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Wykaz symboli i skrotéow

[Pa] — jednostka ci$nienia w miedzynarodowym uktadzie jednostek SI

[Pa-s] — jednostka lepkosci w miedzynarodowym ukladzie jednostek SI

T — naprezenie $cinajace

T, — graniczne naprezenie $cinajace

Y — predkos¢ $cinania

Yy — amplituda predkosci $cinania

n — lepkos¢

n, — lepkos¢ pozorna

n, — lepkos¢ wzgledna

Y — lepkos¢ kinematyczna

N, — lepko$¢ osocza

N,, — lepkos¢ przy predkosci Scinaniay’ =0, 1 [s]

n, — lepkos¢ przy predkosci $cinania y' = 1 [s]

M,  — lepko$¢ przy predkosci $cinania y' = 10 [s7]

Mo, — lepkos$¢ przy predkosci écinaniay’ = 100 [s']

M, — lepkos¢ przy zerowej predkosci $cinaniay’ — 0

n,  — lepkos¢ przy nieskonczenie duzej predkosci $cinania y’ — oo

n* — lepkos¢ zespolona

n — sktadowa lepko$ciowa lepkosci zespolonej n*

n"  — skladowa elastyczna lepkosci zespolonej n*

k, — parametr reologicznego modelu Quemady — miara stopnia agre-
gacji erytrocytow

k, — parametr reologicznego modelu Quemady — miara stopnia defor-
macji erytrocytow

Y — parametr reologicznego modelu Quemady — miara sklonnosci
erytrocytow do agregacji

Hct — hematokryt

OB  — odczyn Biernackiego

EDTA — kwas wersetowy (edytylowy)






1. Wstep

Zaburzenia w funkcjonowaniu uktadu krazenia stanowia wazny problem
epidemiologiczny w dzisiejszych czasach. Wielu badaczy réznymi metoda-
mi stara si¢ jak najlepiej zrozumie¢ zjawiska prowadzace do rozwoju choréb
o podiozu naczyniowym. Wiele z nich okreslanych jest obecnie jako cho-
roby cywilizacyjne. Badania hemodynamiczne i hemoreologiczne stanowig
wazny przyczynek do zrozumienia przyczyn nasilonego wystepowania —
pomimo propagowania zdrowego stylu zycia — choréb o podlozu naczynio-
wym. Zagadnienia zwigzane z przeptywem krwi dotyczg zaréwno ukladu
krwionosnego, jak i fizykochemicznych wlasciwosci samej krwi. W litera-
turze jest wiele doniesien na temat mechanizmdéw towarzyszacych przepty-
wowi krwi w naczyniach. Rozwdj technik obrazowania i metod analitycz-
nych sprzyja coraz lepszemu poznaniu patomechanizméw rozwoju choréb
o podiozu naczyniowym, takze u ludzi potencjalnie zdrowych, prowadza-
cych zdrowy tryb zycia. Przeprowadzane od wielu lat badania na krwi za-
réwno ludzkiej, jak i zwierzecej, w warunkach in vitro i in vivo, pozwolity
okredli¢, jakie gtéwne czynniki decyduja o przeptywie krwi w naczyniach.
Pomocne w tym zakresie okazaly si¢ badania mechaniki cieczy prowadzone
na potrzeby przemystu. Wspolpraca inzynieréw z klinicystami zaowocowata
rozwojem metod badawczych i powstaniem nowych przyrzadéw wykorzy-
stywanych w analizie warunkoéw przeptywu krwi w ukladzie naczyniowym.
Wrykorzystanie technik komputerowych pozwolilo tez symulowa¢ warunki
przeptywu na podstawie danych uzyskiwanych podczas badan klinicznych
i wyjasnia¢ przyczyny zaburzonego przeptywu krwi i powstawania trwalych
zmian w ukladzie naczyniowym. Hemodynamika to dyscyplina stale si¢ roz-
wijajaca, coraz glebiej analizujaca mechanizmy przeptywu krwi w warun-
kach fizjologicznych, a hemoreologia jest $cisle z nig powigzana. Wiele opra-
cowan zagadnien dotyczacych reologii krwi przedstawianych jest jako prace
z zakresu hemoreologii i hemodynamiki.

Pomiary reologiczne krwi pelnej, osocza i cieczy krwiozastgpczych
umozliwiajg oszacowanie rzeczywistej plynnosci krwi w warunkach fizjo-
logicznych. Coraz wigcej badaczy zwraca uwage na role takich czynnikéw,



jak agregacja erytrocytow, deformacja i orientacja erytrocytéw, oraz ich
wzajemnych relacji w prawidlowym przeptywie krwi. Badania reologiczne
moga skupia¢ sie na analizie warunkéw przeptywu w zaleznosci od $redni-
cy naczyn, ci$nienia, przestrzennej geometrii, wartosci predkosci przepltywu
czy predkosci $cinania, ale réwniez moga dotyczy¢ tylko samych elementow
morfotycznych krwi, jak erytrocyty i leukocyty (elastycznos¢ blony, roz-
mieszczenie tadunku na blonie, tworzenie pakietow). Waznym aspektem ba-
dan hemoreologicznych jest tez analiza przeptywu pod katem wplywu para-
metréw biochemicznych, takich jak sktad biatek osocza, poziom cholesterolu
czy stezenia erytrocytow.

Mnogos¢ czynnikéw wplywajacych na warunki przeptywu krwi stwarza
potrzebe badan poréwnawczych. Badania hemoreologiczne czgsto prowadzi
sie, poréwnujac wyniki jednej badanej grupy do innej i analizujac pojawia-
jace sie roznice. Pierwotna grupa odniesienia powinna by¢ grupa oséb zdro-
wych. Jak si¢ okazuje, w pismiennictwie trudno znalez¢ wyniki badan hemo-
reologicznych na grupie osdb, ktére wolne sa od wszelkich schorzen moga-
cych mie¢ wplyw na wladciwosci reologiczne krwi, a dodatkowo reprezentuja
w réwnych proporcjach obie picie oraz odpowiedni przekroj wiekowy. Sta-
wiajac sobie za cel pracy opracowanie rozbudowanej analizy reologicznych
wlasciwos$ci krwi 0séb zdrowych, zdecydowano sie¢ wybra¢ do badan grupe
honorowych krwiodawcow. Ze wzgledu na regularne honorowe krwiodaw-
stwo stan zdrowia tych ludzi jest $cisle kontrolowany, a ich krew ma prawi-
dlowe parametry morfologiczne i biochemiczne. Wydaje sie, ze wybor takiej
wladnie grupy powinien by¢ kluczowy w ustaleniu wartosci $rednich (pra-
widlowych) parametréw reologicznych krwi, ktére mogtyby stanowi¢ punkt
odniesienia dla badan w grupach oséb z réznymi schorzeniami. Réwnie waz-
na jest mozliwo$¢ wychwycenia zalezno$ci pomiedzy tymi parametrami wy-
stepujacymi w warunkach wolnych od zaklécen wywotanych schorzeniami.



2. Hemoreologia

Reologia — z greckiego rheo (,,plynac”) i logos (,,nauka”) — to dzial mecha-
niki cieczy, ktérego zadaniem jest badanie przeptywu i deformacji ptynow
oraz zwigzanych z tym zjawisk wymiany ciepla, energii i masy. Reologia
umozliwia obliczanie oporéw plyniecia, ocen¢ warunkéw, w jakich dochodzi
do powstawania i degradacji réznych struktur podczas przemieszczania sig
plynoéw, a takze okreslenie warunkow optymalnego przeptywu cieczy [1, 2].
Reologia jest nauka interdyscyplinarnag, u podstaw ktorej lezy analiza zjawisk
mechanicznych i dynamicznych w odniesieniu do cial rzeczywistych [1-3].
Badaczem, ktdéry zaproponowal uzycie terminu: reologia do okreslenia nauki
o plynigciu, byt amerykanski chemik Eugene Cook Bingham (1878-1945) [4].
Z kolei termin: hemoreologia zaczal funkcjonowac za sprawg Alfreda Lewina
Copleya (1910-1992) — niemiecko-amerykanskiego naukowca zajmujacego
sie reologia [5].

2.1. Historyczny aspekt rozwoju badan hemoreologicznych

Historyczny aspekt badan nad funkcjonowaniem uktadu krazenia zwigzany
jest z powstaniem nowej dyscypliny naukowej — hemoreologii. Hemoreolo-
gia to nauka badajaca zjawiska deformacji i przeplywu krwi w naczyniach
krwionosnych [5-7]. Naukowymi podstawami hemoreologii, dyscypliny
zazebiajacej si¢ z hemodynamika, s3 prawa mechaniki klasycznej dotyczace
cieczy idealnie lepkich i cial idealnie sprezystych sformulowane przez Isaaca
Newtona (1642-1727) i Roberta Hooke’a (1635-1703). Do lepszego zrozumie-
nia zjawisk zwigzanych z mechaniky cieczy przyczynili si¢ James Maxwell
(1831-1879) i Ludwig Boltzman (1844-1906), ktérzy udowodnili, ze wiekszos¢
materialéw wykazuje wlasciwos$ci zaréwno lepkie, jak i sprezyste [1, 2, 5].
Historia badan nad ukladem krazenia siega czaséw starozytnych [8], ale
to Williama Harveya (1578-1657), angielskiego biologa, uwaza si¢ za ojca he-
modynamiki, nauki zajmujacej si¢ zjawiskiem przeptywu krwi oraz wptly-
wem i znaczeniem wszystkich czynnikéw decydujacych o tym przeptywie.
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Harvey w pracy z 1628 roku zebral znane dotychczas fakty na temat ukladu
krazenia, a w swoim opracowaniu wykorzystal do opisu uktadu sercowo-na-
czyniowego znane woéwczas prawa fizyczne [5, 9-11]. W duzej mierze temu
wlasnie uczonemu zawdzigczamy dynamiczny rozwdj hemodynamiki w wie-
kach XVIIT i XIX.

Duzy wplyw na poznanie zjawisk dotyczacych funkcjonowania ukfadu
krazenia miato odkrycie przez holenderskiego optyka Zachariasza Jansena
(1580-1632) mikroskopu, co dato mozliwos¢ obserwacji i wyjasnienia roli
poszczegolnych komérek w organizmach zywych, w tym komorek krwi [7].
Marcello Malpighi (1628-1694) pierwszy opisal krwinki i naczynia wloso-
wate, a Antoni van Leeuwenhoek (1632-1723) prowadzil pierwsze obserwa-
cje deformacji erytrocytow [5, 11]. Badania dotyczace przeptywu krwi ludz-
kiej w waskich naczyniach, prowadzone przez francuskiego lekarza i fizyka
Jeana Poiseuille’a (1799-1869), doprowadzily do sformulowania réwnania
przeptywu cieczy. Niezaleznie od Poiseuille’a, do podobnych wnioskéw do-
szedl Gotthilf Hagen (1797-1884), a prawo przeptywu, nazwane od nazwisk
badaczy prawem Hagena-Poiseuille’a, jest podstawowym prawem wykorzy-
stywanym w hemodynamice i hemoreologii [5, 9, 11]. Kolejnym uczonym,
ktéry wnidst ogromny wkiad w rozwdj hemoreologii, byl Robin Fahraeus
(1888-1968). Zaobserwowal on réznice w koncentracji krwinek czerwonych
w zalezno$ci od $rednicy naczynia. Opisal tez zjawisko zwane wspodlczesnie
efektem Fahraeusa-Lindqvista, polegajace na spadku lepkosci krwi w miare
zmniejszania si¢ Srednicy naczynia az do pewnej granicznej wartosci, powy-
zej ktdrej nastepuje gwaltowny wzrost lepkosci krwi [5, 11-13].

Wszystkie te prace spowodowaly, ze juz na poczatku XX wieku wielu le-
karzy i fizjologéw zaobserwowalo zwigzek pomiedzy lepkoscia krwi (o ktorej
decyduja stezenie czerwonych krwinek, ich sztywno$¢ i zdolno$¢ do agrega-
cji oraz lepkos¢ osocza) a stanem chorobowym organizmu [6]. Badania nad
lepkoscig krwi, a wiec nad jednym z podstawowych parametréw reologicz-
nych, prowadzone s3 od wielu lat w réznych osrodkach, jednak doktadne wy-
jasnienie wplywu tego parametru na stan chorobowy wymaga wciaz jeszcze
wielu badan i analiz. Interdyscyplinarnej wymianie do$wiadczen sprzyjato
utworzone w 1966 roku Miedzynarodowe Towarzystwo Hemoreologiczne [5,
11]. Obecnie uwaza sig, ze istnieje $cisty zwiazek pomiedzy wlasciwosciami
reologicznymi pltynéw ustrojowych a wszelkimi procesami zachodzacymi
w zywym organizmie. Wérod choréb, ktére w istotny sposob wigza sie ze
zmianami wlasciwosci reologicznych krwi, wymienia si¢: niewydolnos¢ na-
czyn wiencowych serca, zawal mig$nia sercowego, zatory, chorobe Raynouda,
chorobe niedokrwienng konczyn, cukrzyce, anemie, zaburzenia krazenia
mozgowego i siatkdwkowego oraz nowotwory, a takze otytos¢ [4-6, 11].



2.2. Fizyczne podstawy hemoreologii

Reologiczna charakterystyka materialu opiera si¢ na analizie dwdch jego
parametréw: lepkosci i sprezystoéci. Lepkos$¢ to parametr okreslajacy opor
materialu ujawniajacy sie podczas przeptywu, a jego jednostka w ukladzie
SI jest [Pa-s]. Z kolei sprezystos¢ charakteryzuje odporno$¢ materiatu na od-
ksztalcanie, a jednostka tego parametru w uktladzie SI jest [Pa] [1, 2]. Pod-
czas przykladania do ciala rzeczywistego zewnetrznej sily ciato to ulega od-
ksztalceniu. Jezeli umie$cimy ciato pomiedzy dwiema réwnoleglymi plytami
i przy nieruchomej dolnej zadziatamy na gorna plyte sila skierowang w jej
plaszczyznie, to zaobserwujemy warstwowe (laminarne) odksztalcenie, de-
formacje ciata znajdujacego si¢ pomiedzy ptytami. Jest to tzw. $cinanie proste
(Rycina 2.1) [1, 2].

J0Y0Y07070707%07%07%07%07%07070707a a4

Rycina 2.1. Scinanie proste

Naprezenie $cinajace (inaczej naprezenie styczne) (ang. shear stress) T
okresla sie jako warto$¢ sily F przypadajacej podczas $cinania (odksztalce-
nia) na jednostke powierzchni A.

T=— (2.1)

Warstwa cieczy/gazu ulega odksztalceniu ($cinaniu), a wartos¢ tego od-
ksztalcenia po czasie t wynosi:

Ax u-t

= =_2° (2.2)
! Ay Ay

Szybkos¢ tego odksztalcenia (gradient predkosci ptynu) okresla si¢ jako
szybko$¢ $cinania (ang. shear rate) y'

11
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_dy _du
r= @js] (2.3)

W przypadku plynéw newtonowskich w warunkach prostego $cinania
wystepuje prosta proporcjonalno$¢ pomiedzy naprezeniem $cinajacym t
a szybkoscig $cinania v', zgodnie z prawem lepko$ci Newtona (réwnanie 2.4),
w ktérym parametr 1 okresla si¢ mianem lepkosci dynamicznej, a jej jed-
nostka jest [Pa-s]. Na wykresie (Rycina 2.2) przedstawiono krzywg ptyniecia
dla cieczy newtonowskiej [1, 2].

