eredeti kozlemény

kollagen-kotédeshez Mg*t szukséges (43). Lévén a
magnézium élettani, termeszetes Ca-antagonista (20),
adag-fuggd médon gatolja a thrombin-serkentette Ca-
aramlast a vérlemezkeék membranjan keresztul (19),
mikozben csokkenti a fibrinogén kotddését a trom-
bocitakhoz szemben az ASAval, amely ezt (ADP vagy
thrombin-stimulacié esetén) nem csokkenti (6), ma-
gyarazva ezzel, hogy az ASA vart vérlemezke aggre-
gaciot gatld hatasa nemcsak a cerebralis arteria-stenosis
helyén, a fokozott nyiroer8k-okozta veérlemezke 6ssze-
csapzodas, trombuskeépz8des esetén marad el (31). A
Mg ezen kivUl valamennyi, a CAMP-szint emelkedésevel
jaro vérlemezke gatlast fokozza (15), mikdzben a
verlemezkek tromboxan A, szintéziset és béta-trom-
boglobulin elvélasztasat adagfugg8en gatolja, ASA
el6kezeléstdl fuggetlenul. Az endothel prostacyclin-
szintézisét fokozva coronaria-spasmus oldo emberben
(24). Hatassal van a magnézium a fiziologias antico-
agulansok szintjére is. Parenteralis Mg**-adas allatki-
sérletben kismeértékben néveli az antitrombin Il szintet
ischaemias-reperfuzios sertés-modellben (40). A pro-
tein-C-szint viszont szignifikansan emelkedett valtozat-
lan protein-S-szint mellett. Erdekes, kapcsolatos meg-
figyelés, hogy a laboratdriumi vizsgalatokhoz hasznalt
vermintak alvadasgatiasanoz MgSO,-t (60 mmol/Il)
hasznalva kiderdlt, hogy a mért sejtszam, mindsegi
megoszlas kozeli egyezeést mutattak az EDTA-val kezelt
ver eredmenyeivel €s a vér szobahdmersekleten 24
oraig nem alvadt meg. A heparinos vérben megfigyel-
hetd thrombocyta aggregaciot a Mg megakadalyozza.
Az aktivalt PTT, a vérlemezke faktor 3 és a PT értekét a
Mg dozisflggben valtoztatta. A thrombin-id6 meg-
nyult, a fibrin-koncentracio csokkent, bar a mintaban
a fibrin 6sszsulya nem valtozott. HITACHI 7450 auto-
mata kémiai analizatorral veégzett meghatarozasok
eredmenye egyezett a szérumbol tortént analysis
eredmenyeivel (27).

4.1. Kisérleti modellek

Kisérletes €s emberi in vitro (17) adatok, Kklinikai
mikrovaszkularis sebészeti megfigyelések (1) vannak az
extracellularis magnézium antitrombotikus és trom-
bocita-aggregacio-gatlo hatasarol. Magnézium-hianyos
patkanyokban megvéltozott trombocita-muikodest,
fibrinogén-szint emelkedést mutattak ki (35). Az egyik
in vitro tanulmanyban (34) a magnézium és az acetil-
szalicilsav (ASA) gatld szinergizmusat sikerult kimutatni
a thrombin vagy collagen kivaltotta veérlemezke aggre-
gaciora.

EgyértelmU, hogy a koszoruér revaszkularizacio, sét
a késBbbi kedvezd Klinikai kimenetel dontd tenyezdje
a makro- és mikrovaszkularis reperfuzid mindsége.
Ennek a biztositasaban a korai vérlemezke dsszecsap-
z6dast gatlo GPI, fibrinolitikumok, a véralvadasi cas-
cade-t és a veérlemezke Osszecsapzodast gatlo direkt
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thrombin antagonistak, vagy az alacsony molekula-
sulyd heparinok, neutrophyl fehérversejt gatld anti-
testek (CD18) mellett a magnéziumnak is szerepe van.
Erre azok az igéretes kisérletes adatok utalnak, melyek
szerint kutyaban a Mg extracorporalis stent-modellben
szignifikansan, a GPI tirofibannal és az eptifibatide-val
azonos meértékben csokkentette klinikailag relevans
adagban a heveny vérrogképzodeést, mikdzben a
vérlemezke aggregaciot és a vérzesi id8t szignifikansan
nem befolyasolta a szérum Mg-szint haromszoros
(0,65+£0,1 -~ 2,05+0,4 — 2,4+0,5 mM/I) emelkedése
ellenére, szemben ezek a GPl-adas idején mért >90%-
os, ill. 20" feletti erteékeével. Ennek az a magyarazata,
hogy a Mg-hatasok koncentracio-figgdbek: az antiad-
heziv hatas alacsonyabb, az antiaggregacios pedig
magasabb (>2,5 mM/1) Mg-koncentracional jelentkezik
(33). Ugyancsak a veéralvadas korai szakaszaban
ervényestld Mg hatas a vérlemezkék GP-receptor-
expressiojanak modulalasa (13). A Mg és a tirofiban
hatasat heparin fokozta valdszinlleg a verlemezke
faktor gatlasa reven (42), az eptifibatidét nem (39).
Ugyancsak sertés ex vivo fokozott nyiréer8knek (shear
stress) kitett arteriovenosus shunt modellben is hasonlo
jo eredményrdl szamoltak be. (38). A vérlemezke
aktivaciot (CD62P expressio) egyik szer sem fokozta.

4.2. Klinikai megfigyelések

Keller Laszlo az Orvosi Hetilap 1964. augusztus
23-i szamaban 6sszefoglald kozleményben (23) kitér a
Mg antithrombotikus hatasaval kapcsolatos irodalmi
adatokra: a calcium-antagonizmusra, a thrombin-kép-
z8dest késleltetd hataséara, a kérdés gyakorlati jelentd-
seégére, amely ,az atherosclerosis thrombosisos komp-
likacidinak prophylaxisaban €s a postoperativ
thromboprophylaxisban nyilvanulhat meg”. Erédi koz-
leménye kesEbb részletesen targyalja a véralvadasgatlo
magnezium-effektusokat (10).

Emberben heveny szivizomelhalas (AMI) utan foko-
zott alvadékonysagra utald veérlemezke-mukodés miatt
csokkend verzesi idot mertek (28). Az intravenas MgSO4
artérias antitrombotikus hatasat alatamasztja AMI-ban
a UMIT-2-tanulmany (2316 beteg) sikere (24%-o0s
haldlozas-csdkkenés 28 napon belul, 47), ill. az ISIS-4
(21) sikertelensege is (54 824 beteg), hiszen utdbbiban
a magneéziumot a reperfuziod utan adtak, amikor ez a
kedvez8 hatasa mar nem érvényesulhetett. A LIMIT-2-
ben a magnézium javara irhato letalitas-csdkkenés
flggetlen volt a trombolizistdl és az ASAval vegzett
vérlemezke aggregacio-gatlastol. Az aritmia el6fordulas
valtozatlan volt, amint azt magunk is tapasztaltuk: 366
betegben (AMI) a letalitas fele volt az iv. MgSO 4-tal nem
kezelt csoporthoz képest (108 beteg) a 2 hetes korhazi
id8szakban (25). Ischaemiaban és reperfuzioban ter-
mészetesen a Ca-csatorna antagonista hatasa mellett
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