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A taldimany targya egy olyan eliaras a globolls haemostasis-allapo wzsgolcforc

természetes alvadasdban nem gdatolt vérmintdnak gravitas alatti, vizsgdlati eszkbzben
térténd dramlasanak, az aramlds lecsdkkenésének, megszinésének, ill. Ujra induldsanak
mérésére, oly médon, hogy a vérminta a tdlcsérszerden kiképzett vizsgalati eszkdz belsd
atmérsjének 20-100qm-re leszlkitett atmérdjén, mint elss résen athaladva a vérmintaban
lévé thrombocytdk a magas nyirderd hatasdra aktivalddnak, az igen révid aktivalasi idé
és a magas nyiréerd hatdsdra a thrombocytdk aktivaldédnak, tiljutva az elsé résen, az
alacsony nyiréers, az dramlas stagndldasa, orvény képzddések hatdsara az aktivalt
thrombocytdk aggregdldédnak, ennek kdvetkeztében thrombocyta aggregdtumok
(thrombusok) jonnek létre, majd a mdsodik résbe sodréodnak, ahol megakadva a vér
aramldasat eldbb lelassitjiak, majd teljiesen megakaddlyozzdk, meghatarozva ezzel a vér
thrombocyta funkciéjat, majd a megalvadt vérben a fibrinolytikus mechanizmus
aktivalédik, a thrombusok szétesnek és ennek kdvetkeztében a vér dramldsa Ujra
megindul, meghatdrozva ezzel az ezen id&szak alatt eltelt idével a vér aktudlis
fibrinolytikus aktivitasat.

A taldlmany targya még a berendezés amely az eligrast megvaldsitia, amely
berendezésnek vizsgdlati eszkdze (1) tOlcsérszerlen kiképzett mianyag edény, amely
tolcsér belsé falan (11) teljes hosszban, egyenes belsé fallal (11) rendelkezé legaldbb egy
perem (2) van kialakitva, a vizsgdlati eszkdzbe (1) a szlkilet (3) kialakitdsa céliabdl
legaldbb egy golyd (4) van elhelyezve oly mdédon, hogy a golyd (4) és az eszkdz belsd
fala (11) kdzotti szOkUlet (3) tavolsaga 20-]00,.)”‘1.

Jellemzd abra: 1-2. Gbra
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ELSOBBSEGI PELDANY

ELJARAS GLOBALIS HAEMOSTASIS-ALLAPOT VIZSGALATARA TERMESZETES VERMINTABOL ES
BERENDEZES AZ ELJARAS MEGVALOSITASARA

A taldlmany targya egy olyan eljards és az eljaras foganatositasdra szolgald berendezés,
mely a haemostasis hdrom physiologids &sszetevéjének a thrombocyta reaktivitas, a
véralvaddas és fibrinolysis gyors és pontos meghatdorzdsat teszi lehetévé. A vizsgdalat
természetes ( alvadds nem gatolt) vér-mintabdl, j6I meghatdrozott dramiasi viszonyok
k&zott térténik.

A taldimany szerinti eljarasndl az in vivo thrombus—képzédéshez hasonldan a
thrombocytdk magas nyird-erd (shear stress) dltali aktivalddasa, az aktivalt thrombocytdk
aggregdcidja, a thrombus képz&dése és a thrombosis kdvetkezményeképpen a vér

aramlasdnak megszinése térben elvdalasztva egymdastdl digitdlisan térténik.

A gyakorlatban gravitacié hatdsdra a természetes vér két, egymastdl meghatarozott
tavolsagra 1évs, szik résen folyik keresztil és az atfolyd vérmennyiséget egy mdszer méri.
Amikor a vér az elsé résen folyik keresztUl, a thrombocitdk az ott |évé magas nyiré-erd
hatdsdra aktivalédnak, de az igen révid aktivaldasi idd és a magas nyird-erd az aktivaldédott
thrombocitdk aggregdciéjat nem teszi lehetévé. Atjutva az elsé résen, az aktivalt sejtek
olyan koézegbe érkeznek, ahol az alacsony nyiré-erd, az dramlds stagndlasa, orvény
képz&dmények kedveznek az aktivalt thrombocitdk aggregdacidjdnak és ennek
kdvetkeztében thrombocyta aggregdtumok (thrombusok) képzédnek. Az dramldssal ezek
a thrombocyta aggragdtumok azutadn a masodik résbe sodrédnak és abban megakadva
a vér aramidasat elébb lelassitjidk majd teljesen magakaddalyozzdk. A véraramlds kezdetétdl
az aramldas lecsdkkenéséig ill. teljes megszdnéséig eltelt idS, valamint az eddig atfolyt

vérmennyiség a thrombocyta funkcid maghatdrozdéja. Ha az aramlas irdnyaban csak egy