T=ny' (2.4)

0 tga = 1

’Y 1
Rycina 2.2. Krzywa ptyniecia cieczy newtonowskiej

Réwnanie 2.4 mozna uog6lni¢ na przypadek dowolnego plynu po wpro-
wadzeniu pojecia lepkosci pozornej 1, definiowanej jako stosunek mierzo-
nej warto$ci naprezenia $cinajacego T do obserwowanej predkosci $cinania y'
[1-3] w sytuacji, gdy zaleznos$¢ 2.4 nie jest liniowa:

n,=-, (2.5)

Lepkos$¢ pozorna dla plynéw newtonowskich jest tozsama z lepkoscia
dynamiczng, poniewaz nie zalezy do predkosci $cinania. Dla pozostatych
plynéw lepkos¢ pozorna jest funkcja predkosci $cinania ¥, a zaleznos¢ ta
opisywana jest przez wiele matematycznych modeli reologicznych w celu
analitycznego opisu przeplywu tych cieczy [1, 14].

Ze wzgledu na rézne wlasciwosci reologiczne stosuje si¢ historyczny po-
dzial na ciecze newtonowskie (spetniona jest réwnos¢ 2.4), takie jak woda,
oleje, woski, wodne roztwory soli, osocze krwi, plyn limfatyczny, oraz plyny
nienewtonowskie, dla ktorych zalezno$¢ 2.4 nie jest spetniona. Przykladem



plynéw nienewtonowskich moga by¢ réznego rodzaju polimery, zawiesiny,
emulsje. Ptyny nienewtonowskie dzieli si¢ na trzy podstawowe grupy: reosta-
bilne, reologicznie niestabilne i lepkosprezyste. W tabeli 2.1 przedstawiono
ogolng klasyfikacje ptynéw nienewtonowskich [1-4]. Ze wzgledu na zlozone
wlasciwosci reologiczne i doktadnos¢ metod pomiarowych zaliczenie danego
materialu do konkretnej grupy moze by¢ trudne i zwigzane moze by¢ z cza-
sem prowadzenia eksperymentu. Przykladem takiej cieczy o ztozonych wta-
$ciwosciach reologicznych jest krew. W zakresie wysokich predkosci $cinania
krew wykazuje cechy ptynu newtonowskiego, a w zakresie niskich predkosci
$cinania uwidaczniajg si¢ wtasciwosci nienewtonowskie [1, 4, 15].

Tabela 2.1. Ogolna klasyfikacja ptynéw nienewtonowskich

Reostabilne Reoniestabilne | Lepkosprezyste

- ptyny newtonowskie
- ptyny pseudoplastyczne

Bez granicy piyniecia (rozrzedzane $cinaniem) tiksotropowe
(ptyny Stokesa)
- ptyny dylatantne (zageszczane
$cinaniem)
Z sranicaplynieca |12 ptyn plastycznolepki Binghama

- nieliniowe ptyny antytiksotropowe
plastycznolepkie

(plastycznolepkie)

Krzywe plyniecia dla cieczy nienewtonowskich nie sg zaleznosciami pro-
stoliniowymi i ich przebieg rézni si¢ dla poszczegdlnych kategorii plynow
(Rycina 2.3). Plyny reostabilne charakteryzuja si¢ tym, ze ich wlasciwosci
reologiczne nie zaleza od czasu $cinania, a dalszy ich podziat obejmuje dwie
podgrupy: ptyny lepkie niemajace granicy plyniecia, czyli granicznego napre-
zenia Scinajgcego 1, (Rycina 2.3a), oraz takie, ktére dopiero po przekroczeniu
granicy plyniecia zachowuja si¢ jak ciecz, a nazywane sg tez ptynami plastycz-
nolepkimi (Rycina 2.3b, Tabela 2.1) [1, 2, 4]. Ze wzgledu na zalezno$¢ lepkosci
od predkosci $cinania w pierwszej z tych podgrup wyréznia sie trzy kolejne
podgrupy: plyny newtonowskie (szczegolny przypadek ptynéw nienewto-
nowskich), ptyny pseudoplastyczne, nazywane tez plynami rozrzedzanymi
$cinaniem, i plyny zageszczane $cinaniem — dylatantne (Tabela 2.1). Ptyny
pseudoplastyczne s3 rozrzedzane $cinaniem, tzn. ich lepko$¢ maleje ze wzro-
stem predko$ci §cinania. Stanowig one najliczniejsza grupe ptynéw nienewto-
nowskich. Przykladem plynéw rozrzedzanych $cinaniem sg réznego rodzaju
polimery i emulsje. Ptyny zageszczane $cinaniem, czyli takie, ktérych lepko$é
roé$nie z naprezeniem $cinajgcym, wystepuja stosunkowo rzadko, a przykta-
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b)

Y

Rycina 2.3. Krzywe ptyniecia ptynéw reostabilnych: a) niewykazujacych granicy pty-
nigcia, b) wykazujacych granice ptyniecia; 1 — ptyn newtonowski, 2 — ptyn pseudopla-
styczny, 3 — ptyn dylatantny, 4 — ptyn plastyczny Binghama, 5 i 6 — nieliniowe ptyny
plastycznolepkie

dem mogga by¢ szlamy wiertnicze, mieszaniny piasku i wody [1, 2] oraz szero-
ko znany z pokazéw dydaktycznych roztwdr maczki ziemniaczane;j.

Grupe plynéw rozrzedzanych $cinaniem okresla si¢ réwniez mianem
uogdlnionych ptynéw nienewtonowskich. Zaleznos¢ pomiedzy predkoscia
$cinania a naprezeniem $cinajacym dla tej grupy pltynéw przybliza sie row-
naniem Ostwalda (rownanie 2.6):

r=k(y')" przyn<1 (2.6)

gdzie ki n s3 wyznaczanymi dos§wiadczalnie parametrami reologicznymi.



log n

log vy

Rycina 2.4. Zalezno$¢ lepkosci pozornej od predkosci $cinania dla uogdlnionych ptynéw
newtonowskich rozcienczanych $cinaniem

Réwnanie Ostwalda, okreslane w pismiennictwie réwniez jako réwnanie
Ostwalda-de Waele, jest najprostszym modelem reologicznym dla uogélnio-
nych pltynéw newtonowskich [1, 14].

W pismiennictwie charakterystyke reologiczng podaje si¢ takze poprzez
zaleznos¢ lepkosci pozornej n od predkosci $cinania y. Wykres przedsta-
wiajacy zalezno$¢ lepkosci pozornej od predkosci $cinania dla uogélnionego
plynu newtonowskiego pokazano na rycinie 2.4.

Kolejng grupe plynéw stanowia ciecze reologicznie niestabilne (Tabe-
la 2.1). Wiasciwosci reologiczne w tej grupie zmieniaja si¢ w zaleznosci od
czasu $cinania. Jezeli w warunkach izotermicznego przeptywu cieczy, ktdra
wecze$niej przez dluzszy czas pozostawata w spoczynku, przy stalej predkosci
przeplywu obserwujemy spadajaca z uptywem czasu warto$¢ naprezenia $ci-
najacego, to mowimy o cieczy tiksotropowej, a jezeli zamiast spadku obser-
wujemy wzrost, to o cieczy antytiskotropowej. Takie zjawiska obserwuje sie
na przyklad podczas przemiany zolu w zel. Konsekwencja takiego zachowa-
nia tych cieczy podczas przeptywu jest ,histereza” krzywej ptyniecia (Ryci-
na 2.5) [1, 2]. Uwaza sig, ze pomiedzy cieczami tiskotropowymi i pseudopla-
stycznymi istnieje duze podobienstwo, a réznice wynikajg po prostu z czasu
trwania zjawiska (w cieczach tiksotropowych zmiany w strukturze probki
zachodzg na tyle wolno, Ze mozna je obserwowac) [1].

Trzecig podstawowa grupe plynéw nienewtonowskich stanowia ciecze
lepkosprezyste. Ciecze te wykazuja cechy zaréwno ptyndw lepkich, jak i ciat
statych o wlasciwosciach sprezystych [1, 2, 4, 15].
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Rycina 2.5. Przyktadowa histereza krzywych ptyniecia dla ptynu tiksotropowego nie-
majacego granicy ptyniecia (a) i majacego granice ptyniecia (b)

Reologiczne wlasciwosdci ptynow lepkosprezystych zaleza, podobnie jak
w przypadku cieczy reoniestabilnych, od ich ,historii”. Charakterystyka re-
ologiczna cieczy lepkosprezystych uwzglednia naprezenie $cinajace t i pred-
ko$¢ $cinania y' oraz ich pochodne wzgledem czasu. Przykladami cieczy z tej
kategorii ptynow sa stopy i roztwory polimerdw, asfalt, elastomery, a takze
ciecze fizjologiczne [1-3]. Podczas przepltywu cieczy lepkosprezystych ob-
serwowane sg specyficzne efekty wynikajace z réznic naprezen normalnych,
takie jak efekt Barusa, polegajacy na rozszerzaniu si¢ strugi cieczy wyptywa-
jacej z kapilary, efekt Weissenberga, przejawiajacy sie pojawianiem si¢ wraze-
nia wspinania si¢, wpelzania cieczy w gore mieszadla, wbrew sile ciezkosci,
czy inny niz w cieczy newtonowskiej efekt opadania kuli w cieczy [1, 3].



3. Czynniki warunkujace przeptyw krwi
w naczyniach krwionosnych

Przeptyw krwi w naczyniach krwiono$nych uwarunkowany jest przez wiele
czynnikéw opisywanych przez prawa mechaniki ptynéw. Uktad krwiono-
$ny to uktad zamkniety, zbudowany z naczyn o wlasciwosciach lepkosprezy-
stych. Krazenie krwi w organizmie zywym uwarunkowane jest przez réznice
ci$nien miedzy uktadem tetniczym a zZylnym, utrzymywang przez rytmiczne
skurcze serca powodujace pulsacyjny ruch krwi z cyklicznie zmienng pred-
koscia jej przeplywu. Tak powstaly gradient cisnienia okresla si¢ jako ci$nie-
nie nap¢dowe ruchu krwi. Zgodnie z prawem Hagena-Poisseuille’a (réwna-
nie 3.1) objeto$¢ cieczy przeplywajacej przez cylindryczne naczynie w jedno-
stce czasu jest wprost proporcjonalna do czwartej potegi promienia naczynia
i do roznicy ci$nien wywolujacej przeptyw, natomiast odwrotnie proporcjo-
nalna do lepkosci cieczy i dtugosci naczynia [9, 11, 15, 16].

_AV_;r-r“-Ap

=—-= 3.1
At 8-nm-1 3.1

Predkos¢ przeptywu jest determinowana przez energi¢ cisnienia wynika-
jaca ze skurczu serca, geometrii i oporu $ciany naczyn krwionosnych oraz
wlasciwosci fizycznych krwi. W naczyniach o matej srednicy przeptyw krwi
traci pulsacyjny charakter. W tetniczkach i naczyniach wlosowatych prze-
plyw krwi uwarunkowany jest przez jej nienewtonowskie cechy cieczy dwu-
tazowej. Na predkos¢ przeptywu krwi ma réwniez wplyw réznica cisnien po-
miedzy ukladem tetnic, z wyzszymi parametrami ci$nienia, i zyl, w ktérych
ci$nienie krwi jest znacznie nizsze (Srednie ci$nienie w aorcie wynosi 13 kPa
(100 mm Hg), a w zyle gtéwnej jest bliskie zeru). Predkos¢ przeptywu spada
wraz z odlegloscig od serca i z malejaca $rednicg naczyn powodujaca wzrost
oporu naczyniowego. Opdr naczyniowy osigga najwieksze wartosci w drob-
nych tetniczkach. Pulsacyjny przeplyw krwi pojawia si¢ ponownie w zytach
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o duzych $rednicach, ale ze wzgledu na matg predkos¢ przeptywu krwi jest
on w wiekszo$ci laminarny (Rycina 3.1) [3, 4, 9, 15].

Laminarny, warstwowy przeptyw krwi w warunkach fizjologicznych wy-
nika ze zjawiska ,$lizgania si¢” kolejnych cylindrycznych warstw cieczy po
poprzednich. Plyn sasiadujacy ze $ciankami naczynia nie przemieszcza sie,
a kolejne cylindryczne warstwy przemieszczaja sie ze zwiekszona predkoscia,
ktéra osigga maksymalng warto$¢ w §rodku naczynia. W efekcie obserwu-
je si¢ paraboliczny profil predkosci przeplywu krwi w naczyniach krwio-
nos$nych (Rycina 3.1). W przeplywie laminarnym nie zachodzi wymiana
pomiedzy poszczegdlnymi warstwami. Rozklad naprezenia $cinajacego ma
charakter odwrotny niz predko$¢ przeptywu [1-3, 11].

= (0=

Rycina 3.1. Schemat przeptywu laminarnego

—1

Waznym aspektem przeplywu krwi w naczyniach krwionosnych jest
ich geometria. Uklad krazenia stanowi sie¢ przewodéw o rdéznej dlugosci
i $rednicy, co zgodnie z zaleznoscig 3.1 powigzane jest z oporem naczynio-
wym. Duze znaczenie dla reologii cieczy ma tez ksztalt naczyn, przez ktore
ona przeplywa, oraz to, jak sg one zakrzywione — przede wszystkim pod
jakim katem rozchodzj si¢ rozgalezienia boczne. Ponadto w przypadku np.
naglych zwezen ukladu laminarny przeptyw, do ktérego odnosi sie prawo
Hagena-Poisseuille’a (rownanie 3.1), moze zosta¢ zaburzony, w wyniku cze-
go predkos¢ przeptywu krwi moze zmale¢, moga pojawic si¢ ruchy wtérne,
a takze moga tworzy¢ sie turbulencje [3, 4].

Hemoreologia i hemodynamika sa dyscyplinami naukowymi faczgcymi
sie ze sobg [4, 5, 9-11]. Przeplyw krwi w naczyniach jest przedmiotem ba-
dan biomechaniki, analizujacej mechaniczne procesy zachodzace w Zzywym
organizmie i ich wplyw na powstawanie chordéb [17, 18]. Analityczny opis
przeptywu krwi w naczyniach wymaga zaawansowanego aparatu matema-
tycznego, w tym skomplikowanych metod numerycznych [3]. Jedng z takich
metod jest numeryczna mechanika ptynéw (ang. computational fluid dyna-
mics — CFD), metoda wykorzystywana do symulacji przeplywéw zaréwno
w duzych, jak i w malych naczyniach [4, 17-21].



3.1. Reologiczne wiasciwosci krwi

Fizjologiczna funkcja krwi jest utrzymanie stalego srodowiska wewnetrzne-
go w organizmie poprzez transport tlenu oraz substancji odzywczych i re-
gulatorowych do tkanek i narzadéw oraz usuwanie z nich dwutlenku wegla
i produktéw przemiany materii. Wazng rolg krwi jest tez wyréwnywanie ci-
$nienia osmotycznego, warto$ci pH czy udzial w regulowaniu temperatury
ciala [3, 5, 8, 11].

Przeptyw krwi w naczyniu uwarunkowany jest zaréwno fizykochemicz-
nymi wlasciwosciami krwi, jak i wlasciwosciami ukladu naczyniowego.
A.L. Copley proponowal, by uzna¢ krew i naczynia za jeden wspolny narzad
ze wzgledu na $ciste zaleznosci pomiedzy przeptywem krwi o wlasciwo$ciach
lepkosprezystych i zachowaniem naczyn o $cianach sprezystolepkich [4].

