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Prologus

A periférias ver6érbetegség (PAD) a kardiovaszkularis megbetegedések harmadik vezetd oka
a koszorér- és a cerebrovaszkularis betegségek utan. Tobb, mint 20 millid6 embert érint
vilagszerte, 40 milliot Europaban. Az {itéérbetegek legalabb 50%-a tlinetmentes. A tiineteket
okozd betegség csak a jéghegy csucsa, a betegek tobbsége tiinetmentes, melynek hatterében
vagy csokkent jarasképesség all szivelégtelenség, vazizomrendszeri megbetegedések miatt,
vagy diabéteszes polineuropatia kdvetkeztében nem jelentkezik klaudikacios panasz. A PAD
6 rizikd tényezOi a dohdnyzas, diabétesz mellitusz (DM), hipertonia, életkor. Diabéteszes
betegekben az iitdérbetegség korabban jelentkezik, az érelmeszesedés foleg a disztalis
artéridkat érinti és szimmetrikus disztalis polineuropatiaval jar. A kritikus végtagiszkémia
incidenciaja 10-20x gyakoribb diabéteszes betegekben, az amputécio rizikdja is Sx magasabb.
A Framingham tanulméany ¢és egyéb epidemioldgiai vizsgalatok azt mutattdk, hogy a
hagyomdanyos kardiovaszkularis rizikofaktorok mellett a hemoreoldgiai paraméterek — igymint
hematokrit, fibrinogén és viszkozitas — 6nallo és fliggetlen kardiovaszkularis rizikofaktoroknak
tekinthetdek. A hemoreoldgiai paraméterek és a diabéteszes makro- és mikroangiopatia kozotti
Osszefliggést szdmos klinikai vizsgéalat leirta. E faktorok romldsa szerepet jatszhat a

hipoperfiizidban és a mikrocirkuldcié karosodasaban.

Modszerek

Hemoreologiai mérések

Hematokritot (Htk) mikrohematokrit kapillaris centrifugaval (Haemofuge Heraeus Instr.,
Németorszag) mértiik, a mérések szobahdmérsékleten torténtek. A plazma viszkozitas (PV) és
a teljes vér viszkozitds (TVV) méréséhez Hevimet 40 kapillaris viszkozimétert hasznaltunk
(Hemorex Kkt., Budapest). A vorosvérsejt (VVS) aggregaciot Myrenne (MA-1 Aggregometer,
Myrenne GmbH, Roetgen, Németorszag) és LORCA (Laser-assisted Optical Rotational Cell
Analyzer; R&R Mechatronics, Hoorn, Hollandia) aggregométerekkel mértiikk. A mérés soran
meghataroztuk az aggregacios indexet (Al), a maximalis aggregacido felének eléréséhez
szlikséges 1dot (t12) és a dezaggregacios kiiszob nyirasi sebességgradienst (y). A mérések 37°C-
on torténtek. A vorosvérsejt deformabilitds meghatarozdsa LORCA ektacitométerrel tortént. A
deformabilitast 9 kiilonb6z6 nyirderén (30 Pa és 0,3 Pa kozott) mértiik. VVS deformabilités
mérése soran elongécios indexet (EI) szdmoltunk. A deformabilitasi értékeket Lineweaver-
Burke nonlinearis regresszion alapul6 egyenlettel elemeztiik, ennek segitségével kiszamoltuk a

maximalis elongéacios indexet (Elnax —végtelen nyirdfesziiltséghez tartozé EI) és azt a



nyirofesziiltséget, ami ezen érték feléhez tartozik (SSi.).
A vizsgalatok célja

A periféridas verdérbetegségben hasznadlt parenterdlis gyogyszerek in vitro hemoreoldgiai
hatdsai

A napi klinikai gyakorlatban szamos gyodgyszer hasznédlatos mint vazoaktiv szer, azonban
hatékonysdguk nem kellden bizonyitott. Ezen alapulva kutatasunk célja az volt, hogy
megvizsgaljuk az alprosztadil, iloproszt, pentoxifillin, pentozan-poliszulfat és a szulodexid

hat4sat a hemoreoldgiai paraméterekre egészséges férfi onkéntesektdl szarmazd vérmintan.

Also végtagi iszkémia és mikro-reoldgiai valtozdasok diabéteszes retinopatids betegekben

Elsédleges célunk volt a PAD prevalenciajanak sziirése a diabéteszes betegek kozott, akik
rendszeres szemészeti ellendrzésen vettek részt retinopatia miatt. Vizsgalatunk tovabbi célja az
volt, hogy 0Osszefliggést talaljunk az alsé végtagi iszkémia és a hemoreologiai paraméterek

kozott.

A periférias veroérbetegségben hasznalt parenteralis gyogyszerek in vitro
hemoreologiai hatasai

Bevezetes

Napjainkban szdmos vazoaktiv gydgyszer érhetd el a PAD kezelésében, de legtdbbjiik nem
rendelkezik evidencidkkal arra vonatkozoan, hogy javitja-e a PAD mortalitdsit vagy
morbiditasat. A cilosztazol, pentoxifillin, pentozan-poliszulfat és naftidrofuril a leggyakrabban
hasznalt vazoaktiv gyogyszerek. A paciens allapotatol fiiggéen invaziv beavatkozas
javasolhato: perkutdn transzluminalis angioplasztika, sztent implantacid és/vagy érsebészeti
mitét. Kritikus végtagiszkémiaban a revaszkularizacio az elsddlegesen valasztandd terapids
beavatkozas végtagmentés céljabol, javitja a tlineteket is, de gyakran nem valosithatd meg;
ezért alternativ kezelések meriilhetnek fel, mint a hemodilicio, vazoaktiv gydgyszerek,

intermittalo pneumatikus kompresszio, elektromos idegstimulacié vagy a szénsavfiirdo.



Modszerek

19 nem dohéanyzo, egészséges Onkéntes férfi (atlagéletkor 27,2 + 4,3 év) vérét hasznaltuk
vizsgalatunkban. A vérmintdkat 12 6ras ¢hezést kovetden a betegek konyokvéndjabol vettiik,
hemoreologiai paramétereket hataroztunk meg. Az aldbbi gyogyszerek hatédsait vizsgaltuk:
iloproszt, alprosztadil, pentoxifillin, szulodexid, pentozan-poliszulfat. A gyogyszereket terapias
adagban adtuk a vérmintakhoz, a kontroll mintdkhoz fiziologids sooldatot adtunk, hogy

elkeriiljiik a diltcio okozta reologiai eltéréseket.
Statisztikai analizis

Az adatokat atlag = SD formaban abrazoltuk. Student-féle egymintds t-probat hasznaltunk,
miutan Kolmogorov—Smirnov-teszt segitségével ellendriztiik az adatok normalis eloszlasat. A

kiilonbségeket p<0,05 esetén tekintettiik szignifikansnak.