2 et ieie 0o

sz0k rés van, Ugy az azon athaladott és aktivalddott thrombocytdk ugyan
aggregatumokat képeznek, de egy mdsodik rés hianydban ezen aggregatumok a
relativen nagy kifolyd nyilast nem tudjdk leszikiteni és elzarni, ezért a vérdramlas nem
valtozik. Két sz0k rés esetén a vér aramldsa akkor lassul le, ill. sz0nik meg, amikor a
képzéddtt thrombocyta aggregdtumok  ( thrombusok) elzdrigk a masodik rést. Ezutan a
megalvadt thrombusban és korildtte a fibrinolytikus mechanizmus aktivalédik, a thrombus
szétesik és ennek kdvetkeztében a vér Gramidsa Ujra megindul.

A vér aramlads megszinésétsl az daramlds Ujra megindulasdig az (elsé vércsepp
megjelenéséig) eltelt idé6 a vér aktudlis fibrinolytikus (thrombilytikus) aktivitGsanak

jellemzdje.

A haemostasis két klinikai extrém dllapota a silyos vérzés vagy thrombosis oka a
thrombocytdk elégtelen vagy tolzott funkcidja. Artérids thrombozis ( a sziv koszorU —ereinek
vagy az agyi erek thrombotikus elzaréddsa) ma mar egyes gydgyszerekkel megeldzhetd,
azonban az ilyen terdpidt monitorozni kell, hogy ezen gydgyszerek leggyakoribb
mellékhatdsat, a silyos vérzést elkerlljuk. Thrombocyta funkcié gyors és megfeleld mérése
mUtétek elbtt is igen nagy fontossagu, mivel ez biztositja egy esetleges mGtét utani sulyos
vérzés veszélyének felismerését és megelbzését. Ezért elsésorban a klinikai gyakorlatban
rendkivil szUkséges a thrombocyta funkci® mérése, hogy a vérzés vagy a fenyegetd
thrombozis veszélye idében felismerheté és ezdltal megelbzhetd legyen. Kdzel 40 éve
annak, hogy a mindmaig alkalmazasban Iévé thrombocyta aggregomeétert felismerték. Ez
a mUszer a multban rendkivUl fontos volt, elsésorban thrombozis kutatasban, de az ismert
fogyatékossagai miatt elterjedt klinikai alkalmazast soha nem nyert. A felismerés, hogy a
sziv koszory erei, a carotis vagy az agyi erek hirtelen, thrombotikus elzarédasat altalaban
ér lumenének nagyfoku beszikUlése (stenosis), vagy egy meglévé atherosclerotikus plakk
megrepedése elbzi meg, rendkivili fontossagld. Ma mar elfogadott, hogy a stenosis vagy
plakk- repedés szomszédsagdaban hirtelen, drdmaian megndvekedett nyiré eré az, ami a
thrombocytdkat aktivdlja, aggregdlia és végsd fokon felelés az életet veszélyeztetd
thrombus képz&déséért. Ennek a felismerésnek természetes kévetkezménye az igény egy
olyan technikdara, amivel a nyiré eré thrombocytdkra gyakorolt hatdsa, a thrombus

képzbdés laboratdriumi vagy klinikai kériimények kdzott vizsgdlhatd.

Szdmos un. in vitro technika nyert bevezetést és alkalmazast thrombosis kutatasban,
amikkel a nyiréd erd, trombosis kelté hatdsa laboratériumi kdriimények kézt utdnozhatsd
(,cone-plate” viszkométer ,, paralel-flow chamber” stb.) Azonban ezek a technikdk a vér

tulajdonsagait mesterséges ko&rilmények kdzt vizsgdljgk és ezért kutatasi eszkdzdk
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maradtak, klinikai alkalmazdsra nem keriltek. Csupdn két megoldds az, amit klinikai

alkalmazdasra javasoltak.