Reologiczne wlasciwosci krwi analizuje si¢, badajac wartos¢ hematokrytu,
lepkos¢ krwi, lepkos¢ osocza, skltonno$¢ erytrocytéw do agregacji i deformacji
w funkeji predkosci $cinania. Wielkoéci te sg ze sobg wzajemnie powigzanie,
a ich wplyw na ptynno$¢ krwi przedstawiono na schemacie (Rycina 3.2) [4, 22].

Hematokryt

l

Deformowalnosé . Agregowalnosé
- wspolezynnik kulistosci Przepl} vy krWl - bialka osocza
- reologia blony erytrocytu - struktury powier;chniowe
- reologia hemoglobiny ’ \ czerwonych krwinek
\ - deformowalnosé
Orientacja Agregacja

Deformacja

N\ /7

Naprezenie Scinajace
- lepkosé osocza

- rd#nica cisnien

- geometria naczyn

Rycina 3.2. Czynniki wptywajace na przeptyw krwi

Krew pod wzgledem reologicznym jest ciecza nienewtonowska o wtasci-
wosciach plastycznolepkich, rozrzedzang $cinaniem [4-7, 11, 22, 23]. Krew
jest uktadem dwufazowym — zawiesing elementéw morfotycznych (czastek
statych) w osoczu (rozpuszczalniku). L. Dintenfass w swoim opracowaniu
poréwnuje krew do emulsji [24]. Wlasciwosci reologiczne krwi wynikaja
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w znacznej mierze z wlasciwosci erytrocytow, ktore silnie modyfikuja prze-
plyw krwi w naczyniach krwionos$nych, ale takze z wlasciwosci osocza,
szczegblnie bialek zawartych w osoczu [3-7, 11, 22, 23, 25].

Badania hemoreologiczne obejmujg ocene lepkosci krwi pelnej w szero-
kim zakresie predkosci $cinania, ktéra w warunkach fizjologicznych zmienia
sie¢ w zakresie od kilkudziesigciu s do kilku tysiecy s* (Tabela 3.1) [16]. In-
nym waznym czynnikiem w przeptywie krwi w naczyniach krwionosnych
jest zmieniajacy sie w zalezno$ci od wielko$ci naczyn opdr przeptywu. Ze
wzgledu na zlozone wlasciwosci przeplywu, zmiany predkosci $cinania oraz
charakteru przeplywu z pulsacyjnego na jednostajny nalezy osobno rozpa-
trywac przepltyw krwi w tetniczej czesci uktadu krazenia, w mikrokrazeniu
i zytach [4].

Tabela 3.1. Charakterystyka dynamiki przeptywu krwi [16]

N . Srednica Predkose P,rgdkoléc' N’a Prglienie Lepkos¢

aczynia [mm] przeptywu $cinania $cinajace [mPa:s]
[mm/s] [1/s] [Pa]

Aorta 25 480 155 4-5

Tetnice 4 450 900 2

Tetniczki 0,05 50 8000 8 1,3-2

Kapilary 0,008 1 1000 10

(naczynia wtosowate)

Zytki 0,2 2 80 0,2-0,5

Zyty 5 100 160

Zyta gtéwna 30 380 100

Czynnikami wplywajacymi na warto$¢ lepkosci krwi, nieujetymi w tabeli
3.1, s3 temperatura, hematokryt i stezenie bialek osocza ilipidéw [4, 5, 11, 22,
26, 27]. Wzrost temperatury powoduje spadek lepkosci krwi, przy czym naj-
wiekszy wplyw temperatury zwigzany jest z lepkoscia osocza. Analiza war-
tosci lepkosci krwi petnej unormowanej lepkoscig osocza (wzgledna lepko$é
krwi) pokazuje, ze zaleznos¢ wzglednej lepkosci krwi od temperatury nie jest
znamienna [28]. Z kolei wzrost wartos$ci hematokrytu powoduje wzrost lep-
kosci krwi ze wzgledu na zwigkszony udzial lepkosprezystych wlasciwosci
erytrocytow w wypadkowej lepkosci krwi pelnej [4, 5, 11]. Znaczenie war-
tosci hematokrytu wzrasta w zakresie niskich predkosci $cinania, zwlaszcza
przy zatrzymaniu przeptywu. Wzor 3.2 przedstawia zaleznos¢ wzglednej lep-
kosci krwi od hematokrytu:

¢ -2
~[1-2 (3.2)
77r ( ¢m J



gdzie ¢ oznacza rzeczywisty objetosciowy utamek czerwonych krwinek
w krwi petnej okreslany jako hematokryt, a ¢_ jest hipotetycznym utamkiem
objetosciowym czerwonych krwinek przy maksymalnym ich upakowaniu
w danych warunkach, tzn. z zachowaniem ich ksztaltu, sztywnosci i stopnia
zagregowania. Czynnik ¢_ zmienia si¢ w funkcji predkosci $cinania [29].

Zaleznos$¢ pomiedzy wartoscig hematokrytu a lepkoscig jest nielinio-
wa, jednak w zakresie fizjologicznej normy wahania wartosci ¢_ w nie-
znacznym stopniu oddzialuja na lepko$¢. Wyrazny wzrost lepkosdci krwi
obserwuje si¢ przy hematokrycie powyzej 50% [6, 30]. Waznym aspektem
wplywu wartos$ci hematokrytu na lepko$¢ krwi i na przeptyw krwi w na-
czyniach krwionosnych jest fakt, ze hematokryt w obrebie uktadu krazenia
nie jest wielko$cig stalg ze wzgledu na towarzyszace przeplywowi zjawi-
sko osiowej akumulacji erytrocytéow (efekt Fihraeusa) [11, 12] i zjawisko
zbierania osocza. To ostatnie polega na tym, ze w przypadku odgalezia-
nia si¢ od tetniczki bocznego naczynia pod katem prostym lub zblizonym
do prostego wplywa do niego krew z obwodowego strumienia zawierajaca
gtownie osocze (efekt osiowej akumulacji krwinek). Zjawisko to powtarza
sie wielokrotnie przy kolejnych rozgalezieniach [4]. Konsekwencja efektu
zbierania osocza jest spadek warto$ci hematokrytu w miare zwezania na-
czynia. Obnizanie si¢ wartos$ci hematokrytu w malych naczyniach tluma-
czy si¢ zjawiskiem Fidhraeusa-Lindquista, polegajacym na spadku lepkosci
krwi w naczyniach o $rednicy ponizej 300 um [11, 13, 31-33]. W waskich
naczyniach krew przeptywa w formie pakietéw krwinek, miedzy ktérymi
zamkniete jest osocze. Objetod¢ krwi, jaka przeptywa przez bardzo waskie
naczynie, staje si¢ jakby suma tych pakietéw, co okresla si¢ jako efekt ,,sig-
ma”. Ponizej pewnej krytycznej wartosdci $rednicy naczyn (5,4 pm) naste-
puje efekt odwrdcenia i lepkos¢ krwi gwaltownie wzrasta [34]. Niektorzy
badacze zwracaja uwage na potrzebe eliminacji wptywu hematokrytu na
wartos$¢ lepkosci krwi pelnej. W tym celu stosuje si¢ parametr okreslany
jako lepkos$¢ skorygowana, ktéry mozna obliczy¢ ze wzoru 3.3; mozna tez
wykona¢ pomiary lepkosci krwi przy stalej wartosci hematokrytu uzyski-
wanej przez rozcienczanie badanej prébki osoczem tak, aby otrzymac te
wybrang warto$¢. Wzér 3.3 przedstawia sposdb obliczenia lepkosci skory-
gowanej dla hematokrytu 45%, a parametry n_, n, i H oznaczaja odpowied-
nio: warto$¢ zmierzonej lepkosci osocza, warto$¢ zmierzonej lepkosci krwi
pelnej i hematokryt badanej probki [4].

775k = 770.9 [iJ (33)
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Obecno$¢ biatek wysokoczasteczkowych, takich jak fibrynogen, lipopro-
teiny oraz globuliny (szczegdlnie o,-makroglobuliny i immunoglobuliny),
wplywa na wzrost lepkosci osocza, a przez to na wzrost lepkosci krwi [4, 16,
26, 27, 35-40]. Fibrynogen wplywa nie tylko na lepkos$¢ osocza. Jego oddzia-
tywanie na wzrost lepkosci krwi jest jeszcze bardziej znaczace. Podwyzszony
poziom fibrynogenu i o,-makroglobuliny zwieksza agregacje erytrocytéw,
prowadzac w konsekwencji do wzrostu lepkosci krwi [4, 5, 11, 38-40]. Two-
rzenie si¢ agregatow erytrocytéw obserwowano juz w XVIII wieku. Two-
rzenie si¢ pakietow erytrocytéw (rouleaux formation) jest w prawidlowych
warunkach fizjologicznych zjawiskiem odwracalnym, zachodzacym réwno-
cze$nie w obie strony [5, 11, 38-42]. Dokladne mechanizmy wpltywajace na
agregacje erytrocytow sg nadal badane, chociaz wiadomo, ze stopien zagre-
gowania krwinek czerwonych zalezy od warunkéw przeplywu, wlasciwosci
blon komdrkowych, wlasciwosci fizykochemicznych krwinek [41]. W sta-
nach patologicznych obserwuje si¢ nasilong agregacje i utrudniony rozpad
powstalych agregatow. Nasilanie procesu rulonizacji mozna obserwowac nie
tylko przy podwyzszonym stezeniu fibrynogenu lub innych bialek osocza,
ale takze w przypadku dysfunkcji srédblonka naczyn i innych zaburzeniach
metabolicznych [5, 11, 29, 41-45].

Podobnie jak obecnos$¢ biatek na lepkos¢ krwi wptywa réwniez sktad frak-
cji lipidowej w osoczu. Wzrost stezenia trojglicerydow i frakcji LDL powoduje
wzrost lepkosci krwi. W zakresie niskich predkosci §cinania wzrost stezenia
frakcji HDL powoduje obnizenie lepkosci krwi [4, 36].

Na lepkos¢ krwi wpltywa réwniez zdolnos¢ erytrocytéw do deformacji.
W przypadku gdy czerwone krwinki sg elastyczne (fatwo si¢ deformuja), po-
prawia si¢ przeptyw krwi w maltych naczyniach, a lepko$¢ krwi maleje. Krwin-
ka czerwona dzigki deformacji moze poprzez wydtuzenie dostosowywac sie do
$rednicy malych naczyn [32, 33,46]. Zdolno$¢ erytrocytéw do deformacji zmie-
nia si¢ w zaleznosci od stosunku wielkosci jego powierzchni zewnetrznej do
jego objetosci, od wlasciwosci mechanicznych blony, sktadu lipidowego blony
komorkowej erytrocytu, lepkosci wewnetrznej erytrocytu, morfologii fozyska
naczyniowego oraz od rozkladu tadunkoéw elektrycznych w blonie erytrocytu
i zmienia si¢ wraz z wiekiem [22, 24, 31, 43, 45, 47-50]. Lepkos¢ wewnetrzna
erytrocytu zalezy od stezenia hemoglobiny, wartosci pH, osmolarnoéci i trans-
portu elektrolitéw. Zdolnos¢ do zmiany ksztaltu krwinki czerwonej zalezy
od jakosci sieci spektrynowo-aktynowej w powigzaniu ze stezeniem jondéw
wapnia i ATP (adenozyno-5-trifosforan) [5, 11, 31, 32, 43, 45, 47-51].

Zjawiska deformacji i agregacji sa bardzo wazne dla utrzymania ptynno-
$ci krwi. W zakresie bardzo malych predkosci $cinania zjawiskiem dominu-
jacym jest agregacja erytrocytéw, a w zakresie wysokich predkosci $cinania



dominuje deformacja (Rycina 3.3). Zaburzenie tych proceséw ma wpltyw na
lepko$¢ krwi w naczyniach [4, 22, 29, 52].
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Rycina 3.3. Wptyw agregacji i odksztatcalnosci erytrocytdw na wartos¢ wzglednej lep-

kosci krwi: krew petna, - —---— zawiesina nieagregujacych czerwonych krwinek
w ptynie Ringera, ——-—-—- zawiesina usztywnionych erytrocytow

ZYozone wlasciwosci reologiczne krwi wynikaja ze wzajemnego oddziaty-
wania ukladu naczyn krwionosnych na krew, ale réwniez z fizykochemicz-
nych wlasciwosci krwi. W zaleznosci od warunkéw przeptywu ujawniaja
sie takze wlasciwosci tiksotropowe i lepkosprezyste krwi [3-7, 11, 22, 23, 25,
53]. Tworzenie i rozpad pakietéw erytrocytéw wynika zaréwno z wtasci-
wosci erytrocytéw zdolnych do deformacji i agregaciji, jak i ze zmiennych
warunkéw $cinania w ukladzie krazenia. Konsekwencja powstawania i roz-
padania si¢ agregatow erytrocytéw jest tiksotropowos¢ krwi [3-5, 11, 33].
Ciecze tiksotropowe charakteryzuja sie czesto wlasnie tym, ze gdy pozostaja
w spoczynku, tworzg si¢ w nich struktury, ktére moga by¢ niszczone podczas
$cinania. Powstawanie agregatow erytrocytow jest zjawiskiem odwracalnym,
natomiast agregacja ptytek krwi to najczesciej zjawisko nieodwracalne i moze
przyspiesza¢ wewnatrznaczyniowe tworzenie si¢ skrzepu.

W miare rozwoju technik pomiarowych zaczeto zwraca¢ uwage na lepko-
sprezyste wlasciwos$ci krwi [3-5, 11, 53]. Stynnym przyktadem cieczy lepko-
sprezystej jest — uwazane w zyciu codziennym za cialo stale — szklo; jego
wlasciwosci cieczowe widoczne s3 m.in. dzieki witrazom katedry Chartes we
Francji. Obecnie, kilkaset lat po zbudowaniu katedry, szklane szybki witrazy
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rdznia si¢ gruboscia na gorze i przy podstawie [2, 4]. Ciecze lepkosprezyste
wykazujg wlasciwosci zblizone zaréwno do cieczy, jak i do cial statych [1-3].
Wiasciwosci lepkosprezyste krwi wynikajg nie tylko z wlasciwosci lepkospre-
zystych erytrocytéw; naczynia krwiono$ne, w szczegdlnosci rozchodzacej sie
wzdluz naczyn tetniczych fali tetna, réwniez majg tu znaczenie [5, 11, 53].

3.2. Kliniczne aspekty reologicznych wtasciwosci krwi

W literaturze opisano wiele przypadkéw zmian wlasciwosci reologicznych
krwi w wyniku powiklan chorobowych o podlozu sercowo-naczyniowym,
metabolicznym, zapalnym, autoimmunologicznym oraz hormonalnym [4, 5,
11, 16, 32-38, 40, 43, 54-56]. Kliniczne aspekty hemoreologii to stosunkowo
mloda dyscyplina, bo pierwsze doniesienia odnoszace si¢ do analizy stanu
zdrowia pacjenta pod katem reologicznym pojawily si¢ w latach 60. XX wie-
ku [11, 15, 56, 57]. Badacze donosza, ze zwigkszenie lepkosci krwi wystepuje
w nadkrwistosciach, hiperproteinemiach, odwodnieniu, w biataczkach z duza
leukocytozg, cukrzycy, hiperkalcemii, hiperglikemii, natomiast zmniejszenie
lepkosci krwi obserwuje si¢ w réznego rodzaju niedokrwisto$ciach, hipopro-
teinemii i niewydolnosci krazenia. W przypadku takich choréb, jak choroba
wienicowa, cukrzyca, zawal migénia sercowego, choroba Raynouda czy cho-
roba niedokrwienna konczyn, obserwuje sie zaburzenia ukrwienia obwodo-
wego oraz zmiany wlasciwosci reologicznych krwi. Najczesciej obserwowane
zaburzenia dotycza zmiany wartos$ci hematokrytu, podwyzszonej sklonno-
$ci erytrocytéw do agregacji, obnizonej zdolnosci do deformacji czy zmiany
w sktadzie osocza wplywajace na wzrost jego lepkosci, a przez to — na wzrost
lepkosci krwi [16, 36, 58, 59].