Eredmények

Az iloprosztnak és az alprosztadilnak nem volt szignifikans hatdsa a plazma és a teljes vér
viszkozitasra, tovabba nem talaltunk szignifikéns eltérést a VVS deformabilitas €s aggregacio
tekintetében iloproszt mellett. Alprosztadil hatdsara szignifikansan javult az elongaciés index
0,53 ¢és 0,95 Pa nyiroerd mellett. A pentoxifillinnek nem volt szignifikéns hatdsa a plazma és a
vérviszkozitasra valamint a VVS aggregaciora. Az elongacids indexek 0,53 és 5,33 Pa kozott
szignifikansan rosszabbak voltak. Szulodexid hatdsara szignifikansan alacsonyabb
vérviszkozitast €s szignifikdnsan magasabb hematokrit/TVV ardnyt mértiink. Az Elpax
szignifikdnsan magasabb volt szulodexiddel inkubalt mintdkban. Pentozan-poliszulfat mellett
szignifikdnsan magasabb TVV-t és szignifikansan alacsonyabb Htk/TVV ardnyt kaptunk
(p<0,05); valamint szignifikdnsan magasabb aggregaciés paramétereket mértiink. Az

elongacids inedexek nem mutattak szignifikans valtozast (1. és 2. tablazat).



1. tablazat. Az iloproszt, alprosztadil, pentoxifillin, szulodexid és a pentozan-poliszulfat
hatdsa a makroreoldgiai paraméterekre és a vorosvérsejt aggregaciora.

Paraméter

Htk (%)

TVV
(mPas)

PV (mPas)

Htk/TVV
(1/Pas)

Al
Ty (s)

Y™

Kontroll

46,57+2,43

4,64+0,42

1,26+0,07

10,06+0,63

59,35+6,89

2,67+0,89

Iloproszt

46,77+2,71

4,67+0,43

1,28+0,07

10,09+0,56

58,99+6,47

2,71+0,88

79,47£24,16 77,5+27,89

Alprosztadil

46,64+2,70

4,64+0,50

1,27+0,05

10,16+0,80

60,15+6,87
2,57+0,90

80,00+30,25

Pentoxifillin

46,8+1,54

4,62+0,37

1,26+0,07

10,18+0,7

61,06+8,70
2,49+1,09

79.32427,2

Szulodexid

47,00£2,35

4,50+0,42*

1,26+0,04

10,47+0,61*

60,06+5,16
2,55+0,64

70,00+12,5

*=szignifikdns kiilonbség a kezelt és a kontrollcsoport kdzott (p<0,05).

Pentozan-
poliszulfat

46,73£1,95

4,77+0,37*

1,22+0,08

9,71+£0,67*

61,35+9,02*
2,48+1,11*

82,5+33,41

2. tablazat. Az iloproszt, alprosztadil, pentoxifillin, szulodexid €s a pentozan-poliszulfat
hatdsa a vorosvérsejt deformabilitasra.

Nyiroé-
fesziiltség
értékek
30 Pa
16,87 Pa
9,49 Pa
5,33 Pa
3 Pa
1,69 Pa
0,95 Pa
0,53 Pa
0,3 Pa

El

max

Kontroll

0,63+0,01
0,60+0,01
0,56+0,01
0,50+0,01
0,43+0,02
0,34+0,18
0,23+0,02
0,12+0,02

0,03+0,02

0,673+0,006 0,672+0,005 0,672+0,007

Hloproszt

0,63+0,01
0,60+0,01
0,56+0,01
0,50+0,01
0,43+0,02
0,34+0,02
0,23+0,02
0,12+0,02

0,03+0,02

Alprosztadil

0,63+0,01
0,60+0,01
0,56+0,01
0,50+0,02
0,43+0,02
0,34+0,05
0,24+0,02*
0,13+0,02*

0,04+0,01

Pentoxifillin

0,62+0,07

0,59+0,009
0,55+0,01

0,49+0,01*
0,41+0,01*
0,32+0,02*
0,21+0,02*
0,10+0,02*

0,02+0,033

0,674+0,009

Szulodexid Pentozan-
poliszulfat
0,63+0,01 0,63+0,008
0,60+0,01 0,60+0,01
0,56+0,01 0,55+0,012
0,50+0,02 0,49+0,013
0,43+0,02 0,42+0,02
0,34+0,03 0,32+0,02
0,23+0,03 0,22+0,02
0,12+0,03 0,11+0,03
0,02+0,03 0,02+0,03
0,676+0,008* 0,675+0,01

*= szignifikans kiilonbség a kezelt és a kontrollcsoport kozott (p<0,05).



Megbeszélés

A revaszkularizacidés beavatkozdsok nem kivitelezhetéek minden tiinetes PAD betegben,
ezekben az esetekben konzervativ terapias lehetdségeket is szamba lehet venni, pl. a vazoaktiv
gyogyszereket. Vizsgalatunkban a Magyarorszagon hasznalatban 1évé parenteralisan adhato
vazoaktiv szerek hemoreologiai hatdsat vizsgaltuk meg. Az intravénas adagolas miatt a m4j
first-path metabolizmusaval nem kell szamolnunk, ezért in vitro koriilmények kozott a VVS-re
gyakorolt hatdsuk jol modellezhetd. Mig a kordbbi iranyelvek emlitést tesznek a vazoaktiv
szerekrdl, a legiijabb ESC/ESVS irdnyelv sztatint és trombocita aggregaciogatlo kezelést ajanl,

a vazoaktiv szereket evidencia hianyaban nem javasolja.

Szamos vizsgéalat mutatta, hogy a prosztaglandin E1 és a prosztaciklin joval hatékonyabb
periférias iitéérbetegekben Osszehasonlitva egyéb hatoanyagokkal, pl. pentoxifillinnel. A
prosztaglandin E1 és a prosztaciklin nemcsak a periférias vaszkularis rezisztenciat csokkentik,
hanem egyéb jotékony hatdsuk is lehet az érbetegségekre. A standard terapidhoz iloprosztot
adva csokkent a teljes vér viszkozitds, és javult a periférids Tttéérbetegek fizikai
teljesitOképessége. Vizsgalatunkban nem taldltunk szignifikdns javuldst a hemoreoldgiai

paraméterekben iloproszt hatasara.

A prosztaglandin E1 antiiszkémiés hatasa szintén komplex lehet PAD betegekben: nemcsak
vazodilatator hatdsa van, hanem gatolja az adhézidés molekuldk expresszidjat, a trombocita
aggregaciot, a monocita és a neutrofil funkciot. In vitro vizsgalatunkban enyhe, de szignifikans
javulast tapasztaltunk a VVS deformabilitdsban alacsony és kdzepes nyirofesziiltség mellett,

ami a mikrocirkuldci6 javulasat eredményezheti.

A pentoxifillin egy xantin derivatum, a ciklikus AMP foszfodiészterdz nem-specifikus
inhibitora. Magyarorszagon széles korben elterjedt rutin terdpiaként kiilonbozd
cerebrovaszkularis és periférias veroérbetegségekben. A pentoxifillin terdpids hatasat foként a
mikrocirkulacio javitasanak tulajdonitottak. Leirtdk, hogy javitja a VVS rugalmassagit,
csokkenti a vér viszkozitasat és a VVS aggregaciot. Vizsgalatunkban nem talaltunk szignifikéns
javulast a plazma és teljes vér viszkozitds, valamint VVS aggregacid tekintetében, azonban

enyhe, de szignifikdns deformabilitas csokkenés volt megfigyelhetd.



