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BEVEZETES

A vér és a szlvetek kizbtti anyagesere az Sriési kapil-
léris membrinfeliileten keresztil jétszdédik le. E transasport
nagyrésze diffuzids jellegii, ennek megfelelfen a kapilléris
rendszerek vizsgilaténak egyik £0 iradnydt a funkciondlis
rendeltetés jeldli kis ezek tehét diffuziés koncepcidén ala-
puldé vizsgélatok.

Egy mfésik, vizsgilati mbédszereit is tekintve élesen el-
kilonlld témakdr a kapilléris hemodinamika, melynek tiszté-
zésa "kényszerii®, mivel a vérkeringési rendszerbe sorosan
illeszkedd egységril van szé.

A diffuzids transzportfolyamatokat és a hemodinamikai
jelenségeket egyarint érinti a viz és oldott anyagok nem-
diffuzidés forgalma az intra~ és extravascularis tér kdzdtt.
A viztranszport a jelenlegi felfogés szerint hidrodinamikai
jellegii, agzaz a kapillirisok minden pontjén a hidrosztatikus
és ozmotikus nyomfsok eredljének aktuilis értékétdl figg. A
kapilléris rendszerekben dltaliban olyan d&llapot uralkodik,
hogy az artérifis oldalon a belsl és kille® /interstitialis/
tér kizdtti hidrosztatikus nyomiskilldnbség nagyobb, mint az
eltérl fehérjekoncentricidk eredményeként fenn&lld kolloid-
ozmotikus Jomkotikus/ nyom@skiilénbség. A folyadékmozgds ird-
nya itt tehféit az interstitium felé mutat, filtréciés jelle-
gi. A forditott esetben, amikor az cnkotikus anyomiskiilOnb-
ség nagyobb [altaldban a kapillérisok vénés szdrén/, reszorp-
eidés &ramlis tirténik, az interstitiumbdl a kapilliris lumen
felé. A reszorpcibés folyadékmozgis intenzitésa /idlegyséy
alatt reszorbedlt volumen/ kizelitSleg egyezik a filtricids
dramliséval, a kettds kizbtti kiilonbség tehét nagysigrendek-~
kel kisebb biarmelyiknél. A klasszikus Starling-egyensuly ar-
ra az esetre vonatkozik, amikor a filtrécibs és reszorpecids
ramlésintenzités pontosan megegyezik, azaz a transmuralis
folyadékmozgidsok eredfje zérus. Ezen egyensulytél vald elté~
rés az Gtmeneti folyamat tartama alatt a szlvetkdzti folya-
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dék volumenének viltozésit okozza. Dinamikus egyensulyi &l1-
lapot femnéllhat ugy is, ha a filtréciés &ramlés nagyobb a
reszorpcibsndls a killdnbséget ekkor a nyirokérrendszer ssil-
litja el. A vérkdr kapillirisait, az interstitumot és a nyi-
rokérrendszert tehfit a vérkapillérisok transmuralis folyadék-
forgalma kapcsolja egységes rendszerré.

E rendszer hidrodinamikai folyamatainak k&zéppontjdban
az aldbbi jellegzetességek &llnaks

- 5 f.olxmwk olyan alapvet® élettani jelenségekkel
kapcsola M.nt a vér és a szbvetek kizti anyagforgalom,
az mzmunl t&rtogat homeosztézisa. Meghatirozd szerepilk
van az interstitialis &llapot, a nyirokkeringés, a kapilla-
ris hemodinamika és esetleg a vérkdri periférids ellendllés
szabdlyozéséinak vonatkozdsdban is. A rendszer els@dleges,
reprezentins mennyiségei /az intra- és extravascularis nyo-
misok, a parakapilléris és nyirokéramliisok/ ezért e rend-
szer hatérain kiviilesS é&lettani jelenségek fontos tényezfi
is egyben.

-~ A rendszer tényez®i bonyolult k&lcsbnhatésban &llnak
egymidssal. Az egyik karakterisztikus mennyiség, az intersti-
tialis hidrosztatikus nyomis példéul nem csak meghatdrozéja,
hanem fiiggvénye is a transmuralis folyadékforgalomnak. Ugyan-
ez mondhatd el az interstitialis hidrosztatikus nyomés és a
nyirckéramlis kapcsolatirdl is. A filtricids-reszorpcids 4~
ramlisockat megszab® egyik tényez® -~ a kapilliris hidroszta-
tikus nyomiis ~ helyfilggése, "profilja® pedig éppen a transmu-
ralis folyadékforgalom kévetkeztében médosulhat. A tényezdk
ilyen és ehhez hasonldé Osszefliggésel a rendszerben lejitszbé-
dbé jelenségeket bonyolulttd teszik, ezért az egy-egy tényeszd

hatésit magyardzd Attekinthetd tedrifk félrevezetdkké valhat-
nak.

: etlsége korlitozott. Az egyedi
tcpnloauu myin&qck mérési nehézségei is jelentisek. E~
legendd itt az interstitialis nyomisok mérési problematikéjé-
ra utalni /a tiivel, ballomnal, Guyton-kapsguléval mért anyo~-
mésok kUlSnb8z8sége/. Tovdbba az intravascularis nyomésok,
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dramlisintenzitisok és koncentricidk a kapillirisok mentén
pontrél pontra vialtoznak. Ez azt jelenti, hogy a funkcidkat
csak elsl8 lépésben kizelithetjik meg a rendszer egészére vo-
natkozé - globédlis - tényeztk alapjén. A helyfiliggéshfl adédéd
belst dinamikérsl igy csak durva kvalitativ képpel rendelkez~
hetiink. E tekintetben a strukturilis adottsigok a rendszert

~ a szd szoros értelmében véve is ~ megkizelithetetlenné te-
szik /nyomis~, Aramlds-, koncentréciémérések stb./.

A fenti jellegzetességek miatt a rendszer megismerésére
irényuld tirekvések az egyedi fizikai jelenségeket Gsszefig-
gésilkben abrdzold kép megteremtését igényelik. E "képnek"
tartalmaznia kell az egyes folyamatok &s Osszefilggéseik 1lé-~
nyegét, a vissq&lt rendszer dinamikai tulajdonsdgait, és al-
kalmasnak kell lennie hipotetikus elemek é&s folyamatck befo-
gaddséra is.

A kdvetkezOkben egyrészt egy ilyen kép kialakitdsidt ki~
séreljilkk meg. E kép modell~realizfciél segitségével pedig a
rendszer néhény konkrét, élettani szempontbil jelentds folya-
matét: a transmuralis &ramlésok meghatérozdit, jellegét, a
rendszer belsl paramétereinek é&s kdrnyezeti feltételeinek az
interstitialis nyomdsokra és a nyirokdramlésra gyakorolt ha-
tisét vizsgdljuk.

E dolgezatban a kapilliris rendszerek bizonyos - hidro-~
dinamikal és ozmotikus -~ jelenségesoportjét modellek segit-
ségével vizsgiljuk. Az alkalmazott médszer nem konvencioné-
lis, hasznélata sorén szokatlan problémik és lehetlségek me~—
rilnek fel, czért célszeriinek léitszik néhény fogalom és ell-
zetes megfontolis ismertetése.

Rendszer és kirnyezete. Részrendszersk. Az anyagi vilag vala-
mely szempontbél Ondllé, elkiildnithetl objektumit, melyet

strukturdjival és mikddésével adhatunk meg, anyagi rendszer-
nek nevezzilk. Vizsgdlatakor a rendszert a vele kapcsolatban
lévG tSbbi rendszer kizil emeljiik ki, melyek Osszessége a
rendszer kirnyezetét alkotja. Ha a vizsgilat tibb rendszer
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egylittesére terjed ki, az ujonnan alkotott rendszernek mind-
egyik komponense részrendszerré valik.

Vérkeringési problémék vizsgidlatakor a kapilliris h&lé~
zat részrendszerként tekintendS. A kapilliris filtriciés fo-
lyamatok tanulményozisa esetén viszont a kapilléris hiélézat,
az interstitium és a ayirokérrendszer egy rendszert alkot,
melynek kbrayezete - a vérkeringés tSbbi része - a bemeneti
mennyiségeket, a wmilkiidés bizonyos hatéirfeltételeit szolgdltat-
ja.

Mozgdsforma. A vizsgdlt rendszer, a kapilléris hélézat kémiai,
fizikai és biolégiai térténések szinhelye., A rendszer "rang~-
jét® ugyan a legmagasabb rendll mozgésforma szabja meg, de a
kiilonblz0 mozgisformiékban lejitszé6dé funkcidk fontosségit a
rendszert kirnyvezetével egylitt tekintve itéljik meg.

Hodell. A boayclult rendszerek megismerésére iranyuld tdrek-
véseket mindig motivilija a kdvetkezl kérdésfeltevés: a ren-
delkezésre a116 informicibk alapjin elképzelt rendszerben
- mely tehdt az objektum tdbbé-kevésbé hil tikrizbdése -~ re-
alizélédhatnak~e az utdbbiban megfigyelt funkcidk. A kér~
désre adott vélaszok azutin a felhasznilt informicidk blvi~-
tésén [rendszerezésén/ &s az elképzelt rendszer midositésén
keresztill elfkészitik az ujabb kérdésfeltevést. A megisme-
rés folyamin e “"szembesitések® pericdikusan jelentkeznek.
Kézenfekvinek tiinik a modell-fogalom kibivitése a megismeré-
si folyamatra; az elképzelt rendszer esetében is egyfajta
- gondolati - modellr®l van szé. A bonyolultsag egy bizonyos
fokdn a gondolati modell elkeriilhetetleniil szétesne, vagy a
beépitendd informicid, vagy a modell attekinthetetlensége mi~
att. A gondolati modell ilyenkor "testet 8lt%: leirjdk /pl.
matematikai modell/, megépitik [fizikai/ vagy egysszeriien ki~
jelélik illetve feltételezik egy azonos mozgésformiju rend-
szerben [allatkisérlet/.

Az objektum és modellje egy-egy rendszer, strukturdik
és funkcibdik vanmak. KOzdttik strukturdlis és/vagy funkecio-
ndlis hasonlésdg &1l fenn. Minthogy a strukturdlis modellek
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vagy pusztin demonstricids jelentlségliek, vagy a funkeibk
modellezése sorén jatszanak alidrendelt szerepet, a toviabbi-
akban modelleken kizérdlag funkcionilis modelleket értiink,

A dolgozatban leirt modelleket egy élettani rendszer
fizikai mozgdsformiban lejitszddd jelenségeinek vizsgidlata-
ra konstrudljuk. A "gondolati modell™ itt fizikai jelensé~
gekre vonatkozik, és matematikai modellben realizdlédik.
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A dolgozatban alkalmazott fontosabb jelblések:
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a kapilliris cs@imodell hossztengelye

a csOmodell hossza

az egységnyi hosszusigu cstmodell hossztengelye

a ¢s@modell Osszfeliilete

a csinpodell Osszkeriilete

a csUmodell sugara

a plazma dramlésintenzitéisa [fehérjék nélkiil/

a plazmafehérjék dramlisintenzitisa

a vérsejtek dramlisintenzitisa

a fehérjementes folyadék transmuralis dramlissiiriisége
a fehérjék transmuralis Sramlissiliriisége

kapilléris hidrosztatikus nyomis

interstitialis hidrosztatikus nyoméas

kapilléris onkotikus nyomis

interstitialis onkotikus nyomds

intravascularis fehérjekoncentracid

interstitialis fehérjekoncentricid

a pembran fellletegysdégenkénti konduktivitisa

a merbrin felilletegységenkénti fehérje-permeabilitfsa
a vér litszdlagos viszkozitisa

a latszélagos viszkozitas képletében szerepl® &lianddk

hematokrit—-érték

interstitialis térold dinamikus tiagulékonysiga
interstitialis térolé térfogata

interstitialis térolsét tB1t8 &ramlés intenzitéisa

interstitiumba irdnyuld fehérje~Sramlésintenzitis
elvezetésen tivozd fehérjék sramlisintenzitisa
széveti metabolikus vizforrés

szdveti proteinforris

a nyirockelvezetés végnyomisa
a nyirokelvezetés ellendllisa

-

A 2.1 és 2.2 modellek speciilis jelfléseis

a plazma &ramlésintenzitisa

interstitiumb8l elvezetett folyadék Aramlisintenzitésa
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artérids oldali dramlésintenzitis
vénés oldali dramlasintenzitds
eredé transmuralis adramliasintenzitéis
filtracidés aramlisintenzités
reszorpeids adramlisintenzitis

A 4.3 modell specidlis jeltléseis

™
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a diszkrét szakaszock sorszaéma

a diszkrét szakaszok szima

a transmuralis folvadék Aramlésintenzitéisa az i-edik
szakaszon

a transmaralis fehérifk Aramlisintenzitisa az i-edik
szakaszon

hidrosztatikus nvomisesés az i-edik szakaszon

eredS transsuralis Sramlésintenzités

a transmuralis fehérjék eredl Aramlisintenzitésa
filtriciés Aramlisintenzitis |

reszorpecids dramlisintenzités

artériis oldali aramlésintenzitésck

vénés oldali Sramlisintenzitéisck

vinis oldali hidrosztatikus nyomis
ar i-=dik szakasz konduktivitésa

az i-edik szakasz permeabilitésa
a diszkrét milkbdés idSpontjainak tivolsiga



1 A MODELL ALTALANOS LEIRASA

Egy fiktiv kapilléris rendszer &ramliési viszonyalnak
modellvizsgilatihoz mindenekelStt a rendszer geometriijanak
leegyszeriisitése sziikséges.

Amennyiben a "miikGdG" kapillérisok szamit egy rendsze-
ren beliil /idGhen/ &llandénak, egymésrahatdsukat elhanyagol-
hatdénak tételezzilk fel, gondolatban egyesithetjilk az azonos
kapillaris hidrosztatikus nyomison levi keresztumetszeteiket.
Az egyesitett keresztmetsszeteket helyezzilk el az x-tengely
mentén, az x = O pont a kapilliarisok artériis végét, asz
x = L pont a vénds végét jelentse. A tetszlleges x pont-
ban egyvesitett keresztmetszetek Osszkerilletét jeldljik H(x)~
szel. Hasonléan felvehetd egy r(x) filiggvény is, amely a hé-
lézat ekvipotenciilis pontjaiban az elewmi hosszusigu kapil-
laris sszakaszok hidrodinamikai ellendllisénak paxa&{§1 ere-
dSje. A haldzatot egyetlen csivel reprezentiiva, ill;;dé
viszkozitésu folyadék Poiseuille~dramlasat feltételezve r(x)~-
hez a csBsugarak egy ¢(x) fiiggvényét rendelhetjik *

legyen a modellben f = f£(x,t) az aramld plazma fehér-
3k nélkilli dramlésintenzitdsa, y = y(x,t) a plazmafehér-
§ék Aramlisintenzitésa, ¢f = Qg (x,t) és ¢Y = ¢y(:.t) pe-
dig a wegfeleld transmuralis adramliéssiiriiségek. [Az &ramlés-
intenzitds /flow/ térfogat/idd dimengiéju /pl. ml/min/ meny~
nylség. Az dramlisslirliség dimenziéja térfogat/idié/feliilet,
tehdt tulajdonképpen sebesséyg jellegli. Filtrécidés problémik-
nal plasztikusabbnak érezszik az dramlissiiriiség fogalmit./

A fenti mennyiségek k&zltt a kontinuitési cgyenletek
teremtenck kapcsolatots '

» EKOnnyen belithaté, hogy a konfiguracié egyszeriisiiése utin
nyert modell korrekt geometrial interpretilisa nem lehetué-
ges, mivel az Usszkeriilet €s az ellenéllésazonossig alapjén
kapott redukilt csOsugir kozitt nem all fenn a H = 2T¢ Osz~

szefilggés.



Az egyenletek jobboldalénak negativ el@jelével wmindissze azt
az eldjelkonvenciét vezetjlik be, hogy az interstitiumba iré-
nyuldé folyadékmozgisckat tekintjik pozitivnak,

Az l. &brén az Sramlési kép primitiv szkémdjét nyujtjuk.