W grupie chorych z zaburzeniami rytmu serca, miazdzycg i choroba nie-
dokrwienng serca uwage zwraca wzrost wartosci hematokrytu, a takze zna-
czacy wzrost lepkosci krwi i spadek odksztalcalnosci erytrocytow [3, 33, 36,
60]. Zaburzenia reologiczne krwi u 0séb z nadci$nieniem tetniczym wyrazaja
sie wzrostem hematokrytu, zwigkszeniem lepko$ci krwi i osocza oraz agre-
gacji erytrocytow i zmniejszeniem ich odksztalcalnosci. Zwigkszona lepkos¢
krwi u 0s6b z nadci$nieniem tetniczym moze wynikac ze zmiany w skladzie
biatek osocza, a w szczegolnosci ze wzrostu frakcji globulin i fibrynogenu.
Znajduje to odzwierciedlenie takze w obnizeniu wskaznika albuminy/glo-
buliny [36, 37, 40, 61]. Zaburzenia przeptywu krwi sg predyktorami udaru
niedokrwiennego mozgu (zaréwno w fazie ostrej, jak i przewleklej), przemi-
jajacego niedokrwienia moézgu, a takze tworzenia tzw. niemych ognisk nie-
dokrwiennych mézgu. W przypadku tej grupy chorych — u ponad 40% oséb



z niedokrwieniem moézgu — stwierdza si¢ odchylenia w parametrach reolo-
gicznych krwi [56, 60, 62, 63]. Wiele opublikowanych wynikéw badan odno-
szacych sie do ostrego okresu udaru niedokrwiennego mézgu wykazuje pod-
wyzszong warto$¢ lepkosci krwi w pordwnaniu ze zdrowg grupg kontrolna,
a w przewlektym niedokrwieniu moézgu stwierdza si¢ zmiany hemoreologicz-
ne w postaci podwyzszonej lepko$¢ krwi i osocza, wzrostu stezenia fibryno-
genu osoczowego oraz wzrostu hematokrytu i agregacji krwinek czerwonych
[36, 56, 60, 62, 63]. Okreslone zmiany wartosci parametréw reologicznych
obserwowane sg w grupie chorych na cukrzyce i obejmuja one spadek zdol-
nosci erytrocytow do odksztalcalnosci, wzrost procesu tworzenia agregatow
krwinek czerwonych oraz wzrost poziomu osoczowego fibrynogenu (przy
czym na stopien nasilenia tego zjawiska ma wplyw poziom glikemii), wzrost
lepkosci osocza, a przez to — wzrost lepkosci krwi [37, 45, 46, 62]. Zaburzenia
reologiczne krwi sa takze obserwowane u chorych z dyslipidemia, poniewaz
wzrost stezenia triglicerydow powoduje wzrost lepkosci osocza, a przez to
— wzrost lepkos$ci krwi. Z kolei wzrost stezenia HDL (lipoproteina wysokiej
gestosdci) obniza lepkos$¢ krwi i obniza agregacje erytrocytéw [36, 48, 50, 51].
Zaburzenia metaboliczne, zmiany stezenia bialek w osoczu oraz zaburzenia
morfologii erytrocytéw towarzysza takim chorobom, jak paraproteinemia,
makroglobulinemia, anemia sierpowata czy czerwienica [11, 16].
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4. Techniki prowadzenia badan hemoreologicznych

Badania hemoreologiczne majg na celu ocene wptywu okreslonych czynni-
kéw na przeptyw krwi. Analizie podlegaja czynniki determinujace przeptyw
krwi: hematokryt, zdolno$¢ erytrocytéw do agregacji i deformacji oraz lep-
kos¢ krwi pelnej i lepkos¢ osocza [4-7, 11, 22, 29, 30, 49, 59, 64-67]. War-
to$¢ hematokrytu dla pobranych probek krwi wyznacza sig, stosujac metody
laboratoryjne przy okazji badan morfologicznych lub metode standardowa
polegajaca na wirowaniu prébki krwi umieszczonej w heparynowanej, stan-
daryzowanej kapilarze. Warto$¢ hematokrytu odczytuje si¢, okreslajac na
czytniku procent objetosci elementéw morfotycznych w calej objetosci [4, 66,
68]. Sklonnos¢ erytrocytéw do agregacji mierzy sie¢ w agregometrach dziata-
jacych na zasadzie pomiaru $wiatla rozproszonego, ktérego natezenie zalezy
od wielkosci agregatu [4, 5, 11, 22, 64, 67-71]. Agregacj¢ mozna tez ocenia¢ na
podstawie znajomosci stalej sedymentacji i lepkosci osocza, jednak ze wzgle-
du na zalezno$¢ od hematokrytu, réznego sktadu osocza uwaza sie, ze wskaz-
nik sedymentacji (OB) w nieznacznym stopniu odzwierciedla stopien agrega-
cji erytrocytéw [11, 37, 38, 42, 45, 72]. Pierwsze opracowane metody badania
odksztalcalnosci erytrocytéw polegaly na pomiarze czasu przeptywu przez
kapilare [4, 5, 16, 47] oraz na wykorzystaniu metod filtracyjnych [4, 11, 22, 67,
71, 73, 74]. Metoda obecnie stosowang jest pomiar wspolczynnika elongacji
z wykorzystaniem $wiatla laserowego rozpraszanego na erytrocytach [4, 5,
11, 22, 49, 67, 69-71].

Waznymi czynnikami wplywajacymi na przeptyw krwi sg lepkos¢ krwi
pelnej i lepko$¢ osocza. Do pomiaréw lepkosci wykorzystuje sie urzadzenia
nazywane wiskozymetrami pozwalajacymi zmierzy¢ wartos¢ lepkosci cie-
czy newtonowskiej. Do pomiaréw cieczy nienewtonowskiej wykorzystuje
sie reometry dajace mozliwos¢ oceny lepkosci w funkgji predkosci $cinania,
a rozwdj technologii pozwala na badanie coraz mniejszych objetosci probek
z coraz wigksza dokladnoscia [1, 2, 4, 75].



4.1. Aparatura wykorzystywana w badaniach reologicznych

Urzadzeniami zaprojektowanymi do badan reologicznych sa lepko$ciomie-
rze (wiskozymetry) [1, 2, 4]. Wiskozymetry kapilarne uzywane sa do bada-
nia lepkosci cieczy newtonowskich o niskiej i $redniej lepkosci [2]. Zaréwno
w wiskozymetrach, jak i reometrach kapilarnych zasada pomiaru sprowadza
sie do wyznaczenia czasu przeptywu cieczy przez cylindryczng rurke o glad-
kich $ciankach. Rdznica polega na zrédle cisnienia napedzajacego przeptyw
— w wiskozymetrach jest to grawitacja (cisnienie hydrostatyczne), natomiast
w reometrach funkcje te pelni komora ci$nien pozwalajaca dodatkowo na
regulowanie warto$ci ci$nienia napedowego, a tym samym — $redniej pred-
kosci $cinania [1, 2]. Wynikiem pomiaréw przeprowadzonych z wykorzysta-
niem wiskozymetréow kapilarnych jest tzw. lepkos¢ kinematyczna v. Jest ona
powiazana z lepkosciag dynamiczng n poprzez réwnanie 4.1, gdzie p oznacza
gesto$¢ probki [2]:

v:%[’"’:z} (4.1)

Zasada wyznaczania lepkosci z wykorzystaniem wiskozymetru kapilarne-
go polega na pomiarze czasu przeptywu okreslonej objetosci badanej cieczy
i obliczeniu wartosci lepkosci kinematycznej wg wzoru danego réwnaniem
4.2 2, 4]

v=k-At 4.2)

gdzie:

v — lepkos¢ kinematyczna,

k — stala przyrzadu,

At — czas pomiaru.

W przypadku reometréw kapilarnych poprzez zmiane szybkosci przeptywu
przez kapilare mozna wyznaczy¢ kilka punktéw krzywej plyniecia [1, 2, 4].

Reometry rotacyjne stanowig obok lepkos$ciomierzy kapilarnych druga
podstawowa grupe przyrzadéw wykorzystywanych do pomiaru wlasciwosci
reologicznych ptynéw nienewtonowskich [1, 2]. Pozwalaja wyznaczy¢ war-
tos¢ lepkosci pozornej w funkeji predkosci §cinania oraz umozliwiajg pomiar
wlasciwoscilepkosprezystych badanych cieczy [2]. W reometrach rotacyjnych
wykorzystuje si¢ efekt przenoszenia momentu sity pomiedzy dwoma wspot-
osiowymi cylindrami za po$rednictwem cienkiej warstwy cieczy zawartej
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miedzy nimi [1, 2, 4, 5, 11]. Ze wzgledu na zasade dzialania wyrdznia sig re-
ometry z mozliwoscig regulowania wartosci naprezenia $cinajacego i pomia-
ru niezbednej do tego predkosci obrotowej (a stad predkosci $cinania) oraz
reometry z mozliwo$cig regulowania wartosci predkosci §cinania i pomiaru
powstajacego przez to momentu obrotowego (a stad naprezenia $cinajacego)
[2]. Na wykresie krzywej lepkosciowej przedstawiono zakresy pomiarowe re-
ometrow rotacyjnych i kapilarnych (Rycina 4.1) [14].

10"

100_

10—1 i

n [Pa ]
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Rycina 4.1. Przyblizone wartosci zakreséw pomiarowych dla reometréw kapilarnych
i rotacyjnych

Niedawno na rynku pojawit si¢ nowy typ wiskozymetru oparty na zasa-
dzie wirujacej kulki wprawianej w ruch sitami elektromagnetycznymi [75].
Zaleta tego wiskozymetru jest mata objetos¢ badanej probki — 0,3 ml.

4.1.1. Pomiary rotacyjne

Wyznaczanie krzywej przeptywu (zalezno$¢ naprezenia $cinajacego w funk-
cji predkosci $cinania) oraz krzywych lepkosciowych (zaleznos¢ lepkosci
pozornej w funkcji predkosci $cinania) nalezy wykonywa¢ w szerokim za-
kresie predkosci $cinania, szczegdlnie w przypadku gdy wlasciwosci reolo-
giczne badanej cieczy mogg sie silnie zmienia¢ w funkcji predkosci $cinania



[1,2,4,5, 11]. Dzieki swojej konstrukcji pozwalajacej utrzymac w catej prob-
ce jednakowg warto$¢ predkosci §cinania reometry rotacyjne stosowane s3
do wyznaczania krzywych plynigcia, ustalania tiksotropowych wlasciwosci
badanego plynu, wyznaczania granic plynigcia oraz napre¢zenia normalne-
go [1, 2, 14].

Zasada konstrukcji reometréow rotacyjnych opiera si¢ na wykorzysta-
niu wspolosiowych uktadéw geometrycznych typu: cylindry, stozek-ptytka
(cone-on-plate) lub réwnolegle ptytki — jeden z elementéw obraca sie¢, po-
zwalajac na pomiar lepkodci badanego ptynu [1, 2]. W zaleznosci od kon-
strukcji aparatu wyréznia si¢ aparaty o regulowanym naprezeniu CS, w kto-
rych mierzona jest szybko$¢ $cinania, lub aparaty o regulowanej szybkosci
$cinania CR, w ktérych mierzone jest naprezenie $cinajgce. Dodatkowym
elementem konstrukcyjnym jest typ ukltadu pomiarowego. Wyrdznia sie typ
Searle i Couette. W systemie Searle obraca si¢ element wewnetrzny ukladu,
a moment obrotowy mierzony jest na osi wirnika, podczas gdy zewnetrzny
cylinder lub plytki pozostaja nieruchome. W systemie Couette podczas po-
miaru obraca si¢ zewnetrzny cylinder lub ptytki, a moment obrotowy mie-
rzony jest na wewnetrznym nieruchomym cylindrze lub stozku [2].

glowica pomiarowa

7 774
7 —probka

/] cylinder wewnetrzny

7

>

Rycina 4.2. Schemat reometru rotacyjnego o regulowanej predkosci $cinania

A

— cylinder zewnetrzny

Uklady geometryczne wspoétosiowych cylindréw lub stozka na ptytce réz-
nig si¢ powierzchnig poddang dzialaniu sily lepkosci. Prébki o matej lepkosci
mierzy sie za pomoca systemu wspotosiowych cylindréw, natomiast probki
bardzo lepkie — z wykorzystaniem ukladu stozka na ptytce. Niezaleznie od
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geometrii ukladu krzywe plyniecia wyznacza si¢ na podstawie znajomosci
statych geometrycznych, wynikajacych z konstrukcji przyrzadu. Wyznacza-
ne s3 krzywe plyniecia © = f(y'), a nastgpnie oblicza si¢ zaleznos¢ lepkosci
pozornej 1 od predkosci Scinania y. Na rycinie 4.2 przedstawiono schemat
urzadzenia o regulowanej predkosci $cinania, dzialajacego dzigki ukladowi
wspodtosiowych cylindréw [1, 2, 4].

4.1.2. Pomiary oscylacyjne

Wiele cieczy nienewtowskich wykazuje cechy lepkosprezyste [1, 2]. Bada-
nie wlasciwosci sprezystych cieczy przy réwnoczesnym poznaniu ich cech
lepkosciowych jest pomocne w okresleniu budowy czasteczkowej cieczy,
a w zastosowaniu przemystowym (np. farby, lakiery) daje mozliwo$ci mo-
dyfikacji ich wlasciwosci w celu zwigkszenia przydatnosci danego produktu
[2]. Przykladem metod dostarczajacych informacji o reologicznych wlasci-
wosciach cieczy lepkosprezystych sa metody oscylacyjne, nazywane tez dy-
namiczng analizag mechaniczng [1-4, 11]. Wprowadzenie ruchu oscylacyj-
nego w reometrach rotacyjnych z zastosowaniem typowego ukladu pomia-
rowego wspolosiowych cylindréow lub ukladu stozek-plytka daje mozliwos¢
doklfadniejszego okreslenia wlasciwosci lepkosprezystych badanych cieczy,
w tym krwi [1-4, 11, 38, 76]. W czasie pomiaru jeden z elementéw wykonuje
ruchy oscylacyjne przenoszone na badany ptyn, a zasada pomiaru polega
na okreslaniu amplitudy i fazy drgan badanej probki poddanej dzialaniu
harmonicznej sity o okreslonej amplitudzie i czestotliwosci [2, 4]. Pomia-
ry dynamiczne pozwalaja uzyska¢ dane o sprezystosci i lepkosci w funkcji
czasu [2, 3]. Ruch oscylacyjny powoduje powstanie sktadowej zmiennej mo-
mentu obrotowego przesunietego w fazie w stosunku do deformacji o kat
fazowy 0, co wynika z lepkosprezystych wlasciwosci probki. Parametrami
reologicznymi plynéw o wlasciwosciach lepkosprezystych sa moduly: G*
(zespolony modut sztywnosci dynamicznej), zdefiniowany réwnaniem 4.3,
oraz modul zachowawczy G’ i modut stratnosci G” [1]. Pomiedzy tymi pa-
rametrami a katem fazowym & zachodzi zaleznos$¢ przedstawiona réwna-
niem 4.4 [3].

