ANNALES
UNIVERSITATIS MARIAE CURIE-SKLODOWSKA

LUBLIN—POLONIA
VOL. 1V, 23. SECTIO D 1949

Z Kliniki Polozniczej 1 Choréb Kobiecych Uniwersytetu M. C. S. w Lublinie
Kierownik: Prof Or med. January Zubrzycki

Jerzy NOWKUNSKI

Wplyw znieczulenia operacyjnego na krzepliwosé krwi

The influence of the anaesthesia and analgesia on the
Blood coagulability

Zagadnienie zwalczania bolu w czasie zabiegéw jest rzecza réwnie
dawng jak powstanie chirurgii. W dobie obecnej znieczulenie operacyjne
osiagamy badZ przez ogolne uspienie, badZ poprzez dzialanie miejscowe,
wzglednie rdzeniowe.

Uspienie ogélne uzyskujemy wprowadzajac do ustroju Srodki
usypiajgce przez drogi oddechowe, dozylnie lub doodbytniczo. Mechanizm
dzialania $rodkdéw, uzywanych do udpienia wdechowego, jest mniej wiecej
analogiczny do znieczulenia dozylnego i doodbytniczego, réznice stanowia
jedynie wrota, ktérymi sie wprowadza te preparaty do ustroju. Utrata
$wiadomosci jest wynikiem nasycenia komodrek nerwowych w mézgowiu;
zaburzenie réwnowagi dowodzi dzialania $rodka znieczulajgcego na ko-
morki nerwowe w mozdzku, a porazenie ruchowe $wiadczy o tym, ze srodek
ten przedostal sie juz do komérek nerwowych w rdzeniu kregowym.
Wyisze stezenie we krwi sSrodka usypiajacego powoduje juz zaatako-
wanie rdzenia przediuzonego, a porazenie, znajdujgcych sie w zasiegu
jego dzialania wazinych osrodkéw naczynioruchowych, czynnosci serca
i oddechu moze sta¢ sie przyczyng zejscia $miertelnego.

Mechanizm miejscowego znieczulenia polega na porazeniu wlékien
czuciowych, przez co zostaje zniesione odczuwanie bélu. Rozréiniamy
trzy zasadnicze sposoby znieczulenia miejscowego. Jeden polega na war-
stwowym przepojeniu tkanek w miejscu operowanym; drugi na przer-
waniu przewodnictwa bolowego galazek nerwow czuciowych, przez
otoczenie miejsca operacji walem ze s$rodka znieczulajacego; ostatni
spos6b polega na wprowadzeniu preparatu znieczulajgcego bezposrednio
do pni nerwowych lub do splotu nerwowego, ktéry zaopatruje operowana
okolice we wilékna czuciowe.
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Znieczulenie lediwiowe stanowi wlasciwie odmiane znieczulenia
miejscowego i polega na wprowadzeniu preparatéw srédoponowo ponizej
konicowego odcinka rdzenia kregowego. :

Poznanie farmakologicznego dzialania $rodkow, uiywanych, zaréwno
do uspienia ogdlnego jak i miejscowego znieczulenia, pozwolilo na stwier-
dzenie i okreslenie rozmaitych zmian, ktére owe srodki wywotuja w ustroju.
Zmiany te dotycza niekorzystnych wplywéw na narzady migiszowe,
uklad nerwowy, kraienie, uklad wewnatrzwydzielniczy, krwiotwérezy i t.d.
W nowszych czasach wprowadzono do uiytku cely szereg przetworéow
o stosunkowo znikomych wiasnosciach trujacych dia ustroju.

Kazdy zabieg chirurgiczny sklada sie z pewnych zasadniczych mo-
mentéw. Miedzy innymi waing role odgrywa takie i staranne zahamo-
wanie krwawienia, powstalego wskutek przerwania nozem operatora
cigglosci tkanek ustroju. Powodzenie tej czynnosci decyduje niejedno-
krotnie o losie chorego i zaleiy nie ty’ko od umiejetnosci operatora,
lecz rowniez od pewnych szczegélnych wiasciwosci krwi, jak naprzyklad
dgznosci do pozostania w ustroju, albo jak wyraza to Heilmeyer
.bronienia sie przed ucieczkg 2z ustroju“. Ta wiasciwos$¢ krwi zalezy
zwlaszcza od jej krzepliwesci.

Zadaniem mojej pracy jest wyjasnienie, czy uspienie wzglednie
znieczulenie operacyjne powoduje w czasie zabiegu zmiany w krzepli-
wosci krwi i w jakim stopniu. Zajglem sie rostrzygnieciem tego pytania
nie tylko ze wzgledu na wazno$¢ jego w odniesieniu do przebiegu
samego zabiegu, lecz takie w odniesieniu do mozliwosci wystepowania
w zwiazku z tym niektorych powiklarn pooperacyjnych (zakrzepy, krwa-
wienia). Sprawg krzepliwosci krwi pod wplywem rozmaitych srodkéw
znieczulajgcych zajmowali sie rowniez: Geissendorfer, Bock,
D.C.Straus i H H Rubin. Zaden z nich jednak nie wyczerpal
calosci zagadnienia, poniewai badania ich ograniczyly sie do zmian za-
chodzacych w procesie krzepliwosci krwi dopiero po u$pieniach i znie-
czuleniach. W doswiadczeniach wlasnych natomiast uwzglednilem ponadto
rowniez zmiany Krzepliwo$ci krwi juz w czasie uSpienia i znieczulenia,
zwracajgc szczedgodlniejsza uwage na czynnik czasu, ktdry wyiej wymie-
nieni autorzy zupelnie pomineli. Wybralem do tego celu najczesciej
stosowane w Klinice Polozaiczej i Choréb Kobiecych U.M.C.S. w Lublinie
sposoby us$pienia ogdlnego, wdechowego eterem i dozylnego pento-
talem oraz miejscowego za pomoca nowokainy i ledZzwiowego za po-
mocg perkainy.

