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Roviditések

bFGF = fibroblaszt ndvekedési faktor;

VCAM-1, és ICAM= sejt adhéziés molekulak;

CAMs = sejt adhézids molekulak;

CEAP = osztalyozas a klinikai kép (C), az etiologia (E),
az anatomiai elhelyezkedés (A) és a patofiziologiai
hattér (P) alapjan;

IFNy=interferon gamma;

interleukin (IL)-13, MMPs = matrix metalloproteinazok;
PDGF = thrombocyta eredet(i névekedeési faktor;

ROS = reaktiv oxygén csoportok;

TGF-31= tumor ndvekedési faktor-31;

TGF-R1= transzforméld ndvekedési faktor;

TNF-a= tumor nekrozis faktor

Bevezetés

A vénak mikodésének elégtelensége, - a kronikus vénas elégtelenség (CVI), a
klinikai megjelenés sulyossaga szerint, az enyhe kozmetikai problémétél az életet is
veszélyezteté komplikaciokig, - rendkivil kilénbdzé lehet. A CVI jelentéségét az
orvosok alabecstilik, mert nincsenek figyelemmel a betegség gyakorisagara, nem
tudatosul bennik, hogy a vénas elégtelenseg kezelése multi - disciplinaris ellatast
igényel, és a szakszer( kezelés elmaradasa sulyos szovédményekkel jarhat. Az
europai orszagokban is kulonb6zé az incidencia, igy a vénas betegségben
szenveddket a lakossag 50-70%-aban hatarozzak meg. Altalaban elfogadott, hogy a
sulyos vénas elégtelenség a fejlett orszagokban a felnétt lakossag 5-10 %-at érinti. A
labszarseb kialakulasa sulyos, gyakori szévédmény. A kilfoldi statisztikak szerint
1,5-3 aktiv labszarsebes beteg/100 lakos az arany, de az életkor elérehaladasaval a
prevalencia névekszik, 60 év felett az ulcus cruris esetek szdma 20/100 lakos [1,2,3].
A betegség kezelése koltséges, pl. az Egyesdult Kiralysagban évente 300 millio font,
és a koltségekbe a rehabilitacid, a szocialis ellatas és a munkabdl valo kiesés, a
rokkantta valas jarulékos koéltségei nincsenek beleszamitva. A koltségek
meghatdrozasa nem pontos, de az allapithaté meg, hogy a teljes egészségugyi
ellatas 1-2 %-at forditjak a labszarsebek kezelésére. A negativ szocialis hatas
felmérhetetlen.

A bbérgyogyaszati és sebészeti problémakon messze talmutat, hogy a labszarsebek
infekcidja és a gyakran szikségessé valo szisztémas antibiotikum kezelés olyan
kovetkezmeny, ami belathatatlan modon befolyasolja a baktériumok
rezisztenciajanak alakulasat.

A vénas eredet( fekélyek nemzetkdzi €és magyarorszagi epidemiologiaja. A civilizalt
orszagokban gyakori a CVI, Nyugat-Eur6paban (Franciaorszag, Németorszag)
varicositas nékon 25-33%-ban, férfiakon 10-20%-ban talalhat6 Magyarorszagon a
varicositas prevalencidja megkozeliti az 50%-ot [2,4].



A CVI kovetkeztében kialakult sebek gyégyulasa elh(z6do, ezért az Gjonnan
elfogadott meghatarozas a nem-gyégyulo seb elnevezést hasznalja, ami azt a
szdvethianyt jelenti, ami hat hét utan nem gyogyul meg. A nem-gyogyulé sebek a
lakossag 1-2%-anal fordulnak el6. Ez igen magas szam és abban van az orvosok
feleléssége, hogy a sebek 75%-a a helytelendl ellatott vénas elégtelenség
kovetkeztében alakul ki.

A vénas fekélyek etiopathogenezise. Makro-, és mikrocirkulacios elvaltozasok. A
kronikus labszarseb kialakulasanak oka 70 %-ban a vénas elégtelenség, amelyet a
vénas reflux kdvetkeztében kialakult vénas hipertenzioé okoz. Patofiziologiai
szempontbdl a CVI négy formaja kiulénboztetheté meg [4,5,6,7].