Ezek az US 5,316,730 valamint az US 5,665,311 Iqgjstromsz&dmU megolddsok, melyek egy
olyan appardtust irnak le, ami in vitro kdrllmények kdzt utdnozza azt a physiologidas
haemostasis folyamatot, amikor egy megsebzett érbdl a vérzés egy trombocyta-dus
thrombus képz&dése miatt megszinik. Ez a taldlmdany egy mdanyag csdvecskét, amiben
vért dramoltatnak nyomdas alatt egy finom tdvel kilyukaszt. A lyukakon keresztili ,, vérzés”
megszinése jelzi a ,, haemostasist” és a vér aramlasadnak megszinése a csdvecskében
jelzi az alvadds bekdvetkeztét. Ezeket a folyamatokat a nyomdés valtozasok
regisztralasaval kévetik. Ez a megoldds a thrombocytdk magas nyirderére téorténd
reaktivitdsat méri. Feltételezik, hogy a haemostasis annak eredménye, hogy a lyukakon ( a
csdvecske faldban a tivel képzett finom csatorndn) dthaladva a thrombocitdk a magas
nyiré erd hatasdra aktivalédnak, aggregdalnak és a lyukat eltdmve elzaridk a vérzést.

A megoldds hatrany az, amit kisérletek is aldtdmasztiGk, hogy azok a thrombocyta
aggregdtumok amik végsé soron elzdrigk a ,vérzést”, nem a lyukasztott csatorndkban
formalédnak, ahol a nyiré er6 magas, hanem a lyuk elétt, a {6 csdvecske lumenében,
ahol a nyiré eré alacsony, de az dramlasi tulajdonsagok ( drvény —képz&dés, re-cirkuldcid,
stagndlas és nem utolsésorban a tdszirds miatt a lumenben képz&doH, a lyuk korili
kraterek) kedveznek thrombocytdk aktivaldédasanak, aggregacidjdnak. Az aramlds
azutdn ezeket, a lumenben képz&ddtt aggregdtumokat besodorja a lyukakba, amik
ezdltal eltdmdédnek. Ez a besodrédds és ezdltal a végpont kiszamithatatlan és a mérést
pontatlannd teszi. Szdmos bizonyiték tGmassza ald ezt a mechanizmust. Egyik ilyen pl.:
Habdr a képzett lyukakban igen magas a nyiré eré ( 8,000 sec ' ) a csdvecske keskeny
falvastagsaga miatt (0,25 mm) a lyukon vald athaladdas alatt a thrombocytak még egy
igen magas nyiré erének is csak milisecundumokra vannak kitéve. Ez a nagyon révid nyird
er8-expozicié elég ahhoz, hogy a thrombocytdkat aktivdlja, de mielétt aggregacié
bek&vetkezne, a thrombocytdk mar elhagytdk a lyukat. A magas nyiréerd kildnben sem
tesz aggregdacidt lehetévée. Ha egy sokkal vastagabb ( 1mm) falu csGvecskét lyukasztunk
ki és ezzel négyszeresre ndveljik a thrombocytdk athaladdasi idejét, ami alatt nyird eré-
hatdsnak vannak kitéve, ha a thombocyta aggregatumok igazan a szort csatorndkban
képz&édnek azt varnank, hogy ez a haemostasis felgyorsuldsat, a vérzés gyorsabb
megszinését eredményezné. A vérzés elzdrédasi idé a sokkal hosszabb nyiréeré-expozicid
ellenére ugyanakkora, bizonyitva ezzel, hogy a thrombusok nem a lyukban, hanem a {8

csbvecskékben képzddnek.
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Masik bizonyiték, mely dllitdsunkat tdmasztia ald: A csdvecske tdvel vald atlyukasztasa
kratert idéz el a lumenben, ez a krater, ami a 1§ bemend és kijové nyilasat kérilveszi és
ami kis fragmentekbdl dll, elésegiti a thrombocytak aggregdacicjat a lumenben, mielStt a
szurt csatorndba belépnének. Amennyiben a mdanyag csévecskét t§ helyett Eximer laser-
rel lyukasztottuk ki, amikor is a lyukasztésnal krater nem képzodik. Egy ilyen laser-
kilyukasztott csévecskébdl kiGramld vér esetén haemostasis nem kdvetkezik be, a ,,vérzés"
nem sz0nik meg. Az a tény tehdat, hogy a fenti taldimdanyokban nem a magas nyiréerd,
hanem a megzavart &ramldsi viszonyok, a vérsejtek fizikai kdrositasa idézi el a
haemostasist, a gyakorlatban a technika pontatlansagat, alacsony reprodukdlhatdsagat

eredményezi.