A transmuralis vizforgalom mechanizmusa a wmodellben
hidrodinamikai jellegii. Erre Pappenheimer /1953/ kalkuliecibja
szolgaltatta az alapot: A semdpermeabilis mewbrénok vizfor-
galménak diffuzids folyamatokbdl szdrmazd hdnyada a pbrus-—
nagység nivekedésével rohamosan csikken. 20 ® - na2 nagyobb
pérusatnérik esetén a diffuziés hényad elhanyagolhatévé valik
a hidrodinamikai &ramlisbél szérwazdé hényed mellett. Poppen-
heimer a 0 - 20 & péruspéret~tartoményt @ sejtmenrbrén jelleg-
zeteseégének, a 20 & - nél nagyobb pérusméreteket a kapillé-
ris menbrén tulajdonséginak tartija.

A mpodell transmuralis vizforgalwminak leirdsa a Starling~
elméleten alapszik. Eszerint egyensulyi helyzetben a

p~Pewk ~-XK

egyenlfség 411 femn. p 1ll. P a kapilléiris ill. intersti-
tialis hidrosztatikus nyomds, k 1ll. K a megfeleld kolloid~-
ozmotikus nyomés.

Landis és Pappenheimer /1963] Osszefllggése szerint az F
filtrécids folyadékmozgis arényos e négy nyomis eredijévels

F=elp=-P -k +K]|

ahol ¢ hidrodinamikal konduktivitis dimenzidju /pl. ml/min,
.Hgmm/ allandé.

¥eg kell jegyezni, hogy a Starling-elmélet megfogalma-
zasa, valanint Landis és Pappenheimer Osszefiiggésének alkal-
mazésa csak egy elemi kapilléris feliilet esetére preciz; ka-



l. &bra

A kapillaris modell aramléasi képének primitiv szkémija. Je-
16léseks £ a plazwma [fehérjék nélkil/, y a plazmafehérjék
és h a vérsejtek dramlésintenzitésa; ¢£ a fehérjementes
folyadék, OY a fehérjék transmuralis aramléssiiriisége; p
ill., P &a hidrosztatikus, . 1l1ll. K a kolloid-ozmotikus
nyomés az intravascularxis ill. az interstitialis térben; o
ill. B a plazma ill. az interstitialis folyadék fehérje-
koncentricidjas fl ill. y; @ nyirokelvezetésen tévozé fo-
lyadék ill. fehérje Sramlisintenzitisa.
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pilléris hélézatok filtricibs viszonyainak kvalitativ jellem-
zésére is csak els® kizelitésben alkalmazhatéd.

A modell egy x pontjdban a ¢£ dramldssiiriiség értéke a
kévetkezGképpen irhaté fels

$p(x) = 7(x)[p(x) = P = k(x) + K] 1.1/

ahol 7T a fal hidrodinamikai konduktivitisa, dimenzidja pl.:
ml/ min . Hgmm . unz.

Ha ¢£ > 0, filtrdciés, ha ¢£ < 0, reszorpeids folya~-
dékmozgisrdl bheszéliink., A tulajdonképpeni Starliing-egyen-
sulyt e pontban a ¢£ = O &allapot jelenti.

2 plazmafehérjék membrintranszportja experimentalisan
nehezen magkdzelithetd, meglehetisen tisztdzatlan jelenség.
Valészinlleg diffuzié utjén, a hidrodinamikai aramlas szin-
helvéiil szolgdld csatornfikon keresztiil tdrténik. E csatorndk
20 -~ 40 % atwérdjlek, igy nem csak a proteinek, hanem a ki~
sebk molekulamdretii plazmakomponensek szémidra sem engedik a
szabad diffuzibdt. A jelenség - amely az e€lSzfek alapjén é&ram-
16 kizegben tlrténd gdtolt diffuzidé - finomabdb megkizelitésé-
hez t8bb informfcié lenne szilkséges. A modellben a kapilliris
merbrin strukturdja fliggetlen a rendszer viltozéitdl, igy
megelégsziink egy primitiv diffuzids mechanizmus feltételezé-
sével:

¢ (x) = A (x)[b(x) - 5], 1.2/

anol A a membran g&:anahiltt&si egyltthatdia, b az intra-
vascularis proteinkoncentrfcid és 3 az interstitialis pro-
teinkoncentricid.

A kovetkezfkben megvizsgidljuk a transwuralis hidrodina~
mikai dramlist meghatdrozd nyomdsok eredetét és természetét.

A kapilléris hidrosztatikus nyomds a virkirben fennilléd
nyomésgradiensnek megfelelfen a kapilifriscok artesriis vége
felGl a vénds vég felé csbkken. A modellben hatirfeltételként
csak a vénds oldali nyomést rSgzitettik, az arteriis oldalon
a "kirnyezetet" a modell bemeneti &ramlésintenzitésal jelentik.
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E vélasztésok alapjit a kiivetkez® megfontoliésok képeziks:

a/ tibb parallel mikrocirkuldcidés rendszer feltétele-
zésével a vends nyomds fliggetlennek tekinthet® a vizsgilt
fiktiv hdlézat &ramlisi viszonyaitél

b/ A praecapillaris vascularis resistentia relative wa-~
gas értéke miatt feltehetl, hogy a bemeneti Aramlésintenzi-
tés értékét a rendszer belsd dramlisi Allapotvidltozisa nem
befolyésolja.

A fenti idealizélésok szerint tehét a modellben a hid~-
rosztatikus nyomlsgradiens a bemeneti "aramlisgenerétor® ha-
tésdra, a rogzitett nyomisu vends oldal fellSl épilil fel. Esze~
rint a modell tetszlleges x pontjdban a hidrosztatikus
nyomést az aldbbi Osszefiiggés adja megs

A
p(x) = p(L) + f(f saey) gz'.‘;rax 1.3/
X

ahol p(L) a hidrosztatikus nyomds a veands oldalen, n’ a lit-
szélagos viszkozitds és ¢ a cslmodell sugara.

A vénés oldali nyomésra felépilild nyomésgradienst tehit
ag aramlis~ és ellendllésprofil hatirozza meg. 2z £ &ram—
lésintenzités a filtricids~ reszorpcids folyadékmozgasock
eredményeként a modellben pontrél-pontra véltozik. f§ vél-
tozésa azonban az dramld folyadék siirliségének és ezzel visz~
kozitésénak viltozésit is maga utén vonja. Barras [1969/ ex~-
ponenciilis Osszefiliggést taldlt az n’' létszélagos viszko~-
zitéds és az e haematokrit-érték kbazitt:s

n’ -acxp{ec} 1.4/

ahol a és ¢ a cslatmérotil, linedris sebességtil, nOmér-
séklettll fiiggh konstansok.

Az [1.2] Gsszefliggésben a haematokrit-érték felirhatéd
a vérsejtek h dramlésintenzitisa és a totdlis adramldsinten-
gitds (£ + h + y) haényadosaként. A kapott kifejezést helyet-
tesitsik be az /1.3/ egyenletbe:



L eh
p(x) =p(L) + | (E+h+y) 22 exp! L% 1.5/
oAy TIRTT) g
x

A plazma-proteinek ozmotikus nyomdsa. Semipcrmeabilis
membrannal kiilonbdz® koncentricidéju idedlis oldatokat elva-
lasztva, a fellépl ozmotikus nyomdskiilinbség a koncentrici-
ékkal arényos lenne., Landis és Pappenheimer [1963/ a mért
ozmotikus nyomés - koncentréeid - gbrbéket harmadfoku poli-
nommal kdzelitette a 0O -~ 25¢ proteinkoncentricid-tarto-
ményban. Kizérblag albumint tartalmazd oldatra a

2 3

k‘ b 2'8 B+ 0'18 P 6'012 b #

plazméra a
kK =2,1b+ 0,16 b% + 0,009 b> /1.6/

bsszefliggést nyerték. A klasszikus frakcionalisi médszerek-
kel ellentétben a normél plazma albumin-globulin aréanyit
jAasG) 1,1 értékinek taldlték.

Az ozmotikus nyomds nemlineéris koncentracidfiiggése
fontos szerepet jétszik a filtracids erdk kiegyenlitésében
és ezen keresztill a vértérfogat homeosztizisdban. A nemli~
nearitéisokat a Donnan-elmélet alapjin a fehérjék tiéltésével
kapesolatos egyenlitlen ionmegoszlissal, = proteinek, vala-
mint a proteinek és sbk kizitti elektrosztatikus kélesSnha-
tasokkal magvardzszdk.

A kapillérisokban a transmuralis d&ramlésok kévetkezté-
ben a plazma-proteinek koncentriciéja, ennek kdvetkeztében
pedig az intravascularis ozmotikus nyomds a hely fiiggvényé-
ben valtozik. 2 proteinkoncentricid, melynek szokidsos dimen~
zidja pl. ¢/100 ml plazma, a fajsulyok ismeretében dtszémitha-
té térfogat-koncentrécidba, ¢s igy felirhatd az dramlisinten~-
zitésok hényadosaként; az ozmotikus nyomésra tehdt a
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2 3
N A 52 IR a2 I s L
tsszefiggést kapijuk.

Interstitialis hidrosztatikus nyomés. Guyton és mtsai
{1971] wonogréafiidjukban a szivetl nyomés hiérom tipusit ki~
lénbiztetik meg: J1/ az interstitialis folyvadék, /2/ a kolla-
gén, clasztin stb. rostszerkezet é&s [3/ az interstitialis
gél nyomésa. A két utdbbit Bsszefoglalva "szilard"™ aszdveti
nyomésnak nevezik. A totélis sziveti nyomést az interstiti-
alis folyadék, valamint a szildrd sziveti nyomds -~ kapilla-
ris falfeliiletre atlagolt ~ Usszege adja meg, nnlya.k éxrté~
ke az atwoszférds nyomissal egyenld.

Normdl kiriilmények kiz0tt tehidt az interstitium “szi-
14rd® véza olyvan [fpozitiv/ nyomdst fejt ki, amely éppen el~-
lensulyozza a folyadék [negativ/ ayomésat o kapiliéris
falra haté erCket a totdlis szbveti nyomés adja, a transmu-
ralis folyadékforgalmat viszont a kapillaris fal tulayomd
részével érintkez?® interstitialis folyadék nyomidsa hatérozza
neg.

Filtrécibé~reszorpeild egyeansuly altaldban néhény Hgmm-es
negativ interstitialis nyomds mellett 811l fenn. A seitek,
kbtlszbveti elemek és kapilliriscok felszinén ekkor nem mobi~
lizé&lhaté, kb, 0,5 ~ 1pm vastagsigu folyadékréteu helyezke~
dik el. A transmuralis Gramlisck filtracids tulsulya esetén
negjelend mobilizdlhatd, szabad folyadékot a nyirokkapilléri-
sok rendszere nivatott Osszegylijteni é&s elsz&llitani, igy
1 -~ 2 Hgmn pozitiv nyomés méyg észgrevehetd interstitialis akku-
maldcibhoz nem vezet., Nagyobb mennyiségii szabad folyadék je-
lenlétében az eddig "témaszti® szerepet betbltd szilirxd szd-
veti elemek inkidbb Osszetartani igvekeznek a sziveti struktu-
rat, az akkumulécid tovabbi fokozddasakeor podig a sziveti
struktura felbomlik, a szerv térfogatviltozisa észrevehetivé
valik.

* A dolgozatban - az Sélettani konvencidnak megfelel@en - a
nyomésckat az atmoszféris nyomishoz viszonyitjuk. A "pozitiv®

nyonds tehét atrmoszfére feletti, & "negativ®” nyomds pedig
szubatmoszféris nyomist jelent.
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Hidrodinamikai szemponthb6l az interstitium elképzelhetd,
mint a kapillarisok hélézatét kdrillvevd, Ssszefiiggt, rugal-
mas térold. Modelliinkben ezt a képet realizdltuk.

Minthogy e modellkisérlet £6 célja az &llandbsult al-
lapotok meghatirozisa és analizise, a tranziens folyamatok
szimulécidjat csak az eldzBek segédeszkdzeként haszniljuk,
és eredményként csak demonstrativ jelentOségiliek, az intersti-
tialis tér C = C(P) dinamikus compliance-karakterisztikéjit
egyszeril megfontolésok alapjén vettilk fel:s A tarolénak egy
minimélis és egy maximdlis térfogata van; atmoszféris /P = O/
nyomdéson a V, taroldétérfogat legyen a két fenti térfogat-

6]
hatar kbzépértékes

Tovébbi egyszeriisitésként hanyagoljuk el a minimdlis
térfogat értékét, azaz

YooY

és vegyilk fel a térfogat nyomdsfiiggését az aldbbi médon:

Vv, [1 + 12? arctg pp] 1.8/

A térfogat tehét nagy negativ nyomasoknél zérushoz,
nagy pozitiv nyomiscknél pedig a viax = 2 VO értékhez kb~
zeledik /2. &bra/. A kdzeledés gyorsasiga a f paraméter
értékétdl figg.

Az egységnyi nyomésviltozdshoz tartozé térfogatviltozéds

az atmoszféris nyomds kbrnyékén a legnagyobb. Ez kitiinik a

C =

av _ 2P 1
dF

1.9
™ 14 ;3;2 Py

dinamikus tagulékonysiag kifejezésébdl is. A V0 térfogatra

normidlt tégulékonysig-gbrbéket kiildnbdz8 paraméterértékek
mellett a 3. &bré&n &brézoltuk.



2. abra
Az interstitialis térold térfogaténak nyomésfliggése.

3. ébra

Az interstitialis téirold relativ tdgulékonysigénak nyomis-—
fiiggése.






A fentiekben V, &és § paraméterekkel megadott térolé~
ban kialakuld nyomfs az interstitiumbél &s az interstitiumba
irényulé folyadékmozgésok fliggvénye. 4z interstitiumra az a-
1ébbi kontinuitési egyenlet irhatd fel:

L
O

ahol 'rin az interstitialis téroldét "tdlt8" aramlés intenzi-
tésa, £1 az interstitiumbdl elvezetett folyadék aramlisin-
tengzitésa. Ug vizforrés, a sziveti metabolikus vizterme-
lést reprezentdlja.

A szbveti anyagesere vizhozamét elhanyagolva, a /1.10/
egyenlet egyszeriisGdiks

L
J-n¢fd“'f"n" 21-0. Il.ll[
o

A kbvetkez@kben az interstitialis nyomis~ és koncentri-
cibklilénbségek gyors kiegyenlitGdési lehetSsége alapjén a
hidrocuztatikus és kolloid-ozmotikus nyomds értékét az inter-
stitiumban helyfliggetlennek tekintjik.

£, értéke bonyolult mechanizmusoktédl fliggs az interxr-
stitialis nyomis és a nyirokérrendszer transzportképessége a
£6 meghatdrozéi. Ez utdbbi kialakitasdban szerepet jatszik
az arterids pulszfcid attevidése, a nyirokerek vasomotorikéja,
centrilis vends nyomis stb., valamint a periférids nyirckér-
hélézat ténusin keresztiil maga az interstitialis nyomas is.

Az interstitiumbdl tirténd elvezetés - itt nem értjik
elvezatésként a kapillarisckba irdnyulé reszorpcibs Aramlist
- modellezését a mechanizmus Usszetettsége, a megjelend nagy-
szféma hipotetikus elem nehezitené. Modellinkben végillis egy
primitiv elvezetést realizéltunk: az interstitiumet R hidro-
dinamikai ellendllésu veszeték kiti Ussze egy A nyoméasu
térrel. A vezetékben egyirdnyu &ramlist engedink meg, amely-
lyel a nyirokerek billentyiiinek funkciéjdt reprezentidlijuk.