Az irodalmi adatok alapjan a szulodexid segit megvédeni vagy megerdsiteni az endotél
permeabilitasat és integritdsat kémiai, toxikus vagy metabolikus behatasokkal szemben, gatolja
a plazminogén inhibitor-1 szintet és noveli a szoveti plazminogén aktivator szintet valamint a
szisztémas fibrinolitikus és trombolitikus aktivitast. Enyhiti a kronikus vénds elégtelenség
tiineteit, eldsegiti a vénas fekély gyogyuldsat, csokkenti a klaudikacids panaszokat periférids
iitéérbetegekben, és javitja a vesefunkcidt diabéteszes betegek esetén. A szulodexiddel vald
inkubaciod soran szignifikdnsan alacsonyabb TVV ¢és szignifikdnsan magasabb Htk/TVV arany
volt megfigyelhetd. In vivo vizsgéalatokban a TVV csokkenés hatterében a plazma viszkozitas
¢s a VVS aggregacid csokkenését valosziniisitették, melyet vizsgalatunkban nem sikertilt

igazolni, ezért a TVV csokkenés okanak tisztazasa tovabbi kutatast igényelne.

A pentozéan-poliszulfat egy alacsony molekulasulytl szemi-szintetikus heparin-szerti gliikkoz-
aminoglikan. Szignifikdnsan magasabb teljes vér viszkozitast és szignifikdnsan alacsonyabb
Htk/TVV ardnyt talaltunk pentozan-poliszulfat inkubacié mellett in vitro koriilmények kozott,
valamint szignifikdnsan rosszabb aggregacids paramétereket, mig a deformabilitdst nem
befolyasolta szignikdnsan. Egy friss tanulmédnyban a cilosztazol és a pentozan-poliszulfat
hatasat vizsgaltdk Fontaine II. stddiumu periférids titéérbetegekben. Mindkét csoportban a
fajdalommentes és a maximalis jarastavolsag szignifikansan nétt, a két csoport kdzott nem volt

szignifikans kiilonbség.

Konkluzio

A tiinetes PAD betegeknek rosszabb a prognozisuk és gyakran rosszabb az életmindségiik, mint
a koronaria ateroszklerdzisban vagy cerebrovaszkularis betegségben szenveddknek. A nem
kell6 figyelem, a kés6i diagndzis, a nem elég agressziven befolyasolt rizikd faktorok, az
¢letmodvaltoztatas hidnya és a kevés evidencia alapt gyogyszeres terapia allhat a kedvezdtlen
kimenetel hatterében. Vizsgélatunkban azt tapasztaltuk, hogy egyes vazoaktiv gyogyszereknek
kedvezd hatdsa lehet a hemoreoldgiai paraméterekre. Ezeknek a mechanizmusoknak az

ismerete segithet a hatdsos terapia kidolgozasaban.



Also végtagi iszkémia és mikro-reologiai valtozasok diabéteszes retinopatias
betegekben

Bevezetés

A diabétesz mellitusz (DM) prevalencidja gyorsan novekszik, mely vildgszerte folyamatosan
novekvo terhet jelent az egészségligy szamara. A diabétesz €s a periférias litéérbetegség kdzotti
Osszefiiggést szamos vizsgalat leirta. A PAD 2-4-szer gyakrabban fordul el diabéteszes
betegekben és 10 évvel korabban jelenik meg 6sszehasonlitva a nem diabéteszes populédcioval.
Diabéteszben a PAD gyakran tiinetmentes, ezért szisztematikus sziirések sziikségesek. A PAD
diagnozisa rutinszeriien a fizikalis vizsgalaton és a Doppler-késziilékkel végzett periférias
artérias vérnyomasmérésén alapul. A Doppler-késziilékkel és hagyomanyos vérnyomdsmérdvel
elvégzett boka nyomasmérés hasznos a nem diabéteszes betegek osztdlyozasara, de valotlan
eredményeket adhat diabéteszes betegekben a labszarartéridk meszesedése miatt, melyet
Monckeberg-féle médiaszklerozisnak neveziink. Egyéb nem invaziv vaszkularis teszteket, pl.
labujj vérnyoméasmérést, tcpO, mérését vagy lézer Doppler aramlasmérést a napi klinikai
gyakorlatban nem hasznéljdk rendszeresen. A mikrocirkulacios karosodasok diabéteszes
betegekben nemcsak az angiopatianak tudhatoak be, hanem részben a hemoreologiai
valtozasoknak is, a fokozott vorosvérsejt aggregacionak és a csokkent deformabilitdsnak. Egy
friss tanulmanyban a teljes vér viszkozitas és az endotél diszfunkciod kozott irtak le 0sszefiiggést

diabéteszes betegekben.

Modszerek

105 diabéteszes beteget (atlagéletkor 64,64+9,01 év, 48 nd és 56 férfi), 42 nem dohanyzo fiatal
onkéntest (atlagéletkor 25,52 +3,32 év, 20 nd és 22 férfi) és 35 életkorban illesztett nem
diabéteszes onkéntest (atlagéletkor 61,65+7,6 év, 21 nd és 14 férfi) vontunk be vizsgalatunkba.

Nem invaziv artérids diagnosztikai modszerek

Doppler vizsgalat, boka-kar index (BKI) mérése

A boka nyomas mérés¢hez Doppler-ultrahang késziiléket hasznaltunk (MultiDoppy, 8 MHz,
Medicad Kft., Magyarorszag) és nem automata vérnyomasmérdt, mellyel a szisztolés
vérnyomasérték mérése tortént mindkét oldali arteria tibialis posteriorban és arteria dorsalis

pedisben, valamint mindkét karon az arteria brachialisban.



Transzkutan szoveti oxigénnyomdasmereés

A transzkutan parcidlis szoveti oxigénnyomast kétcsatornas oximéterrel mértiik (Tina TCM
4000, Radiometer, Copenhagen, Denmark). Funkcionalis és provokacids probakat (1ab emelése

¢s logatasa) végeztiink.

Kalibralt hangvillateszt

A diabéteszes polineuropatia okozta érzéscsokkenés vizsgalatara Rydel-Seiffer kalibralt
hangvillat hasznaltunk. 128 Hz-es hangvillat helyeztlink a radius és az ulna disztalis végére

mindkét oldalon és az 6regujj metatarsusara a ldbhati oldalon.

6 perces jarasteszt

6 perces jarasteszt soran a beteg a sajat maximalis jarassebességével gyalogolt a 30 m hosszu

folyoson. A maximalis jarastavolsagot mértiik.
Vervétel, minta feldolgozasa

Vérvételt kovetden mikro-reologiai méréseket (VVS aggregacio és deformabilitas) végeztiink.
Statistical analysis

Statisztikai analizishez IBM SPSS v22 szoftvert hasznaltunk. One-way ANOVA statisztikai
tesztet ¢és Bonferroni post-hoc tesztet hasznaltunk, miutan Kolmogorov—Smirnov teszt
segitségével ellendriztiik az adatok normalis eloszlasat. Az adatokat atlag £+ SEM formaban
abrazoltuk. A kiilonbségeket p<0,05 esetén tekintettiikk szignifikansnak. Pearson korrelacios

koefficienst szamoltunk a folyamatos valtozok kozti 6sszefiiggés elemzésére.