1. Epifascialis vénas elégtelenség: kiindulépontja az, hogy a sapheno-femoralis
junctio billenty(je elégtelenné valik. Az igy kialakult reflux az elsé perforans
vénan at a mélyvénak felé terelédik. Amint a sziv felé aramlo vér Ujra az
elégtelen billenty(ihdz ér, a vér egy része ismét az epifascialis saphena
vénaba kerdl, igy "privat keringés" alakul ki. A lefelé aramlé extra
vérmennyiség nagy mennyiségd, és a fellleti vénakat kitagitja, a distalisabb
billentyiik is elégtelenné valnak. igy jon létre a primer varicositas.

2. Subfascialis vénas elégtelenség: kialakulasakor keringési akadaly, elzarodas
keletkezik a mélyvénakban. Ez a keringési zavar leggyakrabban mélyvénas
trombdzis rekanalizacidja utan jon létre. llyenkor a billentylk k&drosodnak, a
véna fala merev cs6vé alakul at. A vér az elzarddas alatt, a perforans vénakon
at a feluleti vénakba terel6dik, ezeket kitagitja, szekunder varicositast okoz. A
meélyvénak elzarédasat okozhatja még tumor, trauma, fejlédési rendellenesség
(angiodysplasia). Arteriovenosus fistulak fennéllasakor is kialakulhat
subfascialis vénas elégtelenség.

3. Transfascialis vénas elégtelenség (perforans elégtelenség): masodlagosan
keletkezik a perforans vénak billentyliinek karosodasa kbvetkezteben. Az ok
lehet a mélyvénéas trombdzis, primér varicositas okozta kéros aramlas. A
perforans vénak elégtelensége miatt a vénas vér a meélyvénak felé aramlik, és
ezaltal romlik az izompumpa hatékonysaga. Masik hemodinamikai hatas, hogy
a vénas vér jelentds része nagy nyomassal a fellleti vénak felé aramlik.
llyenkor a tagult vénaszakasz a bér felszinén félgémbszerien kiemelkedik és
a felette 1évé ham elvékonyodik, romlik a ham és a subepidermalis dermis
mikrocirkulacioja.

A duplex ultrahang vizsgalatok azt igazoljak, hogy a vénas eredetl labszarsebek 50
%-at a szuperficialis vénakban kialakult reflux okozza [6, 8].

Fontos kiemelni, hogy mikrocirkulacios zavar, és ezaltal a nyirokrendszer fokozott
terhelése miatti nyirokédéma mindig kiséri a nagy vénakban kialakult refluxot.
Javasolhat6 a kronikus vénas-lymphas elégtelenség (CVLI) elnevezés, ami pontosan
megjeleniti a korfolyamat Iényegét a nomenklaturaban [9].

A billenty( elégtelenség kovetkeztében hipoxias terlletek alakulnak ki, mert az érfal
kis erei 6ssze nyomddnak. A véna endothel falan adhéziés molekulak jelennek meg
(VCAM-1, és ICAM) melyek a sejtek egymashoz valé kapcsoldédasat vagy eppen
eltavolodasat segitik el6. A hipoxias, gyulladt érfalon a molekulak elésegitik a
fehérvérsejtek megtapadasat. A fehérvérsejtek enzimeikkel a véna fal valamennyi
rétegét karositjak. A szdveti gyulladasos folyamat markerei a sejtek altal termelt
cytokin csaladhoz tartoz6 kilénbdzé interleukinek, pl. IL-6, IL-8, IL-10, és ICAM-1,
melyek a sejtek kdzott kialakuld, a mikddéshez sziikséges informacidkat kdzvetitik.



A faktorok szama igen nagy, ezért hatasukat nehéz kdvetni. A gyulladasban aktiv
cytokinek termelédése kronikus vénas elégtelenségben fokozott (proinflammatory
cytokines tumor necrosis factor (TNF)-a interleukin (IL)-3 interferon (IFN)y és IL-18).
A véna fal atjarhatésaga fokozadik, az ér koril 6déma folyadék, majd fibrin gyGri
jelenik meg [10,11]. A fehérvérsejtek enzimeikkel folyamatosan karositjak a
kotészovetet s a hamsejteket. A szovetkarosodas kovetkeztében kialakul a
labszéarseb (ulcus cruris).