Zrozumienie wynikéw doswiadczen nie jest mozliwe bez znajomosci
chociazby w ogodlnych zarysach nowoczesnych zapatrywan na krzepliwosé
krwi. Przez krzepliwos$¢ krwi nalezy rozumieé te jej wlasciwos¢, ze wy-
plywajaca krew z naczyn krwiono$nych poczatkowo jako ,plynna tkanka“
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(Heilmeyer), staje sie po pewnym czasie substancjg stalg. W prze-
biegu tego niezmiernie zlozonego procesu, ktorego istoty do dzis dnia
w szczegolach jeszcze nie znamy, zasadnicza role odgrywa skilad morfo-
tyczny i chemiczny krwi, zaleiny od czynnosci narzadéw takich, jak:
watroba, sledziona, szpik kostny, a nie jest wykluczone, iei wiele innych.
Krzepliwo$¢ krwi jest wlasnoscia potencjalng a czas krzepniecia
zalezy od tej jej wilasnosci. Przez krzepliwos¢ sama nalezy rozumieé
przejécie rozpuszczonego we krwi ciala biatlkowego fibrynogenu w trwalg
fibryne. Fibryna tworzy przy wypadaniu gesta siatke, z ktorg plytki krwi,
a szczegdlnie ich cze$¢ ziarnista (Wolpers i Rusk a), tworzg $cisle
polaczenie. Natomiast krwinki sg luZnie rozmieszczone w oczkach siatki.
Do dalszego przebiegu zjawiska krzepliwosci niezbedng jest obecnosé
krwinek plytkowych, wedlug nowszych bowiem badan (Heilmeyer)
majg one wydziela¢ substancje, ktéra powoduje retrakcje skrzepu, co
stanowi koncowg faze zjawiska krzepliwosci.

W pomiarach wediug najrozmaitszych metod punkt wyjsciowy
krzepliwosci jest uzgodniony, natomiast nasuwajg sie wielkie trudnosci
przy oznaczaniu punktu koncowego. Czas ktory uplywa od chwili po-
brania krwi az do wejscia jej w stadium krzepliwosci nosi miano —
czasu odczynu (Fonio), a jest to pierwsza faza krzepliwosci. Przestrzen
czasu od pojawienia sie pierwszych nitek fibryny, az do calkowitego
stwardnienia skrzepu nazywana jest — czasem scigcia (F o nio), jest to
zarazem druga faza krzepliwosci. Nie nalezy sadzi¢, ze krzepniecie z ta
chwilg jest ukornczone. Po pewnym czasie skrzep zmniejsza swoja
objetosé, staje sie bardziej zbity i wydziela surowice krwi; stanowi to
trzecig faze krzepniecia — okres retrakcji (Heilmeyer). Dokladne ba-
dania przebiegu krzepliwosci wykazaly, Ze druga faza przebiega bez
udzialu komodrek, dowodem tego sa biale skrzepy, powstale po odwiro-
waniu elementéw morfotycznych krwi. Dla dalszego natomiast przebiegu
tego procesu jest niezbedne pewne cialo, ktére powstaje wskutek roz-
padu plytek krwi w przebiegu krzepniecia. Wyze] wspomniane cizalo
powstale wskutek rozpadu trombocytow, ulatwia przej$cie fibrynogenu
w fibryng, tworzac osrodki krzepliwosci, co§ w rodzaju kraty.

