosodott tiidé légti és szoveti mechanikai
paramétereiben, mig az érintetlen tiidoben ilyen valtozasokat nem észleltiink. Az érintett
tiidokben kialakul6 egyenetlen ventilaci6 a kapnogram normalizélt 1l. fazis meredekségének

emelkedésében mutatkozott meg. Ilyen valtozdsokat viszont a mechanikai paraméterekhez
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hasonloan az érintetlen tiidokben nem észleltink. A PEEP emelése megakadalyozta a
kapnogram I1l. fazis meredekségének romlasat, mig kisebb hatassal volt a mechanikai illetve
mas ventilacios vagy oxigenizacios indexekre.

A tlid6 mechanikai allapotanak akut romlasa a megndvekedett vaszkularis permeabilitas miatt
kialakul6 tiidéodémara, surfactant-diszfunkciéra és gyulladasra vezethetd vissza. Mivel ezen
folyamatok mindegyike atelectasisok kialakulasahoz, igy az aktiv tiidétérfogat csokkenéséhez
vezet, G ¢és H emelkedése magyarazhatd ezzel a jelenséggel. Raw jelentds emelkedése az
atmeneti 1éguti simaizomtonus-novekedést jelzi a kdrosodott tiidében. Bar az ezért felelds
mechanizmusokat még nem tartdk fel teljesen, tobb tényezOvel magyarazhato: az
epithelkarosodas direkt simaizomfunkciot befolyasolo hatasaval vagy a kapszaicin-szenzitiv
neuronokbdl bronchoaktiv medidtorok, mint példaul a tachykinin vagy a bradykinin, lokalis
felszabadulasaval.

Eredményeink feltarjdk ennek a karosoddsnak az &tmeneti voltat is, mivel a ventilacids
egyenetlenségek tobbsége 60 perc mulva eltiint. Ez az iddbeli mintazat azt sugallja, hogy
idealis terapias ablakként az els6 1 ora all rendelkezésre, amikor az aspiracié hatasara
kialakul6 tiid6perifériat érint6 karosodasokat a PEEP emelésével kompenzalhatjuk, ahogy azt
Sin emelkedésének hidnya is mutatja.

A tanulmany talan legfontosabb eredménye annak kisérletes bemutatdsa, hogy az unilateralis
aspiraciot kovetden lényeges karosodds csak az érintett tiid6félben jon létre, az érintetlen
oldalon markansan kisebb hatasok mérhetéek. Ez az eredmény a direkt és indirekt
mechanizmusok kozotti kapcesolatot mutatja: a néhany esetben az intakt oldalon is megfigyelt
bronchokonstrikcid csak olyan esetekben jelentkezett, amikor a karosodott oldalon is sulyos
foku tonusfokozodast észleltiink. Osszességében az érintetlen tiiddben észlelhetd kisfoku
valtozasok azt demonstraljak, hogy az indirekt, szisztémas eredetli mechanizmusok az elsd 2
ora folyaman elhanyagolhato szerepet jatszanak a karosodas kialakitasaban.
Osszefoglalasként, kifejlesztettiink egy allatmodellt a bronchoaspiracié lokalis és szisztémas
hatdsainak elkiilonitett vizsgalatdra. Tanulmanyunk kisérletes bizonyitékot szolgéltatott arra,
hogy a gyomortartalom unilateralis aspiracioja az elsé 2 6raban kizarélag az érintett oldalon
vezet a léguti és szoveti mechanikai paraméterek €s a kapnogram III. fazis meredekségének
atmeneti emelkedéséhez. Ezek alapjan az akut fazisban (az elsd 2 oraban) a {6 hangsulyt az

aspiracid lokalis szovédményeinek kezelésére kell forditani a szisztémas hatasokkal szemben.
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Meérsékelten magasabb PEEP alkalmazasa megelézte a kapnogram |ll. fazis meredekségének
romlasat, ezzel a ventilacids heterogenitasok csokkenését demonstralva. Ez az elonyos hatas
ugyanakkor nem jart egyiitt a mechanikai, kardiovaszkularis vagy oxigenizacids indexek
valtozasaval, ami azt mutatja, hogy a mérsékeltem magas PEEP eldnyos Ilehet a

bronchoaspiracié akut kezelésében.