Eredmények

Nem invaziv artérids diagnosztikai modszerek

Minden fiatal onkéntes BKI értéke a normal tartomanyban volt. A nem diabéteszes csoport
jelentds részének normal (1,0-1,3) vagy hatarérték (0,9-1,0) BKI értéke volt, csak egyetlen
paciensnek volt enyhén csokkent értéke. A diabéteszes betegek kevesebb, mint felének volt
normal BKI értéke, tobbségiiket kiilonbozd abnormalis BKI tartomanyba tudtuk besorolni (<0,9
or >1,3), emellett két betegnek kritikusan alacsony BKI értéke volt (3. tablazat).



3. tablazat. A boka-kar index eloszlasa a vizsgalt populacidkban.

BKI tartomanyok Diabéteszes betegek Nem diabéteszes Fiatal 6nkéntesek
(%) csoport (%) (%)

<0,4 1,90 - -

0’4'037 9,52 - -

0,7-0,9 12,38 2,86 -

0,9-1,0 15,24 57,14 -

1,0-1,4 46,67 40,00 100

>1,4 14,29 - -

A diabéteszes csoportban szignifikdnsan alacsonyabb tcpO, értékeket mértiink minden
lokalizacioban Osszehasonlitva a fiatal onkéntesekkel, és a labszaron mért érték szignifikdnsan
alacsonyabb volt a diabéteszes populdcidban a nem diabéteszes csoporthoz képest. A nem
diabéteszes csoportban a labfejen alacsonyabb értékeket mértiink a fiatal dnkéntesekhez képest

(4. tablazat).

4. tablazat. TcpO, mérés eredményei.

Elektroda pozicioja  Diabéteszes betegek Nem diabéteszes Fiatal 6nkéntesek
(Hgmm) csoport (Hgmm) (Hgmm)
Mellkas 52,46+1,54%" 63,32+1,35 68,78+2,57
Labszar nyugalmi 46,81+1,59% b 55,35+3,42 60,02+1,92
Labszar elevacio 43,13+1,50° 50,93+3,56 51,24+2,45
Labszar logatas 58,11+1,58*" 68,00+2,76 66,05+2,22
Labfej nyugalmi 40,06+1,40° 42.91+£222° 55,32+1,92
Labfej elevacié 37,88+1,91° 37,78+2,44° 51,02+2,37
Labfej l6gatas 51,25+1,78* 55,05+3,22° 67,69+1,25

a: szignifikans kiilonbség a fiatal onkéntesekhez viszonyitva (p<0,05).
b: szignifikans kiilonbség a nem diabéteszes csoporthoz viszonyitva (p<0,05).
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A diabéteszes betegek 20%-anak normal szdveti oxigénnyomads értéke volt, mig masik 20%-

uknal sulyos végtagiszkémia igazolodott (5 tablazat).

5. tablazat. A vizsgalt csoportok eloszlasa a kiilonb6z6 tcpO, tartomanyokban (labfejen mért
nyugalmi értékek).

TcpO, tartomanyok Diabéteszes betegek Nem diabéteszes Fiatal 6nkéntesek
(%) csoport (%) (%)

>50 Hgmm 20,93 25,0 67,6

40-50 Hgmm 30,23 53,12 27,0

30-40 Hgmm 30,23 15,62 5,4

<30 Hgmm 18,61 6,26 -

A vibracidérzés a diabéteszes csoportban alacsonyabb volt a két kontroll csoporthoz
viszonyitva. A diabéteszes betegek 23%-anak volt alacsony (<4) vibracidérzése. Az életkorban
illesztett kontrollcsoportnak a halluxon mérve szignifikdnsabb alacsonyabb vibracidéérzése volt

a fiatal onkéntesekhez képest (6. tablazat).

6. tablazat. A kalibralt hangvillateszt eredményei.

Mérés helye Diabéteszes betegek Nem diabéteszes Fiatal onkéntesek
csoport

Hallux 4,38+0,21*"° 5,78+0,09 7,65+0,15

Proc. styl. radii 6,3£0,16*° 7,34+0,12 7,57+0,15

Proc. styl. ulnae 6,3+0,15 ab 7,28+0,09 7,71+£0,12

a: szignifikans kiilonbség a fiatal onkéntesekhez viszonyitva (p<0,05).
b: szignifikans kiilonbség a nem diabéteszes csoporthoz viszonyitva (p<0,05).

A hangvillatesztet mindkét oldalon elvégeztiik, kiilonbséget nem észleltiink, a feltiintetett
értékek a bal oldalt reprezentaljak.

6 perces jarasteszt soran a diabéteszes csoport, az ¢letkorban illesztett nem diabéteszes és a
fiatal Onkéntesek altal megtett maximalis jarastavolsadg 275,22+13,01 (min. — max. 55 — 450),
410,51+6,53 (320 — 470) ¢és 572,20+19,69 (378 — 890) méter volt, a kiilonbség minden

csoportban szignifikans volt.
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Hemoreologiai valtozasok

Az aggregacids index (Al) szignifikdnsan magasabb, a ty, szignifikdnsan alacsonyabb volt a
diabéteszes populacidban és az €letkorban illesztett kontroll csoportban a fiatal dnkéntesekhez
képest (p<0,05); a diabéteszes és a nem diabéteszes csoportban a kiiszob nyirdsi

sebességgradiensben (y) észleltiink szignifikans kiilonbséget (7. tablazat).

7. tablazat. A vorosvérsejt aggregacié eredményei.

Aggregacios Diabéteszes betegek Nem diabéteszes Fiatal 6nkéntesek
paraméterek csoport

Al 67,38+0,70° 64,32+11,43° 59,09+1,10

ty 1,79+0,07° 1,83+0,091° 2,74+0,15

Y 146,36+5,91*° 122,79+6,9° 85,67+4,01

a: szignifikans kiilonbség a fiatal onkéntesekhez viszonyitva (p<0,05).
b: szignifikans kiilonbség a nem diabéteszes csoporthoz viszonyitva (p<0,05).