G =G +iG’ (4.3)

Gn
& G



Ciecz doskonale lepka daje przesuniecie o kat & = 90°, a ptyn doskona-
le sprezysty (sztywny) w granicach prawa Hooke’a nie daje Zzadnego prze-
suniecia fazowego. Plyny o wlasciwosciach lepkosprezystych wykazuja,
oprdécz wlasciwosci rozpraszania energii (efekt lepkosciowy), zdolnos¢ do
kumulowania energii potencjalnej (efekt sprezystosci) i kinetycznej (efekt
bezwladnosci). Pomiary oscylacyjne stosowane sa do wyznaczenia modu-
tu sprezystosci (modutu zachowawczego) G, modutu stratnosci G”, lepko-
$ci zespolonej n* w funkgji czestosci kotowej , amplitudy odksztalcenia y',
temperatury T i czasu t [1-4, 11]. Warto$ci moduléw zespolonego modutu
sztywnosci dynamicznej G* (G" i G”) zaleza od czestotliwosci oscylacji [4].
Lepko$¢ pozorng cieczy o wlasciwosciach lepkosprezystych mozna przedsta-
wi¢ w postaci zespolonej:

n*=n'+in" (4.5)

gdzie:
n* — lepkos¢ zespolona,
n — skladowa lepkosciowa (lepkos$¢ dynamiczna),
n' — skladowa elastyczna (miara sprezystej reakcji badanej cieczy na od-
ksztalcanie) [1-4, 11].

Pomigdzy skltadowymi lepkosci zespolonej n* a sktadowymi zespolonego
modulu sztywnosci dynamicznej G* wystepuja zaleznosci zgodnie z réwna-
niami 4.6 14.7 [1].

G'=wn" (4.6)

G'=owrn 4.7)

4.2. Wykorzystanie matematycznych modeli reologicznych w analizie
wtasciwosci hemoreologicznych

Do interpretacji wyznaczonych empirycznie krzywych plyniecia stosuje sie
matematyczne modele reologiczne opisujace zalezno$¢ pomiedzy predkoscia
$cinania a naprezeniem $cinajacym [1, 3, 4, 14, 28, 76, 77]. Najwiecej mode-
li opracowano dla uogélnionych plynéw newtonowskich [1]. Proponowane
w literaturze modele majg charakter doswiadczalny i pétdoswiadczalny i po-
zwalaja na opis lepkosci pozornej w okreslonych zakresach predkosci $ci-
nania [1, 14, 76]. Podejmowane proby opracowania matematycznych modeli
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lepkosci sprowadzaty sie do tego, aby jak najscislej odwzorowa¢ mierzong
zalezno$¢. Wykorzystanie matematycznych modeli w hemoreologii pozwala
na opis reologicznych wlasciwosci krwi (3, 4, 16, 22, 28, 78, 79].

Modelem wykorzystywanym od 1959 roku do opisu krzywych plyniecia
krwi byt model Cassona [3, 15, 16, 29]. Model ten do$¢ dobrze opisuje za-
chowanie krwi w zakresie duzych predkosci $cinania, a sformutowany zostat
do opisu bardzo rozcienczonych zawiesin barwnika w oleju. Teoria Cassona
opisuje model, w ktérym kuliste czgsteczki barwnika faczg si¢ pod wpltywem
sit wzajemnego przyciggania w diugie tancuchy — pateczkowate agregaty —
rozbijane pod wplywem naprezenia $cinajacego [1, 15]. Model Cassona po-
zwala wyznaczy¢ warto$¢ granicznego naprezenia $cinajgcego — t1,. Wade
tego modelu stanowi fakt, ze cho¢ opisuje on dobrze zachowanie krwi w za-
kresie wysokich predkosci $cinania — zakresie pomiarowym wiskozyme-
trow kapilarnych, to przy pomiarach w zakresie niskich predkosci $cinania
— z wykorzystaniem reometréw rotacyjnych — przestaje dobrze opisywac
wlasciwosci reologiczne krwi [28].

Modelem pozwalajacym na uwzglednienie wiecej niz jednego procesu
powodujacego zmiang lepkosci plynu jest model Ree-Eyringa. Dla kazdego
z uwzglednianych proceséw zaleznos¢ lepkosci od predkosci §cinania opisana
jest rbwnaniem o takiej samej postaci, a dany proces charakteryzowany jest
przez swojg amplitude (A,) zmiany lepkosci oraz czas relaksacji 7, [1, 28, 29].
W zaleznosci od wartosci predkosci $cinania podczas przeptywu krwi domi-
nuja procesy agregacji lub deformacji. Wykorzystanie modelu Ree-Eyringa do
opisu krzywych ptyniecia krwi pod katem analizy tych proceséw wydaje si¢
zasadne [28, 29, 77], cho¢ watpliwoéci moze budzi¢ identyczna forma réwnan
opisujacych tak rézne procesy, jak agregacja i deformacja. Otrzymang z po-
miaréw krzywa lepkosciowa mozna z wykorzystaniem modelu Ree-Eyringa
przestawic jako ztozenie dwoch proceséw — jednego z dtuzszym czasem re-
laksacji, odpowiadajacego za proces agregacji erytrocytow w zakresie niskich
predkosci $cinania, i drugiego z krotszym czasem relaksacji, odpowiadajace-
go za proces deformacji i orientacji erytrocytow w zakresie wysokich pred-
kosci $§cinania [28].

Stosunkowo najnowszym modelem zastosowanym w hemoreologii jest
model Pala, zaproponowany dla zawiesiny deformowalnych czasteczek
[80]. Model uwzglednia lepko$¢ rozpuszczalnika, jednak jego wada jest to,
ze chociaz zostal on zaproponowany do gestych deformowalnych zawiesin,
nie uwzglednia sklonnosci tych czastek do agregacji i dlatego moze by¢ on
wykorzystywany w hemoreologii tylko dla duzych predkosci $cinania oraz
dla probek zmodyfikowanych w celu zniesienia sklonnosci erytrocytéow do
agregacji [4, 28, 77].
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gdzie: k, =

Modelem uwzgledniajacym w formule hematokryt i lepko$¢ osocza jest
model zaproponowany pod koniec lat 80. przez D. Quemade (réwnania 4.8
i4.9) [3, 4, 22, 28, 78, 79]. Zaleta tego modelu jest fakt, iz zostal sformulo-
wany dla substancji o charakterze st¢zonej zawiesiny czasteczek mogacych
agregowac i niewykazujacej istnienia granicznego naprezenia $cinajacego.
Model odnosi si¢ do zmiennosci ksztaltu krwinek oraz tworzenia agregatow
poprzez uwzglednienie zmiany maksymalnej gestoéci upakowania. Wielko-
sci k, ik_wystepujace w réwnaniach 4.8 i 4.9 modelu Quemady, oznaczajace
odpowiednio lepko$¢ wewnetrzna erytrocytu przy zerowej i nieskonczonej
predkosci $cinania, interpretuje si¢ jako:

- warto$¢ k, — miara stopnia agregacji rouleux, poniewaz z wielkoscig agre-
gatow wigze sie¢ parametr ¢,, — im wigksze (= dtuzsze) agregaty, tym gor-
sze ich upakowanie;

— warto$¢ k_— miara sztywnosci krwinek — sztywne czasteczki gorzej sig
upakowuja, dajac tym samym wiekszg warto$¢ lepkosci wewnetrznej;

- warto$¢ y,' — miara skfonnosci erytrocytow do agregacji, poniewaz duza
warto$¢ v $wiadczy o tym, ze dopiero duze naprezenia Scinajgce sg w sta-
nie rozbi¢ tworzace si¢ agregaty (79, 81].

Tym samym, korzystajac z modelu Quemady, mozna na postawie krzy-
wej plyniecia oceni¢ zdolno$¢ erytrocytéw do agregacji i deformacji. Wyko-
rzystanie modelu Quemady w zakresie wysokich i niskich predkosci $cina-
nia pokazuje, ze model ten dos¢ dobrze opisuje wlasnosci reologiczne krwi
w calym ich zakresie [28, 77, 81-83]. Marcinkowska-Gapinska i wsp. w swej
pracy [28] przedstawili wplyw wartosci hematokrytu, lepkosci osocza oraz
réznych wartoéci parametréw charakteryzujacych sklonnos¢ erytrocytow
do agregacji i deformacji na ksztalt krzywej lepkosciowej krwi. Na podsta-
wie prezentowanych w pismiennictwie wynikéw badan z wykorzystaniem
modelu Quemady do opisu krzywych lepkosciowych krwi pochodzgcej od
0s6b zaréwno zdrowych, jak i chorych wnioskowa¢ mozna, ze obecnie jest
to model najpetniej opisujacy lepkos¢ krwi w réznych zakresach predkosci
$cinania [4, 22, 28, 77, 81-83].
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4.3. Zasady postepowania przy pobieraniu i przygotowywaniu krwi
do badan reologicznych

Krew do badan do hemoreologicznych powinna by¢ pobierana z zachowa-
niem statych procedur. Pacjent przed pobraniem krwi powinien si¢ uspoko-
i¢, pobranie powinno odbywac¢ si¢ przy minimalnym ucisku konczyny, igta
wktutg do zyly, do sterylnej probéwki ze srodkiem przeciwkrzepliwym. Zale-
canym antykoagulantem jest kwas wersetowy (edytylowy) (EDTA). Przy za-
chowaniu zalecanych przez producenta st¢zen nie stwierdzono réznic wyni-
kajacych z zastosowania K. EDTA i K,EDTA w badaniach hematologicznych
[84]. Trudnosci z pobieraniem krwi powoduja eliminacje dawcy w danym
dniu. Zgodnie z wytycznymi Migdzynarodowego Komitetu Standaryzacji
w Hematologii pomiary hemoreologiczne powinny by¢ wykonane do 4 go-
dzin od momentu pobrania [4]. Prowadzacy badania kieruja si¢ r6znymi za-
leceniami co do temperatury i czasu przechowywania krwi od momentu po-
brania do wykonania pomiaréw reologicznych [3, 4]. Wasilewski i Kilianski,
powolujac si¢ na rézne zrodla, zwracajg uwage, ze czas pomiedzy pobraniem
krwi do badan a badaniem powinien by¢ jak najkrétszy pomimo doniesien,
ze w zalezno$ci od rodzaju koagulantu i temperatury przechowywania préb-
ki moze on wynosi¢ od kilku godzin do kilku dni [4].



5. Cel pracy

Celem gléwnym pracy jest proba opracowania standardowych rozkladow
warto$ci parametréw hemoreologicznych na podstawie badan w grupie os6b
zdrowych.

Statystycznej ocenie poddane zostang wartosci nastepujacych parametrow:
- lepkos¢ krwi pelnej dla czterech wybranych wartosci predkosci $cinania,
- lepko$¢ osocza,

- warto$¢ wspdtczynnika k, modelu reologicznego Quemady charakteryzu-
jacego zdolno$¢ erytrocytow do agregacii,

- warto$¢ wspolczynnika k_ modelu reologicznego Quemady charaktery-
zujgcego zdolnos¢ erytrocytéw do deformacji,

- warto$¢ wspdtczynnika y’ reologicznego modelu Quemady charakteryzuja-
cego sklonnos$¢ erytrocytéw do tworzenia pakietow (rouleaux formation),

- warto$¢ skladowej lepkosciowej 1" lepkosci zespolonej n* dla trzech wy-

branych wartoéci amplitudy predkosci $cinania y’,

- warto$¢ sktadowej lepkosciowej n"” lepkosci zespolonej n* dla trzech wy-

branych wartosci amplitudy predkosci $cinania y',.

Jako cel dodatkowy postawiono sobie wyznaczenie zwigzkéw (korelacji)
zachodzacych pomiedzy badanymi parametrami hemoreologicznymi w wa-
runkach wolnych od zaburzen wywotanych chorobami i wykorzystujac do
tego tylko naturalnie wystepujacy zakres zmian ich wartosci.

Ponadto zdecydowano, by wyznaczone wartosci $rednie parametrow
reologicznych poréwna¢ z literaturowymi wartosciami dotyczacymi oséb
zdrowych (grupy kontrolne). Tam, gdzie to bedzie mozliwe, planowane jest
poréwnanie z literaturg korelacji wystepujacych pomiedzy wyznaczonymi
warto$ciami parametréw hemoreologicznych.

35



36

6. Materiat i metody badawcze

Badania wlasciwosci hemoreologicznych przeprowadzono na 100 prébkach
krwi zakupionych w Stacji Krwiodawstwa w Poznaniu. Honorowi krwiodaw-
cy wyrazili zgode na przeznaczenie 4 ml ich krwi na cele naukowe.

Ze wzgledu na obnizong warto$¢ hematokrytu dla trzech probek krwi ko-
biet wyniki te odrzucono z ogélnej statystyki. Analiza wartosci parametrow
hemoreologicznych obejmowala probki krwi pobrane od grupy 97 zdrowych
0s6b, w wieku od 20 do 61 lat, w tym 39 kobiet i 58 mezczyzn. Sredni wiek ba-
danej grupy to 36 lat. W badanej grupie 20 os6b zadeklarowalo, ze pali papie-
rosy (w tym 6 kobiet i 14 mezczyzn). Dwie osoby — kobieta i me¢zczyzna —
nie zadeklarowaly, czy sg palaczami. Pozostale osoby z grupy badanej — 75
0s0b — byly niepalace. Wszystkie osoby, od ktérych pobrano krew do badan
hemoreologicznych, byty wieloletnimi honorowymi krwiodawcami i w dniu
badania oddawaly krew w Stacji Krwiodawstwa. Osoby te w dniu pobrania
przeszly pozytywnie standardowe testy dla dawcow krwi i nie cierpiaty na
zadne przewlekle choroby.

Czas od momentu pobrania do pomiaru nie przekraczat 4 godzin. Krew
pobierana byla do standardowych probéwek systemu Vacutest® (4 ml,
z K,.EDTA). Pomiary lepkosci krwi przeprowadzono z wykorzystaniem
oscylacyjno-rotacyjnego reometru Contraves LS40 w temperaturze 37°C.
Wykorzystany system pomiarowy to system Couette DIN 412, ktérego pa-
rametry geometryczne wg specyfikacji wynosza: Ri — promien wewnetrzny
— 6 mm, Ra — promien zewnetrzny — 6,5 mm, L — dlugos¢ powierzchni
kontaktowej probki — 18 mm, objeto$¢ probki — 1,8 ml. Pomiar krzywej
przeplywu wykonywano przy malejacej predkosci $cinania y’ w zakresie od
0,1 do 100 s* w czasie 5 minut, po wstepnym $cinaniu przy y' = 100 s™. Dla
kazdej probki krwi wyznaczano warto$¢ wspoélczynnika hematokrytu po-
przez jej wirownie przez 10 minut przy 4000 obrotéw na minute a nastepnie
odczytywano warto$¢ parametru na czytniku. Lepko$¢ osocza wyznaczano
z krzywej regresji z pomiaru zaleznosci naprezenia scinajacego (1) w funkcji
predkosci $cinania y' w zakresie 10-100 s'. Wiasciwosci erytrocytow zwigza-
ne z ich agregacja i zdolno$cia do deformacji wyznaczono na podstawie krzy-



wej przeplywu z wykorzystaniem matematycznego modelu reologicznego —
modelu Quemady. Pomiary oscylacyjne sktadowej lepkosciowej i elastycznej
lepkosci zespolonej wykonano przy stalej czestotliwosci f = 0,5 Hz i malejacej
amplitudzie predkosci $cinania y',. Wartos¢ OB zmierzono dla 89 z badanej
grupy 97 osob.