Az elvezetési aramlisintenzitis ekkor a kiivetkeztképpen ad-
hatd nmegs



P - P‘
) » na P ) P‘
fl =
o v ha P( P‘ *
azaz
1 el -
21 - [p », * |2 Pel] . 11.12}

Itt elhanyagoltuk a transcapillaris fehérjék hidrodinamikai
szempontbél jelentéktelen dramlisintenzitisat.
Az interstitialis hidrocztatikus nyomis érxrtékét
€
P(t) = P(0) +%ff
C

4n@T 11.13/

egyenlet adja. r(0) az interstitialis nyomas ¢t = 0 41406~
pontbeli, tehét & szimuldcid kezdetén felvett értéke. iz
Ji.1}), j1.11), J1.12] és [1.13] Gsszefilggések felhasznilisi-~
val a kdvetkezl integriélegyenletet nyerjilks:

t [ L
P(t)-P(o)+éf /'In(p-k-k-rx)dx—
ol o
-%[?-Peq» ]p-r.l] &7 « 11.14/

Interstitialis kolloid-ozmotikus nyomis. Proteinre is
felirhaté a [1.10/ egyenlettel analdyg Usszeflggés:

L
o

ahol Yin @z interstitialis tdrolst t8lt€ Aramlisintenzitas,
¥, &z elvezetésen tavozd SGramlisintenzitds és Qy az inter-
stitialis proteinforras.

Az interstitialis fehérjék lebomlisit megadd QY pro-
teinforris szerepeltetésekor a hidrodinamikai modell bioké-



miai mechanizmusokkal b@viilne. A tovabbiakban QY = 0 egy-
szerisitd feltételezéssel é€liink, de az eredmények értékelé-
sénél még visszatériink Qf és . lehetséges szerepéres

b §
L
(#]

Az interstitialis folyadék B fehérjekoncentricidja a
t idépontban az addig akkumuldlédott proteinmennyiség és az
aktudlis térfogat fliggvényes

t

B(t) = B(0) +ghy f ¥, 4T . /1.16/
Q

Az elvezetésril feltételezzilk, hogy azon a mindenkori B
koncentrécidju folyadék folyik el, azaz

vy = 8 [P - Pa + IP - ?a ] . f1.17/

Az Jl.2/, J1.15]), [1.16] és [1.17] Gsszefilggéasek felhasz~-
naladsival az alébbi integrilegyenletet nyerjik B (&) -res

t (L
B(t) = B(0) "'WIE)" ! f Aa[;{-{—a(t)] ax —
o

o 3 [p ~B 4 [P - P*l] ar . /1.18/

A koncentracidé és az ozmotikus nyomis kizti kapcsolat az
11.7] ¢sszefiiggéshez hasonldan:

K-W(B)-ala+azsa+3333. j1.19/



2 MODELL ~ REALIZACIOK

Az elUzbekben élettani és fizikai megfontolédsok alapjan
egy elvi fizikai rendszert konstrudltunk, mely egy fiktiv ka-
pilléris hélézat hidrodinamikai &s ozmotikus jelenségeit mo~
dellezi. » rendszert nemlinedris integrél- és differencidl-
egyenletek irjsk le, melyek egzakt megoldésival felesleges
kisérletezniink. A tovidbblépés egyik utja az elvi fizikai
rendszer leegyszeriisitése - a leird matematikai modell egzakt
megoldisa reményében. Ez természetesen a modellbdl nyerhetd
informicié cstkkenésével jidr. Misik lehetlség a kizelitd, nu-
merikus mdédszerek hasznilota, szimitdgép segitségével. 2 ki~
vetkezOkben mindkét médszert egy-egy realizécibval illusztral-
juk.

Egy harmadik lehetSségre a 2.3 pontban mutatunk példat.

E modell a figyelembe vett folyamatok tekintetében az 1. pont-
ban megfogalmazott rendszer megfelelfje, de "miikidési® elvét
tekintve eltér attdl: térben és idSben egye#rént diszkrét, sza-
kaszos jelleqgii.

2.1 Elosztott paraméterii, idSfliggetlen modell

Bizonyos egyszeriisitésekkel az 1. pontban leirt rendszer-
b8l levezethetd egy primitivebb modell /Hantos é&s Lazdr [1970//.
E feltételeket a kivetkezOképp foglalhatjuk Sssze:
a/ kizérélag stacionarius esetekkel foglalkozunk, azaz a
rendszer Osszes mennyisége id8ben dllandd értékil
b/ fehérijére impermeabilis kapilliris membrint tétele-~
ziink fel /X = O/, tehdt ¢y-o, E=0, é8 K=0
¢/ a T hidrodinamikai konduktivitist a modell koordi-
nitaja mentén Allandénak tekintjiik
d/ stacionfirius esetek vizscilatinil nincs szerepe a
rugalmas tarolénak
e/ az elvezetési ellenfllés linedris elem /nem szelep-
szeril elvezetés/
£] kbzbmbig, hogy a modell A = H L Osszfeliiletét mi-
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lyen H é&s 1L értékek allitjék ell. Igy célszeri
bevezetni a

X
Rk -
koordindtatranszformiciét. Ekkor a } = O pont a csO-
modell artérids végét, a | = 1 pont a vénds végét
reprezentilija.
g/ a kapillaris hidrosstatikus nyomiis nem a modellben

alakul ki, hanem a rendszerre rékényszeritett, rig-
zitett, linedris nyomdsprofils

p®) = p@) -3 [p0) -p@] .

A wmodell aramlési viszonyait ekkor a kidvetkezl diffe-
rencidlegyenlet irja le:

%—f—-é%?)..er(p-P—k) =

- - T“{P(O) -t [p@ -p@)] -

-2~y (-Y{-,)} . 12.14

Bevezetve az y+ f = 2 helyettesitést, valamint a

*o*Aalylozncl,

TA “2 yzlo‘ = G2 s

3,,6
‘J‘Aasylo = Gq

« = pafe@ -sfo) - c@)) .

p=71alp@ - po)]

jeltléseket, a kivetkez® elstrendilli, nemlinedris differencidl~
egyenletet nyerjiks

G G G
Q.’.._-.l..q-z.‘- 3—0(4 " 2.2
a2 BS 12.24



Az egyenlet egzakt megoldidsénak létezése bizonyithatéd
/legaldbkis a fizikailag redlis tartoményra/, az egzakt meg-
oldés azonban ismeretlen. Numerikus megoldisokat szémitdgé-
pen, Runge ~ Kutta mbédszerrel nyertiink.

2.2 %"k = konstans” modell

A fenti egyszeril modell vizsgadlatanak az volt a £0 cél-
ja, hogy a transmuralis folyadékforgalom és a plazma onkoti-
kus nyomésa kdz8tti kdlestnhatds jelentiségét kiemeljiik. Eh-
hez azonban egy szandékosan tovibbegyszeriisitett modell meg-
alkotésa &s eredményeinek a 2.1 modell eredményeivel vald
bsszevetése valt szilikségessé,

E "tovabbegyszeriisitett” modell lényege az, hogy elte-
kintiink az intravascularis keollioid-ozmotikus nyomésérték hely-
fliggésétdl, amelyet a transmuralis folyadékmozgésok hoznak
létre, azaz feltételezziik, hogy

k(}) = k(C) = konstans.

A [2.1] differenciidlegyenlet ekkor a kévetkezd alakura
egyszerlisSdik:

g—? - A{P(O) - t[pla) - p(l)] - - k% /2.3

Ez integrdlassal megoldhatd:

z(}) = z(0) *'J‘A{[p(o) - k]§ - B} - %-[p(o) - p(l)]}§2 ;

E modellt a késtbh ismertetendd modellel vald Bsszeve~
tésre is felhasznfljuk. Ezért realizaljuk az egyirédnyu elve-
zetést; biztositanunk kell, hogy a z(0) > =z (1) relécid tel~
jesiiljdn, vagyis /dllanddsult &llapotok!/ ne tdrténhessen ef-
fektiv reszorpcié. Mivel az interstitialis nyomds kialakuléd-
sénak mechanizmusa mds 2z(0) > z(l) illetve =2(0) = z2(1) e~
setben, e két esetre kiilon-killon keressiikk /2.3/ megoldisit.

a/ effektiv filtrécidé: z(0) > z(1)
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2(§) = z(0) -74[9(9) - x|t -&[z(@ - x(1)]§ -
- %[p(o) - p(l)]i. gz}.

z(1) meghatérozdsihoz végezzik el a } = 1 helyettesitést,
maijd rendezzilkk az egyenletets:

g

z(1) = z(0) - 5 B8
+

) |

EX

ahol
P=3[r@ +pw)

az &tlagos kapilliris hidrosztatikus nyomis, Visszahelyet-
tesitve z(1) értékét, majd bevezetve az

v'TAp(O)-k--R—:—%-

1 *'fii
és a

w =200 - »@)

jeltléseket, a kapilléaris dramlisintenzitésra a
z2(}) =z(0) - o} +w}? 12.4]

kifejezés adddik. A filtrécids és reszorpcids Aramlésin-
tenzitésok eredfjes

1 o
= - [a.(g) -z(0) -2(1) =% Pk

< } OF Tor-_m

Fontos mennyiség még a z¥ filerdciés és a 3~ reszoerpei-
6s intengitisok értéke. Meghatirozésukhoz keressik meg a

filtrécidés és reszorpecibés tartominyok § o hatarpemtjit. a



= O
d
§ o
feltételblls
U
5o ™ 3w .
Ezzel:s
U
o i 2
zt = -j dz(}) -f (v - zw;) é§ = %s ]2.6}
O &
&g

8-.-3‘-3.

Mivel &ltaldban 2¥= 27, 2% -t és 27 -t egyarant te-
kinthetjik a paracapillaris keringés mértékének.
Végiill a kialakult interstitialis nyoméss

®a) -zn--—P—:—’f- . 12.71

1+ -
TAR

b] filtréciés egyensulys z(0Q) = z(1)
z(}) = z(0) ~ TA{[p(O) - k]§ - plb1§ -

-%[9(0) - p(l)] §2} . 12.8]
Mivel trividlisan
z2w=gz(0) -2(1) =0,

/2.8/-b61 § = 1 helyettesitéssel az interstitialis nyomds-
ra

P,b,-i;-k 12.9¢

€rték adbédik. Figyelemreméltd, hogy P Y B fligg az érfal
T & hidrodinamikai konduktivitésatél.
A kapilléris Sramlésintenzitésra a
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&sszefliggést kapjuk. Ekvilibriumban tehat z(§) fliggetlen a
plazma kollecid-ozmotikus nyomasatél.
A hatéarpontra

1
So =2
értéket kapunk, azaz a z(}) gbrbék szimmetrikusak. Lzzel a
parakapilliris keringés intenzitdsas

z*-z'-%-%yz\[p(o) —p(l)]. /12.10]

2.3 Koncentralt paraméterii, szakaszos miikkddési /discrete-time/

nodell

ST

Az 1. pontban konstrudlt modell, annak egy /tOrténetiség
szempontjabol ismertetett/ egyszeriisitett vadltozata, valamint
a "tovabbegyszeriisitett™ k = konstans modell elosztott para-
méterll rendszerek, hidrodinamikai valtozéik a csOmodell koor-
dindt&ja mentén folytonosan valtoznak. ~ modell Altaldnos megfo-
galmazésaban ezenkivill idSriggl wvaltozdkat szerepeltetiink, az-
az a megolddsck nem csak a kiilénbdzG dinamikus egyensulyi &l-
lapotokat, hanem a kdzbens® folytonos &llapotviltozidsokat is
szolgaltatjdk /[Hantos és Hunya [1970//.

A kovetkezOkben ismertetendd rendszer konstrukcidéja az e~
1020ektbl eltérd szemléleten alapul, a modell strukturdlisan
és funkcionélisan megviltozott jellegli. Az &Atalakitdst egyrészt
a geometriai strukturén végezzikk: felosztjuk a csdvet longi-
tudindlisan N darab egyenld szakaszra. A hidrodinamikai pa-
ramétereket egy~-egy szakaszon beliil a&llandénak tekintjiik, lon-
centralt paraméteril rendszert képeziink. Az interstitidlis ta-
rold tovébbra is egységes elemként szerepel,

Az Osszefilggések felir&sénal tamaszkodunk az 1. pont meg-
fontolésaira és Osszefiiggéseire.

a/ az _elemi szakasz leirdsa. Alkalmazzuk az 1. pont folykonos
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rodelljének Gsszefiiggéseit az i-edik szakasz &dramlisi vi-
szonyaira [4. &bra/.

A bemeneti, kimeneti, valamint a transmuralis &ramlis-
intenzitéisok kizbtti kapcsolatoks

f? - ft = F& jpliazméral/

Y -y ¥,  [fehérjékre/

k
i~ By

b

h = 0 Jvérsejtekre/ .

Képezzilk az dramlésintenzitisok, nyomdsok és koncentré-~
cidk szakaszon beliili dtlagértékéts

Te3(eed) s w-3(h )
somd(hest) ¢ R -3k end) - viR)

x

- b

y

E'%(*’k*bk)'%’ "> 1b*k‘i£k .
1 *5 Yy v £

A vérsejtek térfogatviltozisibédl addédd &ramlasintenzi~
tésviltozdstél eltekintiinks
b k

hy = b

g "bg=h

i

& transmuralis intenzitisoks
F, = qi(§i - P - fi + X) ,

L A «-)\:“(S1 -B) ,

zhol gy az elemi szakasz falfelliletének hidrodinamikai kon~

duktivitésa, A;i pedig a fehérjékre vonatkozd permeabilitdsa.

A hidrodinamikai nyomaseséssg

b _ Xk -



4. ébra

A diszkrét modell elemi szakaszinak Sramlis- és nyomidsérték-
jelblésed.

5. abra
A diszkrét modell blokkdiagramija.
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b/ cs@modell-konstrukcid elemi szakaszokbsl

Az egyes szakaszok a kivetkezOképpen illeszkednek egy-
mashozs

b bk
£ = f';—t. i Yy = Y5.q hy mhy 44

b k b
Py " Pyjoq " PFyq " Pyq
2 fentiekbOl kivetkezik, hogy

b k b k
bi = bi"l és kj. = ki"“- .

Az illeszitési feltételek birmely i-edik [i=1,2,...,:8/
szakaszra érvényesek.

A hidrosztatikus nyomdsprofil a cstmodell vége feldl
épiil fels

barmely szakaszra. Specidlisan a modell arterids végére a

5]
Py = Py "E : &Py
I=1

nyomigérték alakul ki. A Pg mennyiség a folytonos modellek

p(r) 411, /norm@lt koordinita esetdn/ p(1) nyomésinak,
p: pedig a p(0) nyomisnak felel meg.

Behelyettesitve a [2.11] képletet, az i-edik szakasz
bemernstl nyomisira a

8 a h
k P
p? = Py * E . ‘1 exp(ef - _} .(fi#yléhl)
=1 8927 ¥y




Geszefiiggést kapjuk, amelynek &Altalinossigit a rendelkezés~
re 8115 ismeretek alapjidn nem tudjuk kihasznilni. Igy elte~
kintiink attél a lehetiségttl, ogy az a;., ci &g 91
paramé sreknek szakaszonké® x killénbizf é&rtéket adjunk, sz~
az tetszlleges a;~y ¢§ ée g>1~p:ofilt vegylink fel. Ha-
sonléan kezeljik a 9y ég g paramétereket is, tehit a
tovibbiakban a, =a; ci P P ™P F9y ™€ Ay ™ A
jelbléseket vezetink be. A fentl paraméterek kozil elsdsor-
ban 9y ég ?1 helyfliggésétll szérmazhatna érdekes ered-
mény.

¢/ a transmuralis éramlésok eredfie

& viz és vizben oldott anyagok IZF eredd transmuralis
dramlésintenzitisit a szakaszok Fy értékénck elijelbelyes
dsszeguzésével nyerijiliks

N H
zr-Zr’_-g Z(‘p“i-p—‘iis_+x)'.
imi

i=1

A transcapillaris proteinek aramlisintenzitésas

N u
zr-Zz,‘-x Z(Ei—n) .
i=i i=l

Az al, ] é&s c] pontokban felirt Osszefliggéseknek bir-
mely t idfpontban teljeslilnidk kell, czért az idUpontokra
utald jeldléseket elhagytuk.