Az US 5,599,718 lajstromszams USA szabadalmi leirds egy olyan apparatust ir le, ahol a vér
nyomas alatt egy mdanyag kapillaris tubuson keresztUl folyik at. A vér aramlasanak
megszinése annak kévetkezménye, hogy a kapillarisban lévé magas nyird erd hatasara a
kapillarisban thrombocyta-dus thrombus képzédik. Ezek azonban nem a kapillaris
lumenben, hanem a kapillaris belépd nyilasanal, az ott 1évé orvények, recirkulaciod és
stagndcié hatasdara képzddnek. Ezek a thrombusok azutdn a kapilldrisba besodrédva
annak elzaréddasat okozzdk. Igy ezeknél a megoldasokndl is a technika pontatlan, a

végpont reprodukdlhatésaga alacsony.

A taldlmany célul tizte ki az ismert megoldasok hatranyainak kikiszobdlését és egy olyan
eliaras létrehozasat, ami a thrombocytdk magas nyiréeré hatasra térténd reakcidjat
pontosan és reprodukdlhatéan méri. Célia tovabba a taldimanynak, hogy a thrombocyta
funkcidén tulmenden az aramidé vér alvadasat ( dinamikus véralvadds) is mérie, mivel az
utdbbi évek kutatasai nyilvanvaléva tették, hogy a thrombocytdk ddnté mddon
befolyasoljgk az aramlé vér alvadasat, mivel ez a hatas a kdznapi, laboratériumi, stagnailt
vérbdl végzett alvadds- vizsgdlatokkal nem mérhets. Tovdbbi célia még, hogy a
haemostasis harmadik dsszetevsjét a fibrinolysist mérje, mivel csak mindhdrom &sszetevd

meghatdrozasa adhat redlis képet az aktudlis haemostasis allapotrél.

Célul tdzte ki tovabbd a taldlmany olyan berendezés létrehozasat, amelyben mindharom
haemostasis 8sszetevd | thrombocyta funkcié, dinamikus véralvaddas és fibrinolysis )
pontosan és reprodukdlhatéan mérheté legyen, ami ezt a technikat teljesen
automatizdlia, 16bb csatornds, egy idében t&bb beteg legyen vizsgalhatd, kismeretd és

egyszerd legyen hogy ne csak klinikai laboratériumokban, hanem a beteg agydndl,
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sebészeti mitében, kdrzeti orvosi rendelSkben és epidemiolédgusoknak nagy szdmui beteg

vizsgdlatdra is alkalmas legyen.

Minden kordbbi taldlimany alapjan készilt berendezés Ggy mikddik, hogy feltételezi, hogy
egy magas nyiréerénél létrejvé thrombocyta aggregatumok: elzarjdk a vér aramlasat.

A fenti célkitizések megvaldsitasara az a felismerés vezetett, hogy magas nyiréerd esetén
a thrombocytdk akfivalédnak, de a nyiréerd6 megakaddlyozza aggregatumok
képz&dését. Az ismert rendszerekben az elzdrédast eredményezd thrombus ezért nem a
magas nyiréerd helyén képzSdik, hanem az el6tt, fdleg az dramldsi zavarok |
arvényképzédés) hatasara, és ezek a thrombocyta aggregatumok csupan besodrédnak
a magas nyiréerd helyére és ott azt elzarigk. Ezért jelenleg nincs olyan mddszer, ami a
magas nyiréerd hatasara létrejpvé thrombus képzédést mérje. Felismerés az is, hogy
fizikailag szétvalasszuk azt a hdarom helyet ahol a magas nyiréerd hatasanak kitett
thrombocytdak (1) aktivalédnak, valamint az aktivalt thrombocytdk az alacsony nyird erd
és stagndlas hatdsara (2) aggregdtumokat képeznek és ahol a thrombocyta
aggregatumok (thrombus) (3) eltémik a lument és megakaddlyozzak a vér aramlasat. Ezt
olyan berendezéssel lehet megvaldsitani, ahol a vér aramléasanak irdnydba ket egymastdél

meghatdrozott tdvolsdgban Iévé beszikilést alkalmazunk.