Wszystkie pomiary i analizy autorka pracy wykonata samodzielnie.

Na przeprowadzone badania, zgodnie z o§wiadczeniem KB nr 714/17, nie
byta wymagana zgoda Komisji Bioetyczne;j.
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7. Wyniki badan hemoreologicznych

Wyniki $rednich wartosci parametréw hemoreologicznych uzyskanych na
podstawie analizy krzywej ptyniecia t(y') i krzywej lepkosciowej n(y') oraz
analizy z wykorzystaniem matematycznego modelu Quemady dla badane;j
grupy honorowych krwiodawcow (n = 97) przedstawiono w tabeli 7.1. Otrzy-
mane wyniki wartoéci parametréw hemoreolgicznych poddano analizie sta-
tystycznej z wykorzystaniem testu Shapiro-Wilka w celu sprawdzenia nor-
malnosci rozkladu. Jako kryterium poziomu istotnosci przyjeto wartosé 5%,
a wyniki analizy przedstawiono w tabeli 7.2.

Tabela 7.1. Wartosci parametréw hemoreologicznych w badanej grupie honorowych
krwiodawcow

Parametr | Liczebnos¢ | Srednia | Odchylenie stand. | Odchylenie sredniej | Mediana
Wiek 97 36,0 9,7 1 36
Hct 97 0,434 0,040 0,004 0,43
Opad [mm] 89 8,38 4,66 0,49 8
k, 97 4,153 0,337 0,034 4,152
k, 97 1,826 0,178 0,018 1,827
< [s1] 97 3,291 2,163 0,220 2,903
log y* 97 0,440 0,257 0,026 0,463
nos [mPas] 97 1,38 0,06 0,006 1,38
1y, [MPas] 97 42,57 19,75 2,01 38,02
N, [mPa-s] 97 16,64 3,94 0,4 16,02
n,, [MPa's] 97 7,74 0,00119 0,12 7,69
My [MPa's] 97 4,7 0,47 0,05 4,68

Rozklad liczebnosci badanej grupy (histogram) w zaleznosci od wieku dla
calej badanej grupy przedstawiono na rycinie 7.1, a na rycinie 7.2 — rozklad
liczebnosci w zaleznosci od wieku z podzialem na ple¢. Rycina 7.3 ilustruje
rozklad wartos$ci hematokrytu w badanej grupie, a na rycinie 7.4 przedsta-
wiono rozklad wartosci hematokrytu w badanej grupie w zaleznosci od pici.

Na rycinie 7.5 przedstawiono przykltadowy eksperymentalny przebieg
krzywej ptynigcia t(y') dla jednej z badanych probek krwi, a na rycinie 7.6
— krzywg lepkosciowa n(y’) tej samej probki krwi. Rycina 7.7 przedstawia



krzywg lepkosciowq n(y") unormowang lepkoscig osocza n  tej samej badanej
probki krwi z dopasowaniem modelu Quemady.

Tabela 7.2. Wyniki analizy z wykorzystaniem testu Shapiro-Wilka rozktadu wartosci
parametrow hemoreologicznych w badanej grupie krwiodawcow

Decyzja na poziomie 5%
Parametr | Stopnie swobody | Statystyka | Wartosép Odrzuci¢ hipoteze
o normalnosci rozktadu?
Wiek 97 0,969 0,02039 Tak
Hct 97 0,973 0,04327 Tak
Opad 89 0,959 0,00708 Tak
k, 97 0,986 0,40055 Nie
k, 97 0,992 0,85383 Nie
Y, 97 0,831 3,8 X107 Tak
logy', 97 0,984 0,26633 Nie
N, 97 0,974 0,04721 Tak
Mo 97 0,789 1,7 X 10710 Tak
n, 97 0,963 0,00832 Tak
Mo 97 0,977 0,09058 Nie
Moo 97 0,973 0,04645 Tak
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Rycina 7.1. Charakterystyka liczebnosci badanych prébek krwi w zaleznosci
od wieku dawcow
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Rycina 7.2. Rozktad wieku w zaleznosci od ptci w badanej grupie dawcow
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Rycina 7.3. Rozktad wartosci hematokrytu w badanej grupie krwiodawcéw
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Rycina 7.4. Rozktad wartosci hematokrytu w badanej grupie w zaleznosci od ptci
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Rycina 7.5. Przyktadowy przebieg eksperymentalnej krzywej przeptywu dla jednej z ba-
danych probek (Het = 0,42)
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Rycina 7.6. Przyktadowy przebieg eksperymentalnej krzywej lepkosciowej dla jednej
z badanych probek (Hct = 0,42)
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Rycina 7.7. Przyktadowy przebieg eksperymentalnej krzywej lepkosciowej (punkty)
z dopasowaniem modelu Quemady (linia ciagta) unormowany lepkoscig osocza badane-

go (n,, = 1,354 mPa-s) dla jednej z badanych probek (Hct = 0,42). Wartosci parametrow
modelu Quemady dla tej probki wynosity: k) = 4,321, k= 1,977,y = 1,90

Na rycinach 7.8-7.19 przedstawiono w postaci histogramoéw rozklady
warto$ci parametréw hemoreologicznych w zaleznosci od pici z podaniem
wartosci $rednich i odchylen standardowych wartosci $redniej. Analiz¢ nor-
malnodci tych rozkladéw z wykorzystaniem testu Shapiro-Wilka przedsta-
wiono w tabelach 7.3 i 7.4. Dla badanych parametréw sprawdzono z wyko-



rzystaniem testu t-Studenta istotno$¢ réznic wartosci srednich pomiedzy
grupg kobiet i mezczyzn. Z wyjatkiem wieku i parametru y’ wartosci srednie
wszystkich parametréw byly istotnie r6zne na poziomie 5%.
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Rycina 7.8. Rozktad wieku w badanej grupie w zaleznosci od ptci (K: kobiety, M: mez-
czyzni). Pod wykresem podano wartosci $rednie wraz z odchyleniem standardowym
wartosci $redniej
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Rycina 7.9. Rozktad wartosci hematokrytu (Hct) z uwzglednieniem podziatu na pte¢ (K:
kobiety, M: mezczyzni). Pod wykresem podano wartosci $rednie wraz z odchyleniem
standardowym wartosci $redniej
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Rycina 7.10. Rozkfad wartosci opadu w badanej grupie z podziatem na pte¢ (K: kobiety,
M: mezczyzni). Pod wykresem podano wartosci $rednie wraz z odchyleniem standardo-
wym wartosci Sredniej
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Rycina 7.11. Rozkfad wartosci parametru k, modelu Quemady z uwzglednieniem po-
dziatu na pte¢ (K: kobiety, M: mezczyzni). Pod wykresem podano wartosci $rednie wraz
z odchyleniem standardowym wartosci $redniej
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Rycina 7.12. Rozktad wartosci parametru k_modelu Quemady w zaleznosci od ptci (K:
kobiety, M: mezczyzni). Pod wykresem podano wartosci $rednie wraz z odchyleniem
standardowym wartosci $redniej
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Rycina 7.13. Rozkfad wartosci parametru y'. [s'] modelu Quemady z uwzglednieniem
podziatu na pte¢ (K: kobiety, M: mezczyzni). Pod wykresem podano wartosci $rednie
wraz z odchyleniem standardowym wartosci $redniej
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Rycina 7.14. Rozktad wartosci logarytmu parametruy', [s "] modelu Quemady w badanej
grupie z uwzglednieniem podziatu na pte¢ (K: kobiety, M: mezczyzni). Pod wykresem
podano wartosci $rednie wraz z odchyleniem standardowym wartosci sredniej
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Rycina 7.15. Rozktad wartosci lepkosci osocza n_[mPa's] z uwzglednieniem podziatu na
pte¢ (K: kobiety, M: mezczyzni). Pod wykresem podano wartosci $rednie wraz z odchy-
leniem standardowym wartosci $redniej
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Rycina 7.16. Rozktad wartosci lepkosci krwi petnej ng,[mPa's] przy y' = 0,1 [s7]
z uwzglednieniem podziatu na pte¢ (K: kobiety, M: mezczyzni). Pod wykresem podano
wartosci $rednie wraz z odchyleniem standardowym wartosci $redniej
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Rycina 7.17. Rozktad wartosci lepkosci krwi petnej n,[mPa's] przy y' = 1 [s'] z uwzgled-
nieniem podziatu na pte¢ (K: kobiety, M: mezczyzni). Pod wykresem podano wartosci
$rednie wraz z odchyleniem standardowym wartosci sredniej
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Rycina 7.18. Rozktad wartosci lepkosci krwi petnejn, [mPa's] przy y' = 10 [s'] zuwzgled-
nieniem podziatu na pte¢ (K: kobiety, M: mqiczyini&. Pod wykresem podano wartosci
$rednie wraz z odchyleniem standardowym wartosci sredniej
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Rycina 7.19. Rozkfad wartosci lepkosci krwi petnej m, [mPa's] przy v = 100 [s]
z uwzglednieniem podziatu na pte¢ (K: kobiety, M: mezczyzni). Pod wykresem podano
wartosci $rednie wraz z odchyleniem standardowym wartosci sredniej



Tabela 7.3. Wyniki analizy normalnosci z wykorzystaniem testu Shapiro-Wilka rozktadu
wartosci parametréw hemoreologicznych w badanej grupie kobiet

Decyzja na poziomie 5%
Parametr | Stopnie swobody | Statystyka | Wartos¢ p Odrzuci¢ hipoteze
o normalnosci rozktadu?
Wiek 39 0,93082 0,01909 Tak
Hct 39 0,94604 0,06046 Nie
Opad 38 0,95579 0,13825 Nie
k, 39 0,98721 0,92975 Nie
k, 39 0,96971 0,36796 Nie
Y, 39 0,95303 0,10398 Nie
logv', 39 0,95556 0,12655 Nie
N, 39 0,95387 0,11098 Nie
Mo, 39 0,75149 9,7 x 107 Tak
n, 39 0,94233 0,04547 Tak
Mo 39 0,9722 0,43754 Nie
Moo 38 0,97246 0,46205 Nie

Tabela 7.4. Wyniki analizy normalnosci z wykorzystaniem testu Shapiro-Wilka rozktadu
wartosci parametréw hemoreologicznych w badanej grupie mezczyzn

Decyzja na poziomie 5%
Parametr | Stopnie swobody | Statystyka | Wartos¢ p Odrzuci¢ hipoteze
o normalnosci rozktadu?
Wiek 58 0,97164 0,19136 Nie
Hct 58 0,96785 0,12654 Nie
Opad 51 0,93621 0,00868 Tak
k, 58 0,97894 0,40806 Nie
k, 58 0,99096 0,94377 Nie
Y 58 0,81644 5,0 x 107 Tak
log ', 58 0,96094 0,05921 Nie
M., 58 0,96864 0,13806 Nie
Mo 58 0,75544 1,8 x 10-® Tak
n, 58 0,97602 0,30426 Nie
Mo 58 0,97323 0,227 Nie
MN100 58 0,96578 0,10082 Nie
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Dla obu pici wykonano analiz¢ zaleznosci wartosci poszczegdlnych para-
metréw hemoreologicznych od wieku. Na rycinach 7.20-7.27 przedstawiono
rozklad warto$ci poszczegolnych parametréw reologicznych w grupie kobiet
w zalezno$ci od wieku. W tej grupie nie zaobserwowano korelacji w zalezno-
$ci od wieku.
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Rycina 7.20. Rozktad wartos$ci hematokrytu (Hct) w grupie zdrowych kobiet w zalez-
nosci od wieku
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Rycina 7.21. Rozktad wartosci opadu w grupie zdrowych kobiet w zaleznosci od wieku
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Rycina 7.22. Rozktad wartosci parametru k, modelu Quemady w grupie zdrowych ko-
biet w zaleznosci od wieku

22 |
[
[ T I | :
n
20 . '
[ . . . "
g 1.8 | . n " -
4 a " u
.' H . T u
[ n
16 |
1.4 | .

15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65
wiek

Rycina 7.23. Rozktad wartosci parametru k_ modelu Quemady w grupie zdrowych ko-
biet w zaleznosci od wieku
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Rycina 7.24. Rozktad wartosci parametru v’ modelu Quemady w grupie zdrowych ko-
biet w zaleznosci od wieku
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Rycina 7.25. Rozktad wartosci lepkosci osocza n_[mPa's] w grupie zdrowych kobiet
w zaleznosci od wieku
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Rycina 7.26. Rozktad wartosci lepkosci pozornej krwi petnej w zakresie niskich predko-
$ci $cinania (y' = 1 s™) w zaleznosci od wieku badanych kobiet
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Rycina 7.27. Rozktad wartosci lepkosci pozornej krwi petnej w zakresie wysokich pred-
kosci scinania (y' = 100 s™) w zaleznosci od wieku badanych kobiet
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Analogiczng analize zalezno$ci wartoéci parametréw hemoreologicznych
od wieku w grupie mezczyzn przedstawiono na rycinach 7.28-7.35. Réwniez
tu nie zaobserwowano zaleznos$ci pomi¢dzy wiekiem a warto$ciami parame-

trow reologicznych.
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Rycina 7.28. Rozkfad wartosci hematokrytu (Hct) w grupie zdrowych mezczyzn w za-

leznosci od wieku
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Rycina 7.29. Rozktad wartosci opadu w grupie zdrowych mezczyzn w zaleznosci od wieku
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Rycina 7.30. Rozkfad wartosci parametru k, modelu Quemady w grupie zdrowych mez-
czyzn w zaleznosci od wieku
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Rycina 7.31. Rozktad wartosci parametru k  modelu Quemady w grupie zdrowych mez-
czyzn w zaleznosci od wieku
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Rycina 7.32. Rozktad wartosci parametru y’. modelu Quemady w grupie zdrowych mez-
czyzn w zaleznosci od wieku
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Rycina 7.33. Rozktad wartosci lepkosci osocza n_[mPa's] w grupie zdrowych mezczyzn
w zaleznosci od wieku
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N4 [mPa s]

Rycina 7.34. Rozktad wartosci lepkosci pozornej krwi petnej w zakresie niskich predko-

$ci $cinania (y' = 1

N10o [MPa s]

Rycina 7.35. Rozkfad wartosci lepkosci pozornej krwi petnej w zakresie wysokich pred-

30~

n
25 - . .
n
[ ] . n .
- . n®" u
204 " Sy s "
- ... .= :
n u am = u
15 .l u i I.
7 "o s ' . (]
.
10 n - "

15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65

wiek

s7) w zaleznosci od wieku badanych mezczyzn
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kosci $cinania (y' = 100 s™) w zaleznosci od wieku badanych mezczyzn
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Analiza zalezno$ci pomiedzy warto$cig wspotczynnika Hct a opadem (OB)
oraz wskaznika OB w zalezno$ci od lepkosci osocza z uwzglednieniem plci
wykazata korelacje (Ryciny 7.36 i 7.37), natomiast pomiedzy wartoscig hema-
tokrytu a lepkoscig osocza nie stwierdzono takiej zaleznosci (Rycina 7.38).
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Rycina 7.36. Rozktad wartosci OB w zaleznosci od wartosci hematokrytu z podziatem
na ptec
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Rycina 7.37. Rozktad warto$ci OB w zaleznosci od lepkosci osocza z podziatem na pte¢
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Rycina 7.38. Rozktad wartosci hematokrytu w zaleznosci od lepkosci osocza z podzia-
tem na ptec

Analizujac zwigzki pomiedzy wartosciami poszczegdlnych parametréw he-
moreologicznych a wartoscia opadu, stwierdzono korelacje pomiedzy wartoscig
opadu a warto$cig — interpretowanego jako moment, w ktérym zaczynajq sie
formowa¢ pakiety erytrocytéw — parametru Y\, modelu Quemady. Graficzng
analize pomiedzy tymi warto$ciami przedstawiono na rycinie 7.39. Nie stwier-
dzono korelacji pomigdzy warto$cig parametru k, modelu interpretowanego
jako skfonnos¢ erytrocytéw do agregacji a wartoscig opadu (Rycina 7.40).
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Rycina 7.39. Rozkfad wartosci parametru y'. modelu Quemady w zaleznosci od opadu.