A diszkrét struktura az 5. dbra blokkdiagramjéval
szemléltethett. Az dbrizolt rendszer egységei kizbtt speci-
4lis kapcsolatok &llnak fenn: a csOpmodellt felépitd W
blokk mindegyike kap bemeneti mennyiségeket a megelizl blokk
kimenetéril Jintravascularis mennyiségek/, ezenkiviil a téro-
16t reprezentilé "k8z8s" blokk kimemetirTl Jinterstitialis
mennyiségek/ is. MisrészrBl a térols Lemeneti mennyilségeit
az ® blokk egyes kimenetel [transp=ralis mennyiségek/ szol~
galtatjak.

Digitélis szémitdgépen a valésigos rendszerek idSben foly-



tonos wmilkOdését idUskéla szerintl [discretetime/ modellek-
kel szimuléljuk. & modell tl. idGpontbeli allapotét hasz-
ndljuk fel a t, =& + At idGpontbeli &llapot meghatéro-
zdséra. Az interstitialis egyenletek &Atirdséndl tehdt 140~
skdla szerinti mikidésre vonatkozd rekurziv Usszefiiggéseket
kell megéllapitanunk.

d/ inmterstitialis hidrosztatikus nyomis

A €, idSpontra alakuljon ki a modellben ZF(tk) ere~
d0 transmuralis dramlidsintenzitis és P(tk\ interstitialis
hidrosztatikus nyomis. Tekintsik a Z:?(t,g értéket allandé~
nak a kévetkezd el idOpontig. A téroldé "beme~
netére® tehdt impulzusfiiggvényt kapcsolunk.

n kialakult nyomast a t, £t £ t .1 idGpontban,

() > P_ esetre a

e
3 P(t) ~ P,
P(t) = P(t) + -5 f[z!'(tg = vt | T
. ,
t
k

egyenlet adja meg. ¢, a ?(t,g nyomidshoz tartozd tagulé-
konysdg. Képezzik az egyenlet Laplace-transzformiltijét:

B (t,) ze(e) %%k ke
- i _{ i e -
P (s) Z{P(t)} =t 4l [ ; . +
¢ k
Pls) - -2
+ I
R
Rendezve és bevezetve a T = tk o1 " t} jelélést,
P( -gt -sT Wy
p(s)--é--;-")-;o-wnzrr(t}g e k(l-e ) k +
k s(s+ wk)
w
+ P k
. s(l'hok)
ahol w, = ﬁ%- az intexstitialie tdrold id¥illandéja.
k .

Visszatranszformalvas
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P(t) = L )} =2(t) e wkt+[pe + RZ ?(tﬁ] .
. (1 - e-wkr) .

Ha a szakaszos miikddés ismétlSdési ideje kellCen ro-~

vid, azaz T &R Ck,
-w{r
© =1 -u)k’t' ’

rendezés €s t = tk +1 helyettesités utén az impulzus hatésd-
raa €., idSpontra kialakult nyomas értékes

¥ (&) P(tk) -
p(tk"'l)— —-———C;--—T - REk T + P(tk) .
Az elvezetés éramlésintenzitésa [1.12/ alapjéns
P(tk) - P
=)

Amennyiben P(t’g < L elvezetés nincs / £, = 0/ és
az interstitiumra a

t
P(e) = p(r) &2 [ zreey) ar
t

i

egyenlet irhatd fel. Ekkor a

2E(
Pty y) = P(t) + -5

;4
k

formulat kapjuk.

e/ interstitialis proteinkoncentréicis és ozmotikus nyoméas.

A hidrosztatikus nyomdshoz hasonléan itt is rekurziv
formula feliréséra tSreksziink, A proteinkilépés intenzitd-
sét a tk £ ¢£ ‘l:k +1 id€ alatt &llanddnak tekintjik. A t‘k
idSpontban a taroléban B(t) .V, fehérjemennyiség van. A
belépl mennyiség Z¥(t)T , a2 elvezetésen pedig fl(tﬂ B(t)T
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intenzitéssal tivozik fehérje. Ilyen feltételek mellett

k+l

v, il Vier 2 P(tﬁ il1. P(tk+£ nyomishoz tartozd
tarolétérfogat. A tagulékonysig és a térfogat nyomdsfliggd~
sét az /1.8] és [1.9] Osszefiggések irjék le.

Az onkotikus nyomis pedig /1.19/ alapjéns:

K(t) = ¥ (Bity) -

A fenti koncentrilt paraméterili, discrete-time rendszer
milkBdési dllapota lehet Atmeneti [tranziens/ illetve &llan~
désult /stacionirius, steady-state/. Mivel a rendszer indi-
tésakor nem tudjuk minden strukturdlis elem szémira megadni
a beadott paraméterekre vonatkozé &llandésult értékeket, csak
az dramlisi peremfeltételeket Jartériis oldali intenzit@soks
fﬁ : B 4 yg , & vénds oldali nyomiss p: , a8z elvezetés vég—
nyomisas Paf szabjuk meg, a modell e mikddési fazisa nem tik-
rézi a modellezett rendszer “"értelmes” milkkddését. A modell
ilyen inditisi fazisa az elsl "értelmes™ &llandbsult &llapot
megtaldlisival végzidik.

Allanddsult &llapotot akkor ér el a modell, ha a ¢
id@pontban a rendszer Osszes viltozdjénak értéke megegvezik
a megfelell viltozdk ¢t ., idlpontbeli értékével.

A szimuldcidé sorin leggyyakrabban az a célunk, sogy a
kiilnboz8 kbrnyezeti feltételekhez &s belsl paraméterértékek-
hez tartozd els® egyensulyi dllapotokat megkeressilk. Két e~
setben viszont lehetlségiink van a mir pegtaldlt &llandésult
&llapotban tényezfk értékeinek megviltoztatisira. A beavat~-
kozés a tényeztk értékeinek ugrisszerii viltozisit jelenti:
Py vénds oldali nyomis emelése ill. csbkkentése, R elve-
zetésl ellenfllis vialtoztatisa. E két paramétert azért tin-
tettik ki ugrésfliggvény-jellegii viltoztatisi lehetTséggel,
mert ezek in vivo is hasonld jelleggel médosithatdk.

Ilyen beavatkozist kivetfSen a modell uj dlliandésult &1~
lapotot vesz fel, az atmenet pedig -~ T értékének alkalmas




-m-

megvilasztisa esetén -~ értelmes, valdsighi.

Mindazondltal a tranziens folyamatok -~ éppugy, mint a
kapilléris rendszereknél - a modell milkldésében is mésodla-
gos jelentOségiiek. Tranziens szimulécié tehit nem annyira
cél, mint a kildnbbzd allanddsult Allapotok megkeresésének
segédeszkidze.

Kégelitési hiba

aJ A folytonos geometria diszkrét kbzelitésébdl szirma-
26 hiba értéke nyilvénvaldan a szakaszok N szidmétél figy,
azzal forditva ardnyos. A 2.3 modell k&zelitési hibija a ki~
gelitett rendszert leird matematikai rendszer egzakt megol~
diésa hidnydban formulival nem adhatd meg, HN~figgésének fel-
vételével pedig adésok maradtunk. A folytonos 2.1 modell ese~
tén viszont - a szédmitési 140 roviasira ~ tetszfleges hibaha-
tiért tudtunk megadni. Minthogy az a és ¢’ paraméterekre
olyan, fizikailag redlis értékek valaszthaték, hogy a kon-
centrélt paramnéterii modellben a kapilléris hidrosztatikus
nyomés "linefris® profilja alakuljon ki, a 2.1 és a 2.3 mo~-
dellek hiba-orientilt Gsszehasonlitisat elvégezhettilk, Az
Usszevetésbll kiderillt, cogy a szimulfcid kényelmi szempont-
jai alapjan valasztott N=60 érték esetén a két modell -~ azo~
nos paraméterekhez és kirnyezeti feltételekhez tartozd -
eredményei kOzOtt maximdlisan 1 ¢ eltérés jelentkezik. A je-~
len modell-vizsgdlat té&rgyanak, midszerének és célkitizésé~
nek természete alapjin ekkora hibdtél eltekinthettiink.

bl A wmodell valtozéinak dllandbsult &llapotban felvett
értékei bizonyithatban fliggetlenek a diszkrét mikddés ido-
pontjainak T tévolsdgitdl. A viltozdk transziensei viszont
T ~fligglek. A valésigos és az elvi-fizikai rendszer idllan-
désult allapotai kézbtt csakis "sima" atmenetek tOrténhet-~
nek. A szakaszos miikGdésii modellben azonban a "sima" dtme~
net lépcslzetes megkizelitésén kiviil - bizenyos T érték
felett -~ oszcillicids jelenségek is elGfordulhatnak, =86t
egy kritikus T értéket meghaladva, a rendszer labilisséd
vélik, vé&ltozéi nem konvergilnak az uj dllandésult dllapot-
beli értékekhez [6. &bral.

Mivel a modell egy diszkrét iddpontbeli &Sllapotfnak ki~




6. abra

Az &llandSsult &llapotok megkBzelitésének jellege a
diszkrét modellben, a milkddés idUpontijainak killdabizs T

tévolséga esetén.
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szémitésa a szamitdgépen kb. 1,¢ misodpercet igényelt Jaz
eredmény kinyomtatisa nélkiil/, nem volt célszerii a tranzi-
ensek alakhil szimulicidjéra tdrekedni, kis T é&rtékek al-
kalmazésfval. T = 60 sec valasztisa esetén a tranziensek
dltalaban 50 - 1000 sec szimulicids idGt vettek igénybe, a~
rely a folyamatos idejli rendszerben 0,5 - 10 éra miikBdésnek
felel meg. '

Kbrnyezeti feltételek és fizikai paraméterek értékedi

Minthogy a modellekkel egy fiktiv kapilléris hilézat
dramlisi jelenségeit szimuldljuk, valamint a konfiguricisd
leegyszeriisitése mir egymagdban kizdrja a szerv-specifikus
jelenségek vizsgilatinak lehetUségét, a szémitidsoknil a hu~
min szervezet globdlis, new szerv-specifikus jellemz@inek
szémszerl értékét adtuk nmeg.

A vénds oldali hidrosztatikus nyomis a szimulicid so-
rén 15 - 25 Homm értékil volet. Az artériés oldalon ekkor - a
rendszer bels? paramftereitBl filiggben -~ &ltaliban 28 - 40
Hgmm~es nyomids alakult ki.

A plazmafehérijék koncentricidéja a modell artérids ol-
daléan b? = 7 %, melynek 1.6 szerint k? = 25,03 Hgmm kol-
loid~ozmotikus nyomis felel meg. A vérsejtek h éaramlisin-
tenzitisa a bememeti f + y; + h Osszintenzitis 42 $-a.

A szimulacid sorén az elvezetési végnyomis P' = 0 ér-
tékével dolgoztunk, az elvezetészi ellendllis pedig a ©,01 -
- 5,0 [leggvakrabban 0,1 - 1,0/ Hgmm.min/ml tartomidnyban
mozgott.

A csiimodell fal-paramétereit széles tartoményban vidl-
toztattuks egy szakasz konduktivitis-értéke 0,001 és
10 ml /min. Hgmm kOz& esett, E széles skdldn a kapilléaris
membran valédi konduktivitids-értékét elhelyezni igen ko~
rilményes. A konduktivitis egyrészt erlsen szerv-specifi-
kus érték: az izomkapillirisok konduktivitésihoz képest
mesenteriunban 20~30-szoros, glomerulusckban 100-200~sz0~
ros értékeket taliltak. Misrészt a kisebb speciesekre &1~
taldban nagyobb konduktivitis jellems?d [Landis és Pappen-—



heimer, 1963/. A késlbbiek sorin utalunk arra, hogy a ke-
ringési egységek globdlis [pl. pletizmogréfia vagy izogra-
vimetria alapjan szamitott/ konduktivitisénak -~ filtréciés
koefficiensének ~ Atszémitisa a kapilliris fal fellilet-
egységére nem adja meg az érfal e paraméterének valédi
értékét, kiinduldsként mindenesetre téamaszkodunk Pappen-—
heimer és Soto-Rivera [1948/, valamint Pappenheimer &s mtsail
J1551] adataira.

Rutya izomkapillérisaira a

& 2

2,5 « 10 ml /see*cm” »H,0cm
jfeliiletegységre vonatkoztatott/ filtricids koefficienst

taldltdk. Ezt Atszamitva az Altalunk haszndlt Mmértékegységre,

N g = 2,04.10~2 ml[min°ﬁgmu-m2

feliiletegységenkénti konduktivitast kapunk.

Kérdéses még, hogy mekkorira viélasszuk a csimodell
sszfeliletét. Az f£; + y; + h bemeneti sramlésintenzités,
valamint az A Ssszfeliilet nem vilaszthatdk meg egyméstsl
fiiggetlenill. Catchpole &s Cersh [1947/ kapilléris dsszfelili~
let /asziveti Ossztérfogat-értékei kizill a kutya izomkapil-~
la&risaira vonatkozd

4%4 1l/cm
értéket 6z a sulvegységenkénti Aramlésintenzitésra talilt
110 - 580 ml/min.kyg
értékekat felhasznilva
0,084 - 0,45 m°.min/ml
dramlisegységre vonatkoztatott felliletet kapjuk. Ezzel
£2 + y; + h = 1035 ml/min

i

értékl bemersti Aramlisintenzitis esetén a modell falfelii~
letére
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A = 87 - 466°,

a sgakasz ¢ konduktivitésira fha N = 60/

¢ = 0,03 - 0,16 ml/min.Hgmm
érték addédik.
Hasonlé szamitdst elvégezve Pappenheimer és Soto-Rivera
/1946 adataival [kutya, oited 18b izomkapillirisai/, felil-
letegységre:

B = (,014 ml/min . Hgmm, 100 gr,

mha

cgy szakaszra
g = 0,013 - 0,25 ml/min lgmm °

értéket kapunk,

& fehérjékre vonatkozdé > permeabilitisi egylitthatoé-
ra nem taldltunk tajékoztaté adatot. Ertéke a szimulécid
soran a 0 - 0,5 ml/min tartoményba esett. Hatdsanak ellen~
Crzésére Guyton [/1964/ interstitialis fehérjekoncentracid~
-adatait hasznaltuk.

A rendszer paraméterei és kirnyezeti feltételei altala-
ban olyan értékeket kaptak, bogy a filtréeids allapot a
Starling-egyensuly kdrnyékén alakuljon ki. Extrém filtracids
allapotok a modellben ugyan létrehozhatdk, de ekkor [pl. i-
gen magas atlagos kapilléris nyomés/ bizonyos, a Starling-
-ggyensuly kdrnyezetére jogosnak itélt feltételezések /[pl.
a kapillaris dtmér? és a hidrodinamikai konduktivités nyo-
mas~fliggetlensége/ érvényliket vesztenék,

A szimuléciét a Joézsef Attila Tudomdnyegyetem Kiberne-
tikai Laboratdériuménak HINSZK-22 tipusu digitdlis szamoli~
gépén végesztik. A programok elkészitéséért Hunya Péter és
Lazar &gsolt tudominyos munkatarsaknak tartozunk készénettel.



3 EREDMENYEK

A 2.3 modell axidlis irdnyu aramlisintenzitasanak hely-
fliggvényeire allandésult &llapotok esetén a 7. abram latha-
td tipikus gOrbéket kaptuk. /2 abran a kiildonbbz0 kondukti-
vitis-értékeknél felvett fiéyi gbrbéken kivill szaggatott
vonallal a k = konstans modell megfeleld =z (}) gbrbéit is
abrdzeoltuk, Mivel a vérsejtek aramlisintenzitisa feltétele-
ink értelwmében allandd, clegendfnek littuk a plazma-dramlis-
intenzitas &brazolasat.