Az elongaciés index szignifikdnsan alacsonyabb volt a diabéteszes csoportban a nem
diabéteszes populaciohoz képest, és szignifikans kiilonbség volt megfigyelhetd a diabéteszes
csoport és a fiatal onkéntesek kozott alacsony és kdzepes nyirdfesziiltségen (5,33 to 0,3 Pa
kozott). Szignifikans kiillonbséget tapasztaltunk a nem diabéteszes csoport és a fiatal dnkéntesek
kozott kdzepesen magas €s alacsony nyirdfesziiltség mellett (0,3 to 0,95 és 3 to 9,49 Pa kozott).
Béar szignifikans kiillonbséget nem tapasztaltunk az Elnax értékekben, az ezen érték feléhez
tartozd nyiréfesziiltség (SSy) szignifikdnsan magasabb volt diabéteszes betegekben

Osszehasonlitva az egészséges fiatalokkal és a nem diabéteszes csoporttal (8. tablazat).
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8. tablazat. Vorosvérsejt deformabilitds eredményei

Nyirodfesziiltség Diabéteszes betegek Nem diabéteszes csoport Fiatal 6nkéntesek
értékek (Pa)

30 0,617+0,001° 0,625+0,0009 0,622+0,002
16,87 0,588+0,0013 " 0,597+0,0011 0,592+0,002
9,49 0,541+0,0014 " 0,550-+0,0011° 0,546+0,0021
5,33 0,482+0,0016“" 0,497+0,0013° 0,489+0,0028
3 0,403+0,0018*° 0,423+0,0018° 0,413+0,0039
1,69 0,308+0,0024 *° 0,333+0,0025 0,321+0,0039
0,95 0,201£0,0027“° 0,230+0,0031° 0,214+0,0049
0,53 0,096+0,0026 *° 0,123+0,0035° 0,103+0,0053
0,3 0,012£0,0031 " 0,037+0,0041"° 0,016+0,0014
Elyax 0,674+0,017 0,664+0,009 0,673+0,170
SSi 2,59+0,82%" 1,91+0,28 2,160,42

a: szignifikans kiilonbség a fiatal onkéntesekhez viszonyitva (p<0,05).
b: szignifikans kiilonbség a nem diabéteszes csoporthoz viszonyitva (p<0,05).

Osszefiiggés a jardstavolsdag és a hemoreolégiai paraméterek kozitt

A diabéteszes populacioban szignifikans korrelaciot tapasztaltunk a maximalis jarastavolsag és
a vOrosvértest aggregacid kozott: magasabb Al, alacsonyabb t;, és magasabb y korrelalt az
alacsonyabb jarastavolsaggal (r értékek: -0,363*, 0,249T, ¢s -0,4191, szignifikanciaszint:
"p<0,05, *p<0,0001 volt) (1.a és 1.b &bra).
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vorosvérsejt aggregacios kiiszob nyirasi sag ¢és logataskor a labszaron mért 1abszaron
sebességgradiense (y) kozott. tcpO; érték kozott.

A VVS deformabilitas soran mért El,y érték pozitivan korreldlt a maximalis jarastavolsaggal
(r=0,328, p<0,05). Az abszolut bokanyomads értékek (arteria dorsalis pedis, arteria tibialis
posterior), a ldbszaron és a labfejen logataskor mért tcpO, értékek és a maximalis jarastavolsag

kozott pozitiv korrelaciot talaltunk (r értékek: 0,246, 0,251, 0,268, és 0,337, p<0,05).

Diszkusszio

A periférias artérids iitdérbetegség prevalenciaja magas, de gyakran alulbecsiilt. Diabéteszben
a vaszkularis eltérések és a hemoreoldgiai zavarok karositjdk a mikrocirkulaciot, és
szervkarosodashoz vezetnek. A periférias iitéérbetegség a kardiovaszkularis iszkémias
események fliggetlen prediktiv faktora nemcsak tiinetet okozd, hanem tiinetmentes betegekben
is.

Vizsgélatunkban az anamnesztikus adatok alapjdn a diabéteszes csoportban a betegek
egyotddének volt mar ismert periférias iitdérbetegsége, €s a betegek 20%-anak klaudikacios
panasza volt. Szamos nem invaziv és invaziv teszt haszndlatos az alsé végtagi veréérbetegség
szlirésére. A folyamatos hullamu Doppler-vizsgalat olcsé és egyszerlien kivitelezheté modszer
az alsd végtagi vérnyomds mérésére. Szamos vizsgalat igazolta, hogy a csdkkent BKI
Osszefliggésben all a fokozott kardiovaszkularis és egyéb okokbol bekdvetkezd mortalitassal.
Vizsgalatunkban a BKI értékek normal tartomanyban voltak az egészséges fiatalok esetében,

az életkorban illesztett nem diabéteszes kontrollcsoport esetén csak kis hanyaduknak volt
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abnormalis BKI értéke. Az alacsonyabb PAD prevalencia hatterében ebben a csoportban a
jobban kontrollalt vérnyomas és az aktiv életmad allhat. Vizsgalatunkban a diabéteszes betegek
tobb mint felének volt enyhe, kdzepes vagy stlyos foku periférids litéérbetegsége. Mas kutatdok
vizsgalataiban a PAD prevalencidja alacsonyabb volt a diabéteszes betegek kozott. A magas
eléfordulasi arany abbol szarmazhat, hogy diabéteszes betegeink esetén a retinopatia mar jelen
volt.

A tcpO, mérés informaciot adhat a mikrocirkulaciordl és a szoveti iszkémidrol. Szignifikdnsan
alacsonyabb értékeket mértiink a diabéteszes populdcioban mind nyugalomban, mind a
provokacios tesztek soran Osszehasonlitva a fiatal Onkéntesekkel. Bar az atlagérték a
diabéteszes ¢és az ¢letkorban illesztett nem diabéteszes csoportban nem kiilonbdzott egymastol
szignifikansan, a diabéteszes csoportban alacsonyabb értékek voltak megfigyelhetdek.
Kutatdsunk soran talalt eredményeink egyeznek a korabbi vizsgalatok adataival, melyek azt
mutatjak, hogy a tcpO, mérés tobb informaciot szolgéaltat a mikrocirkulaciordl diabéteszes
betegek esetén, ahol a ldbszari artéridkban a médiaszkler6zis miatt hamisan magasabb BKI

értéket kaphatunk.

A tcpO, mérés alapjan a diabéteszes betegek 15%-andl taldltunk sulyos végtagiszkémiat
klaudikaciés panaszok nélkiil, akiknek ez eddig nem volt ismert. Azon diabéteszes paciensek
kozott, akiknél a BKI >0,9 volt, néhany egyénnél (14,6%) végtagiszkémia igazolodott alacsony
(<30 Hgmm) tcpO; értékkel. A 6 perces jarasteszt hasznos €s biztonsadgosan alkalmazhato
madszer a fizikai teljesitoképesség felmérésére. Vizsgalatunkban a diabéteszes betegeknek volt
a legalacsonyabb a jarastavolsaguk. A diabéteszes betegekben a labszar fiiggdleges helyzetében
mért tcpO, eredménye és a jarastavolsag korrelalt egymadssal, mely arra utal, hogy a nyugalmi

iszkémia befolyésolja a funkcionalis kapacitast.

A polineuropatia a diabétesz mellitusz sz6védménye, ami az alsd végtagi amputaciok tobb mint
feléért felelds, és diabéteszes betegekben elfedheti a klaudikacids panaszokat. A diabéteszes
csoportban szignifikansan alacsonyabb hangvilla értékeket mértiink minden mérési ponton
Osszehasonlitva a két masik csoport eredményeivel, tovabba szignifikans kiilonséget észleltiink
a nem diabéteszes csoport és a fiatal dnkéntesek kozott, ami az életkorbol szarmazo eltérés
lehet. Korabbi klinikai vizsgalatok hasonld eredményt mutattak: az életkorral csokkend
vibracioérzés a romld epidermalis beidegzésnek tulajdonithatd. A diabéteszes betegek kozel
40%-anal 4 alatti értéket mértiink, mely stlyos neuropatianak felel meg, mig a kontroll

csoportokban ilyen alacsony értéket nem detektaltunk. A magas aranyban eldfordulod
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tiinetmentes verdérbetegség hatterében polineuropatia allhat.