Obecnosé linii $wiadczy o istnieniu statystycznie istotnej korelacji
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Rycina 7.40. Rozktad wartosci parametu k, modelu Quemady w zaleznosci od opadu

W wyniku analizy korelacji pomiedzy poszczegélnymi warto$ciami pa-
rametréw reologicznych w badanej grupie honorowych krwiodawcéw zaob-
serwowano zaleznos$ci pomiedzy warto$cig hematokrytu a lepkoscig krwi
i warto$ciami parametréw modelu Quemady (Ryciny 7.41-7.43). Nie zaob-
serwowano natomiast wzajemnej korelacji pomigdzy wartoscig hematokrytu
a momentem tworzenia pakietéw entrocytéw (Rycina 7.44).
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Rycina 7.41. Rozktad wartosci lepkosci krwi petnej n [mPas] dla trzech wybranych

predkosci $cinania ' [s'] w zalezno$ci od wartosci hematokrytu. Obecnosé linii $wiad-
czy o istnieniu statystycznie istotnej korelacji
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Rycina 7.42. Rozkfad wartosci parametru k, modelu Quemady w zaleznosci od warto-
$ci hematokrytu. Obecnos¢ linii $wiadczy o istnieniu statystycznie istotnej korelacji
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Rycina 7.43. Rozkfad wartosci parametru k _ modelu Quemady w zaleznosci od warto-
$ci hematokrytu. Obecnos¢ linii $wiadczy o istnieniu statystycznie istotnej korelacji
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Rycina 7.44. Rozkfad wartosci logarytmu parametru y'. [s'] modelu Quemady w zalez-
nosci od wartosci hematokrytu

Lepkos¢ osocza jest waznym czynnikiem wplywajacym na lepkos¢ krwi.
W pracy zbadano, czy istnieje zalezno$¢ pomiedzy lepkoscia osocza a war-
to$ciami parametréw modelu Quemady. Wyniki analizy przedstawiono na
rycinach 7.45-7.48.
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Rycina 7.45. Rozktad wartosci parametru k_modelu Quemady w zaleznosci od lepkosci
osocza. Obecnosc¢ linii $wiadczy o istnieniu statystycznie istotnej korelacji
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Rycina 7.46. Rozkfad wartosci parametru k, modelu Quemady w zaleznosci od lepkosci
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Rycina 7.47. Rozkfad wartosci parametru v/, [s'] modelu Quemady w zaleznosci od lep-
kosci osocza. Obecnos¢ linii Swiadczy o istnieniu statystycznie istotnej korelagji
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Rycina 7.48. Rozktad wartosci logarytmu parametru v/, [s"] modelu Quemady w za-

leznosci od lepkosci osocza. Obecno$¢ linii $wiadczy o istnieniu statystycznie istotnej
korelacji

Lepkos¢ krwi w fizjologicznym zakresie predkosci $cinania zmienia sie¢
dos¢ istotnie. Ze wzgledu na przewage wystepowania duzych wartosci pred-
kosci $cinania sprawdzono, czy istnieje zalezno$¢ pomiedzy lepkoscig krwi
pelnej dlay'= 100 s a wartoscig hematokrytu i lepkoscia osocza z podzialem
na pte¢. Wyniki przedstawiono na rycinach 7.49 i 7.50.
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Rycina 7.49. Rozktad wartosci lepkosci krwi w zakresie y' = 100 s w zaleznosci od
lepkosci osocza
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Rycina 7.50. Rozktad wartosci lepkosci krwi w zakresie y' = 100 s w zaleznosci od
wartosci hematokrytu

0.35 0.40

W tabeli 7.5 przedstawiono $rednie wartosci parametréw reologicznych
i odchylen standardowych wartosci $redniej krwi pochodzacej od grupy
zdrowych mezczyzn, a w tabeli 7.6 — od grupy zdrowych kobiet.

W pracy analizowano réwniez lepkosprezyste wlasciwosci krwi. Na ry-
cinie 7.51 przedstawiono przykiadowy wynik badania lepkosprezystych
wlasciwoséci krwi, a na kolejnych rycinach umieszczono krzywe zalezno$ci
sktadowej lepkosciowej (Rycina 7.52) i elastycznej (Rycina 7.53) lepkosci ze-
spolonej w zaleznosci od amplitudy predkosci $cinania dla wszystkich bada-
nych probek krwi.

Tabela 7.5. Srednie wartosci parametréw hemoreologicznych w grupie badanych mezczyzn

Parametr Liczebnos¢ Srednia Odch. $redniej Mediana
Wiek 58 37,1 1,2 39
Hct 58 0,458 0,004 0,46
Opad [mm] 51 7,3 0,7 7
k, 58 3,99 0,04 3,97
k, 58 1,79 0,02 1,785
Y. [s7] 58 3,53 0,33 2,81
n,, [mPa's] 58 1,38 0,01 1,37
Ny [MPa's] 58 49 3 43
n, [mPa-s] 58 18,3 0,5 0,0179
Ny [MPas] 58 8,3 0,1 8,2
Moo [MPa's] 58 4,92 0,06 4,88
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Tabela 7.6. Srednie wartosci parametréw hemoreologicznych w grupie badanych kobiet

Parametr
Wiek
Hct
Opad [mm]
k
k’ho
v [s"]
n,, [mPa's]
Ny [MPa's]
n, [mPa-s]
My [MPas]
Ny [MPa's]

0

N, ", n [mPas]

Liczebnos¢ Srednia Odch. $redniej Mediana
39 34,7 1,8 33
39 0,398 0,003 0,4
38 9,7 0,7 9,2
39 4,39 0,04 4,37
39 1,87 0,02 1,85
39 2,94 0,22 31
39 1,39 0,01 1,39
39 33 2 31
39 14,1 0,4 13,9
39 6,7 0,1 6,7
39 4,36 0,05 4,33
101 :i:j:\::.7.\.\.\lfl\.l.\.\.7.
o\.
\.
\.
\.\
[ ]
\.
11 Ne
[coscylacje \.
—ay \?
—e " \“
0.1 1 10 100
Yo [s™]

Rycina 7.51. Przyktadowy rozkfad wartosci sktadowej lepkosciowej n' i elastycznej n"
lepkosci zespolonej n* w funkgji amplitudy predkosci scinania y'; przy czestotliwosci

oscylacji f = 0,5 Hz
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Rycina 7.52. Rozktad wartosci sktadowej lepkosciowej ' lepkosci zespolonej n* w funk-
cji amplitudy predkosci $cinania y', w badanej grupie

100
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Yo [3_1]

Rycina 7.53. Rozkfad wartosci sktadowej elastycznej n'" lepkosci zespolonej n* w funkgji
amplitudy predkosci $cinania y', w badanej grupie
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Srednie wartosci sktadowej lepkosciowej n' i elastycznej " lepkosci ze-
spolonej n* w funkcji amplitudy predkosci écinania y'| dla trzech wybranych
warto$ci amplitudy predkosci $cinania y'| dla calej badanej grupy oraz z po-
dzialem na ple¢ zamieszczono w tabeli 7.7.

Tabela 7.7. Srednie wartosci i odchylenia standardowe wartosci $redniej sktadowej lep-
kosciowejn' i elastycznejn” lepkosci zespolonej n* w funkcji amplitudy predkosci $cinania
y', dla trzech wybranych wartosci amplitudy predkosci scinania y', w catej badanej grupie
i z podziatem na ptec

Parametr lepkosci
zespolonej n*

n'dlay,=0,2s"
n' dlay, =0,981s"
n dlay,=10,515s"
n"dlay,=0,2s"
n" dlay,=0,981s"
n”dlay,=10,515s"

Wartosci parametrow

[mPa's]

Cata grupa
(n=97)

10,7 £2,0
10,0+ 1,6
78109
82+18
49+1,2

0,85+0,15

* roznica istotna statystycznie na poziomie 5%

Wartosci parametrow
[mPa's]
Kobiety
n=39)
8,5+3,6
88+1,0
70+0,8
8,0+1,0
4,3+0,7

0,81£0,12

VWartosci parametréow
[mPa's]
Mezczyzni
(n=58)

11,4 +2,6*

10,7 £ 1,5%
8,3+ 1,0%
9,2+ 1,6*
52+1,2%
0,88+ 0,15*

Wykres przedstawiajacy zlozenie wynikéw pomiaréw rotacyjnych (krzy-
wa lepkosciowa) i oscylacyjnych (wartosci sktadowej lepkosciowej n’ i ela-
stycznej " lepkosci zespolonej n* dla czestotliwosci oscylacji f = 0,5 Hz) dla
jednej badanej probki krwi przedstawiono na rycinie 7.54.

N, ", n[mPas]
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Rycina 7.54. Przyktad ztozenia wynikéw pomiaréw rotacyjnych (krzywa lepkosciowa)
i oscylacyjnych (wartosci sktadowej lepkosciowej n' i elastycznej " lepkosci zespolonej n*
dla czestotliwosci oscylacji f = 0,5 Hz) dla jednej z badanych probek krwi
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Analizujac dane otrzymane z pomiaréw oscylacyjnych, zbadano korela-
cje pomiedzy skladowa elastyczng lepkosci zespolonej dla amplitudy pred-
kosci $cinania y’) ~ 1 a warto$cig hematokrytu i parametrami k ik modelu
Quemady. Na rycinach 7.55-7.57 przedstawiono otrzymane zalezno$ci.

n"; [mPa s]

2 - T . . . .
. 0.45 0.50 0.55
Hct

Rycina 7.55. Zaleznos¢ sktadowej elastycznej lepkosci zespolonej dla wybranej ampli-
tudy predkosci $cinania y'; ~ 1 od wartosci hematokrytu. Obecnos¢ linii dopasowania

oznacza wystepowanie korelacji istotnej statystycznie na poziomie 5%

n"; [mPa s]
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Rycina 7.56. Zaleznos¢ sktadowej elastycznej lepkosci zespolonej dla wybranej amplitu-
dy predkosci $cinania y', ~ 1 od wartosci parametru k, modelu Quemady. Obecnosc¢ linii

dopasowania oznacza wystepowanie korelacji istotnej statystycznie na poziomie 5%
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Rycina 7.57. Zaleznos¢ sktadowej elastycznej lepkosci zespolonej dla wybranej amplitu-
dy predkosci scinania y', = 1 od wartosci parametru k_ modelu Quemady. Obecnos¢ linii
dopasowania oznacza wystepowanie korelacji istotnej statystycznie na poziomie 5%

W badanej grupie 97 0séb 20 (w tym 6 kobiet i 14 mezczyzn) oséb zade-
klarowalo palenie papieroséw. Przeprowadzono poréwnanie wartosci para-
metréw hemoreologicznych pomiedzy grupami palaczy i oséb niepalacych
w zalezno$ci do plci. Nie stwierdzono réznic statystycznie istotnych pomie-
dzy grupa palacych i niepalacych kobiet. Analogiczny wynik testu uzyskano
w przypadku mezczyzn.

Wktlad wlasny niniejszej pracy stanowily: opracowanie koncepcji badan,
wykonanie wszystkich pomiaréw, dopasowanie wartodci parametréw odpo-
wiedniego modelu do kazdego z pomiaréw oraz analiza statystyczna uzyska-
nych wartos$ci parametréw reologicznych krwi.



8. Omowienie wynikdw i dyskusja

Badania hemoreologiczne opieraja si¢ na ocenie plynnosci krwi in vitro
w warunkach zblizonych do warunkéw fizjologicznych. Ocena profilu hemo-
reologicznego polega na badaniu zaleznosci pomig¢dzy poszczegélnymi para-
metrami fizycznymi sktadnikéw krwi. Wnikliwej ocenie podlegaja zdolno$¢
erytrocytow do odksztalcania i agregaciji, a takze lepko$¢ krwi pelnej, lepkos¢
osocza, wlasciwosci lepkosprezyste krwi [4, 5, 11, 16, 22, 38, 43, 45, 49, 59].
W niniejszej pracy analizowano wlasciwosci reologiczne krwi pobranej od
grupy zdrowych oséb bedacych honorowymi krwiodawcami. Wyboér grupy
podyktowany byt spodziewanym brakiem obcigzenia chorobami mogacymi
mie¢ wptyw na zachowanie krwi podczas przeptywu w naczyniach krwiono-
$nych, a tym samym — na $rednie wartos$ci parametréw hemoreologicznych
podlegajacych ocenie (Tabele 7.1, 7.5 i 7.6). Brak obcigzenia chorobami po-
zwala analizowac¢ otrzymane wyniki pod wzgledem ogdlnej oceny warunkow
przeptywu, a nie jako konsekwencje pojawiajacych si¢ zaburzen przeptywu
krwi w naczyniach krwiono$nych.

Wybdr grupy honorowych krwiodawcéw jako grupy odniesienia w bada-
niach hemoreologiczynych wydaje si¢ uzasadniony. Honorowy krwiodawca
pozostaje pod stalg kontrolg medycznag, a w dniu oddawania krwi musi spet-
nia¢ §cisle okreslone warunki: przechodzi kontrole lekarska obejmujaca oce-
ne poziomu hemoglobiny, pomiar ci$nienia, badanie ostuchowe oraz wywiad
pod katem przebytych chordb, przyjmowanych lekéw itp. Kontrolowane sa
tez waga i wzrost dawcy. Niespelnienie jednego z warunkéw eliminuje dang
osobe z grona dawcéw w danym dniu.

Badania przeprowadzono na 100 prébkach krwi od honorowych krwio-
dawcéw. Trzy prébki krwi nie zostaly ujete w ogdlnej statystyce ze wzgledu
na zbyt niskg — niemieszczaca si¢ w zakresie fizjologicznych norm — war-
to$¢ hematokrytu. Na rycinach 7.1-7.4 przedstawiono rozktad wieku i war-
tosci hematokrytu w catej badanej grupie i z podzialem na ptlec.