A CVI-ben zajl6 hemodinamikus és molekularis folyamatok hatasa kronikus
gyulladasban nyilvanul meg és kialakulnak a jellegzetes klinikai tiinetek: corona
phlebectatica paraplantaris, seprivénak, varicositas, végtag 6déma, nehéz-lab érzés,
izomgorcs, f4jdalom, pigmentacio, dermatoszklerozis, atrophie blanche,
fekélyképzddeés, gyogyult sebek hegei.

Diagnozis

Azokat a diagnosztikus eljarasokat kell alkalmazni, melyek a seb kialakulasanak
okéardl adnak értékelheté adatokat és ennek alapjan teszik lehetévé a kezelés
tervezéseét. Az a. dorsalis pedis és az a. tibialis post. pulzus tapintasa tdjékoztat a
végtag artérias keringésérél.

Funkcionalis tesztek:

1. Perthes-teszt: egy torniquet (szoritokotés) felhelyezve a térd félé, majd igy
sétal a beteg. A mélyvénak megfelelé mikodése mellett a varixok kitirtilnek.

2. Palpécio: Schwartz-féle kopogtatasi vizsgalat: az insufficiens v. saphena
magna beszajadzas esetén a comb distalis részén vagy a térdmagassagaban
visszerekre gyakorolt nyomas lokéshullama a lagyékhajlat alatt a v. saphena
magna beszajadzasnal kitapinthato.

3. Valsalva-mandéver: ha a beteg kohog vagy haspréselést végez, a
visszaaramlas kitapinthatd, amennyiben a v. saphena magna insufficiens.
Ezzel és a kopogtatasi vizsgalattal a v. saphena parva is vizsgalhato.

4. Trendelenburg-teszt: a v. saphena magna varixok fekvd helyzetben kitrtlnek.
Ekkor kell felhelyezni a szoritokdtést a combra, ezutan a beteg felall. Ha a v.
saphena magna 30 masodperc alatt nem t6ltédik fel, akkor a perforansok
megfeleléen mikoédnek. Amennyiben a v. saphena magna a szoritas
felengedése utan gyorsan feltdltédik proximal felél, akkor a beszéjadzasnal
billentylGelégtelenség van.

Mdiszeres vizsgalatok:

- Boka/kar (ankle/brachial) vérnyomasindex, Dopplerindex (DI): normal érték 0,9
-1,2.

« CW:- Doppler-vizsgélat.

- Duplex scan ad értékes segitséget a pontos diagnézis feléllitasahoz. Ez az
ultrahangvizsgélat szamos informéciot ad az als6 végtag vénéas rendszerérdl,
kimutatja a reflux jelenlétét és helyét, a proximalis vénak esetleges
elzar6dasét.

Nem gyogyul6 seb fogalma, etiopathogenesis.

A nem gyégyuld seb a test barmely részén kialakult olyan ham-, és szévethiany, ami



tobb mint hat héten keresztil nem gyogyul. Fizioldgids kérilmények kozoétt a sebek
begydgyulnak, a szovetpusztulaskor termel6dé gyulladasos citokinek eliminalédnak,
és elétérbe kerlnek a nbvekedési faktorok, melyek hatdsara vascularis, kotészoveti
es hamregeneracio kovetkezik be. A nem gyogyulo sebek esetében valamilyen okbdl
(infekcid, vérellatasi elégtelenség, id6s kor, alultaplaltsag, anyagcserebetegség,
immundeficiencia, daganat, cito - sztatikus kezelés, stb.) a szovetek Ujraképzédése
nem kovetkezik be.

A sebgyogyulas rendkivil komplex biolégiai folyamatok eredménye. A
sebgyogyulasban a gyulladasos fazissal veszi kezdetét a regeneracios folyamat. A
gyulladast alkot6 fehérvérsejtek - neutrophil leukocyta, macrophag, mastocyta,
lymphocyta, - az immunoldgiai effector, - a gyulladasos citokineket és a nbvekedési
faktorokat termeld sejtek - szerepét toltik be. Az aktivalt leukocytak vegzik az elhalt
szovetek, baktériumok eltavolitasat, amihez reaktiv oxygén csoportokat (ROS),
kationos peptideket, és proteazekat (plasminogén aktivator, elastase, proteinae 3,
stb.) termelnek. A kemokin receptorok a keratinocytakon és az endothel sejteken,
fibrocytakon is megtalalhatdk, fokozzak a leukocytak atjutasat az érfalon. A
kemokinek a hamosodasban, angiogenesisben és a kdtészévet remodellacidban is
szerepet jatszanak.