Az axiélis &ramlés hely fliggése szemléletesen tikridzi
a filtraciGs-reszorpeids folyamatokat. sz artérids oldalxdl
indulva az fi aramlésintenzitis a filtrécidé kivetlkeztében
csCkken, minimilis értékét a hidrosztatikus és onkotikus
nyomasdifferencidk egyenlisége esetén éri el. A minimumpont
utén a transmuralis aramlés elUjelet vialt, reszorpcid tiré-
nik, egészen a csOmodell vénds végéig.

NOvekvD konduktivités a gbrbék egyre nagyobb "beldga-
s4t™ eredményezi, az £,4y; és a z (}) gbrbéknél egya-
rant. Hérom lényeges killdnbség azonban megfigyelhetl az
Usszetartozd £ 4y, és z(}) helyfliggvények kozdtt: 1/ A
k = konst. modellnél a maximidlis aramlésintenzitéscstkhenés
a g konduktivitéassal durvéan aranyos., £z nem mondhatd el a
diszkrét modell eredményeirdl., 2/ Az fi+y1 gbrbén minimam-
pontjal ndvekvd konduktivitis esetén egyre kizelebb keriil-
nek az artérias véghez [a reszorpcids tartomény hossza a
filtracids rovisira no/, mig a 2z (}) gbrbéknél a minimum~
pont alig valtozik, 3/ Legfontosabb killonbség azonban a vé-
nés oldalon felvett Ifﬂ+¥ﬂ ill, 2(1)] értékek eltérd
konduktivitas~figoéses ha kis g J[Jill, 7T [/ értékeknél
z(1) < z(0), azaz effektiv filtricid all fenn, 7T rdvelé~
sével a 2 = 2(0) - 2(1l) eredd transmuralis dramlisintenzi-~
tés wonoton nd [v.0. 2.5 egyenlet/, mig az fl-yl - £u-yn B
= FF kilOonbség csak bizonyos g-értékig nd, felette cstk~
ken, majd a ZF = 0 filtracid-reszorpcid egyensuly &ll be.,



7. &bra

A diszkrét modell £, + y, és a k = konstans modell z(})
dramlisintenzitiséinak helyflggvényel kiilénhdzd g ill. 7
konduktivitis~&érték mellett. Az Aramlisintenzitisokat a be-
meneti I!f + y? illetve z (0) /| értékekhez viszonyitjuk.
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A felsorclt eltérésekért tehdt a plazma kolloid-ozmo-
tikus nyomdsénak valtozisa felells [8, abra/. A fehérje-
mentes vagy fehérjeszegény folyadék filtracidéja az artéri-
s oldalon a plazma fehérjekoncentréciéjénak &s ezzel ok~
kotikus nyomasianak ndvekedését okozza, igy a nyomdsdiffe~
renciék kiegyenlitGdését indikilé minimumpont az artérias
vég felé tolddik, A nivekvl konduktivitds esetén fellépd
fokozott artérids oldali filtracié a minimumpont eltolédi-
sét még kifejezettebbé tesszi.

E folyamat tikrizSdik a 9. abran is, ahol az egyes sza-
kaszok F, transmuralis dramlésintenzitasét &brdzoltuk a
hely fluggvényében, kildnbbzd konduktivitis-értékek esetén,
A filtracids aramlés maximélis intenzitésat kbzvetlenil az
artérias oldalon, az alsi szakaszon veszi fel, «ttll kezd~-
ve meredeken csOkken,., Barmelyik Fi gbrbe nullatmenete
egybeesik a megfelelld fi*’i gorbe minimumpontjéval, il-
letve a ki gbrbe maximumpontiaval. /. reszorpcids szaka-
szon Fi értéke negativ, ¢s viszonylag kevéssé valtozik
a hely figgvényében.

Az axialis iranyu dramldsintenzités véndas végi értéke-
ivel kapcsolatban emlitett jelenség szemléletesebben mutat-
kozik a 11, ibrén, ahol a ¢ konduktivitas flggvényében az
tl elvezetési aramlisintenzités [allandésult allapotban
f1 = ZF[/ klUlbnbdzl vénés oldali kapilldris hidrosztatikus
nyomashoz tartozd értékeit dbrazoltuk. A kolloid~ozmotikus
nyomas allandésdganak feltételezésével nyert gbrbék [szag-
gatott vonal/ monoton emelkednek, nivekedésilket csak az el~
vezetésl ellendllas dramlaskorlétozd hatésa [relative nagy
konduktivitasnal/ mérsékli. A koncentrécid-valtozéasokat £fi~
gyelembevéve [folytonos vonal/ a gbrbék el&bb-utébb csikke-
nd szakaszba mennek dt, majd a Z¥ = 0 filtrécids egyen-
suly &ll be, mivel a ndvekv® konduktivités intenzivebb trans-
muralis folyadékforgalmat és ennélfogva nagyobb foku kapil-
laris onkotikus ayomasemelkedést tesz lehetiveé,

Ugyanezen okra vezethetD wvisgsza a két modell F* Jill.
2%/ £iltricids aramlésintenzitds-gbrbéinek eltérése /10.
ébra/. A transmuralis folyadékforgalom Onmagat mérsékld ha~



8. dbra

A plazma kl onkotikus nyomdisinak helyfiggvényei kildnbizl
¢ kondaktivitis-éritékek mellett.

9. éabra

A szakasgok Fi transsuralis Sramiisintenzitésénak helyfiiggvé~
nyei ag fg artérids cldali /kapilléria/ &ramlésintenzités
@értékére vonatkoztatva, lnbfzf ¢ lkondaktivitis-értékdmellett.

10, ébra

A paracepillaris heringést reprezentils r¥ filerdciss Gramlas—
intenzitis {lgglse &8 ¢ konduktivitdsitdl., Az &bran szaggatott

1;09;%1&1 feitintettik a4 k = konstans =modell crtdaényét.
. ra

Az interstitiumbil tOriénd clvezctési drxramlas Inyirﬁkt:aalisl f
intenzitisa &8 ¢ konduktivitds flggvényében, +016nbdzs p; vé-
nés coldall kapilléris hidrosztatikus nyomisértékek asetén. Szag-
gatott vonallal a k = honstans nodell megfeleld esredményét &bri-

zoliuk,
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tésa nagyobb konduktivitas-értékeknél valik kifejezetté,

80t itt feltehetlleg egy misik - figyelembe nem vett - &n-
szabdlyozisi lehetlség is felmeril. A paracapillaris ke~
ringés - melyet ¥' vagy ¥ , illetve Z' vagy 2Z  rep-
rezental -~ utjéban ugyanis nemcsak a filtradcids és a re-
szorpcids membranfeliiletek konduktivitéasai édllnak, hanem

a szbveti konduktivitas is, mely viszonylag nagy g-értékek-
nél valdszinliley jelentds aramlaskorlitozé szereppel rendel-
kezne.

A P interstitialis hidrosztatikus ayomas és a Pe
elvezetési végnyomés viszonya alapjén a modellben két,
strukturalis szempontbél is eltérd adllapotot killionbbztethe-
tlink meg., P 2 Pe esetben az interstitiumbél elvezetés tir-
ténik, mig P < Pa esetén a cstmodell és az interstitialis
térold egyilttese zart rendszert alkot, elfolyis nincs. E két
&llapot felismerhetd a 1l2. ébra glrbéin, melyek az intersti-~
tialis nyomds értékeit abrazoljak a konduktivitéas flggvényé-
ben, LUlOnbdz0 vénas oldali hidrosztatikus nyomasértékek e-
setén.

A P nyomis értékt nullira vélasztottuk, igy a P = O
tengely az abrat két, Ulonbizl szakaszra osztja. &2 P> 0
nyomdsértékek flggenek az R elvezetési ellendllds nagysaga-
tél, a ¢ konduktivitds hatésénak jellege azonban valtozat~
lan, €s az elvezetésre tett P = R fl feltétel alapjan azo-
nos az fl -gorbék Jld. 1ll. abra/ jellegével., Figyelemreméltod,
hogy a waximumok €ppen a kordbbi, durva kalkulacidink adta
valdsagos konduktivités-értékek kérnyezetében helyezkednek el.
A maximumok utédn a P értékek csOkkennek, st atmehetnek a
negativ interstitialis ayomasok tartoméanyéba, nagy g —-érté~
kek ssetén pedig fokozatosan konduktivitds-filiggetlenekké val-
va stabilizalddnak. A konduktivitéas-nivelés nyomascstkkentd
kapacitasa tehat véges: e modellben mintegy 6 Hgmm értéki,

Az elvezetési végnyomasanadl kisebb értékeknél, szaz a
P < U tartomdnyban induld anyomasgbribék kezdettdl fogva csdk-
kenlG, majd stabilizalodd értékeket vesznek fel., A kilonbdzd



12. &bra

A P interstitialils hidrosztatikus nyomés fliggése a g kon-
duktivitdstdl, kilonbBz8 pl, vénds oldali kapillaris hidro-
sztatikus nyomdsértékek esetén. Szaggatott vonallal a k = kon-
stans modell megfeleld eredménvét adbrézoljuk.
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vénds oldali nyomdsokhoz tartozd ¢Orbék fliggileges eltold~
disa pontosan megfelel a p, G&rtékek viltozisanak.

A 12, abra alapjan a P(g) gbrbéket Osszevethetjik
a k = konst, modell megfeleld eredményeivel. & k = koast,
gbrhék [szaggatott vonal/ kezdeti filtricidés tulsuly esetén
monoton ndnek, mig a resgorpeids erdk tulsulyakor figgetie-
nek a konduktivitis értékétll., A filtracids tulexd nagy g
értékek esetén sem érvéanyesiil korlatlanul, mivel az elve~-
zetési ellenallas limitdlé hatast gyakorol az fl és P
értékekre.,

Az CGsszevetésbil megéllapithatd, hogy a helyfiggetlen
kapillaris onkotikus nyomis feltételezésével konstrualt
modellhez képest a 2.3 modellben a filtracidés nyomas- és
Gramlésviszonyok eltoldédnak,., A konduktivités ndvelésével
az eltolddis egyre jelentisebb. A transmuralis folyadékior-
galom okozta kapillaris onkotikus nyomdsvaltozas az aramlé-
si viszonyokat az effektiv reszorpeid irényéba [egyirdnyu
elvezetés esetén a filtracidé-resgorpeid egyensuly irényébal/
igyekszik mbdositani.

Az eddig ismertetett eredméayek fehérjére apermeabilis
| » = ¢/ modellre vonatkoztak,

Az interstitialis hidrosztatikus ayomast a modell vé-
nés végén uralkodéd pg kapilléris nyomés flggvényében a 13.
abra mutatja. Szaggatott vomallal bejelbltik a k = konst.
modell eredményét is. Fehérjére apermeabilis éxfal / %\ = O/
esetén a vénéds oldali nyomas és az interxstitialis nyomés
KOzt P < O esetben egységnyil meredekségili egyenes huzhaté. A
P > U tartoményban is ardnyossac all femn J1d. 12, &bra/,
az aranyossagi tényezt annal jobban wmegkizeliti az egységet,
minél kisebb az R elvezetési ellenillés és minél nagyobb
a ¢ konduktivités, Ugyanez érvényes a k = konst. modell
ereduényére is, de az azt kbzelitl egyenes mér kisebb p§
értéknél &tlép a P > O tartomanyba,

A A permeabilités nlvekvi értékeihez tartozd P(pﬁ)

gbrbék egyre magasabban helyezkednek el, ¢s aszimptotikusan



13. ébra

A P interstitialis hidrosztatikus nyomis fliggése a p;

vénas oldali kapilliris hidrosztatikus nyomds értékétsl,
~Ulonbdz8 ) permeabilités—értékek esetén, de azonos [g =

= G,5 ml/ min.Hgmu/ konduktivitis mellett. Szaggatott vonal-
lal a k = konstans modell eredményét adbrizoljuk.

14. &bra

A ¥F interstitialis hidrosztatikus &z K interstitialis
onkotikus /szaggatott vonal/ nyomis filiggése a P: vénés ol-
dali kapilliris hidrosztatikus nyomfstél, kiilénbdz8 A per-
neabilités-&rtékek mellett, (e azonos &értékil Jg = 1 ml/min.
Hgmm/ konduktivitis esetén.
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simulnak egyrészt a A = 0 esethez tartozd egveneshez,
masrészt a P = 0 tengelyhez, A 13, dbrarsl azonban fél-
revezetd lenne azt allitani, hogy a kilSabizl értékil per-
meabilitisokhoz tartozd interstitialis allapotokat helye~
sen kdrdihatarolja:
1/ A modell szerint fehérjére permeabilis érfal esetén
negativ interstitialis hidrosztatiku nyomis nem jOn létre.
Ezt a kivetkezd modell-mechanizmus magyarézzas P £ 0 in-
terstitialis nyomédsértékeknél az interstitiumbél nincs el-
vezetés, = fehérjék diffuzidja kivetkeztében az interstiti-
alis onkotikus nyomés szakadatlanul ndvekszik, egészen addig,
mig a reszorpcids ertk tulsulyit meg nem szinteti. Fkkor a-
zonban a megindult elvezetési Gramlids megdllitja az inter~
stitialis fehérjeakkumuldciét, a P és K interstitialis
nyoméisok felveszik dllandfsult értékilket, az fl elvezeté-
si dramlés pedig egy viszonylag kis értéken stabilizalédik.
_ Az elvezetési végnyonis P < 0 felvételekor - a cent~
rilis vénds nyomés szubatmoszféris értéke és/vagy intenziv
nyirokér-vasomotorika esetén - a X\ ¢ 0 girbék alulrdl mir
negativ nyomdsértékekhez simulnak. Igy tehidt &llandésult
negativ P értékek is létrejéhetnek. Viszont tovibbra is
ellentmonddscosnak tinik ag, ogy a P <& Ee tartomédnyban a

A=0 és a A¢$ O gbrbék kizbtt hifnyzik az &llanddsult
dllapotok valamilyen folytonos dtmenete.

2} A 13. ébra eredményei azon modell~dllapotokra wvonat-
koznak, amelyekben a A permesbilitis vidltoztatisa mellett
a ¢ konduktivitdst dllandd értéken tartottuk. Bz az eljé-
ris azonban nem mis, mint a modell - egy paramétere szempont-
jé&b8l - lehetséges &llapotainak statikus meghatérozisa. Va~-
lésziniitlen ugyanis, hogy a * és ¢ paramfterck viltozésa
egymastdl fidggetlen legyen. Osztilyozva g valtozisinak mbé-
jait, a kivetkezl lehetOségek adiédpak: a/ a kapilliris rend-
szer felliletnlvekedése valtozatlan pérusméretek é€s pirussii-
riis€yg, azaz viltozatlan falstruktura mellett Jkeringési vo~
luren-disztribucid viltoziskor: anyageseretermékek felszapo-
rodésa, sphincterek megnyildsa/. Ekkor azonban a rendszeren
ataramlé vérmennyiség nbvekedését is figyelembe kellene ven~
ni. b/ a feliletegységenkénti konduktivités viltozésa allandd
Osszfelilet €s dtéramlis wellett., Itt tovabbi két eset lehet-




s€gess vagy a pérussiirliséyg illetve a pérusméret ndvekszik,
az utébbi azonban nem éri el a fehérjék Atjutdsihoz elégsé-
ges értéket Jelképzelhetl a metabolitok kapilléris falra
gyakorolt direkt hatésa utjén/, vagy elsSsorban a pérusmé-
ret nd, meghaladva azt az értéket, melynél a fehérjék ga-
tolt diffuzidéja mér létrejbhet. Ekkor g &= ) egyiitt nd~
vekszik [shock/f.

Természetesen a fenti osztilyok kizt &tmenetek is el-
képzelhetfk. Ugy tlnik, Logy a modell X\ -~ &s g - mechaniz~-
musokra orientdlt finomitisa a falstruktura alaposabb isme-
rete nélkill &ttekinthetetlen adathalmazt eredményezne.