A taldimany elé kitdzott egyik feladat megoldasara olyan eljarast dolgoztunk ki, a
természetes alvadasdban nem gdtolt vérminta gravitdas alatti vizsgdlatara, amelyet az
jellemez, hogy a vérminta egy télcsérszerlen kiképzett mianyag edényben, a vizsgdlati
eszkdzben daramlik, a véminta daramlasat, annak lecsdkkenését, megszinését, ill. Ujra
indulasat mérjik. Az edény belsé atmérdjét egy ill. két golydval, mely két golyé egymastdl
valé tavolsaga 5-15 mm,  leszOkitjok 20-100 ym datmérdre, ahol az elsé résen a
thrombocytdk a magas nyiréerd hatdsara aktivalddnak, az igen révid aktivalai idd és a
magas nyiréerd az aktivalédott thrombocytdk aggregaciéjat nem teszi lehetévé, atjutva
az elsd résen, az alacsony nyiréerd, az dramids stagndldsa, érvény képzddések hatdsara
az aktivalt thrombocitdk aggregdlédnak, ennek kdvetkeztében thrombocyta
aggregatumok  (thrombusok) jonnek létre, majd a mdasodik résbe sodrédnak, abban
megakadva a vér dramlasat eldbb lelassitigk, majd teliesen megakaddlyozzdk,
meghatdrozva ezzel a vér thrombocyta funkcidjat, majd a megalvadt vérben a
fibrinolytikus mechanizmus aktivalédik és ennek kdvetkeztében a vér aramidsa Ujra
megindul, meghatdrozva ezzel az ezen id&szak alatt eltelt idével a vér aktudlis

fibrinolytikus aktivitasat.
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A taldlmany targya szerinti berendezés, amelynek vizsgdlati eszkdze tdlcsérszerfen
kiképzett mianyag edény, amely tolcsér belsé falan (telies hosszban) sik belsé fallal
rendelkezs legaldbb egy perem van kialakitva, a vizsgalati eszkdzbe a szJkUlet kialakitasa
céligbdl legaldbb egy golyé van elhelyezve, igy a golyd és az edény fala k&zbtti rés

tavolsaga 20-100pum.

A taldlmany szerinti berendezés egy eldnyds kiviteli példdjat az jellemz, hogy a vizsgalati

eszkdzbe két kildnbdzd Gtmérsdji golydt helyezink egymastdl 5-15 mm tavolsagra.

A taldlmdny szerinti berendezés masik eldnyds kiviteli alakjandl a cseppek szadma mellett
az egymds utani cseppek kozti idétartamot folyamatosan mérd, analizalé automatizalt

mikroprocesszorral és szamitégépes hattémel van &sszekapcsolva.

A taldlmany szerinti eljgrds mérésére szolgdld berendezés tovabbi kialakitdsandl az
egymas melletti, egymastdl fuggetlentl mikddd, 4-8 vagy akdr 12 vérminta vizsgdalatdra is

alkalmasan kiképzett t&bb vizsgalati eszkdz van kialakitva.

A taldlmany szerinti berendezés tovdabbi kialakitasdndal a golydk anyaga elénydsen acél,
Uveg, vagy kerdmia (silicon nitride), vagy mds anyag, a felsé golyd atmérdje 3,00-5,0 mm,

mig a fels6tdl disztdlisan elhelyezkedd alsé golyd atmérdje 2,0-4,0 mm.

A taldlmdany szerinti berendezés tovabbi kialakitasandl a vizsgdlati eszkdz a fertézésveszély

elkerUlése és biztonsdgos technika érdekében egyszeri felhasznaldasu.

A taldlmany szerinti eljarast az elsé folyamatdbra, a berendezést részletesebben rajzok

alapjan ismertetjik a kdvetkezék szerint:

1. &bra az eljards folyamatat ismerteti:

A taldlmany célkitGzése szerinti thrombocitdk magas fali nyiréeré hatasara bekdvetkezd
reakcidja ugy meérhetd, hogy a természetes alvadasdban nem gdtolt véminta gravitds
alatt egy tolcsérszerien kiképzett mdanyag edényben dramlik, mely edényben két
egymastdl 5-15 mm-re Iévd golydk vannak elhelyezve, és a golydk és az edény fala kdzdt
sz0k 20-100um kozdth rés van kialakitva, melyen keresztUl halad a vér. A besz(kUléshez

vezetd szakaszon a goérbiletek miatt dramilasi zavarok ( orvénylés, recirkuldcié) nem
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keletkeznek, tehat a thrombocytak gy érik el az elsé beszikUlést, hogy eldtte  kdrositd
fizikai hatdsnak nincsenek kitéve.