A hemodinamikai véltozdsok mellett a hemoreologiai eltérések is szerepet jatszanak a
mikrocirkul4cié romlasaban kiilondsen akkor, amikor az erek vazodilatator kapacitasa mar
kimeriilt. VVS aggreaciot szamos vizsgalat kutatta diabéteszes populacioban, kimutattak, hogy
a vorosvérsejteknek fokozott aggregéacios hajlamuk van. Korabbi vizsgalat leirta, hogy a
retinopatias betegek VVS aggregacidja fokozott. Vizsgalatunkban a diabéteszes betegeknél
magasabb aggregacios index és gyorsabb vordsvérsejt aggregatum képzddés igazolddott
Osszehasonlitva a fiatal Onkéntesekkel, ami egybecseng a korabbi eredményekkel. A
diabéteszes és a nem diabéteszes csoportban szignifikans kiilonbséget nem tapasztaltunk,
melynek oka nem tisztazott, az eltérés hatterében a betegség mellett az életkor is szerepet
volt a diabéteszes csoportban a masik két kontroll csoporthoz viszonyitva. Korrelaciot tudtunk
kimutatni a 6 perces jarasteszt és a vorosvérsejt aggregacid kozott. Szamos klinikai vizsgalat
leirta, hogy a vordsvérsejtek deformabilitasa befolyasolja a vérkeringést magasabb
nyirofesziiltségen. Eredményeink megegyeznek a korabbi vizsgalatok eredményeivel,
miszerint a VVS deformabilitds szignifikdnsan rosszabb diabéteszes betegekben
Osszehasonlitva nem diabéteszes paciensekkel, és a rosszabb vordsvérsejt deformabilitds a

mikrocirkulacié romlasan keresztiil csdkkent jarastavolsagot eredményezhet.

Konkluzio

Vizsgalatunk azt mutatja, hogy a diabéteszes betegek érsziirése elengedhetetlen, az also végtag
fizikalis és eszk0zOs vizsgalata a napi rutin részét kell, hogy képezze. Sziiréssel tobb
tiinetmentes beteget ismerhetnénk fel idében, és a vaszkularis okokbdl (kritikus végtagiszkémia

miatt) bekdvetkezd végtagvesztés megeldzhetd volna.
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Tudomanyos eredmények osszefoglalasa

A periférias iitoérbetegségben hasznalt parenteralis gyogyszerek in vitro hemoreologiai
hatasai

1. In vitro modellt hasznaltunk a parenteralisan adott vazoaktiv szerek hatasanak elemzésére.

2. Vizsgalatunkban a gyogyszerek jelentds részének nem volt hemoreologiai hatdsa, mig
egyeseknek (szulodexid, alprosztadil) enyhe, szignifikansan kedvezd hatdsa volt a
mikroreologiai paraméterekre, azonban ezeket a hatasokat in vivo vizsgalatunkban nem tudtuk

kimutatni.

3. A korabbi irodalmi adatokbdl és vizsgalatunkbol megéllapithatjuk, hogy némi pozitiv hatasa
az un. vazoaktiv infuzids kezelésnek in vivo koriilmények kdzott inkdbb a hemodiliicié okozta

hatasnak kdszonhetd, mint a magénak a hatdéanyagnak. Placebo hatas is lehetséges.

Also végtagi iszkémia és mikro-reologiai valtozasok diabéteszes retinopatias betegekben

1. Vizsgélatunk volt az elsd, mely alsé végtagi iszkémiat vizsgalt diabéteszes retinopatias

betegekben transzkutan szoveti oxigénnyomasméréssel.

2. A diabéteszes retinopatias betegeink kozott magas aranyban fordul eld periférids

verdérbetegség, ami kordbban ebben a betegcsoportban felderitetlen volt.

3. Diabéteszben az abszolut bokanyomds és a BKI értékek az alacsonytdl a normalisnal

magasabb értékekig eléfordulhatnak, igy a BKI>0,9 akar sulyos verdérbetegséget fedhet el.

4. A transzkutdn szoveti oxigénnyomds méréssel felderithetéek azok a betegek, akiknek

normalis BKI index mellett sulyos végtagiszkémidjuk van.
5. A 6 perces jarasteszt olcso €s konnyen kivitelezhetd vizsgélat a jarasképesség felmérésére.

6. A mikro-reologiai eltérések befolyasolhatjdk a jarastavolsagot a mikrocirkuldcié romlasat

okozva.

7. A diabéteszes betegeknél ,,sok eret/szervet érintd betegség” szemléletli megkdzelités

sziikséges.

8. A periférids verdérbetegség ¢és a polineuropatia rendszeres sziirését javasoljuk

cukorbetegekben.
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Végiil kdszonettel tartozom laboratdriumi asszisztensilinknek, Tapasztoné Fazekas Kornélianak
a hemoreologiai mérésekben nyujtott sok segitségéért. Itt szeretném kifejezni Oszinte

koszonetemet egész csaladdomnak szeretetiikért €s sziintelen batoritasukért.

1



A szerzo publikacioi

A disszertacio alapjaul szolgalo kozlemények

1. Biro K, Sandor B, Toth A, Koltai K, Papp J, Rabai M, Toth K, Kesmarky G: In vitro hemorheological
effects of parenteral agents used in peripheral arterial disease. Korea Australia Rheology Journal. 2014;
26, 243-247.

Impact factor (2014): 1.015

2. Biro K, Sandor B, Kovacs D, Csiszar B, Vekasi J, Totsimon K Toth A, Koltai K, Endrei D, Toth K
Kesmarky: Lower limb ischemia and microrheological alterations in patients with diabetic retinopathy.
Clin Hemorheol Microcirc. 2018;69(1-2):23-35.

Impact factor (2016): 1.679

Egyéb publikaciok

1 Biré K, Czopf L: A kalciumcsatorna-blokkoldék és szerepiik a coronariabetegség kezelésében.
Granum. 14:(3), 27-31 (2011).

2. Bir6 K, Késmarky G: Kronikus vénas betegség. Granum. 15:(2), 9-13 (2012).

srer

4. Papp J, Botor D, Sandor B, Toéth A, Biré K, Csernus Z, Téth K, Késmarky G: A Raynaud-jelenség
hemoreoldgiai vonatkozasai. Erbetegségek, XX. évfolyam 2 szam, 2013/2. 33-39 (2013).

srer

Cardiologia Hungarica 45:(2) 117-122 (2015).

6. Koltai K, Biré K, Kovacs D, Csiszar B, Toth K, Késmarky G: Cilosztazol szerepe a periférias
verdérbetegség kezelésében, Lege Artis Medicinae 25:(4-5), 177-181 (2015).