Metodyka badan krzepliwosci krwi jest dzisiaj bardzo réinorodna.
Obok metod najprostrzych, ale jednoczes$nie niezbyt dokiadnych, istniejq
sposoby bardzo precyzyjne, oparte na dzialaniu komorki fotoelektrycznej.
Badanie krzepliwosci krwi dokonalem wedtug polskiej metody Blachera.
Wybralem ja dlatego, gdyz ze wszystkich sposobdéw dla nas dostepnych
ta jest najbardziej dokladna. Pomiaréw dokonywalem przed us$pieniem,
w glebokim $nie oraz w chwili budzenia sie chorej; a w przypadkach
znieczulenia miejscowego i ledZiwiowego, przed znieczuleniem, z chwilg wy-
stapienia znieczulenia oraz gdy znieczulenie zaczynalo mijaé. Do badania
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postugiwalem sie odpowiednio skonstruowana probéwka Blachera.
Przed pomiarami nalezy zawsze dokladnie przemyé¢ probowke woda
zwykla, po czym woda przekroplona, a w korcu alkocholem i eterem,
a nastepnie przesuszy¢. Do podziatki, odpowiadajacej otjetosci 1,5 cm?,
napelniamy ja roztworem 0,3% peptonu Wittego w roztworze soli
fizjologicznej. Krew z 2yly zgiecia lokciowego pobiera sie strzykawka,
zawierajaca okolo 1 cm?® plynnej parafiny, dopelnia sie probowke do 2 cm?
krwia bez parafiny. Przed wlaniem krwi nalezy probowke ogrze¢ w ciep-
larce do 379C. Probowke zamyka sie doszlifowanym korkiem szklanym
i obracajac ja o 180° miesza sie dokladnie jej zawartos¢, a nastepnie
obserwuje sie zachodzace w niej zmiany. W przebiegu zjawisk zacho-
dzacych w probowce zaobserwowad sie daje kilka zasadniczych wyzej
juz wspomnianych okresdw, charakteryzujacych zjawiska krzepniecia krwi.
Blacher okreslit je terminami: czas odczynu krzepliwosci — pierwsza
faza krzepniecia (czas odczynu wealug Fonio); czas krzepnigcia —
druga faza krzepnigcia (czas $ciecia wedlug Fonio); czas odeczynu
kurczliwosci skrzepu — trzecia faza krzepniecia (okres retrakcji skrzepu
wedlug Heilmeyera). Czas odczynu krzepliwosci just to czas, ktéry
uptywa od chwili zmieszania peptonu z krwig do chwili skrzepniecia jej
w gornej czesci probowki. Czas odczynu krzepliwosci wynosi u zdro-
wych 2 — 3 minuty. Czas krzepniecia krwi jest to czas, ktéry mija
od chwili rozcienczenia krwi roztworem peptonu do chwili skrzepniecia
catej krwi. Wynosi on u zdrowych 3 — 5 minut (gdérna granica 10 minut).
Przez czas odczynu kurczliwosci skrzepu krwi rozumiemy czas jeki mija
od chwili calkowitego skrzepniecia zawartosci probowki, az do momentu
zapoczatkowania wydzielania sie surowicy. Czas ten wynosi u zdrowych
10 — 12 minut. W metodzie wlasnej Blacher uwzglednial jeszcze
sile kurczliwosci skrzepu oraz badania mikroskopowe skrzepu w calosci
i skrawkach; w pracy mojej przeprowadzenie tych oznaczen uwazalem
za nie celowe, poniewai drobiazgowa analiza subtelniejszych zaburzen
mechanizmu krzepliwosci nie byla przedmiotem moich badan, a chodzilo
mi glownie o ustalenie pewnych faktéw z dziedziny wplywu znieczulenia
na krzepliwosé.

Zagadnienie istoty krzepniecia nie lezy juz dzisiaj w sferze przy-
puszczern i domysléw, jednakie jeszcze dalecy jestesmy od ustalenia
mechanizmu krzepliwosci z $cislo$ciag matematyczna. W tym rozdziale
hematologii wspolzawodniczyly ze sobg przez diuiszy czas dwie teorie:
jedna kolloido - chemiczna, ktora cate zagadnienie ujmowala bardzo prosto,
i stara fermentacyjpa Aleksandra Schmidta. Najwybitniejsi
hematolodzy naszych czaséw (Heilmeyer, Howell i inni), uwazaja
te ostatniq teorie za najbardziej prawdopodobna i dsjaca najlepsze pod-
stawy do zrozumienia tego tancucha skomplikowanych zjawisk (Vélisch,
Astrup). Wedlug tej teorii przebieg krzepliwosci wystepuje w dwéch
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fazach: w pierwszej wydziela sie trombina i zjawisko to ma miejsce
w czasie odczynu, druga faza polega na dzialaniu trombiny na fibrynogen,
przez co nastepuje jego przemiana w trwalg fibryne.

Powstaje teraz pytanie skad sie bierze w plazmie trombine. Otoz
RAleksander Schmidt uwaza, Ze w plazmie znajduja sie tylko
produkty wyjsciowe trombiny jak protrombina czyli trombogen, ktéry
dopiero w zetknieciu z jonami wapnia i aktywatorami krzepliwosci (trom-
bokinaza) przetwarzajg sie w trombine. Trombokinaza za$ znajduje sie
zaréwno w tkankach ustroju jak i w trombocytach, ktére rozpadajac sie
uwalniajg trombokinaze.