A g és X kiézti bizonytalan kapcsolat ellenére vald-
szinii, hogy egy nagyobbk X\ értéknél felvett P(pg) gbrbe
A= O hatédrolé-egyenese az egyuttal meyndtt konduktivitdis
kévetkeztében jobbra tolédik, amellyel a rendszerben egy re-
szorpcids tendenciiju tényezf jelentkezik. - llanddé A ~érté-
ket feltételezve, a P(pg) gbrbék a rendszer dinamikus ka-
rakterisztikijanak tekinthetlk. Lgyrészt megdllapithatéd,
hogy azonos vénés oldali nyomishoz anndl nagyobb interstiti-
alis nyomés [és elvezetési Sramlis/ tartozik, minél nagyobb
a permeabilitis. Masrészt meglepd, hogy A # C esetén P
érzéketlenebb pg v&lgo:ésaira, mint A= O esetben, azaz
a karakterisztikak kizil a hatdrolfegyenes meredeksége a
legnagyobb. E jelenséget a l4. édbra alapjan magyaridzhatjuks
A nbvekvi vénés oldali nyom@s nagyobb interstitialis nyomiast
és ennek kivetkeztében fokozdHdd elvezetési dramlist eredmé~
nyez, amely az interstitialis fehérjekoncentricié és igyv az
onkotikus nyomis csBkkenéséhez vezet. A filtrécidés hatdsu

kapillaris hidrosztatikus nyomis emelked&sének hatésat tehdt

a hasonlé természetl interstitialis onkotikus nyomids egyide-

il csbkkenése részben ellensulvozza.

Az interstitiumbsl térténd elvezetést a wodellben a P‘
elvezetésl végnyomis és az R elvezetési ellenidllas értékei-
vel jellemezzlik, Ezek kbziill R értékét viltoztattuk P‘ = 0
nyomis mellett.

A 15, &bra az interstitium - R vidltoztatéasdval felvett




15. ébra

2 P hidrosztatikus €s K onkotikus interstitialis nyo-
misok kapcsolata az £1 elvezetési dramliasintenzitis érté-
keivel, Lildnblz8 A permeabilitds-értékek mellett, az R
elvezetési ellendllis viltoztatésival felvéve.

16é. &bra

A P  hidrosztatikus €s K onkotikus interstitialis nyomés
vialtozésa az R elvezetési ellenéllés fiiggvényében, a A
permeabilitis killdnbdz8O értékei esetén,
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- P(fz) és x(fl) karakterisztikiit Sbrizolja k#l8nb&zd
A permeabilités-&rtékek esetén, Ha a membrin fehérjére
apermeabilis /| A =0/, P és f1 kézbtt linediris kapcso-
lat &11 fenn, extrapolicisval meghatirozhatjuk a két extrém
értékets 1/ nyirokblokid esetén /R = o0 [ nincs elvezetési
éramlis, a zdrt interstitiumban kialakult nyomfis értékét az
egyenes és a P-tengdy  metszéspontija adja, 2/ végtelen jé
elvezetésnél [R = O, "terheletlen® interstiturban az elve-
zetés végnyomdsa uralkodik, =z elvezetési dramlés pedig ek~
kor éri el maximilis intenzitését.

A ) ¥ O girbék hiperbolikus jellegiiek, az extrém ér-
tékek nem hatirozhatdk meg. R ndveléaét !1 csbkkenése
és az interstitialis nyomésok egyre meredekebb emelkedése
kéveti.

A mermbrén fehérjedteresztikiépességének hatésa [J1 ki~
vethetd a 16, dbxrén, amelyen a F éz X interstitialis
nyomésokat ébrazoltuk az R ellendllés flgovényében. A leg-
alacsonvabb nvomisértékeket A = ¢ esethen kapjuk, R né-
velésével P igen hamar megkizeliti maximilis értékét, A
ndvekvi &rtékeinél az interstitialis nyvomésok egyre merede-—
kebbh R~filggést mutatnak. Erdekes az Usszetartozd P és K
glirbék “egyilttfutisa®; kizittilk a killdnbség &ltaliban nem
haladja meg az 1 Hgmm-t. Bzt az aldbbi mechanizmussal magya«
rézhatjuk: Az elvezetési ellendllis niivekedése arinyosan ma-
gasabb P nyomést hozna létre, amely viszont mérsékli az
eredd transmuralis dramlésintenzitist, azaz az elvezetendd
!1 értéket. A létrejéitt egyensulyi &allapotban tehdt P emel-
kedése nem lesz arinyvos R ndvelésével. Fehérjére permeabi-
lis membrén esetén azonban az interstitialis nyomist szabi~
lyozé mechanizmus bonvolultabbs az R-ndvelést kivetd dram-
léscadkkenés a gyakorlatilag valtozatlan fehérjediffuzié
kbvetkeztében az interstitialis fehérjekoncentricid és a X
onkotikus nyomis emelkedését eredményezi. Igy a filtricids
erdk esikkenés helyett nlvekednek. Az ennek kivetkeztében fo-
koz8dé eredd transmuralis és elvezetési aramlis ugyan stabi-
lizédlja az interstitialis koncentrécidét, de a nyomiskiegyen-~
1itGdés végiillis joval magasabb hidrosztatikus anyomisszinten
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ktvetkezik be. Az esetleges tovabbi R-nivekedés pedig - a
A = O esettel ellentétben ~ a P &és XK nyomésock ujabb
eroteljes nivekedéanéhez vezat.

A b? plazmafehérje-koncentricis csékkenése [hypoon ~

kia/ a transmuralis folyamatok filtricisés irdnyéba tdrténd
eltoldddsit, ndvekedése pedig a reszorpcibs hatdsok erBsddé-
sét okozza. A 17, &brén a P interstitialis nyomést abri-
zoltuk a g konduktivitds fligogvényében, ¢, 7 é2 8 %3-0s be-
meneti fehérjekoncentricid esetén. Az eredmények hasonldak
a 12, abra P(g) qbrbéihez, 2 transmuralis felvadékforga-
lom Onszabilyozdé jellege tehit a normdlisnél kisebbh vagy na-
gyobb plazmafehérje-szint esetén is érvényre jut, csak az
interstitialis hidrosztatikus nyomés &s az elvezetési Sram-~
1as magasabb ill. alacsonyabb szintjén. Rivetkezésképpen a
plazmafehérije-koncentrécid ndvekedése P é&s 21 szempont~
jébsl ekvivalens hatfisu a vénds oldalil nyomés cs@kkenésével,

A modellben a kapilléris hidrosztatikus nyomésprofil
alakjéat két, ellentétes hatdés szabja megs Egyrészt a filtra-
cié kivetkeztében a szakaszokban csikken az axidlis irdnyu
éramlasintenzitis, amely ugyancsak csikkens apy nyomisesés~—
értékeket eredményezne az artériis oldal és a minimumpont ko~
zbtt. Masrészt az &ramlé vér megnitt hematokrit-értéke a
viszkozitis &8 eziltal a hidrodinamikai ellendllés nivekedé-
eét jelenti. A fehérjekoncentrécid vialtozisénak a viszkozi~-
tisra gyakorelt hatését - adatok hidnyédban-nem vettilk figye-
lembe., 2 szimulécid sordn leggyakrabban olyan a és ¢ dar-
tékeket haszndltunk, hogy e két hatfis kompenzilta egymist, és
igy kGzelitlleg linedris nyomisprofilokat kaptunk.

Minthogy a viszkozités hematokrit-figgésére vonatkozé
adatokat, valamint a véltozd fehérjekoncentricié hatisanak
elhanyagoliasit nem tartottuk megnyugtaténak,  rébaképpen meg-
vizsgéltuk a modell milkédését kilénlegesen nagy viszkozités-
ingadozasok esetében, Az a és ¢’ cogylitthatékat ugy vé-~
lasztottuk meg, hogy amikor a plazma dramldsintenzitésa



17. abra

A P interstitialis hidrosztatikus nyomés fliggése a ¢
konduktivitéstsl, a bi’ artérids cldali fehérjekoncentréi-
cid kiillOnbozG értékel esetén.

18. &bra

A plazma viszkozitisianak feltételezett erls koncentricié-
fiiggésével nvert intravascularis nyomisprofilok.kiilinbdzd
¢ konduktivitéds-értékek mellett, Py @ hidrosztatikus,

Ly @z enkotikus nyomis helyflggvénve.
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/fi + yi/ a filtrdcid kivetkeztében 12 %~kal csdkken, a
viszgkozitéis kétszeresére nijén. A hidrosztatikus nyoméspro-—
filra - kilOnbiz{ konduktivitisértékek mellett - kapott e~
redményeinket a 18, &bra mutatja. Kis ¢ értéknél a trans-
maralis folyadékforgalom olyan kicsi, hogy a nyomésprofil
nemlinearitésa alig vehetl észre. Nagyobb konduktivitésnal
azonban a torzulis jelentfs, =6t az artérids oldalon igen
magas hidrosztatikus nyomés alakul ki, melnek intenziv
filtréecld a klvetkezménye. Ezdltal viszont az onkotikus nyo-
més [szaggatott vonal/ is erSteljesen megnd, miésrészt a hidro-
sztatikus nyomis is meredeken esik, mintegy biztositva a szé-
les reszorpeids tartoményt. Végeredményben csak a paracapilla-
ris &ramlis fokozbdott, az eredd transmuralis &ramlésinten-
zitédsra hasonld értéket kaptunk, mint egyéb a és ¢’ é&r-

té ek esetén, azaz a modell -~ interstitialis jellemzSk te-
kintetében -~ e mesterkélt érzékenység-fokozddis ellenére is
stabal wmaradt.

A 2.3 modell idOben lejitszdédé folyamatainak illusztra-
léséira a 19. és a 20, &brén a rendszer néhény jellemzd pa-
raméterének vialtozisit mutatjuk be.

A 19. dbra esetében a modell gyors milkidésiis az inditéast
kévetlen valtozéi k = 15 - 20 1épés utén elérik az elsd al-
landésult &llapothoz tartozé értékiiket. Ezt kivetlen a kir-
nyezetl feltételek egyikét, a p§ vénéis oldali hidrosztati-
kus nyomdst 2 Hgrm-rel emeltilk, amelyre a modell rSvid tranzi-
ens vilaszt adott, majd felvette a ungv&leo:ott kérnyezeti
feltételhez tartozd uj dllandbsult &llapotét. A tranziens az
elvi~fizikai modell kb. féléréis milkddését jelenti. E kisér-
letben a viszonylag gyors dtmenetet az érfal fehérje—~aperme~-
abilitésanak tulajdonithatjuk. Az inditési szakaszban killdnd-
sen feltind nem—exponenciilis tranziens jelleget az intersti-~
tialis té&rold memlineéris karakterisztikdja okozza.

Csaknem egy nagysidgrenddel n0® a hasonlé beavatkozdsra
adott tranziens vdlaszok hossza permeabilis érfal esetén [20.




19. &bra

A diszkrét strukturiju és milkddésti modell idSbeli folyamata-
inak illusztrélisa 2 rendszer néhiny jellemz® mennyiségének
/P interstitialis hidrosztatikus nyomas, I eredd transmu-
ralis aramlésintemzités, V interstitialis térfogat/ segit~-
ségével., Az abra az indit&si fazist, az els® egyensulyi &l-
lapotot és a beavatkozist Ja p: vénds oldali kapilliris hid-
rosztatikus nyomis 21 Hgrm-re emelését/ kivetl misodik egyen-
sulyl allapot kialakulfisit mutatja. k-val a diszkrét milkddés
idOpontjainak sorszamit jeléljik. A kapilliris membrén fehér-
jére apermeabilis.

20. ébra

A diszkrét modell idObeli folyamatainak illusztrilisa néhény
jellemz® mennyiség /P interstitialis hidrosztatikus nyomis,
fl elvezetésl /nylrok-~/ é&ramlésintenzités, K interstitia-
lis onkotikus nyomés €s V interstitialis térfogat/ segitsé-
gével, fehérjére permeabilis kapilléris werbrin esetén. Az
dbra az inditési féazist, majd a beavatkozisokat /vénész olda-
li nyomésemelés/| kivetd tranzienseket mutatja. k -val a
diszkrét mikddés id0pontjainak sorszémit, t -vel a valésideji
mikidés percekben mért idejét jeldlijiilik.
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ébra/. Az els® Allandésult dllapot kialakulésshoz 400 - 500
lépés J400 - 500 perc valédsidejil miikddés/ volt sziikséges.

Az abrin jél megfigyelhetd a 13, ébréval kapcsolatban emli-
tett jelenség: Az inditidsi fézisra kezdeti reszorpciés tul-
suly jellemz8., A zart interstitiumban a fehérjekoncentriciéd
emelkedése addig tart rohamosan, mig a filtrécibs és re-
szorpeids ertk kiegyenlitGdése be nem kivetkezik. A megnyilt
elvezetésen meginduld &Sramlés /fl/ a toviébbi fehérjeakkumu=~
léciét és a K onkotikus nyomis emelkedését lefékezi.
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4 MECBESZELES

A kapilléris héldézatok filtrdacidés viszonyainak elsO
kvantitativ leirésaként tulajdonképpen a Starling-hipotézis
formulival t&rténd megaddsdt tekinthetjiik. & hipotézis, me-
lyet a nagyszfimu kisérleti és klinikai tapasztalat alapjén
bizonyitott elméletként fogadhatunk el, a filtrdcib-re~
szorpeid egyensuly dllapotdra vonatkozik. Landis és Pappen-~
heimer J1963] képlete rir az eredd transmuralis aramlisinten—
zités &rtékét adja meg; az ered?d filtritum eszerint arinyos
a filtricids és reszorpcids nyomdésok elfjelhelyes Osszegével.

Lzen Usszefiggisek a folyamatok durva leirdsira kétség-
telenill alkalmasak. Finomabb elemzésre tSrténd alkalmazésuk
azonban felvet néhany problémit. ElsCGsorban a képletekben
szerepld nyomisok jelentése kérdéses: térbeli Atlagértékeket,
nelyfliggvényeket, vagy csak egy adott pontban felvett érté-
keket jelentenek. A kapilliris hidrosztatikus nyomés helyfig-
gése pl. nyilvénvald; minden magyarazat, mely a Starling-el-
méletre éplil, figvelembe veszi ezt, €s ennek alapjan beszél~-
hetnek elkildniil® filtricids és reszoupcelés tartominyrdl.

E dolgozatban el8szdr is a fenti elmélet precizebb meg-
fogalmazésira térekedtiink. A kapilléris hidrosztatikus és
onkotikus nyomidsokat helyfiliggvényekként fogtuk fel, a trans~-
maralis Aramlésra vonatkozé Landis-Pappenheimer - Osszefiig-
gést pedig egy elemi filtréilsd feliilet esetére értettik. A fen-
ti képletek héldzatra vonatkozd globélis alkalmazisa ugyanis
elfedi azt a tényt, hogy a bennilk szerepld nyomésok nem fig-
getlenek egymiéstdll Igy példéul a tényezfk kildnblOz® filtra-
¢ids sulyinak ilyen egyszerili modellre é&piilt posztuldlasa
JF61di és Lehotai, 1967/ e leirasok kinnyll félreérthetiségé~
nek kivetkezménye.

A helyfliggés, valamint a tényezdk egymésrahatésanak fi-
gycleubcvéﬁcl. egy pontig még megengedi a haszndlhaté formu-
18k megadisit /2.2 modell/, efelett azonban a terebélyesedd
matematikali modell analitikusan kezelhetetlenné vélik, mis




leirismédra [2.3 modell/ és szémitégépes vizsgilatra szorul
12.1 és 2.3 modellek/.