Az akut (normal) sebgydgyulaskor magas koncentraciéban vannak jelen interleukinek
(IL-6, IL-8, IL-13, PDGF, IFN-y, és TNF-a) [12,13].

A nem gyogyulo sebek eseteben un. intrinsic faktorok es extrinsic faktorok
megvaltoztatjak a sebgyogyulas osszehangolt sejtfolyamatait. Instrinsic faktorok
(venas elegtelenseg, diabetes mellitus, ersz.kulet, decubitus, vasculitis, nyirokodema,
infekcio) befolyasoljak a verellatast es a cellularis mechanizmusokat. A tartossa valo
gyulladas sejtjei altal termelt proteazok, a fokozott proteolyticus aktivitas (neutrophil
elastase, MMP-8, gelatinase) roncsoljak a nhovekedesi faktorokat es az extracellularis
matrix proteinjeit, melyek a szoveti regeneracioban fontosak. A megnovekedett
mennyiseg. ROS (H,0,, O3) direkt karositjak a szoveti sejteket. Extrinsic faktorok a
folyamatosan fennallo fert.zesek, mert a bakteriumok komponensei (extracellularis
adherencia protein, N-acetylmuramyl-L-alanyl-D-isogluta mine, toxinok, stb.) gatoljak
a regeneracioban résztvevl sejtek aktivitasat és fenntartjak a gyulladast. Ezaltal a
nemgyogyuld sebeket allando gyulladas kiséri. A gyulladasban résztvevé
fehérvérsejtek aktivitAsa megndtt, azonban a gyogyulast regulalé kemokinek
termelédése és az egymasra éplild, a szoveti regeneraciot elésegitd biologiai
folyamatok regulaciéja megsziint. Ez a dysregulacié az oka a sebgyégyulas
gatlasanak.

A nem gybgyuld sebek osztalyozasa az etiologia alapjan igen sokféle lehet pl.:
erszlkulet, cukorbetegség, decubitus, nyirok6déma, trauma, vasculitis, daganat. A
sebek kb. 75%-a kronikus vénas elégtelenség kovetkeztében keletkezik [14].

Szocio-ekonémiai vonatkozasok

A nem-gyogyulo sebek vilagszerte sulyos problémat jelentenek. A 1abszarseb
sulyosan befolyasolja az életminéséget: fajdalom, odorézus seb, fertézések,
mozgaskorlatozottsag. Az ellatasi szint az allapot sulyossagatdl fliggbéen lehet:
jarébeteg ellatas, kérhazi kezelés, otthonapolas. Az otthonapolasok esetében az
aktivitas 80 %-at teszi ki a nem-gyogyuld sebek ellatdsa. A vénas fekélyek
gyogyulasa elhtzédo, a sebek 50%-a igényel 1 évnél hosszabb folyamatos kezelést.
A seb kitjulasanak gyakorisaga 1 éven belil 26-79%.

A vénas fekélyek miatti munkanap kiesést évente 2 milliora becsulik. A betegek



kozott gyakori a munkakép - telenség, rokkanttéa nyilvanitds, ami magasabb, mint
12,5 %.

Az ellatas koltségei rendkiviill magasak, az Amerikai Egyesiilt Allamokban 1 milliard
dollar évente, és a fejlett orszagokban is az egészségugyi ellatas 2 %-a. Ezekben a
koltségekben nem szerepel a rehabilitacio és a munkabdl valo kiesés koltsége. A
betegek izolacidja a csaladon és a tarsadalmon belil is sulyosan érinti az egyént [3].
Az eddig fel nem mért és fenyeget6 veszély, hogy a bakterialis infekciok és a
helytelen antibiotikum politika, azaz a nem megfeleléen alkalmazott antibiotikumok
hatasara névekszik a rezisztens baktériumok szama, ami miatt a kilonb6z6
baktérium fertézések "kezelhetetlenné" valnak. Ez belathatatlan kovetkezményekkel
fenyegeti nemcsak a fekélyes betegeket, hanem az egész tarsadalmat.

A nem-gyogyul6 sebek szovédmeényei. A fekélyhez tarsuld szévédmeények
elsésorban sebfert6zés kovetkeztében keletkeznek: - phlebitis, - phlebotrombosis, -
lymphangitis, - lymphadenopathia, - cellulitis, - erysipelas, - abscessus, - sipoly, -
fasciitis necrotisans, - gangréna, - szepszis.