Przerwanie ciagtosci tkanek stwarza wszelkie potrzebne warunki do
uwolnienia sie trombokinazy; wyplywanie krwi poza naczynia staje sie
przyczyng rozpadu tombocytéw, a uszkodzenie tkanek powoduje prze-
chodzenie trombokinazy z tkanek do krwi. Ustanie krwawienia i ukon-
czony akt krzepniecia przerywa wytwarzanie sie trombokinazy. Znajdu-
jaca sig poczatkowo w nadmiarze trombina zostaje czesciowo unieszko-
dliwiona przez antitrombing, a reszta przechodzi w nieczynng meta-
trombine. Stala obecnos$é¢ w ustroju antitrombiny potrzebna jest do
unjeszkodliwienia tej niewielkiej ilosci trombiny, ktéra wskutek stalego
rozpadu trombocytéw w matlych ilosciach stale wytwarza sie w ustroju.
Teorii Schmidta przybyly nowe elementy dzieki pracom Hamm a r-
stena, Morawitza, Wolischa, a przede wszystkim Howella
i Bordet, ktérzy jg najbardziej rozbudowali. Osobne badania Howella
i Bordet dalv zgodne i niezmiernie ciekawe wyniki, odnoszace sig do
pierwszej fazy krzepliwosci. Ustalili oni, ze aktywatorem krzepliwosci
jest fosfatyd, ktéry jest identyczny z kompleksem proteinokefalinowym
(Nygaard), Fosfatyt ten nosi najrozmaitsze nazwy: trombokinaza,
cytocym (Bordet), trombocym, tromboplastyna. W jaki sposéb trom-
bokinaza w zetknieciu z jonami wapnia powoduje aktywizacje protrom-
biny dotychczas nie zdolano wyjasni¢ i zdania, dotyczgce tego zagad-
nienia sg podzielone. H owell uwaza, ze aktywizujace dzialanie wapnia
jest hamowane przez antitrombine i podjete przez niego poszukiwania
antitrombiny doprowadzily go do wykrycia heparyny. Heparyna okazala
sie substancjg, ktora zapobiega aktywizacji protrombiny, natomiast na
gotowg protrombine nie dziala. Jeieli chodzi o strukture chemiczng
to jest ona melekularnym polisacharydem, zawierajacym kwasy gluko-
ronowe, glukozamine i kwas siarkowy (Jorpes, Astrup, Miiller).
Obecnie hepaiyna zostala wyodrebniona w postaci czystej i znalazla
zastosowanie w lecznictwie. Wprowadzona do ustroju dozylnie pozbawia
na kilka godzin krew jej zdolnosci krzepniecia. (Sappington, Rein-
tert, Winterstein). Przywrécenie tych wlasnosci krwi osiaga sie
przez wstrzyknigcie protaminy (Thaning, Chargraf, Olson).
W swoich dalszych badaniach H o w ell doszedl do wniosku, ze hepa-
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ryna nie jest wlasciwg antitrombing, a tylko powoduje wytwarzanie sie
antitrombiny. Quick uwaza antitrombine za albumine, ktéra w pola-
czeniu z heparyng zapobiega krzepnieciu. Natura chemiczna protrombiny
nie zostala dotychczas wyjasniona, chociaz czynicno duze wysitki w tym
kierunku (Bordet, Zeegers iinni). Pozostaje natomiast faktem
ponad wszelkg watpliwos¢ ustalonym, e protrombina wytwarza sie
w watrobie. Badania D am a dostarczyly dalszych wainych danych.
Okazalo sie mianowicie, ze protrombina nie wytwarza sig w watrobie
wobec braku witaminu K w ustroju i wlasnie nieobecnos$¢ witaminu K
jest jedng z przyczyn skaz krwiotocznych. Z drugiej strony przekonano
sie, ze wszelkie trucizny, ktére dzialaja na watrobe, hamujg wytwarzanie
sie protrombiny i wprowadzenie do ustroju witaminu K w tym wypadku
nie przywraca watrobie jej poprzednich wlasciwosci (Heilmeyer).

Wedlug nowszych badain Apitza, Wolischa i Jillinga
dzialanie trombiny na fibrynogen polega na jego denaturacji. Fibrynogen
w tym ujeciu rzeczy, poczatkowo zmienia sie w profibryng, mamy wiec
tutaj do czynienia z procesem pokrewnym hydrolizie kialka (Copley).
Chemiczna jednak posta¢ trombiny, pomimo licznych badan (Mellamby,
Howella, Bleibtreu i Atzlera), narazie nie zostala okreslona.

Biorac pod uwage powyisze rozwazania Heilmeyer przedstawia
proces krzepliwosci w nastepujacej formie schematycznej:

Witamina K + czynno$¢ komorek watrobowych

v
PROTROMBINA

| faza Jony wapnia Trombokinaza z plytek i tkanek
Iuepiwae AN /
a »
v
Heperyna ) ( Antitrombina
TROMBINA
Il faza Trombina + Fibrynogen ——» Profibryna » Fibryna

I faza Fibryna + Rektroktocyn z plytek
krzepliwosci.

» Retrakcje wysepek

Nie sposéb byloby, omawiajgc zagadnienie krzepliwosci, zaniecha¢
uwypuklenie roli plytek krwi i nie przedstawi¢ pewnych dckladniejszych
danych o tym trzecim elemencie morfologicznym krwi. Helimeyer
odrdinia inaczej barwigce sie¢ dwie czesci protoplazmy plytek, brzeina
— hyalomer — i centralng drobnoziarnista — granulomer —. Arneth
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twierdzi, Ze morfologicznie réine czesci odpowiadajg odrebnym ich czyn-
nosciom. Wolpers i Ruska, przeprowadzajac badania przy pomocy
mikroskopu elektronowego potwierdzili te poglady Arnetha i poczy-
nili nowe spostrzezenia. Pod wplywem zmiany stosunkéw fizyko-
chemicznych krwi, poczatkowo brzezna czes$é plytki ulega uszkodzeniu,
ciecz z plazmy przenika do plytki, ktéra powieksza swoja objetos¢,
pecznieje, a hyalomer oddziela sie. Plytka wydziela nibynoiki i wod-
niczKi i nastgpuje teraz calkowite wymieszanie sie protoplazmy plytki,
zawierajgcej trombokinaze z plazma krwi, obftujacq w protrombine.
Natomiast czes$¢ ziarnista granulomer zostaje zuzytkowana w procesie
krzepliwosci dla budowy rusztowania fibrynogenu. Wolpers i Ruska
uwidocznili na zdjeciach, wykonanych przy pomocy mikroskopu elektro-
nowego ten ciekawy proces. Fonio w swych badaniach doszed!
rowniez do podobnych wnioskéw. Podaje sie w watpliwos¢ fakt, czy
trombocyty nalezy uwaza¢ za iywe komérki czy tez za twory martwe.
Za tym, e sg one iywe przemawia zuzywanie tlenu przez trombocyty,
co zostalo udowodnione, natomiast sposéb ich powstawania i ich funkcje
$wiadczg raczej o tym, ze sg to twory martwe (Heilmeyer). Wedlug
panujacych dzis powszechnie przekonan nalezy stwierdzié, ze trombocyty
w procesie krzepniecia krwi spelniajg trojakie zadanie: po pierwsze wy-
dzielajg aktywizujaca krzepliwo$¢ substancje; po drugie odgrywajg za-
sadnicza role przy tworzeniu sig rusztowania fibryncwego i po trzecie
warunkujg faze retrakcji skrzepu. Faza retrakcji nie zachodzi bowiem
przy braku trombocytéw. Odnosnie ostatniego zadania rola ich nie zo-
stala dotychczas dostatecznie wyjasniona. Glanzmann uwaza, ze
w trzecim okresie krzepliwosci plytki wydzielajg ferment, ktéry powoduje
retrakcje (retraktocyn).