Athaladva az elsé résen a magas nyiréerd a thrombocytdkat aktivdlja, azonban a
rendkivil révid athaladasi idé és a magas nyiréd eré megakaddlyozza aggregatumok
|étrejottét.

Atjutva az elsé résen, az alacsony nyiréers, az aramlds stagndlasa, érvény képzédések
hatdsara az aktivalt thrombocitdk aggregdlédnak, ennek kdvetkeztében thrombocyta

aggregatumok (thrombusok) jonnek léfre.

Tovdabb haladva a masodik résbe sodrédnak, abban megakadva a vér aramlasat elébb
lelassitigk, majd teljesen megakaddlyozzdk, meghatdarozva ezzel a vér thrombocyta
funkcidjat. A masodik rés thrombocyta aggregdtumokkal valéd elzaréddsa, a mérésnek
egy jél reprodukdalhatéd végpontot biztositson, majd a megalvadt vérben a fibrinolytikus
mechanizmus aktivalédik és ennek kdvetkeztében a vér dramldsa Gjra megindul,
meghatdrozva ezzel az ezen iddszak alatt eltelt idével a vér aktudlis fibrinolytikus

aktivitasat.

Dinamikus véralvadasi idé mérhetéd azdltal, hogy a vérminta egy olyan beldl kdénikus
feliletd edényben aramlik amely edénybe egy golyét helyezink. Az edény belsd falan

kiképzett lapos perem meghatdrozza a golyd és a belsé falfelllet kdzti rést, ami 20—100¢Jm.

Fibrinolysis mérhetd azdltal, hogy a méré rendszerben ami csupdn egy beszikUlést
tartalmaz egy golyd altal, a vér folydsadnak megszinése ( dinamikus alvadds) utan a vér

dramldasdanak Ujra meginduldsdig ( az elsd csepp vér lecseppenéséig) eltelt idét mérjik.
A taldlmdny szerinti berendezést Gbrdk alapjan ismertetjik:

2. @bra a taldimany szerinti berendezés elvi vazlatat mutatja perspektivikus abrdazolasban,
3. dbra a taldimany szerinti berendezés egyik kiviteli alakjGnak metszeti képét dbrazoljq,

4, Gbra a taldmany szerinti berendezés masik kiviteli alakjGnak metszeti képét dbrazolja.

Az 2. dbran a taldlmany szerinti berendezés perspektivikus rajzan lathatdé az 1 vizsgdlati
eszkdz tolcséres kialakitasa. Lathatd tovabbda a 11 belsé faldn kialakitott 2 perem, mely a
11 belsé falon teljes hosszaban végighizddik, melynek a vizsgdlati eszkdz kdzéppontja felé

nézaS oldala sik feltiletd, ezdltal a golydk felfekvése a 11 belsd falra akaddlyozott, és ezdaltal
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a 41 felsé golyd és a 42 alsé golyd és a 1 vizsgdlati eszkéz 11 belsd fala kdzdtt azonos
méreti rés keletkezik az edény teljes hosszaban, amely 20-]001um. Jol lathatd a 1 vizsgdlati
eszkdzben elhelyezett kettS db 4 golyd is.

A két 4 golyé egymdstdl 5-15 mm-re van elhelyezve, a 41 felsé golyd atmérdje eldnydsen
3,0- 5,0 mm, a 42 alsé golyd atmérdje 2,0-3,5 mm. A 1 vizsgdlati eszkdz aljan kicséppend
vércseppek is lathatdk, két vércsepp lecseppenése kdzétti tavolsadg a ,,d", amely a

vizsgdlati eredmény szempontjdbdl a kiértékelésnél fontos szerepet jatszik.

A 3. dbrdn a taldlmany szerinti berendezés egyik kiviteli alak kialakitdsa Iathaté metszeti
képen a két 4 golydval. Ennél a kiviteli alaknal egy 2 perem taldlhatd a 1 vizsgdlati eszkdz
11 belsé falan, mely a 1 vizsgdlati eszkdz teljes hosszan végighizdédik. Ez az egy 2 perem
lapos oldala és a 4 golydk taldlkozdsa alkotia a 3 szlkUletet. Gydrtds szempontjabdl
legegyszeribb megoldds, ha a vizsgdlati eszkdzt fréccsdntéssel alakitjuk ki, ezt a belsd

Ureget formdald kdénuszos szerszdmba kdszorilt lapos savval érjik el.