Riziko faktorok. A CVI kialakluldsaban és a szovédmeényes sebképzédésben a
leggyakoribb rizikd tényezdk: - pozitiv csaladi anamnézis, - elére haladott életkor, -
rossz altalanos allapot (taplaltsag, sorvaszto betegségek, pszichés allapot), -
alkoholizmus, - szisztémas betegségek (szivbetegség, diabetes mellitus,
vesebetegség, majbetegség, immunbetegség, thrombofilia, daganat), - trauma, -
mozgasszervi megbetegedés (immobilitas, arthrosis), - 6nellatas hianya (képes-e
onellatasra, fizikai vagy pszichés gatoltsag), - rossz szocialis helyzet.

L

A vénds eredet ( fekély korszer ( kezelése

A sikeres kezeléshez alapvet6 a pontos diagnoézis, és meg kell hatarozni a seb
stadiumat is.

A négy stadium esetében mas a sebellatas és a kiegészité kezelések is.
Nekrotikus seb: a szovetkarosodéas kdvetkeztében elhalt szovetek, véralvadek,
sebvaladek, baktériumok alkotjak a nekrotikus felrakddast a sebalapon és a
sebszéleken (1. abra).



Véladékozo, fert6zott seb: a sebalapon a valadék nyirokfolyadékbdl, a gyulladasos
sejtekbdl és az elhalt szovetek autolitikus anyagaibdl képzddik. Infekcidrol akkor
beszéliink, ha a baktériumok mennyisége a szévetben >10°/mg.

Granulalédé seb: a ndvekedési faktorok hatasara megindul az Uj szévetek
képz6édése. Ez eredményezi az érdus, voros szinli granulacios szévetet a sebalapon
(2. abra).

Hamosodoé seb: a sebalapon kialakult granulacids szévet megteremti az alapot az
epidermalis-dermalis kapcsolodas szamara, és megindul a hamsejtek osztédasa és a
hamosodas. A sebek széle menetelessé valik, lathaté a gyongyhazfényd )
hamszovet (3. abra).

A nem gyogyulé sebek szakszerii kezelésének elemei:

A szakszer( kezelés iranyelvei tapasztalatokon és evidenciakon alapulnak. Az
irdnyelveket szakmai csoportok dolgozzak ki és ezeknek ismerete és kovetése
ajanlott az alapellatasban, hazi polasban dolgozé csaladorvosoknak, a
szakrendel6ben, kérhdzban dolgozé bérgydgyaszoknak, sebészeknek,
érsebészeknek, a diagnosztikai eljarasokat végzé belgydgyaszoknak,
angiologusoknak, diabetologusoknak, infektologusoknak, radiolégusoknak és idés -
otthonokban, apolasi intézményekben dolgozéknak [15,16,17].

1. Diagnézis (vénas, artérias, nyirokddémahoz, dia - beteshez tarsulo,
neuropathia, stb.).
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A seb tipusanak megallapitasa (nekrotikus, fertézott, granulalédd, hamosodo).
Az ellatasi szint megallapitasa (alapellatas, szak - rendeld, kérhaz,
otthonapolas, apolasi otthon).

Debridement - nekrotomia - sebészi, mechanikus, autolytikus, larva kezelés
modszerei alkalmazhatok az elhalt szévetek eltavolitdsara [18].

Infekcio kontroll, bakterioldgiai leoltas (ha sziikséges), antibiotikum valasztas.
Valadékkontroll, a sebkornyék ellatasa [19].

Fajdalomkontroll, a fajdalom kezelése fontos, erésiti a beteg bizalmat és
egyuttmikodését, a stressz csdkkenti a ndvekedési faktorok termelédésében
szerepet jatsz6 immunrendszer aktivitasat.

A helyi kezelés elemeinek meghatédrozasa: fertétlenités, kdtszerek, bérapolas.
Nyirokédéma kezelése: az 6démamentesitésben a kompresszios poélya
alkalmazasa, gyogytorna elengedhetetlen, - ez "A" evidencia. A rovid
megnyulasu kompresszios poélya csokkenti a vénas hipertenziot, fokozza az
izompumpat, oki kezelést jelent a vénas keringési elégtelenség miatt kialakult
sebekben. Az alkalmazast neheziti, hogy a szakszer{ polyazast a betegnek
meg kell tanitani, ami idéigényes. A betegek nehezen fogadjéak el a polya
viselését és rossz a beteg compliance [20].