Dalsze badnia nad trombocytami wykazaly, Ze rozpad trombocytéw
powoduje zwezenie naczyn wlosowatych. Freund spostrzegt ze
nagly i silny rozpad plytek oddzialuje znacznie na uklad naczy-
niowy az do zapasci wilacznie. Z tych to wzgledow nie wskazana jest
reinjekcja dozylna krwi wlasnej zdefibrynowanej, na co w Polsce zwrécil
uwage Zubrzycki. Dzieki swoim wlasnosciom aglutynacyjnym plytki
dzialaja w miejscu, w ktdrym powstalo uszkodzenie $rédbilonka, a tym
samym zapobiegajg dalszemu krwawieniu. Naleiy réwniez wspomnieé,
%e trombocyty wraz z innymi czynnikami obronnymi ustroju biorg bardzo
powazny udzial w zwalczaniu infekcji.

Po wiadomosciach wstepnych i omoéwieniu metodyki badarn oraz
rozwazeniu zjawiska krzepliwosci uwazam za stosowne przedstawi¢ wyniki
moich doswiadczern w postaci tablic oraz uwypukli¢ charakter zaburzen
w formie wykreséw. Rezerwujgc na zakoriczenie omoéwienie wynikéw
badan i podanie wnioskow, ktére dopiero wdéwczas nabiorg wlasciwego
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znaczenia. W tablicach i wykresach uwzgledniam szereg danych, ktore
oznaczam W sposob nastepujacy:

Lp. — liczba porzadkowa.

W. - wiek chorej.

R. — rozpoznanie.

Z. -~ rodzaj zabiegu.

By — badanie pierwsze przed znieczuleniem (uspieniem).

B, — badanie drugie, po osiagnieciu znieczulenia (w czasie gle-
bokiego snu).

By — badnie trzecie, po ustapieniu znieczulenia (w chwili bu-
dzenia sie chorej).

C, — czas w minutach jaki uplywa pomiedzy poczatkiem znie-
czulenia (uspienia), a osiggnieciem znieczulenia (glebokiego
snu) — moment pobierania krwi do powtdrnego badania.

C, — czas w minutach jaki uplywa od poczatku znieczulenia
(uspienia), ai do ustapienia znieczulenia (u$pienia), (bu-
dzenie sie chorej) — moment pobierania krwi do badania
po raz trzeci.

IF — czas odczynu krzepliwosci (pierwsza faza krzepliwosci)
w minutach i sekundach. }

IIFF — czas krzepniecia (druga faza krzepliwosci).

IlF  — czas odczynu kurczliwosci skrzepu (trzecia faza krzepliwosci).

Musze odrazu na tym miejscu zaznaczy¢, ze nie ilustruje wszystkich
przypadkéw, a podaje jedynie kilka wykreséw charakterystycznych.

Obecnie z kolei rzeczy przejde do analizy danych doswiadczalnych
obrazujacych zaburzenia krzepliwosci krwi w przebiegu znieczuleri ope-
racyjnych. Musimy je podzielié na dwie grupy. Inaczej przedstawiajg
sie te dane w odniesieniu do u$pienia eterowego oraz dozylnego pen-
totalowego, a inaczej w odniesieniu do znieczulen miejscowych oraz
ledZwiowych.