5.2. A vérvesztés és folyadékpotlas 1égzorendszeri hatasai

Az értekezés masodik tanulmdnyaban a vérlebocsatas hatasara lecsokkent léguti ellendllas
alacsony maradt autoldg vérrel valo potlast kovetden, mig folyadékvesztést megel6z6 szintre
tért vissza kolloidterapia és koztes szintre krisztalloiddal torténd kezelés hatasara. A
1égz6rendszeri szovetek merevsége jobban fokozodott a kolloiddal vagy krisztalloiddal kezelt
allatokban, e két oldat kozott viszont kiilonbséget nem talaltunk. A karos szoveti mechanikai
valtozasokhoz hasonl6 romlas volt megfigyelhetd a tiid66déma mértékében is mind a nedves-
szaraz tiid6tomeg ardnyanak vizsgélata, mind pedig a szdvettani elemzés soran.

A vérrel torténd folyadékpotlast kovetd alacsonyan maradd Raw értéke a lebocsatott €s tarolt
vérben emelkedett koncentracioban jelen 1évé bronchoaktiv medidtoroknak, féleg az
adrenalinnak és noradrenalinnak lehet tulajdonithatd. Ezzel ellentétben a kolloid oldattal
torténd potlas hatasara a vérvesztés indukalt bronchodilatacié teljes megsziinését észleltiik. Ez
a keringé volumen ¢és a 1égti mechanikai paraméterek kozotti kapcesolat meglétére utal: a
keringd volumen helyreallitasat kdvetden a 1éguti geometria is a megel6zd szintre all vissza.
Emogott a kolloidterapia hatasara 1étrejovo Raw-emelkedés mogott a bronchialis submucosa
ereinek fesziilése és/vagy 6démaformacio hatdsara jelentkezd légiti falvastagodas, valamint a
légati lumenbe torténd exsudatio allhat. Hasonld elmélet alkalmazhat6 a krisztalloidkezelés
kezdeti eredményeire is, ahol az elsé potlasi mandver soran, amig a potolt folyadék még teljes
mennyiségében az érpalydban tartozkodott, teljesen visszadllitotta Raw értékét. A
megemelkedd intravaszkularis térfogat hatasait a vérrel kezelt allatokban az autoldég vérben
visszadott katekolaminok ellenstlyozhattak.

A vérpotlas hatdsdra a szoveti viszkoelasztikus paraméterekben szolid, fokozatos
emelkedéseket figyeltink meg, melyek az anesztézia és haton torténd gépi lélegeztetés
hatasara kialakulo atelectasisok és tiidotérfogat-vesztés hatasanak tulajdonithatok. Ezt igazolja
PaO: csokkenése is, a gazcserére rendelkezésre allo alveolaris feliilet csokkenését mutatva. A

jelen tanulmany fontos eredménye a viszkoelasztikus paraméterek jelentdsebb emelkedése
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kolloiddal és krisztalloiddal kezelt allatokban. Ennek a kiilonbségnek forrasa lehet az
alkalmazott folyadékok némileg eltérd reologiai tulajdonsdga, mely befolyasolhatja a
légzorendszer mechanikai viselkedését is, illetve forrasa lehet a kolloidozmotikus nyomas
hemodilucié hatasara létrejové valtozasa is. Ezek a jelenségek mind hozzéjarulhatnak az
0démaképzddéshez is, mely kozvetleniil befolydsolja a szoveti viszkoelaszticitast. Mivel a
mechanikai paraméterekhez hasonlé romlasok voltak megfigyelhetéek az 6démaindexekben
is, igy a felszaporod6é o0démafolyadék légzdérendszeri szoveti merevséget fokozo hatasa
jelentds lehet. Ugyanakkor fontos megemliteni, hogy nem talaltunk kiilonbséget a kolloiddal
¢s krisztalloiddal kezelt csoportok kdzott sem a szoveti mechanikai paraméterek, sem pedig az
O0démaindexek tekintetében. Ez az egyezOség figyelhetd meg a vér oxigenizacidjaban
¢észlelhetd szignifikdns kiilonbségek hidnyadban is a kétféle kezelési modszer kozott.
Ugyanakkor fontos megjegyezni, hogy kovetkeztetéseink csak a kisérleti protokollunk
viszonylagosan rovid idGtartama alatt (kb. 90 perc) észleltekbdl fakadnak, és a hosszabb tava
hatasok pontos felmérése tovabbi vizsgalatokat igényel.