A kivetkezfkben néhiny szempont alapjén értékelni ki~
vanjuk e modellek dltal avert eredményeinket:

A kapillaris onkotikus nyomis helyfiiggése. fonduktivités és
permeabilitas

A plazma kolloid-ozmotikus nyomé&sanak helyfiiggése mo-
dellkisérletiink tanusiga szerint jelentls médon visszahat
a helyfiggést elditézs transmuralis iramlisok értékére. A
2.3 pontban leirt, e helyfiiggist tikrdz® modell és a 2.2
pont “"k=konstans® modellje eredményeinek Csszevetésébll meg~
dllapithatd, hogy e visszahatfis a filtricids ertk gyengiilé~
sét eredményezi. BAr a filtricids-resgzorpcidés folyadékmoz-
gésok a durva kalkulScidink alapjsn fiziolbSgidsnak itélt
konduktivitas-tartomdnyban mindSssze 1-2 Hgmm értéki atlagos
Jtérbeli idtlag!/ onkotikus nyomisemelkedést ckoznak, ¢ fo-
lyamat nagyobb konduktivités-értékek mellett fellépd foko-
zott érvényesiilése azt a kivetkeztetést sugallja, ogy a
kapillaris membrén vizre és oldott anyagokra vonatkozé dte-
resztképességének nivekedése Onmwagiban nem sorolhaté az Odé-
mét okozd tényezlk kizé, mig a filtricibs ertk jelentls kez-
deti tulsulya esetén sem. Lényveges lenne tehdt az &démakép~-
zGdés membranogén tényezdjének tartott permeabilitis-ndve-
kedés alatt kizdrélag a fehérjékre vonatkozé Ateresztiképes-
ség novekedését érteni.

E két ateresztképesség strukturéilis alap tekintetében
nem filiggetlen membrinparaméter. A kBzbttik fenndlld kapecso~
lat kvantitativ ismerete hidnyaban eqgylittes waltozdsuk ha-
tidsét itt nem vigsgiltuk. Kisérleti és kliaikci tapasztala-
tokkal megegyezl eradményt adott eqgy koréibbi modellkisérle~
tink /Hantos és Hunya, 1970/, melyben a konduktivitis ndve-
lésével pérhuzamosan Onkényesen emeltiilk a fehérje-permeabi-
lités értékét, E kisérletben a permeabilitis nivekedése
egy kritikus érték felett az eredd transmuralis édramlisin-~
tenzités és az interstitialis hidrosztatikus nyomds erss
fokozbdasit okozza. Ekizben viszont a konduktivitis is sziik~




ségszeriien fokozédik, tehédt bizonyos, hogy az interstitialis
nyomés a 12. &brén megnvilvéanulé mechanizmus nélkill még me-
redekebben ndvekedne. Az onkotikus nyomés bels® vidltozisénak
a konduktivités ndvekedésével egyre erUstdd mechanizrusit te~
hit jelentisnek kell tartanunk, fliggetleniil attél, hogy a
permeabilitis fokozédéisa, melynek filtréciés hatisa korlat-
lanabb, eltakarja-e az el0z¥ hatésat.

A konduktivitis nbOvekedésének “drtalmatlan® jellege to~
vibbé egy hipotetikus mechanizmus lehetfségét is sucallja.
Elképzelbetd ugyanis, hogy az anyagceseretermékek interstiti-
alis koncentricifjénak ndvekedése - még a sphimterek nylta-
séhoz szilkséges érték alatti tartoményban ~ direkt hatést
gyakorol a kapilléiris membrinra; megndveli a konduktivitést,
anélkiill, sogy J1/ a fehérje-ateresztiképesséyg jelentlsen nl~
ne, €s J2] a szerv Ataramlisa megvaltozna.

Interstitialis hidrosztatikus nyoméas

A pozitiv interstitialis nyvomésértékek értelmezésével
kapcsolatban az irodalom kiildntseblb problémit nem tilkréz., Az
interstitialis folyadékakkumulécié vizudlisan is észlelhetd
fokféin ugyanis a folyadék nyomisinak mérése &s koncentricid~
jénak megillapitésa nem ilitkzik akaddlyba. i kapilliris ke~
ringési egység fizioldgids &llapotainak leagnagyocbb részét
viszont az jellemzi, Logy a transmuralis nyomiisok ereddje
reszorptiv irdnyu. Ez negativ [kapilléaris lumen felé 1:i§yu-
16/ eredd transmuralis &ramlist, azaz a filtrécidénal inten~-
zivebd reszorpeidit igényelne. A reszorpeids igény ellenben
csak dtpenetileg elégililhet ki a mobilizdlhatd interstitialis
folyadék felszivisa utjén, tovibbi lehetlséget mindlssze a
metabolikus vizhozam jelenthet, melynek értéke az alapanyag-
csere szintjén metabolizilsd szdvetben killdndsen elhanyagol-
hatdé. A reszorpcids tulsuly tehét az interstitialis nyomés
cstkkenéséhez vezet, a transmuralis Aramlisok pedig az ezdl-
tal megndtt filtrécid kdévetkeztében - negativ nyomisértékek
mellett - egyensulyba keriilnek,

A negativ nyomisértékek mérése Osszefilggl folyadéktér
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hidnyéban hagyominyos médszerekkel /pl. tiivel/ nem lehetsé-
geas. Guyton [1964) perforilt kapszuldkat vart subcutisba.
Néhény héttel a kapszulik beliltetése utdn a lokdlis gyulla-
disi folyamatok lezajlottak, a kapszulik kils® és belsS fel-
szinfére normélis kapilliris hélézattal rendelkezd szivet ndtt,
a kapszula kizepén pediy Usszefligegt folyadéktér keletkezett,
melyet nyomdsmérés &s mintavétel c@&ljéib6l a perforilt lyuka-
kon keresztil meg lehetett kdzeliteni. Guyton &s mindazock,
akik e médszert Atvették, a kapszulikban dltalfban negativ
nyomést mértek, smely azonban a vénds nyomis emelésére, vagy
hipoozmotikus folyadék keringéshe juttatésira pozitivva is
valhatott.

Guyton szerint a kapszula-folyadék - nyomis és Osszeté~
tel tekintetében egyarint - az interstitialis folyadék repre-
zenténsa, melynek nyomésa ugy vialtozik, logy a kapilléris
rendszerre teljesiiljdn a Starling-egyensuly. A mbdszer és az
eredmények interpretiliésa ennek ellenére meglehetisen vita-
tott. Kirsch és mtsai [1971/ Guyton-kapszulidval végzett kisér-
letek alapjén a mért negativ nvomist a kapeszula sajitos ozmo-
tikus rendszerének tulajdonitjik: a plazma &s a kapszula-fo-
lyadék eltért fehérjekoncentricidéja reszorpcids erdt eredmé-
nyez, amely folyadékot szivana a kapszuldbdl, s igy ott nega-
tiv nyomést hoz létre. Ez viszont lényegében egyezik a fenti-
ekben leirt folyamattal, mellyel a "valddi® interstitialis
folyadék negativ nyomdsénak kialakulisa magyarizhaté.

Modellinkben az interstitiumnak egy rugalmas tarold fe-
lelt meg; a transmuralis folyadékmozgést pedig csak egy elemi
feliilletre adtuk meg a négy nyomés eredfjével arényosnak. A
modell globdilis viselkedése mégis a Starling-egyensulynak meg-
felel®, ha az interstitialis nyomés negativ: pl. az Atlagos
kapilliris nyomis megvidltoztatisa ugyanakkora interstitialis
nyomdsvaltozdst okoz. A negativ interstitialis nyomisértéke~
ket tehat egyrészt fizikailag redlisnak, misrészt pedig a
Starling-egyensuly &rvényesiilése jelének tartjuk.

Interstitialis onkotikus nvomas

Eredményeink ismerteté@se sorin emlitettiik, L.ogy a modell~-
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ben fehérjére permeabilis érfal esetén nem jdn létre nega~
tiv interstitialis hidrosztatikus nyomés. Ez Guyton J1964/,
valamint Kirsch és mtsai /1971/ tapasztalatainak egyarint
ellentmond: a kapszulikban & negativ nyomdsu felyadék szé-
mottevl [kb. 2 8/ fehérjét tartalmazott, melynek onkotikus
nyondisa kbzelitfleg 4-5 Homm éxrtékii.

Modelliink viselkedését a koribbiakban megmagyardztuks
a zart nyirokelvezetés miatt az interstitialis fehérjekon-
centracid szakadatlanul ndvekszik, egészen addig, mig a
filerdcidés exrfk tulsulyra jutvin az elvezetés wegnyilik, A~
mennyiben a QY proteinforris nem zérus, Lanem pl. Qy- -d*8
értékii, azaz az interstitialis fehérjék "eltiinése"™ a minden-
kori B fehérjekoncentricidval arfinyos, a diffuzié utjsn
kijutott fehérjdék Aramlisintenzitisa bizonyos koncentricib-
szinten megegyezhet a proteinforris idlegységenkénti fehér-
jefogyasztisival, az interstitialis onkotikus nyomis pedig
negativ hidrosztatikus nyomds mellett stabillizalédhat.,

Azt tehdt, logy fehérjetartalmu interstitialis folya-
dékban negativ nyomés uralkodjon, nem magyarizhatjik passziv
hidrodinamikai mechanizmusok; a zért interstitiumban aktiv
seijttevékenységet [fehérje-lebontist, vagy a nyirokkapilliri-
sok falénak aktivitdsit/ kell feltételezni.

Az Odémit okozd ténvezllk

végsd soreon a kivetkezd 3 cscoport-~
ba tartoznaks

1/ hidrodinamikai jellegli tényezfks: a vérkeringés egyes
paramétereinek olyan véltozésa, amely a kapilliris
hidrosztatikus nyomis emelkedésén keresztill megnitt
filtrécidra vezet [pl. phlebohypertonids Sdéma/;
illetve a nyirokkeringés mechanikus elégtelensége

2/ menbrénogén tényezl: a kapilléris permeabilitie foko-
zb6désa [renalis, anaemids stb. Sdémiban/

3/ hypoonkia: a plazma fehérjekoncentracidjénak cstk-
kenése, illetve a plazmafehérje-spektrum kisebk on-
kotikus nyomist eredményez® megviltozisa [éhezési,
nepatikus illetve nephrosisos Bdémdban/




Egy Gdémaforméban természetesen tibb fenti tényezd is
szerepelhet egyszerre. F kombin&lt formicidk korrekt szimuli-
cidja modelliink strukturidlis terjedelme miatt mem volt lehet~
séges, kisérletinkben eléfordulé paraméter~ és kirnyezeti fel-
tétel-véltoztatésok a fenti osztilyozist kivették, vagyis al-
taléban nem feleltek meg e tipusok redlis kérélettani kombi-
néciéinak. A modell szemszlgébTl nézve e kombindcibdk a kdrnye-
zeti feltételek eqgyiittes megviltozisa utjén is létrejdhetnek
Ipl. graviticifs lokélis phlebohypertonia + magas nyirokelve-
zetésl ellendllés/, de sok Odéma-formicidnidl a kiérnyezeti fel-
tételek megvaltozésa a rendszer bels paramétereinek megvilto-
zéséval pérosul [pl. phlebohypertonia + hypoxiassejtkirosodéis
/membrinogén faktor//.

A modellkisérlet Odéma-orientalt része tehit nem a valddi
Sdématipusok, lhanem & fenti, Odémét okozd tényezOk hatéasinak
vizsgélatét jelentette. Usszefoglalva:s

1/a a modell vénds coldali nyomésinak emelkedése az dt~
lages kapilléris nyomés és az eredd transmuralis Srawmlégin~
tenzitis értékének névekedéséhez vezet.

1/ a anyirckelvezetéssel szembeni ellendllids fokozdda~
sa ugyan csfkkenti az eredd transmuralis dramlédsintenzitist
/s a nyirokdramlist/, ve az interstitialis nyomis ekézben e~
melkedik,

2/ a fehérjére vonatkozd Ateresztlképesség nivekedése
az interstitialis onkotikus nyomést, az eredl transmuralis
d&ramlisintenzitést és igy az interstitialis hidrosztatikus
nyomist emeli.

3/ a plazma fehérjekoncentricidjinak cstkkenése [vil-
tozatlan fehérjespektrum mellett/ az onkotikus nyomds csikke~
nésén keresztill a kapilléris hidrosztatikus nyomés emelkedésgé-
vel ekvivalens hatist fejt ki az interstitialis nyomésra.

Az Odéma elleni biztonsigi tényezl

GCuyton és mtsai /1971/ =zerint a kapilléris keringési
egység normilis &llapoténak az Odémis dllapottdl vald eltéré-
se un. biztonsdgi tényezlnek kiszbnhetl, mely harom konyoacna-
b8l tevSdik Ossze: p < TN

S p—



1/ a nyugalmi szOveti nyomis kb, -6 Hgmm &rtékll. A
rendszer belsd és killa® mennyiségeinek akkora megviltozasa,
amelyet az interstitialis nyomés 6 Homr—es emelkedése tilkrisz,
tehdt még a szdveti térfogat viltozatlan értéke mellett tér-
ténhet.

Ez felhivija a figyvelwet modelliink interstitialis nyo~
nis~-t&rfogat karakterisztikdjinak pontatlansigéira; itt ugyan-
is ~ sgemben Guyton adataival - az atmoszféris nyoméson mar
a maximilis érték felére csikken a tirold térfogata.

2] A szivetl protein-kimosisi ténvezi. A nvirokidramlis
megindulisa és fokozbdisa az Odémés dllapotig az interstiti-
2lis folyadék fehérjekoncentricidjinak esikkenését okozza,
amely az onkotikus ayomids kb. 5 Hgmm-rfl 1-2 Hgmm—-re esésében
jelentkezik, E tényez0 tehit Cuyton &s mtsal szerint mintegy
3 Hgmm tartalékot jelent.

A 14, &bran mutattuk be e modellben is létrejdévi folya-
matot. A vénés nyomis emelkedésére fellép® interstitialis
nyomdserelkedés meredekségét lathatbdan f£ékezi az onkotikus
nyomés koncentricidostkkenés ockozta egyideijll csbkkenése,

3] A nyirokérrendszer folyadékelvezett nilk8dése /nyirok-
pumpa/. Frdemes id€zni Guyton és mtsai [1971/ Landis és Pap~-
penheimer [13%63] képletére épitett gondolatmenetét az eqgysze~
riiség kedvdért az e dolgozatban alkalmazott jeldlésekkel és
a szémfrtékekre vonatkozd irodalmi utalisok nélkil,

A filtrécids erl értéke, ha 2Z = 0,003 ml/min és T =
= 0,01 mlmin . Hgmms

%-g-!’-ki-x-c,lﬂgm.

Ha még az Odéma megjelenése elftti allapotban 2 20-szo~
rosira a8, a filtréciés exd 6 Hgmm-re emelkedik. E gondolat-
menet eredménye mindlssze azt jelenti, hogy az atmoszféréas
nyomés felett még 6 Hgnm-es tartalék &1l rendelkezésre az o~
démés allapotig.

A nyirokerek szerepe - vélenénylink szerint - lényegesen
vilégosabban wmutatkozik wmodelliink eredményeiben, mint a fcnt&
szampéldéban. E folyamatot a -~ passziv elvezetési rendszeri
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modellben a 12. dbriaval szemléltethetiik. A vénés nyomis emel-
kedése pl. ¢ = 0,02 ml/min.Hgmm konduktivités mellett Jaz
idézett adatoknak ez felel meg legjobban, minthogy a szimpél-
da 100 g szdévetre vonatkoztatott é€rtékeket haszndl/ a nega-
tiv nyomistartoményban ugyanakkora interstitialis nyomfssmel-
kedést, 2 pozitiv tartomiényban ellenben l-nél kisebb ardnyos—
sédgi tényezit mutat. Minél kisebb az ardnyossig a kapilléris
és az interstitialis nyomés kézétt, annil nagyokdk a "megta-
karitids® az interstitialis nyomis értékében. E harmadik kom-
ponens &altalunk javasolt értelmezése természetesen a nyirok-—-
elvezetés ellendllisinak értékét is figyelembe veszi.
Médszeriink sajatossigénak kbszbnhetl az &déma elleni
biztonsdigi tényezl egy negyedik, nagy valdszialiségl komponen-
sének megéllapitisas A konduktivités ndvelése [12. ibra/ az
interstitialis nyomés értékét a teljes konduktivitis~skdléra
vonatkozbdan csOkkenti, e cstkkends § Hgmm értékil is lehet.
#inden olyan Sdématipusniél tehat, ahol a permeabilitis nagy-
foku ndvekedése szerepet jatszik, a konduktivitis egyideju
- gzilkségszeri - emelkedése kompenzdlni igyekszik az eldzl
membranparaméter hatisdt.