Zachowanie sie krzepliwosci krwi w uspieniu eterowym przebadano
w dwudziestu przypadkach. Stwierdzono przy tym zasadniczo, ie krew
chorych, znajdujgqcych sie w glebokim u$pieniu (badanie drugie) wykazuije,
w poréwnaniu z krwig tych samych oséb przed u$pieniem, znaczne,
czasami nawet czterokrotne, a zawsze przynajmniej dwukrotne przediu-
zenie procesu krzepliwosci (Tablica Nr 1, Wykres Nr 1). Najwieksze
rézniece dotyczyly czasu odczynu krzepliwosci, to jest fazy pierwszej;
nieco mniejsze réznice zachodzily w odniesieniu do fazy drugiej przy czym
jednak bylo przynajmniej dwukrotne przediuienie czasu krzepnigcia :
stosunkowo najmniejsze roinice daly sie zauwaiy¢ w odniesieniu do
czasu odczynu kurczliwosci skrzepu to jest do fazy trzeciej, jednak i tu
mozina bylo zauwaiyé¢ znaczne opdZnienie tego procesu. Na tych
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T A BLI CA Nr4
mn mN mw
Lp w R Z C, C.
IF IIF IIF IF IIF F IF IIF HF
Ca. port extirpatio
: | teri m.
1] 50| veg uter! Wertheim 340 450 12 12 340 43 10} 120 210 350 8
| ca corp. extirpatio
2 62 uteri uteri c. adn. 510 620 11 12 350 4 81 100 2% 310 7
uterus myo-| extirpatio
3 49 matosus | uteri c. adn. 610 720 11 14 420 510 9] 125 3 340 8
Ca. corp. | extirp. uteri
4 50 uteri c. adn. 350 420 15 16 230 320 121 130 2 210 10
Ca. port extirpatio
. . teri m.
5| 60| v "t | Wertheim | 11 | 130 | 15[ 17| 8 | 10 | 14[ 140} 7 or_| 12
cystis ovarii| cystectomia
6 40 sinistra sinistra 310 520 9 19 2 410 71135 140 3 6
Ca. corporis nHﬂMM.
7| 48| M | coadnex. | 4% | 6 12| 15[ 3% | 4% | 10]145] 20 | 3% | 9
Ca. portion extirpatio
. n. teri m.
8| 48| V% " | Wertheim | 50 | 7 | 15| 16| 4 a» | 14[120] 30 | 30 | 11
cystis ovarii | cystectomia
9 53 dextri dextra 4 6 13 13 310 42 11] 138 3 41° 10
uterus myo-| extirpatio .
10| 54| matosus im: ¢ 3% 520 10 1 3 4 91 110 2% 3% 8
adnex.
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dwadziescia przebadsnych, w uspieniu eterowym przypadkéw, w czter-
nastu przypadkach krew pobrana w chwili budzenia sie chorej (w trzecim
badaniu) wykazywala dalsze przediuienie czasu odczynu krzepliwosci,
czasu Kkrzepniecia oraz czasu odczynu kurczliwosci skrzepu, jednak
o mniejszym nasileniu, niz krew pobierana w giebokim $nie. W zadnym
przypadku nie osiagala roznicy dwukrotnej. W odréznieniu od owych
czternastu, w dwoch stwierdzitem skrocenie czasu krzepliwosci kiwi,
pobranej w chwili budzenia sie chorej (w trzecim badaniu), w stosunku do
czasu krzepliwosci krwi pobieranej w glebokim $nie (badanie drugie
Tablica Nr 1 Wykres Nr 2). W czterech pozostalych nastgpilo skrécenie
krzepliwosci krwi, pobranej w czasie budzenia sie chorej (badanie trzecie),
w stosunku do wartosci stwierdzonych przed zabiegiem i to prawie dwu-
krotnie. Roéinice dotyczyly przede wszystkim czasu odczynu krzepliwosci,
inne nie byly tak jaskrawe, ale nie mniej zupetnie wyrazne (Tablica Nr 1,
Wykres Nr 3). Zaznaczy¢ naleizy, ze w czternastu przypadkach pierwszej
grupy, krew badana po raz trzeci, to znaczy w chwili budzenia sie chorej,
nie byla pobierana pdiniej do badania, niz po uplywie szescdziesieciu
minut od poczatku usypiania chorej. W dwéch przypadkach grupy
drugiej, w tych, w ktorych w trzecim badaniu zaobserwowano skrécenie
procesu krzepliwosci w stosunku do badania drugiego, krew byla po-
bierana po raz trzeci po uplywie dziewiecdziesieciu i dziewieédziesieciu
pieciu minut a w czterech przypadkach grupy trzeciej, w ktorych
zaobserwowano dwukrotne skrocenie czasu odczynu krzepliwosci w ba-
daniu trzecim, krew pobierana byla do badania po raz trzeci po uplywie
stu dziesieciu minut w porownaniu do badania wykonanego przed uspie-
niem. Powyzsze dane pozwalaja przypuszczaé, ze istnieje zwigzek przy-
czynowy pomiedzy zachowaniem sie krzepliwosci krwi, a czasem trwania
u$pienia eterowego.

Przebieg krzepliwosci krwi w u$pieniu pentotalowym przebadano
w osmiu przypadkach, przy czym nadmieni¢ nalezy, ze zachowanie sie
krzepliwosci krwi przy tym rodzaju uspienia bylo zupelnie podobne jak
w czternastu przypadkach grupy pierwszej uspieri eterowych (Tablica Nr 2,
Wykres Nr 4). Krew chorych, znajdujacych sie w udpieniu pentotalowym
wykazywala w poréwnaniu z krwiag tych samych oséb przed uspieniem
znaczne przedluienie procesu krzepliwos$ci, W tym przypadku réwniez
najwieksze réinice dotyczyly czasu odczynu krzepliwosci, nieco mniejsze
czasu krzepnigcia, a najmniejsze czasu odczynu kurczliwosci skrzepu.
Nadmieni¢ nalezy, ze w u$pieniu pentotalowym krew pobrana po raz
trzeci do badania, w Zadnym przypadku nie zachowywala sie tak w od-
niesieniu do zjawisk krzepliwosci jak w eterowym grupy drugiej i trzeciej
to znaczy, nie zaobserwowano skrécenia procesu krzepliwosci krwi,
badanej w chwili budzenia sie chorej. Przypuszczalnie zwiazku przyczy-
nowego w tym zjawisku nalezy sie dopatrywaé w tym, ze chore budzily
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sie przewainie po uplywie czterdziestu minut, a w dwoch przypadkach na-
wet wczesniej. Na osiem przebadanych, jedna spala pieddziesiat mirnut,
a tylko pieédziesiecio o§mioletnia chora zacze'a sie budzi¢ dopiero po uply-
wie szescdziesieciu minut Nie bylo wiec sposobnosci do pobierania krwi
i obserwowania zjawisk w niej zachodzacych po uplywie dluzszego czasu, jak
to mialo miejsce w przypadkach grupy drugiej i trzeciej uspien eterowych,