Osszefoglalasként, eredményeink kisérletes bizonyitékot szolgaltatnak a légati és
1égz6rendszeri szoveti mechanikai paraméterek eltérd valaszaira a sebészi beavatkozasokhoz
hasonl6 vérvesztés és annak autolog vérrel, kolloiddal vagy krisztalloiddal torténd potlasa
kozben. A vérvesztés €s folyadékpotlas 1€gzdrendszeri mechanikai, szdvettani és gazcserében
jelentkezd hatdsaiban a kolloiddal és krisztalloiddal torténd kezelés kozott nem észleltiink
szignifikans kiilonbséget. A két oldat hasonlé6 mddon befolyasolta a 1égzdrendszeri szdveti
viszkoelaszticitast az enyhe perivascularis 6démaképzdédés révén. Eredményeink megmutatjak
a kiilonbséget a vérrel, kolloiddal és krisztalloiddal torténd folyadékpotlas légzérendszeri
hatasai kozott: autolog vér adagolasara elnytjtott bronchodilatacié varhatod a 1égzérendszeri
szovetek jelentd eltérése nélkiil, mig a kolloid és krisztalloid oldatokkal végzett
folyadékpotlas hatasdra a korabbi léguti tonus visszadllitdsa varhatd, a tiido szoveti

viszkoelaszticitas hasonld fokt romlasa aran.

6. Kovetkeztetések

A gyomortartalom aspiracidja €s a vérvesztés, illetve folyadékpodtlas 1égzorendszeri hatasaik
révén fontos befolyasold faktorai a perioperativ morbiditasnak.
Jelen értekezésben foglalt tanulményainkban Iétrehoztunk egy allatmodellt a jobb- és bal tiidé

mechanikai tulajdonsagainak elkiilonitett vizsgalatara. A dupla lument endotrachealis tubus
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alkalmazésa lehetévé teszi a gerjesztd mérdjel individudlis alkalmazésat az egyik, illetve a
masik tiidore, igy téve lehetové a két tiid0 mechanikai paramétereinek kiilon torténd
vizsgalatat. Megmutattuk, hogy a bronchoaspiracié hatdsara létrejovo kezdeti valtozasokat
foleg a direkt hatasok valtjak ki, mivel az érintetlen tiidében nem észleltiik a 1égzérendszeri
mechanikai paraméterek valtozasat, valamint azt, hogy a mérsékelten magas PEEP
alkalmazasa eldny0ds a bronchoaspiracio kezelésében.

Adaptaltunk tovabba egy irodalmilag megalapozott allatmodellt az akut vérvesztés
vizsgalatara, de tovabbfejlesztettiik azt kiilonbozo fajtaju folyadékokkal torténd reszuszeitacio
hatasainak vizsgélatara. A fokozatos vérlebocsatas ¢s folyadékpotlas a folyamatos, de rejtett
sebészi vérzést és annak poOtlasdt modellezte. Eredményeink alapjan nem taldltunk
kiilonbséget a kolloid- ¢és krisztalloidterapia kozott sem Odémaképzési, sem pedig
1égzOrendszeri szoveti karositd hatésait tekintve.

Eredményeink hozzajarulnak ezen anesztézidhoz kothetd korfolyamatok mechanizmusainak
jobb megértéséhez, a bronchoaspiracid €s az akut vérvesztés, illetve folyadékpotlas eddig le
nem irt légzérendszeri mechanikai hatdsainak feltardsa révén. Feltételezve, hogy ezen
mechanizmusok egy része emberekben is megtaladlhato, eredményeink hozzajarulhatnak ezen

perioperativ szovédmények hatékonyabb kezeléséhez és a morbiditasuk csokkentéséhez.
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