A 4. Gbran a taldlmdny szerinti berendezés mdsik kiviteli alakjandal a 1 vizsgdlati edény 11
belsé falan négy db 2 perem van kialakitva, mely 2 peremek lapos oldaldhoz érintkeznek

a 4 golydk és az igy keletkezd 3 szikUlet az edény teljes hosszaban szintén azonos.

A taldlmany leirdsa kiteried egy apparatusra is, amivel a fenti haemostasis- jellemzdk
quantitative, pontosan és reprodukdlhatéan mérhetdk. Az appardtus a vérnek a vizsgalati
eszkdzbdl vald kigramldasat, az aramlds lelassuldasat, teljes megszinését, ill. Ujra indulasat
méri, a kijévdé vércseppek érzékelése dltal. Mielbtt a vércsepp a gydjtéedénybe kerllne
elhalad egy optikai érzékelS elbtt és egy jelet képez. A detektor egy infravords fénysugar
kibocsatd és ezzel szemben |év érzékelSbdl dll. Amikor az dthaladé vércsepp megszakitja
a fénysugdr utjat és ezdltal jelet képez, ezt a jelet egy mikroprocesszor érzékeli, felerSsiti és
feldolgozza. A mikroprocesszor programja a kdvetkezd paraméterek érzékelését,
feldolgozdsat és kijelzését teszi lehetévé:

-az elsé megjelend csepptdl az eltelt id&t folyamatosan méri.

-az elsé négy cseppbdl a cseppek kdzti Gtlagos kezdeti idS-intervallum kalkulaldsa és
tovdbbi folyamatos érzékelése.

-a felhaszndlé a mérés meginditdsa elétt megjeldl egy szorzdszdmot, amivel ténylegesen
meghatdrozza a mérés végpontiat. Ez a szorzészdm az egyedi kdrilményeknek
megfeleléen 1,0-15,0 k&z&H barmi  lehet. A mérés végpontigt a program a
kdvetkezbképpen hatdrozza meg: a vizsgdlat kezdetén az elsé négy vércseppbdl

meghatdrozott kezdeti idétartamot megszorozza a kivalasztott szorzéfaktorral és ennek a
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cseppek kdzti idétartamnak az elérésekor megszakitia és befejezi a mérést. Pl. az elsd
négy cseppbdl kalkulalt kezdeti cseppek koézti idStartam 2,5 sec és a bedllitott 3,0 szorzd
faktor esetén a mérés akkor ér véget , amikor két egymds utani csepp kdzti idSkildnbség
-7.5 secundum. Ekkor a mérés végén, az elsé csepptdl szdmitva az eddig eltelt id&
(secundum) és az Osszes érzékelt cseppek szdma ( datfolyt vérmennyiség) kiirasra ill.
kinyomtatdasra kerdUl.

Amennyiben a készUlék thrombocyta funkcién tdl dinamikus véralvadast és fibrinolysist is
mér, Ugy a kivalasztott kUlGn mikroprocesszor program az alvadasi idd kiirdsa utdn még azt
az idét is méri, amig az utolsd csepp ( véralvadds) utan az elsé csepp leesik, ez ugyanis a

vér folydsanak Ujra- meginduldasat, a fibrinolysist jelzi.

A taldimdny szerinti megoldds célkitizéseit telies mértékben megvaldsitotta, az eljaras és
berendezés elbnyei :

- a thrombocytdk magas nyiré eré hatasra torténd reakcidjat pontosan és
reprodukdalhatéan mérhets,

-a thrombocyta funkcién tiimenden az aramld vér alvaddasat ( dinamikus véralvaddas)

is mérhetd,

- a haemostasis harmadik &sszetevdje a fibrinolysist is mérhets, mivel csak mindhdrom
Osszetevé meghatdrozdsa adhat redlis képet az aktudlis haemostasis allapotrdl.