10.Sebészeti eljarasok (sebek fedése, transzplantacid), érsebészeti eljarasok

(varicektomia, sclerotizacio, endovascularis beavatkozasok, mélyvénak
mtétei, stb.).

11.Gyogyszeres kezelések:

1. Venotonikumok: flavonoidok [16] és pentoxifyllin. A seb "okanak", a
kronikus vénas elégtelenségnek a kezelése: a komplex patogenetikai
folyamatban fontos szerepet jatszanak az endothel sejtek kozotti
kapcsolatok, és az endothel sejtek luminalis membranjanak, a
membran receptoroknak a karosodasai. Ezek a valtozasok a
fehérvérsejtek kitapadasat, az endothel sejtek kozo6tti kapcsolatok
meglazulasat, fibrin- és gyulladasos sejtek érfalon val6 atjutasat,
erkordli gyulladasos gydra kialakulasat eredményezik. Az un.
venotonikumok vagy kapillaris stabilizal6 gydgyszerek j6 hatasuak az
erfal karosodasban, és enyhitik a nehézlab-érzeés, fajdalom és ddéma
tlneteit. A vénas eredetl sebek kezelésében nemzetkozi ajanlasok
alapjan hatékony a pentoxifyllin, a flavonoidok [21], kiemelend6 a
mikronizalt tisztitott flavonoid frakcié hatékonysaga [16].

2. Szulodexide alkalmazasa: Magyarorszagon Uj lehetéség a vénas fekély
kezelésében.

A vénas nyomas emelkedése kovetkezteben karosodik az erek
endothel bélése, a gyulladas kdvetkeztében aktivalédnak a leukocytak,
trombocytak. Ez a mechanizmus idében kezelend, hogy ne alakuljon
ki az endothel tartés karosodasa, mikrothrombusok és kdvetkezményes
mikrocirkulacios zavar a bér kapillaris hal6zataban, amit kronikus
gyulladas, szovetelhalas, fekélyképzédés kovet.

A szulodexide a glikozaminoglikanok (GAG) osztalyaba tartozo eredeti
molekula. A GAG egy természetes poliszaharida szarmazék, ami
kilonb6z6 szulfatélt diszaharid lancokbdl all. A GAG a szervezetben
mindenhol megtalalhatd és egy protein maghoz kététt, amivel a
komplex proton glikan molekulat alkot, ami igen sok bioldgiai funkciot
kozvetit. A legismertebb, terapidban is hasznalt GAG a heparin -
Iduronil-glikozaminilglikanbdl (IGS; molekulajanak 80%-a) és dermatan



szulfatbdl (DS; 20%) all, melyet trombozisveszéllyel jar6é érbetegségek
kezelésére alkalmaznak. Két tipusa hasznalatos: 1. nem frakcionalt
heparin (UFH) és 2. az alacsony molekulasulyu heparin (LMWH). A
szulodexide a keringési rendszerben fejti ki hatasat, azonban hatas -
profilja eltér az UFH és LMWH hatasataol.

A farmakokinetikai vizsgalatokazt mutatjak, hogy a heparinoktdl
eltéréen, oralis alkalmazésnal a szulodexide a bélnyalkahartyan
keresztll jelentds mértekben felszivodik. Nagy affinitast mutat az érfal
irdnt, amelyben a felszivodas utdn kimutathat6. Az orélis
alkalmazhatésag lehetésége noveli a beteg compliance-t.

Parenteralis alkalmazas esetén a vérzési kockazat, mas terapias GAG-
okhoz hasonlitva, kisebb. Ennek az a magyarazata, hogy nem kifejezett
a kapcsolddas az antitrombin 3-al, és ugyanakkor gatolja a heparin
cofactor 2-t, ezaltal szignifikans trombin gatlas alakul ki minimalis
szisztémas alvadasgatlé hatadssal. Ennek alapjan a szulodexide képes
akadalyozni a trombus kialakulast és a trombus névekedését is. Ez a
hatas azaltal érhet6 el, hogy a gyogyszer védi az endothel sejtek lumen
felé néz6 membranjanak glikokalix rétegét, és hat az endothelium és a
szubendothelialis kdtészovetek, valamint a sima - izomszovetek
szintjén is. Ez azzal a hatassal jar, hogy a szulodexide javitja a
véraramlast és védi az érfalat is a karosodastol.