W znieczuleniu lgedZwiowym przebadano krew w dziesieciu, a w miej-
scowym w o$miu przypadkach (Tablica Nr 3 i 4, Wykres Nr 5 i 6).
Zaburzenia krzepliwosci krwi mialy tu zupeinie inny przebieg. Badana
krew wykazywala, w pordwnaniu z krwig pobrang przed znieczuleniem
nieznaczny stopienn skrocenia czasu trwania zjawiska krzepliwosci, przy
czym dotyczylo to w najwiekszym stopniu czasu odczynu krzepliwosci,
W nieco mniejszym czasu krzepnigcia, a w najmniejszom czasu odczynu
kurczliwosci skrzepu. Krew pobrana po ustapieniu znieczulenia wyka-
zywala rowniez dalsze, jednak niewielkie skrocenie procesu krzepliwosci
najwieksze w pierwszej fazie, a znacznie mniejsze w drugiej i trzeciej.
Reasumujac wyniki badan tej grupy, nalezy zwréci¢ uwage na to, ze krew
pobierana z przypadkow, w ktorych zastosowano znieczulenie miejscowe
nowokaing i ledZwiowe perkaing nie wykazywala daleko idacych zmian
w zakresie zjawiska krzepliwosci, w odniesieniu do czasu trwania znie-
czulenia. Zjawisko krzepliwosci przebiegalo pod znakiem skidcenia jego
czasu. Porownujac wyniki badan z krwig pobrana w u$pieniu eterowym
i pentotalowym oraz wyniki badann w przypadkach znieczulenia miejsco-
wego i ledZwiowego, naleizy podkres$li¢ rzucajacy sie w oczy fakt, od-
miennego zachowania sie zjawiska krzepliwosci w obu tych grupach
przypadkow. W usépieniu ogoélnym eterowym i pentotalowym zauwazyc
mozna bylo przediuienie czasu trwania krzepliwosci, gdy tymczasem
w przypadkach znieczulenia miejscowego oraz lediwiowego krew raczej
wykazywala skrocenie czasu tego zjawiska. Ten rzucajacy sie w oczy
fakt byl tak charakterystyczny, ze z kolei rzeczy staralem sie w oparciu
o powyzej przytoczone teoretyczne wywody, tlumaczace mechanizm zja-
wiska krzepliwosci krwi, zanalizowa¢ go dokladnie. Bezsprzecznie
w uspieniu eterowym i pentotalowym musza wchodzi¢ w gre jakies
momenty, ktére wywieraja wplyw na czynniki odgrywajgce role w prze-
biegu zjawiska krzepliwosci krwi. Jak wiemy eter i pentotal oddzialuja
do pewnego stopnia niekorzystnie na komoérke watrobowa i sg w pewnym
sensie dla niej truciznami. Jak wynika z badann autoréw niemieckich
zHeilmeyerem na czele, trucizny watrobowe hamuja do pewnego
stopnia wytwarzanie protrombiny przez komoérke watrobowa. Przema-
wiajg ze tym réwniez doswiadczenia Dickerhoffa i Grossensa,
ktorzy wykazali, ze wieksze dawki salwarsanu i germaninu powodujg
zahamowanie krzepliwosci krwi, a sg to silne trucizny. Biorgc pod uwage
powyisze moinaby przypuszczaé, ze przedluienie procesu krzepliwosci
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krwi w przebiegu uspienia eterowego i pentotalowego polega na za-
hamowaniu przez te S$rodki wytwarzania sie protombiny w watrobie.

Po rozwazeniu powyiszych faktow pozostaje jeszcze do oméwienia
jedno zjawisko, wynikajace z moich doswiadczeri: w szesciu przypad-
kach, po dlugo trwajacych uspieniach eterowych nastapitlo znaczne skré-
cenie procesu krzepliwosci. Mechanizm tego zjawiska, po zaznajomieniu
sie z powyzej przytoczonymi zasadami krzepliwosci, wydaje sig byé¢ zro-
zumialym. Zakladam, e pod wplywem eteru i pentotalu komérka
watrobowa przestaje wytwarza¢ protrombine, tymczasem w przebiegu
operacji, na skutek uszkodzenia tkanek oraz rozpadu trombocytow
nagromadzilo sie w krwiobiegu duzo trombokinazy; po pewnym jednak
czasie ustaje doplyw eteru do krwi wzglednie pentotal w znacznej czesci
zostaje wydalony z ustroju, a nie jest wylaczone, ze komérka potrafi
przystosowaé¢ sie do zmienionych warunkéw i watroba zaczyna znowu
produkowa¢ protrombing, ktdra napotkawszy na duze ilosci trombo-
kinazy powoduje znaczne skrocenie procesu krzepliwosci. Za stusznoscia
tego rozumowania moze przemawia¢ fakt, Ze najlepsze dzi$ $rodki, po-
wodujgce skrocenie procesu krzepliwosci jak klauden i podobne za-
wierajg wlasnie trombokinaze. Zreszta powszechnie jest dzi$ wiadome,
ze mozna wplywa¢ in vivo na skrécenie wzglednie przedluienie procesu
krzepliwos$ci przez wprowadzenie do ustroju rozmaitych zwigzkow (hepa-
ryna, hirudyna, dicoumerol itp.).