7. Totsimon K, Nagy A, Sandor B, Biro K, Csatho A, Szapary L, Toth K, Marton Z, Kenyeres P:
Hemorheological alterations in carotid artery stenosis. Clin Hemorheol Microcirc. 4;64(1):55-63 (2016).
Impact factor: 2.242

8. Papp J, Sandor B, Toth A, Biro K, Rabai M, Botor D, Kovacs D, Csernus Z, Toth K, Kesmarky G.
Altered microrheological parameters in Raynaud’s phenomenon. Clin Hemorheol Microcirc. 65(1):23-
29. doi: 10.3233/CH-162069 (2017). Impact factor (2016): 1.679

9. Totsimon K, Biro K, Szabo ZE, Toth K, Kenyeres P, Marton Z: The relationship between
hemorheological parameters and mortality in critically ill patients with and without sepsis. Clin
Hemorheol Microcirc. 65(2):119-129. doi: 10.3233/CH-16136 (2017). Impact factor (2016): 1.679

10. Kovacs D, Csiszar B, Biro K, Koltai K, Endrei D, Juricskay I, Sandor B, Praksch D, Toth K,
Kesmarky G: Toe-brachial index and exercise test can improve the exploration of peripheral artery
disease. Atherosclerosis. 2018 Jan 16;269:151-158. DOI: 10.1016/j.atherosclerosis.2018.01.023.
Impact factor (2016): 4.239

11. Kovacs D, Totsimon K, Biro K, Kenyeres P, Juricskay I, Kesmarky G, Toth K, Toth A.: Viscometer

10



validation studies for routine and experimental hemorheological measurements, Clin Hemorheol
Microcire. In press. DOI 10.3233/CH-170301. Impact factor (2016): 1.679

Tankényvfejezetek

1. Téth K, Koltai K, Biro K. Ujabb kardiovaszkularis rizikofaktorok, kockazatbecslés és életmodi
primer prevencio. In: Vértes A, Téth K, Szabados E, Tonelli M (szerk.). Kardiovaszkularis prevencio
2015. 333 p. Budapest: Orvosi Evidencia Kft., 2015. 115-132.

2. Biro K, Kovacs D, Koltai K, Téth K, Késmarky G: Haemorheological Aspects of Vascular Diseases.
In Catalano M, Pecsvarady Z, Wautrect JC, Olinic DM, Gerotziafas GT, Boccardo F, Amman-Vesti B,
Karetova D, Fagrell B, Diehm C, Kozak M, Edmonds ME (Eds.), VAS European Book on Vascular
Medicine/ Angiology, pp 89-95, Aracne editice, Canterano, 2018.

Absztraktok

1. Papp J, Koltai K, Biré K, Szab6 Zs, Toth K, Késmarky G. Raynaud-kor, az életet megkeseritd
betegség haemorheologiai vonatkozasai. Erbetegségek 18:(Suppl. 2) p. 24. (2011).

2. Késmarky G, Biré K, Sandor B, Papp J, Toth A, Koltai K: A periférids iitéérbetegség ellatisa a
bizonyitékok fényében. Magyar Haemorheologiai Tarsasdg 20. Kongresszusa, 2013. julius 8., Pécs,
Erbetegségek, XX. évfolyam 2. szam, 2013/2. 31-32, (2013).

3. Sandor B, Biro K, Toth A, Juricskay I, Varga A, Rabai M, Papp J, Toth K, Szakaly P: Aspirin
resistance after kidney transplantation. 17th Conference of the European Society for Clinical
Hemorheology and Microcirculation, 6-9 July 6-9, 2013. Pécs, Clin Hemorheol Microcirc, 54, 139-140,
(2013).

4. Kesmarky G, Sandor B, Toth A, Biro K, Koltai K, Papp J, Rabai M, Toth K: Peripheral vascular
diseases: role of hemorheological factors. 17th Conference of the European Society for Clinical
Hemorheology and Microcirculation, 6-9 July, 2013, Pécs, Clin Hemorheol Microcirc, 54, 180, (2013).

5. Toth A, Biro K, Sandor B, Papp J, Botor D, Rabai M, Kenyeres P, Juricskay I, Toth K: The effects
of red wine on hemorheological parameters in healthy volunteers. Amerikai Magyar Orvosszovetség
Magyarorszagi Tagozat 7. éves Kongresszusa, 16-17 august, 2013. Balatonfiired, Archives of the
Hungarian Medical Association of America 34, (2013).

6. Sandor B, Téth A, Koltai K, Biré K, Késmarky G: Periférids érbetegségben hasznalt gydgyszerek
hatdsa a hemoreoldgiai paraméterekre - in vitro vizsgalat —. Pécsi Angiologiai Napok, a Magyar
Angiolégiai és Ersebészeti Tarsasag és a Magyar Cardiovascularis és Intervencios Radiologiai Tarsasag
ko6z6s Kongresszusa, 2013. november 21-23., Pécs, Erbetegségek, 20, 104, (2013).

7. Biré K, Sandor B, Toth A, Toétsimon K, Toth K, Késmarky G: Quo vadis hemodilucié? Magyar
Haemorheologiai Tarsasag 21. Kongresszusa, 2014. aprilis 4-5., Balatonkenese, Erbetegségek, 21, 33-
34, (2014).

8. Csiszar B, Sandor B, Téth A, Totsimon K, Kovacs D, Kovacs M, Biré K, Toth K, Késmarky G. A

transcutan oxigénnyomas mérés és a hemoreoldgiai paraméterek vizsgalata periférias titdérbetegekben
Magyar Haemorheoldgiai Tarsasag XXII. Kongresszusa Pécs, 2015. februar 27-28.

N



9. Biré K, Sandor B, Vékasi J, Kovacs D, Tétsimon K, Toth A, Papp J, Koltai K, Toth K, Késmarky G.
Diabéteszes betegek érszovodményeinek vizsgéalata. Magyar Kardiolégusok Tarsasaga, 2015. évi
Tudomanyos Kongresszusa, Balatonfiired, 2015. m4jus 6-9. Cardiologia Hungarica 2015;45: D57.

10. Biro K, Sandor B, Vekasi J, Kovacs D, Totsimon K, Toth A, Kovacs M, Papp J, Koltai K, Toth K,
Kesmarky G: Examination of microcirculation and hemorheological variables in high risk
cardiovascular diabetic patients. 15th International Congress of Biorheology and 8th International
Conference of Clinical Hemorheology, Seoul, Korea, 24-28 May 2015. Biorheology 2015;52:(1,2) 46.

11. Totsimon K, Biro K, Szabo ZE, Sandor B, Toth A, Toth K, Kenyeres P, Marton Z: Relationship
between hemorheology and mortality in the intensive care unit. 15th International Congress of
Biorheology and 8th International Conference of Clinical Hemorheology, Seoul, Korea, 24-28 May
2015. Biorheology 2015;52:(1,2) 46-47.

12. Toth A, Kovacs D, Totsimon K, Biro K, Kenyeres P, Kesmarky G, Toth K: Viscometer validation
studies for routine hemorheological measurements. 15th International Congress of Biorheology and 8th
International Conference of Clinical Hemorheology, Seoul, Korea, 24-28 May 2015. Biorheology
2015;52:(1,2) 64.