Orélis alkalmazéas esetén (Vessel Due® lagy kapszula) gyakorlatilag
nem alakulnak ki vérzéses mellékhatasok. Ez azt jelenti, hogy a
szisztémas hemokoagulaciés paramétereket (aPTT, PT) nem
szukséges folyamatosan monitorozni akkor, ha a gyogyszert a javasolt
dozisban adjak. Azokban az esetekben, ha mas, potencialisan vérzést
okoz6 gybégyszerekkel kombinaljak, mint a trombocita gatlék
(szalicilsav, non-steroid gyulladascstkkenték, ticlopidine, stb.), akkor
laboratoriumi ellenérzés javasolt. A szulodexide kezeléskor akkor
javasolt a véralvadasi paraméterek rendszeres monitorozasa, ha egyutt
adjak antikoagulansokkal (heparin, LMWH) melyek fokozhatjak a
heparin-jellegli molekula hatasat.

Hatasmechanizmus: a szulodexide antitrombotikus hatasa feltlmulja
egyéb GAG szarmazékok hatasait. Mig a heparin csak az antitrombin
lll-al kapcsolédik, ami a keringé trombinra hat, a szulodexide képes
aktivalni a heparin cofaktor Il-t, ami egy olyan protein, mely képes
inaktivalni a fibrinhez kotott trombint. Ez a tulajdonsag kuléndsen az
ischemias szindromakban fontos, melyekben a trombus névekedése
még az akut epizédok utan is folytatodhat. A szulodexide
hatasmechanizmusat a kdvetkezd aktivitasokkal lehet magyarazni: -
antitrombin (szabad trombin és fibrinhez kotott trombin), -
profibrinolitikus aktivitas: aktivalja a széveti plazminogén aktivatort (tPA)
és csokkenti a plazminogén aktivator gatlast (PAl), - trombocita
aggregacio gatlas: azaltal, hogy gatolja a polimorfonukleéris leukocitak
cathepsin G enzimet, - antiviszkozitasi aktivitas: a vér fibrinogén
tartalmanak csokkentésével fokozza a vér aramlas sebességét, - anti -
proliferativ hatas: a simaizom sejtek és mezangialis sejtek érfalban
gatol, - biztositja az érfal normal atjarhatésagéat azaltal, hogy
akadalyozza az érfal sejtjei koz6tti extracellularis matrix felszaporodast,



- gyulladascsdkkentd aktivitas: csokkenti a C-reaktiv protein (CRP)
szintet és csokkenti a membran attakk komplex (MAC) lerakodast. A
fenti hatasmechanizmusok kévetkeztében az érfal kdrosodas mind a
vénakban mind az artériakban csékken [22].

Az oralis alkalmazhatdsag és a vérzések alacsony kockazata teszik
alkalmasséa a Vessel Due® kapszulat a krénikus betegségek elhtiz6dé
kezelésére. Osszefoglalva a szulodexide hatasat: antitrombin, anti-
FaktorXa, profibrinolytikus aktivitas, trombocita aggregacio gatlas, veér
viszkozitas csokkentés, gyulladascsokkentd aktivitas, az érfal
atjarhatésagnak a normalizalasa, novekedési faktorok termelédésének
sulyossaga hatarozza meg az esetleges parenteralis (intravénas vagy
intramuszkularis) vagy az oralis alkalmazéast. EIhuz6dé alkalmazas
esetén az oralis kapszula részesitendd elényben. Mindezek a hatasok
azzal a klinikai eredménnyel jarnak, hogy a szulodexide hatasara a
szubjektiv és az objektiv tiinetek javulnak, az érbetegség progresszioja
lassul [23]. A kbdvetkez6 esetekben alkalmazhato: artérias trombozis,
atheroszklerdézis, kronikus vénas elégtelenség, mikrocirkulacio
karosodasa.

A szulodexide mellékhatasokrol, ha az ajanlott dézisban alkalmazzak,
igen kevés kozlemény van. Leirtak fajdalmat, égé érzést, bérpirt az
injekcid helyén, - hanyingert, hanyast, epigasztrialis fajdalmat és
pontosan nem meghatarozott bértlineteket.