-olyan berendezést alkotott amelyben mindhdarom haemostasis &sszetevd

(thrombocyta funkcid, dinamikus véralvadds és fibrinolysis ) pontosan és
reprodukdlhatéan mérhetd

- a technikdat teljesen automatizdlja,

- t6bb csatornds, egy idében t&bb beteg vizsgalata valik lehetévé,

- kisméret0 és egyszerd, nem csak klinikai laboratériumokban, hanem a beteg agyandl,
sebészeti mitében, kdrzeti orvosi rendelSkben és epidemiolédgusoknak nagy szadmu beteg

vizsgdlatara is alkalmas.



SZABADALMI IGENYPONTOK

1./ Eljagras globdlis haemostasis-allapot vizsgdlatdra természetes alvadasaban nem gatolt
vérmintanak gravitas alatti, a vizsgdlati eszkdzben térténd aramldasanak, az dramlas
lecsdkkenésének, megszinésének, ill. Ujra induldsdnak mérésére, azzal jellemezve, hogy a
vérminta a tdlcsérszerfen kiképzett vizsgdlati eszkdz  belsd atmérSjének 20-100 pm-re
leszOkitett atmérdjén, mint elsé résen athaladva a vérmintdban Iévé thrombocytdk a
magas nyiréerd hatasara aktivalédnak, az igen rovid aktivalasi idé és a magas nyiréerd
hatasdra a thrombocytdk aktivalédnak, tdljutva az elsé résen, az alacsony nyiréerd, az
daramlas stagndlasa, o&rvény képz&dések hatasdra az aktivalt  thrombocitdk
aggregdalédnak, ennek kdvetkeztében thrombocyta aggregatumok  (thrombusok) jnnek
létre, majd a masodik résbe sodrédnak, ahol megakadva a vér dramlasat eldbb
lelassitiak, majd teljesen megakaddlyozzdk, meghatdrozva ezzel a vér thrombocyta
funkcidjat, majd a megalvadt vérben a fibrinolytikus mechanizmus aktivalédik, a
thrombusok szétesnek és ennek kbvetkeztében a vér dramldsa UGjra megindul,
meghatdrozva ezzel az ezen id&szak alatt eltelt idével a vér aktudlis fibrinolytikus

aktivitasat.

2./ Berendezés az 1. igénypont szerinti eljaras foganatositasara, amely berendezésnek
vizsgdlati eszkdze van, azzal jellemezve, hogy a vizsgdlati eszkdze (1) tdlcsérszerien
kiképzett mianyag edény, amely tdlcsér belsé faldn (11) teljes hosszban, egyenes belsd
fallal (11) rendelkezé legaldbb egy perem (2) van kialakitva, a vizsgdlati eszkézbe (1) a
szUkUlet (3) kialakitasa céljgbdl legaldbb egy golyd (4) van elhelyezve, igy a golyd (4) és

az eszkdz belsé fala (11) k&zdtti szikilet (3) tavolsdga 20-100um.

3./ Az 2. igénypont szerinti berendezés azzal jellemezve, hogy a vizsgdlati eszkdzbe (1) két

kUI6nb&zb atmérdjo golyd (4) van elhelyezve egymastdl 5-15 mm tavolsagra.

4./ A 2. vagy 3. igénypont szerinti berendezés azzal jellemezve, hogy a vizsgdlati eszkdz (1)
a cseppek szama mellett az egymas utani cseppek kdzti idétartamot folyamatosan mérd,

analizdlé automatizald mikroprocesszorral és szadmitdgépes hattémel van &sszekapcsolva.
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5./ A 2.-4. igénypontok barmelyike szerinti berendezés azzal jellemezve, hogy egymdas
mellett, egymastdl figgetlenll mikddd, elénydsen 4-8 vagy akdr 12 vérminta vizsgdalatdra

is alkalmasan kiképzett tdbb vizsgdlati eszkdz (1) van kialakitva.

6./ A 2.-5. igénypontok bamelyike szerinti berendezés azzal jellemezve, hogy a golydk (4)
anyaga elénydsen acél, Uveg, vagy kerdmia (silicon nitride), a fels& golyd (41) atmérsdje

3,00-5,0 mm, mig a felsétdl disztdlisan elhelyezkedd alsé golyd (42) atmérdje 2,0-4,0 mm.

7./ A 2.-6. igénypontok barmelyike szerinti berendezés azzal jellemezve, hogy a vizsgdiati
eszkdz (1) a fertbézésveszély elkerUlése és biztonsdgos technika érdekében egyszeri

felhaszndalasu.
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