13. Kovacs D, Biro K, Csiszar B, Totsimon K, Sandor B, Toth A, Koltai K, Vekasi J, Toth K, Kesmarky
G: Examination of lower limb tissue perfusion in diabetic patients with retinopathy. XXII. European
Chapter Congress of the International Union of Angiology and VII. Educational Course of Central
European Vascular Forum, Budapest, Hungary, 06-09 Sept 2015. Erbetegségek 2015;22 (Suppl. 1): 35-
35.

14. Kovéacs D, Biré K, Késmarky G, Kovacs M, Toth A, Totsimon K, Papp J, Rédbai M, Vékasi J, Toth

crcr

februar 5-6.

15. Késmarky G, Koltai K, Biré K, Toth K: Erbetegek ellatasa a belgyogyasz angiologus nézépontjabol.
Magyar Belorvosi Archivum 68:(Suppl. 1) p. 14, (2015). Magyar Belgyogyasz Tarsasag Dunanttli
Szekcidjanak LVIII. Vandorgytilése. Kaposvar, Magyarorszag: 2015.06.18 - 20.

16. Koltai K, Biré K, Kovacs D, Csiszar B, Toth K, Késmarky G: A transcutan parcialis szoveti
oxigéntenzid mérés €s a lézer-doppler-aramlasmérés szerepe diabeteses betegekben. Magyar Belorvosi
Archivum 68:(Suppl. 1) p. 18. (2015). Magyar Belgyogyasz Tarsasdg Dunantuli Szekcidjanak LVIIIL.
Vandorgytilése. Kaposvar, Magyarorszag: 2015.06.18 - 20.

17. Kesmarky G, Biro K, Koltai K, Kovacs D, Csiszar B, Kovacs M, Totsimon K, Sandor B, Toth A,
Toth K: Haemorheological and circulatory investigations in peripheral artery diseases. XXII. European
Chapter Congress of the International Union of Angiology and VII. Educational Course of Central
European Vascular Forum, Budapest, Hungary, 06-09 September 2015. Erbetegségek 2015;22 (Suppl.
1): 52-52.

18. Csiszar B, Biro K, Kovacs D, Kovacs M, Sandor B, Toth A, Totsimon K, Toth K, Kesmarky G.
Transcutaneous tissue oxygen pressure and haemorheological parameters in patients with peripheral
artery disease. 2nd Global Students’ Conference of Biomedical Sciences Belgrade, Republic of Serbia,
2015 Oct 15-18.

19. Csiszar B, Biré K, Kovacs D, Sandor B, Tétsimon K, Toth A, Koltai K, Vékasi J, Téth K, Késmarky

21



G. Diabéteszes retinopatias betegek angioldgiai és hemoreoldgiai vizsgalata. Magyar Haemorheologiai
Tarsasag XXIII.,, a Magyar Mikrocirkulaciés és Vaszkularis Biologiai Tarsasag és a Magyar
Szabadgyok Kutatd Téarsasag V. K6z6s Kongresszusa, Balatonkenese, 2016. aprilis 22-23.

20. Kovacs D, Csiszar B, Biré K, Koltai K, Praksch D, Tétsimon K, Endrei D, Téth K, Késmarky G:
Examination of exercise induced limb ischemia in peripheral artery disease from a hemorheological
point of view, Magyar Haemorheoldgiai Tarsasag XXIII. Magyar Mikrocirkulacios és Vaszkularis
Biologiai Térsasag és a Magyar Szabagyok-Kutatd Tarsasag V. K6zos Kongresszusa, Balatonkenese,
2016. aprilis 22-23.

21. Tétsimon K, Nagy A, Sandor B, Biré K, Csath6 A, Szapary L, Téth K, Marton Zs, Kenyeres P:
Hemoreologiai valtozasok kronikus carotis stenosisban. A Magyar Kardioldgusok Tarsasaga 2016. évi
Tudomanyos Kongresszusa, Balatonfiired, 2016. m4jus 5 -7. Cardiologia Hungarica 2016;46:(Suppl. F)
FI1.

22. Tétsimon K, Biré K, Toth K, Kenyeres P, Marton Zs: Hemoreoldgiai paraméterek és a mortalitas
kapcsolata kritikus allapotu betegekben. Magyar Aneszteziologiai és Intenziv Terdpias Tarsasag 44.
Kongresszusa, Siofok, 2016. majus 19-21. Aneszteziologia és Intenziv Terapia 2016;47(S2): 27.

23. Kovacs D, Csiszar B, Biro K, Koltai K, Praksch D, Totsimon K, Endrei D, Toth K, Kesmarky G:
Examination of exercise induced limb ischemia in peripheral artery disease from a hemorheological
point of view, 18th Conference of the European Society for Clinical Hemorheology and
Microcirculation, Lisbon, Portugal, 2016. June 5-8.

24. Kovacs D, Csiszar B, Biro K, Koltai K, Praksch D, Endrei D, Toth K, Kesmarky G: Exercise induced
limb ischaemia in peripheral artery disease, XXVII. World Congress of the International Union of
Angiology, Lyon, France, 5-8 Oct, 2016.

25. Kovacs D, Csiszar B, Biré K, Koltai K, Praksch D, Endrei D, Té6th K, Késmarky G: Terhelés
indukalta also végtagi iszkémia vizsgalata periférias titéérbetegekben, Magyar Atherosclerosis Tarsasag
XXI. Kongresszusa, Velence, 2016. oktober 13-15.

26. Kovacs D, Csiszar B, Biré K, Koltai K, Endrei D, Praksch D, Téth K, Késmarky G: A periférias

srcr

Konferenciaja, Pécs, 2017. 4prilis 28-29.

27. Kovacs D, Csiszar B, Juricskay I, Biré K, Koltai K, Endrei D, Praksch D, Téth K, Késmarky G:
Terheléses vizsgalatok szerepe periférids iitOérbetegek végtag iszkémidjanak diagnosztikdjaban,
Magyar Kardiologusok Térsasaga 2017. évi Tudomanyos Kongresszusa, Balatonfiired, 2017. majus 11-
13.

28. Kovacs D, Csiszar B, Juricskay I, Biré K, Koltai K, Endrei D, Praksch D, Téth K, Késmarky G:
Non-invaziv mddszerek és terheléses vizsgalatok szerepe periférias iitéérbetegek végtag iszkémidjanak
diagnosztikajaban, Magyar Angioldgiai és Ersebészeti Tarsasag Kongresszusa, Szombathely, 2017.
junius 15-17.

29. Bir¢6 K, Kovacs D, Csiszar B, Totsimon K, Sandor B, Toth A, Koltai K, Vékasi J, Téth K, Késmarky
G: Klaudikal6 és nem klaudikalo diabéteszes betegek alsé végtagi keringésének vizsgalata. A Magyar
Kardiolégusok Téarsasaga 2016. évi Tudoméanyos Kongresszusa, Balatonfiired, 2016. majus 5-7.
Cardiologia Hungarica 2016;46:(Suppl. F) F89.

M