A modell korlatainak &€s tovibbfejlesztési lehetlségeinek jel-
lenzége

1/ A csOmodell. Az elvi~-fizikai modelil kounstrukcidjanak
elst8 lépése, a vizsgilt struktura koncentrildsa alapos elté-
rést okozott a modellezet:t cbjektum és a wmodell strukturdja
kbzdtt. Ez természetesen a vizsgilhatéd funkeidk kirének -
részben latszdélagos - beszikllését vonta maga utidn.

Egy kapilléris keringési egység aktivitdsszintje as
anatémiailag adott "potencidlis struktura™ kihaszndlisdban
tikrbztdik. Ismeretes, hogy izomban a nyitott kapillirisok
szdma aktiv izommiikddés esetén 20-5C —-szeres€re nlhet. E je-
lenséyg modellezése elitt elemezni kell azt a mechanizmust,
amely kidvetkeztében e struktura funkciocnéld részstrukturdja
valtozik. A mechanizmus meghatirozdsival é€s Leépitésével meg-
maradhatunk & primitiv csOmodell-elrendezfsnél, hiszen minden
adtéramlés—-szinthez kiadddik a filtrédlé felillet megfelell ér-
téke.
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2] A struktura-alapu rendszerdinamika. A strukturdlis kon-
centrilishoz természetesen fel kellett tételezni az egyes pér-
huzamos kapilliris szakaszok transmuralis folyamatainak egymés~
tél vald flggetlenségét és hasonldsigit, Ezt modellinkben az
interstitialis nyomisok és koncentriacidk helyflggetleunségére,
kerlétlian kiegyenlit@désére tett feltétel fejezi ki,

Ha a kiegyenlitGdési lehet@ségek ner tekinthetlk korlét-
lancknak, azaz szémolni kell a koncentrfcid megoszlisinak he-
terogén jellegével [interstitialis hidresztatikus nyomisgra-
diens kialakulisa mindenképp valészinlitlen/; a modellttrukturi-
ban az interstitialis helyfiliggés lehetlségét meg kell adni.
Mésrészt, s kapillirisok kizitti, az interstitium kizvetité-
sével létrejivi kélestnhatésok modellezéséhez esetleg tdbb
kapillaris tipikus, "reprezenténs" elrendezfdését kell felven-
ni. Ez utdbbi probléma figyelembevételének azonban csak szer—/
specifikus modellben van értelme.

Usszefoglalva, a kapillidrisok hildézatinak egyetlen esd-
modellel valé reprezenticidja a valdban nagyfoku strukturilis
egyszeriisités ellenére joygosnak latszik. A o580 ugyanis nem egy
kapillaris modellje, hanem a hildzat két szempont [eredd hid-
rodinamikal ellendllis, [iltridld dsszfelillet/ alapjén koncent-
ralt reprezenténsa, amely ilymédon geometriailag nem intexpre-
tadlhatdé alakzat. Ezenkivil miés természetil kapilléris modellek,
pl. Xoch [1964) autoreguldciss, Johnson és Wilson [1966] dif-
fuzidés modellje is haseonld elirendezésiiek. Lewitt [1971/ szakit
el8szdr ezzel a kialakitissals diffuzids folyamatok vizsgdlaté-
ra konstrudlt modelljében a kapillirigsok kirszimmetrikusan he-
lyezkednek el, és diffuziés tevikenységeik kSlcsSnhatisban van-
nak.

3/ 4 modellbe - annak strukturilis viltoztatisa nélkill -
néhany hipotetikus elem beépitése feltétlenll hasznosnak lat-
szik. ElsSsorban a konduktivitds- és ellenfllésprofil varislé-
satél, valamint e profilck nyomisfliggését®l virhaté #lettanilag
interpretdlhatd eredmény.

4/ Extenziv struktura-fejlesztés. A vizsgilhatd funkeidk
szamiét meghatdrozta az a hatéarvenal, melyet & vizsgidlt rendszer
k&ré huztunk, kiemelve azt kérnyezetébBl., » hatirvonalon "kivill-
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rekedt® mennyiségek lgy fliggetlenekké viltak a modell wilkSdé-
s88t3l, irtékilket a modell szamira kirnyezeti feltételek for-~
méjéban adték at.

2 leirt modellkisérlet sordn viligossi valt, ogy egyes
belst milkddési &llapotok bizonyos kirnyezeti feltételekre gya~-
korolt hatésa érdekes lehet. Pl. a hidrosztatikus ayomdsprofil
filtricid ckozta lényeges médosulisa befelyfsolhatja az arté-
rids oldalon helépd vér aramlésintenzitisit., 2bhoz tehét, hogy
a transmuralis felyamatoknak a szervitiranlis szabilyozéséban
jatszott esetleges szerepét megvizsgilhassuk, a modellt az arx-
téridk irdnydba ki kell bSviteni. FEkkor az uj rendszer xSrnye-
geti feltételeiben a bemeneti dramlisintenzitfsck helyét az
artériids nyomés veszi At. A rmodell ilyen irdnyu tovibbfejlesz~-
tésekor dinthetl csak el, ogy az arteriis eoldali hedramlisnak
a belst folyamatoktsl fliggetlen, &lland8 &rtéke jogos feltéte~
lezés volt-e.

Ugyancsak szilkségessé vilik a meodelletruktura extenziv
kiegészitése az Altalinos vénds nyomdsomelkedss Jogeneralizélt
phlebohypertonia/ vizsgilata esetén. Ekkor a nyirokelvezetés
végpontja és az eredeti modell wénis vége a venuldkat ég a vé~
nids rendszert reprezentild szakaszokon keresztil z8xsdik,

2 dolgozatban ismertetett nmodellkisérletnél - a rodell-
konstrukeid €3 a nyert eredmények verifikilisa sorin egyaréant
- altaldénos, aszaz a kapilléris rendszerekre kizlsen jellemzl
élettani ismeretekre tdmaszkodtunk, mely ismeretek &dltalinos-
séga azonban nem feltétlen &rvényll. HEa az eldzSekben felsorolt
tovibbfejlesztési lehetUségek szervspecifikus modellben valdsul-
nak mey, a modellkiszérlet nem nélklldzheti a k&zben felmeriild
problémik €s hipotézisek fizioldgial objektumon, Ffiziocldgiai
modszerekkel tOrténd pirhuzamcs vizsgilatit.
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USSZEFOGLALAS

A kapilliris rendszerek transmuralis folyadékforgalménak
vizsgilatét e folyamatoknak alapvets &lettani jelenségekben
Jvér és szivetek kdzdtti anyagforgalom, az extracellularis
folyadéktérfogat homeosztizisa, a nyirokkeringés és a kapil-
léris hemodinamika/ jétszott szerepe teszi fontossa.

E fiziolbgiai objekturm jelenségeinek modellezési médsze~
rekkel tdrtént megkizelitését a rendszer alibbi jellegzetes-
ségei indokoljéks

1/ A rendszer tényezOinek kapcsolatit bonyolult kilcsbn-
hatésok jellemzik., A struktura valamint néhény reprezenténs
mennyiség ismerete alapjdn elképzelt milkOdés sok esetben nem
kielégitd. ~ mennyiségek egymiastdl vald fliggése, & folyamatok
Osszekapesolbdisa miatt néhany alapvetU Usszefliggés &s repre-
' zenténs mennyiség ismeretében konstruilt, kinnyen attekinthe~
t6 kép nem adhat mindig kielégitd magyarizatot a rendszer mi-~
kidésére.

2} A rendszer megklzelithetUsége korlitozott. A mérési
nehézségek miatt csak néhény globilis mennyiséget ismerhetiink,
mis mennyiségek helyfiiggésébll adddd belst dinamikérsl csak
durva kvalitativ képpel rendelkezhetiink.

3/ A modellben lehetUség nyilik egyes tényezfk izoldlt
batésénak, valamint hipotetikus folyamatoknak vizsgilatéra.

& dolgozatban elsSsorban a kapilliris rendszerek bizo-
nyos fizikai mozgésformiban lejatszddé jelenségeinek egységes
képét igyekesztiink kialakitani: fizikai természetl gondolati
modellt konstrudltunk. '

Az élettani és fizikai megfontolisck alapjén nyert elvi~
~fizikai wmodell egyszerli strukturijm:s a kapilléris hildzatot
egyetlen csivel reprezentéltuk, az interstitialis mennyisége-
ket pedig helyfiiggetleneknek tételeztik fel. A rendszer meny-
nyiségei &ltaldban 1d0flggvények, mindazonéltal elsidleges
fiziolégiai jelentUséggel a modell Allanddsult dllapotai ren~
delkeznek. A gondolati [felvi-fizikai/ modell matematikai le-
irésa analitikus mbdszerekkel kezelhetetlennek bizonyult, o
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konkrét modell-realizficiék részben ezt a problémit tikrdzik.

Az els? modell-realizécidndl -~ tdbb més egyszeriisités
mellett ~ eltekintettiink az idObeli mikidés modellezésétil,
csak &llanddsult &llapotokat kerestiink., A rendszert leird
differenciilegyenlet egzakt megoldisa nem ismert, eredménye-
ket numerikus médszerekkel, szémitdgép segitségével nyertink.

A transmuralis folvadékforgalomnak a plazma onkotikus
nyomésprofiljéra gyakoreolt hatisit egy tovidbbegyszeriisitett
Jk = konstans/ modell segitségével domboritottuk ki.

A harmadik realizécié a figyelembe vett folyamatok tekin-
tetében az elvi-fizikai wodell megfelelfje, strukturdjénak és
milkGdésének jellegében azonban eltér attsl &s a masik két re-
alizécidtdl: mig az elOzleknél a hidrodinamikai paraméterek a
modell koordindtdja mentén elosztottak voltak, valamint az el~-
vi-fizikal rendszert idCben folytonos mikidéslinek képzeltik el,
e harmadik realizécidénél a struktura diszkrét Jkoncentrilt pa-
raméterii/, a mikddés pedig szakaszos [discrete-time/ jellegii.
E modell vizsgilata ismét csak szémitdgép segitségével volt
lehetséges.

E két utdbbi modell eredményeinek Osszehasonlitésa alap~
jén megallapitbttuk, hogy a filtricids-reszorpeids folyadék-
nozgésok az dramld plazma fehérjekoncentrécidjét és igy onko~
tikus nyomésit jelentls mértékben befolyésolijik, méghozzd az
eredt filtricids dramliasintenzitist mérsékld jelleggel. E ha~-
tés a kapilléris mewmbrin vizre é&s oldott anyagokra vonatkozd
ateresztiképességének fokozdédasdval egyre inkébb érvényesil.

vinthogy ~ eredményeink alapjén ~ a konduktivités ndve-
kedése Onmagdban inkébb reszorpcibs tendenciiju folyamatok
é1inkil$zét, mintsem Odéma irényiba haté mechanizmus aktivé-
l6dasét jelenti, a strukturilis alap tekintetében egyébként
nen fliggetlen membrinparaméterek J[konduktivitds és fehérije-
~permeabilitis/ fogalmit célszeril elkiilOniteni.

Az interstitialis hidrosztatikus nyomés kialakulésidnak,
valamint a rendszer kirnyezeti feltételeli és belsl paraméterei
hatésénak vizsgilata sorén megéllapithaté, hogy egyrésszt a
kapilléris rendsgzer egészére vomatkozé Starling-egyensuly tel-



jeslilése bizonyos kiriilmények kdzdtt negativ/szubatmoszférdis/
interstitialis nyomisértékek fennillasét teszi szlkségessé,
ndsrészt a negativ nyomis kialakulésa figzikailag redlis. A
modellkisérlet tovibbi felhivia a figyelmet arra, .ogy in-
terstitialis onkotikus nyomis zérustél kildnbizd értéke ese~
tén csak akkor dllhat fenn negativ hidrosztatikus nyomis, ha
az interstitumban olyan aktiv sejttevékenységet [fehérje-le-
bontist, vagy a nylrokkapillirisok falénak aktivitasat/ té~
teleziink fel, amely a mindenkori interstitialis fehérjekon-
centriacidval aridnyosan fejti ki hatasdat.

Az Bdémit okozd tényez8k biofizikaili szempontbsl a kivet-
kezd 3 csoportba sorolhatfk: [1/ hidrodinamikai [Laemo- és
lymphodinamikai/, /2] membranogén és [3] csikkent plazmafe~
hérjekoncentricié., A modellkisérletben ~ a modell struktura-
lis korlitai miatt ~ nem a fenti tényezlk redlis kérélettani
kombinfcidit, azaz a tényleges Odéma~formicidkat szimuldltuk,
az egyes tényezTk hatisinak vizsgilatindl mindenesetre a ta-
pasztalatokkal megegyezd eredményeket kaptunk.



- IRODALOM

Barras, J.-P.: Les proprietés rhéologiques du sang dans le
capillaires de tres petit diametre., Angéiologie,
21s 43-53, /1969)

Catchpole, i. R., I. Gersh: Physiol. Rev. 27: 360~357, /1947/
Jeit.s Th.C.Ruch, i.D. Patton: Physiclogy and bio-
physics. Saunders, Philadelphia - London, 1563 p.
620./

P&ldi M., lehotai L.t Az oedemakeletkezés Starling-féle elné~
letének watematikai elemzése haemo-lymphodynamikal
szempontok figyelembevételével. MTA V. Oszt. Kizl.
18: 253~264, [1967/

Guyton, /.. C.: A concept of negative interstitial pressure
based on pressures in implanted perforated capsules.
Circulation Res. 123 3955-414, /1964/

Gayton, ». C.3 H. J. Granger and A. E. Taylor: Interstitial
£luid pressure. Physiol. Rev. 51s 527-563, [1971/

Hantos, Z., &. Lézdrs The flow of fluid through the wall of
capillary systems studied by a mathematical model.
Acta Physiol. Acad. Sci. Hung. 38: 265-280, /1970/

Hantos, 2., V. Hunyas Application of cybernetical and mathema-
tical models to the study of the fluid exchange
through capillary membrane. Ing Proceedings of the
sth International Congress on Cybernetics, Namur,
1187¢/, /megjelenés alatt/

Johnson, J. A., "h. A, Wilson: A model for capillary cxehangt
Am. J. Physiol. 210: 1299-1303, [1966/

Kirsch, x.,, W. Rafflenbeul und H. Roedel: Untersuchungen zur
tUrsache des negativen interstitiellen Gewebsdruckes
JGuyton-Kapsel/. Pfliigers Arch. 328 193-204, 1571/

Eoch, A. R.: Some mathematical forms of autoregulatory models.
Circulation Res. Supplement I. 14-15: 1031-1040,
j1964)



- 58 =

Landis, E. M., J. R, Pappenheimers Exchange of substances
through capillary walls. In: Handbook of physio—-
logy, Section 2: Circulation, vol. 2., imer.
Physiol. Society, Washington, 561-1034, /1963/

Lewitt, L. €.3 Theoretical model of capillary exchange incor-
porating interactions between capillaries, Am. J.
Physiol. 2203 250-255, J1971)

Pappenheimer, J. R., A. Soto-Rivera: Effective csmotic
pressure of the plasma proteins and other guantities
associated with the capillary circulation in the
hindlimbs of cat end dog. Am. J. Physiol. 1523
471-451, J1948/

Pappenheimer, J. R., E. M, Renkin and L. 1. Borrero: Filtra-
tion, iffusion and molecular sieving through
peripheral capillary membranes, A contribution to
the pore theory of capillary permeabllity. Am. J.
Physiol. 167: 13-46, j1951/

Pappenheimer, J. R.: Passage of molecules through capillary
walls. Physiol. Rev. 33: 387-423, /[1953/

=
Ao
§f e

CARN
%\
f 2\
fly s B)
AT §:! i
': e Y, P /
\/ # Y 5

AN egeee”

-