Interpretacja charakteru zaburzen mechanizmu krzepliwosci krwi
w przypadkach znieczuleri miejscowych oraz lediwiowych nie wydaje sie
by¢ zbyt zawilg. Nalezy przypuszczad, ze tutaj to zjawisko jest podobne
do nastepstw wprowadzenia do ustroju klaudenu. Wydaje mi sie, ze
Srodek znieczulajacy, wprowadzony miejscowo nie ma tego wplywu
na watrobe i nie potrafi zahamowaé¢ wytwarzania sie protrombiny
przez watrobe, przenika bowiem do krazenia w ilosciach znikomych
i bardzo wolno. Poniewaz nie nastapilo zakldécenie w wiekszych roz-
miarach wytwarzania przez watrobe protrombiny, a ilosci trombokinazy
w krwiobiegu zwiekszajg sie w miare trwania zabiegu i uszkodzenia
tkanek, to logicznym nastepstwem tego faktu bedzie skrécenie procesu
krzepliwosci. Poniewaz poziom trombokinazy wzrasta we krwi stopniowo,
wobec tego réowniez stopniowo skraca sie czas krzepliwosci krwi.

Wydaje mi sie, Ze bedzie moiliwym wyprowadzenie pewnych
praktycznych wnioskéw z mojej pracy. Zaburzenia dos¢ gwaltowne me-
chanizmu krzepliwosci krwi, stwierdzone w odniesieniu do uspienia ete-
rowego i pentotalowego i wielce prawdopobne mozliwosci szkodliwego
ich wplywu na watrobe, moga nas raczej odstrecza¢ od stosowania tego
rodzaju znieczuleri. Natomiast lagodne przemiany w przebiegu znie-
czulen miejscowych i ledZwiowych, obok innych ich cech dodatnich,
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przemawiajg raczej za ich stowaniem w tych wszystkich przypadkach,
w ktdérych to jest mozliwe, natomiast naleiy ograniczy¢ do minimum
us$pienie eterowe oraz pentotalowe i stosowa¢ je tam jedynie, gdzie tego
ze wzgledu na stan chorego i rodzaj zabiegu nie da sie unikna¢.

PISMIENNICTWO
LITERATURE

1) Geisenddrfer H.: Das Verhalten der Blutgerinnung nach operativen
Eingriffen in athernarkose (Dtsch. Z. Ch. 346, 88).
2) Bock.: LZentralbatt fiir Chirurgie 1936 str. 71.
3) Straus D.C. and H H Rubin.: The Coagulation Time in Ethylene
anesthesia.
4) Wolpers i Ruska.: Klin. Wschr. 1939, str. 1077, 1111,
5) Fonio:
I. Handbuch der normalen und patologischen Physiologie Bd.
VIS, 307.
1. Ergb. inn. Med. 51, 443 (1936).
lll. Schweiz: med. Wschr. 1936/I1.
6) Blacher.: Polskie Archiwum Medycyny Wewnetrznej Tom XV Zeszyt 1,
str. 23. )
7’ Schmidt Aleksander:
l.  Zur Blutlehre Leipzig 1892.
ll. Weitere Beitrage zur Blutlehre. Wiesbaden.
8) Howell:
l. The problem of coagulation Proc. Inst Med. Chicaco, 1925.
ll. Vortragster Xll internat. Physiol. Kongr. 39, 71 (1927). Stockholm.
9) Wolisch. E.: Eie Homophilie in Schittenhelms Handbrch der Krankheiten
des Blutes und blutbildenden Organe Bd. Il S. 561, 1925.
10) Astrup. T. Ref. Kogresszbl. Med. 98,53 (1939).
11) Hammarsten O.Z.: Physiol. Chem. 22, 331 (1896).
12} Morawitz. Chemie der Blutherinnung. Erg. Physiol. 4, 346 (1905).
13) Bordet: Berlin, Klin. Wschr. 1914/1.
14) Jorpes u. Detzel: Klin. Wschr. 1940/641.
15) Miller Eugen.: Jena. Chem. lnstitut Vormiindl. Bericht.
16) Sappington J.: amer. med. Assoc. 113, 22 (1939).
17) Reinert u. Winteratein: Arch. internat. Pharmacodynamie, 62, 47.
18) Chargraf und Olson ].: of. biol. Chem. 122, 153 (1937).
19) Damm.: Skand. Arch. Physiol. (Berl. u Lpz.) 82. 299 (1939).
20) Copley: Amer. J. Physiol. 126, 310 (1939)
21) Apitz. Z. Exper. Med. 102, 202 (1937).
22) Bleibtreu u. Atzler.: Pfligers Arch. 181, 130 (1920).
23) Arneth.: Fol. haemat. (Lpz.) 57 (1937).



(97) The influence of the anaesthesia 417

s uM™MMARY

The behavior of the blood coagulability was studied in the course
of ether and penthotal anaesthesia and novocain local and percain
lumbal analgesia. The method of essay was that of Blacher on
polish author. The studied were carried out in the Curie Sklodowska
University Clinic of Obstetrics and Gynecolygy in Lublin.

The samples of blood for exploration were taken from the cubital
vains before the anasthesia or analgesia, at the beginning of anaesthesia
as well as in a deep narcosis and finaly in the moment of awaking from
the anaesthesia or disapearing of analgesia.

On the base of the above mentioned explorations in could be
stated that the ether and penthotal anaesthesia causes the lenghtening
of the blood coagulability in its particular phases. This phenomenon
is supposes to be an effect of toxic influence of these anaesthetics
on the liver. These anaesthetics should stop the production of pro-
thrombine in the liver.

The analgesia by means of local or lumbal preparations dont exerts
any greater influence on the blood coagulability it could howerer be
statec a shorthening of the time of blood coagulation This fact is
caused by the hurtning of tissues during the operation and thus by cu-
mulation of thrombokinase in the blood.

In summarizing the explorations is could be stated that the local
and lumbal anaesthesia is not so toxis as the universal narcosis with
ether and penthotal sodium.
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