A szulodexide klinikai hatasanak vizsgalata vénas eredet( ulcus
esetében: 235 beteget kezeltek randomizalt multicentrikus, placebo
kontrollalt, kettés vak vizsgalat keretében. A kezelés elsé fazisaban
naponta 2-4 kapszula (50mg/kapszula), mig a parenteralis adagolasnal
1 ampulla naponta izomba vagy vénaba (2 ml oldat, 600 LSU
hatéanyag). EIhiz6do kezelés esetén (2x50 mg kapszula naponta) a
seb lokalis kezelése megfelelt a nemzetkdzileg elfogadott standard
kezelésnek, amit kompresszids polya kezeléssel egészitettek ki. A
sebgyogyulasi rata 52,5% volt a szulodexiddel kezelt betegeknél, és
32,7% a placebo kontrollos esetekben [23]. A kezelés 3 honapig tartott.
Az eredmények azt bizonyitottak, hogy a vénas eredetli sebek
kezelésében helye van a szulodexid keze - Iésnek. Azéltal hogy képes
megvaltoztatni az endothel mikodést, a mikrotrombusok kialakulasat, a
perikapillaris fibrin felszaporodasat, gyorsabb sebgydgyulas érhetd el,
javulnak a szubjektiv panaszok is (izomgorcs, nehéz lab érzés,
fajdalom). Az a tény, hogy kapszula formaban is adhatd, nemcsak
parenteralisan, noveli a betegek egyuttmikodését.

3. Granulocyta macrophag colonia stimulalé faktorok (rHUGM-CSF):
Noveli a seb feltisztulasat végzé fagocita aktivitasat, meginditja a
novekedési faktorok képzddését (magas eveidencia). Kulénbdzé
novekedeési faktorok (keratinocyta, thrombocyta eredet) lokalis
alkalmazasa nagyon koltséges.

12.Vacuum alkalmazasa (Vacuum-Associated Closure- VAC): Elsésorban
odémaval kisért vénas eredeti és diabeteses fekélyek esetében hatékony.
Cukorbeteg lab sebeinek kezelésében a negativ nyomas csokkenti a
sebkornyéki 6démat, és meggyorsitja a valadék tAvozasat a sebbdl. A vacuum
altal 1étrehozott microdeformitasok elésegitik a széveti proliferaciot a
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sebagyban, és a granulaciés szovet kialakulasat. A mellékhatasok lehetésége
fert6zott sebek esetén igen jelentés, ezt figyelembe kell venni. Ez a
magyarazata, hogy szisztémas antibiotikummal és lokalisan, ezlist ionokat
tartalmazo kiegészitékkel javasolt a modszer.

13.0xygén kezelés: Hyperbarikus oxygeéen kezelést (HBO) elsésorban cukorbeteg

lab sebeinek kezelésében alkalmaznak. A transzcutan oxygén tobb vizsgald
szerint hatékonyan javitja a nem gyogyuld, koros nyomaspontok teriletén
kialakul6 fekélyeket. Tobb megfigyelés és randomizalt tanulmanyok
szilkségesek, melyek a végtag tehermentesitése és a szisztémas antibiotikum
kezeléssel szemben, bizonyitjak a modszer elsédlegességét. Nem javasolt az
eljaras ondllé alkalmazéasa, hanem a sebkezelési mdédszerek (debridement,
antimikrobas kezelés, kompresszios kezelés, stb.) soraba vald beillesztése
ajanlott.

14.Fénykezelés: Nincsenek dsszehasonlité vizsgélatok, melyek bizonyitanak,

hogy lézerfény vagy a polarizalt rezgé fény el6segiti a sebgyogyulast. A
természet - gyogyaszok jo eredmeényekrél szamolnak be, amit azzal
magyaraznak, hogy a lézerfény el6segiti a kotészoveti sejtek €s a hamsejtek
Ujraképzddését, és ezaltal a szovethianyok gyorsabb gydgyulasat.

15.Kisérébetegseégek kezelése: A kisérd betegsegek fennallasardl az anamnézis

tajékoztat. A leggyakoribb tarsbetegségek: hipertonia, ischaemias
szivbetegség, diabetes mellitus, rheumatoid arthritis, maj-, vesebetegség,
immunbetegség, thromboembolia, pajzsmirigy betegség. Ezen betegségek
kezelése folyamatosan szikséges.
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