Krew pelna zaliczana jest do cieczy nienewtonowskich, do grupy ptynow
pseudoplastycznych (rozrzedzanych $cinaniem) o wlasciwosciach tiksotropo-
wych. Lepkos$¢ krwi zalezy od szybko$ci §cinania i zmienia si¢ wraz z historig
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probki [3-5, 11, 85]. Na podstawie przedstawionego w pracy (Ryciny 7.51 7.6)
przebiegu przykladowej krzywej przeptywu dla krwi i krzywej lepkosciowej
dla tej samej probki zauwazy¢ mozna, ze jest on charakterystyczny dla cieczy
rozrzedzanych $cinaniem [1-4]. Ze wzgledu na wtasciwosci reologiczne krew
wykazuje réwniez podobienstwo do ptynéw lepkosprezystych [3, 5, 11, 53].
W pracy ilustruje to przebieg zaleznosci sktadowej lepkosciowej i elastycznej
lepkosci zespolonej od amplitudy predkosci $cinania przedstawionej na ryci-
nie 7.47. Warto$ci wzglednej lepkosci krwi dla czterech wybranych predkosci
$cinania dla calej badanej grupy, uzyskane z pomiaréw rotacyjnych, podano
w tabeli 7.1. Dla wszystkich przedstawionych wartosci $rednich obliczono
mediang oraz korzystajac z testu Shapiro-Wilka, oceniono normalno$¢ roz-
kladu (Tabela 7.2). Okazalo si¢, Ze niemal wszystkie parametry nie wykazuja
normalnosci rozkladu swoich wartosci w obrebie calej badanej grupy. Ponie-
waz o niektérych parametrach wiadomo od dawna, ze ich wartosci s rézne
u kobiet i mezczyzn (np. hematokryt i opad) [68], ponownie obliczono roz-
klady wartosci wszystkich parametrow, ale juz osobno dla kobiet i mezczyzn.
Rozklady te w postaci histograméw przedstawiono na rycinach 7.8-7.19,
a wartosci $rednie i odchylenia standardowe wartosci §redniej przedstawiono
w tabelach 7.5 i 7.6. Analiza normalnosci przeprowadzona na takich danych
wykazata znacznie wigksze podobienstwo do rozkladu normalnego (Tabele
7.317.4). W grupie kobiet odstepstwo dotyczylo wieku oraz wartosci lepkosci
pelnej przy y' = 0,1 s'iy' = 1 s’ Przy niskich predkosciach $cinania lepko$¢
krwi osigga duze wartosci, ale przy znacznym rozrzucie. Typowy sposob pre-
zentacji krzywej lepkosciowej to wykres logarytmiczno-logarytmiczny. W tej
reprezentacji rozrzut wartosci lepkosci jest juz normalny. Podobna uwaga
dotyczy parametru y': wielkoscig podlegajacg rozktadowi normalnemu jest
log(y"). Rézne wartosci parametréw reologicznych w zaleznosci od plci zaob-
serwowali takze inni badacze [4, 75, 86, 87].

Jesli chodzi o wiek, to z doniesien literaturowych wynika, ze nie obser-
wowano zaleznoéci pomigdzy wartoscig lepkosci krwi a wiekiem [86, 88],
a jezeli t¢ korelacje odnotowano, biorac pod uwage takze inny czynnik, tj.
ple¢, dotyczylo to znacznej rozpigtosci wieku [86] lub wystepowania czyn-
nikéw ryzyka [15, 17, 50, 86-89]. Ponadto badania te prowadzono w grupie
0s6b zdrowych, ale z réznych przyczyn hospitalizowanych [86-89]. Problemy
z ustaleniem wpltywu wieku wynikajg przede wszystkim z trudnosci w zna-
lezieniu takiej grupy pacjentéw, w ktérej jedynym czynnikiem réznicujacym
bedzie wiek. Wydaje sie, ze grupa honorowych dawcéw krwi moze by¢ naj-
bardziej zblizona do takiego ideatu. Dlatego przeprowadzono proébe korelacji
wszystkich parametréw hemoreologicznych z wiekiem, niezaleznie w grupie
mezczyzn i kobiet. Wyniki przedstawione na rycinach 7.20-7.27 (kobiety)



i rycinach 7.28-7.35 (mezczyzni), obejmujace rozklad wartosci hematokry-
tu, opadu, parametréw modelu Quemady interpretowanych jako skltonno$é
erytrocytow do agregacji i deformacji, lepkosci osocza i lepkosci krwi pet-
nej w zakresie niskich (y" =1 s*) i wysokich (y' =100 s™) predkosci $cinania,
jednoznacznie pokazuja brak korelacji dla wszystkich badanych parametrow.
To wynik ciekawy sam w sobie, a jego konsekwencja dla dalszej analizy jest
mozliwos¢ ignorowania wieku badanych oséb.

Pozytywny test normalnosci pozwala na poréwnanie wartosci $rednich
pomiedzy grupami mezczyzn i kobiet. Wykazano, ze statystycznie istotne
réznice wystepuja dla wszystkich parametréw z wyjatkiem wieku i parame-
truy’, prawdopodobnie ze wzgledu na duzy rozrzut tego ostatniego parame-
tru (Rycina 7.13). Réznice pomiedzy warto$ciami lepkosci krwi w grupach
kobiet i me¢zczyzn byly obserwowane réwniez przez innych badaczy [4, 86].

Nastepnym krokiem bylo poszukiwanie korelacji miedzy poszczegdlnymi
parametrami zaréwno w obrebie grup kobiet i mezczyzn, jak i w calej bada-
nej grupie. Wykazanie podobienstwa czy wrecz identycznosci tych korelacji
w obrebie podgrup i w calej grupie jest o tyle istotne, ze potwierdza iden-
tycznos$¢ wlasciwosci krwi kobiet i mezczyzn opisang stosowanym modelem
reologicznym.

Badanie szybkosci opadania czerwonych krwinek (OB) w praktyce me-
dycznej koreluje z wielko$cig agregacji erytrocytow [26, 42, 72, 90]. Korelacja
pomiedzy OB a lepkoscig osocza wykazana w niniejszej pracy (Rycina 7.37)
znajduje potwierdzenie w literaturze [4, 26, 42, 72, 90]. Warto$¢ parametru
OB jest takze wyzsza w grupie kobiet (Rycina 7.10), co jest zgodne z literatu-
rowymi warto$ciami odniesienia [68, 90]. Na podstawie wynikéw pomiaréw
warto$ci parametréw hemoreologicznych wykazano takze zalezno$¢ pomie-
dzy warto$cig hematokrytu a wartoscig parametru OB (Rycina 7.36). K. Lis
w pracy ,,Odczyn Biernackiego wczoraj i dzi§” [90] pisze, ze czynnikami
przyspieszajacymi sedymentacje erytrocytow sg: wzrost stezenia substancji
o dodatnim tadunku elektrycznym w osoczu (dodatnia korelacja OB(n ), Ry-
cina 7.37) oraz spadek liczby erytrocytéw (ujemna korelacja OB(Hct), Rycina
7.36). Brak zaleznosci pomiedzy wartoécig hematokrytu a lepkoscia osocza
(Rycina 7.38) jest potwierdzeniem, ze zjawiskami dominujacymi w przypad-
ku fizjologicznego opadania erytrocytéw oraz agregacji erytrocytow sa zja-
wiska przyciggania indukowane przez biatka osocza [39, 72, 88, 91] lub/i efekt
ekranowania odpychania elektrostatycznego miedzy erytrocytami przez te
biatka. Niektorzy autorzy wskazujg, ze chociaz pomiar wskaznika sedymen-
tacji moze posrednio okresla¢ natezenie agregacji erytrocytow, to ze wzgledu
na zalezno$¢ od hematokrytu, rozne stezenie bialek osocza, a takze tempe-
rature i obecno$¢ $rodka przeciwkrzepliwego szybko$¢ opadania erytrocy-
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tow tylko w niewielkim stopniu odzwierciedla sklonno$¢ erytrocytéw do
agregacji [37, 38, 42, 45, 72]. W niniejszej pracy wykazano korelacj¢ (Rycina
7.39) pomiedzy warto$ciag — okreslanego jako miara sktonnosci do tworze-
nia si¢ agregatoéw erytrocytéw — parametru y'. modelu Quemady [28, 78, 79]
a szybkoscia sedymentacji erytrocytéw. Nie zaobserwowano natomiast kore-
lacji z parametrem k, modelu Quemady (Rycina 7.40) interpretowanym jako
miara stopnia agregacji erytrocytow [28, 78, 79]. Przyczyna takiego wyniku
moze by¢ kwestia skali czasu. Parametr szybkosci sedymentacji OB okresla
sie jako odleglo$¢ miedzy meniskiem osocza a granica warstwy erytrocy-
tow odczytang po godzinie [90]. Czas pomiaru krzywej plyniecia w calym
zakresie predkosci $§cinania wynosi 5 minut. Taka réznica w czasie oznacza
mozliwo$¢ obserwacji — w kazdej z technik — innych zjawisk zachodzacych
podczas przeplywu krwi. Replogle i wsp. [92] zwracaja uwage, Ze stopien
agregacji wzrasta w warunkach zastoju, gdy krwinki czerwone nie poruszaja
sig, a z taka sytuacja spotykamy si¢ w przypadku oznaczania wspélczynnika
sedymentacji.

W celu analizy zjawisk towarzyszacych przeptywowi krwi u zdrowych
0s6b zbadano zaleznosci wartosci lepkosci krwi pelnej oraz wartosci para-
metréw modelu Quemady od hematokrytu. Warto$¢ hematokrytu jest jed-
nym z waznych czynnikéw wplywajacych na ptynnos¢ krwi [4, 5, 11, 29, 30,
59, 60, 66, 93, 94], a wzrost warto$ci hematokrytu wplywa na wzrost lepkosci
krwi pelnej (Rycina 7.41) [4, 5, 11, 29, 42]. Analiza korelacji pomigdzy war-
tosciami parametrow ki k_ (odpowiednio miara stopnia agregacji i miara
stopnia sztywnosci krwinek czerwonych) [28, 78, 79] (Ryciny 7.42 i 7.43)
wykazala, ze wzrost wartosci hematokrytu prawdopodobnie indukuje me-
chanizmy wplywajace na lepkos¢ wewnetrzng erytrocytu, powodujac popra-
we elastycznosci blony erytrocytu [35]. Nie stwierdzono istotnej zaleznosci
pomiedzy wartoécig parametru y. modelu Quemady (miara skfonnosci do
tworzenia si¢ agregatow erytrocytow) [28, 78, 79] a wartoscig hematokrytu
(Rycina 7.44). Taki wynik wskazywa¢ moze na dominacje¢ innych czynni-
kow w procesie tworzenia si¢ pakietow erytrocytow (rouleaux formation). Do
podobnego wniosku mozna dojs¢, analizujac korelacje pomiedzy wartoscig
omawianego parametru a lepkoscig osocza (Rycina 7.47). Wyrazna korelacja
wskazywa¢ moze na istotna role lepkosci osocza, co w warunkach fizjologicz-
nych oznacza, ze bialka osoczowe maja duze znaczenie w procesie formowa-
nia si¢ pakietéw erytrocytéw. Nalezy pamigtac, ze proces tworzenia pakie-
tow, tzw. rulonizacja, ma charakter odwracalny. Tworzenie i rozpad agrega-
tow w warunkach prawidlowych zachodzg réwnoczesnie, a pomigdzy tymi
procesami zachowana jest rownowaga, na stan ktorej wplywaja biatka osocza
(11, 38, 39, 42-44, 72]. W pracy nie stwierdzono korelacji pomiedzy warto-



scig lepko$ci osocza a miarg stopnia agregacji erytrocytow (k) (Rycina 7.46).
Taki wynik moze wskazywa¢ na role czasu potrzebnego do zajscia danego
zjawiska — wysokiego stopnia agregacji — oraz faktu, ze pomiar krzywej
plyniecia odbywa si¢ w ruchu imitujagcym warunki fizjologiczne. W przy-
padku oséb zdrowych nie powinno dochodzi¢ do zastojow podczas przepty-
wu krwi w naczyniach krwiono$nych, a tym samym stopien agregacji powi-
nien by¢ niski (brak patologicznej agregacji). Analizujac otrzymane wyniki,
zaobserwowano korelacje pomiedzy miarg stopnia sztywnosci erytrocytéw
a lepkoscig osocza (Rycina 7.45). Wzrost lepkosci osocza zdaje si¢ wptywac
na uruchomienie mechanizméw poprawiajacych elastycznos$¢ erytrocytow
[35], przez co warto$¢ parametru k_ spada, wskazujac na lepsze upakowanie
erytrocytéw dzigki wiekszej zdolnosci do deformacji [95].

Zakres predkosci $cinania y' dominujacy w aorcie i zyle gtéwnej to war-
tosci powyzej 100 s [16]. Na podstawie pomiaréw krzywej lepkosciowej
wykazano korelacje pomiedzy wartoscig lepkosci krwi petnej w tym zakre-
sie a wartoscig hematokrytu i lepkoscig osocza (Ryciny 7.49 i 7.50). Wplyw
warto$ci hematokrytu na lepko$¢ krwi byt analizowany przez wielu badaczy,
ktérzy wykazali, ze podwyzszona warto$¢ hematokrytu wptywa na podwyz-
szong lepkos$¢ krwi w zakresie wysokich predkosci $cinania [4, 5, 11, 92, 93].
W zakresie Srednich predkosci $cinania (ponizej 40 s*) hematokryt jest réw-
niez jednym z czynnikéw wplywajacych na agregacje erytrocytéw i przez to
wplywa réwniez na lepkos¢ krwi [4]. Wpltyw podwyzszonego hematokry-
tu w zakresie normy na podwyzszong warto$¢ lepkosci krwi petnej znalazt
takze odzwierciedlenie w przedstawianych badaniach (Ryciny 7.41 i 7.50).
W pracy Sugihara-Seki i wsp. [31] badano zachowanie krwi podczas przepty-
wu przez przezroczyste rurki; uwzgledniono szeroko$¢ naczynia i wielko$é
hematokrytu. Komputerowy model przeptywu przedstawial zmiane ksztattu
erytrocytu w zalezno$ci od $rednicy naczynia i wptyw hematokrytu na wa-
runki przeptywu, ilustrujac istotna role deformacji i agregacji erytrocytow
w zaleznosci od ich ilosci w przeptywie. Zmiana ksztaltu erytrocytow wply-
wa na stopien ich maksymalnego upakowania, takze w warunkach prawidlo-
wego fizjologicznego przeptywu [4, 7, 11, 31].

Lepko$¢ osocza — z reologicznego punktu widzenia rozpuszczalnika,
w ktérym zawieszone sg erytrocyty — ma istotny wplyw na lepkos$¢ krwi
pelnej [4, 5, 11, 26, 59]. Wykazana zalezno$¢ pomiedzy wartoscia lepkosci
osocza a lepkoscig krwi pelnej przy y' = 100 s* (Rycina 7.49) wskazywac
moze na wazng role lepkosci osocza nie tylko w zakresie niskich predko-
$ci $cinania, w ktérym to zakresie dominuje agregacja erytrocytéw (Rycina
7.47) [11, 38, 41]. Lepko$¢ osocza zmienia sie wraz z temperaturg i to wlasnie
ta zalezno$¢ wyznacza zalezno$¢ temperaturowa krwi petnej w duzym prze-
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dziale temperatur. Dlatego przedstawianie wartosci lepkosci krwi w postaci
lepkosci wzglednej (po unormowaniu krzywej lepkosciowej lepkoscia oso-
cza, Rycina 7.5) pozwala oceni¢ wptyw samych elementéw morfotycznych na
warto$¢ lepkosci krwi pelnej [22, 28], z pominigciem zalezno$ci lepkosci od
temperatury. Mozliwe sg wtedy nawet bezposrednie poréwnania krzywych
lepkosciowych uzyskanych w réznych temperaturach.

Wielu badaczy koncentruje sie na analizie przyczyn zaburzen ukrwienia,
na pojawiajacych si¢ podczas przeptywu patologicznych agregacjach, wzro-
$cie sztywnosci erytrocytéw czy zmianie lepkosci krwi i osocza w wyniku
postepu choréb sercowo-naczyniowych [4, 5, 11, 22, 28, 32, 40, 59], cukrzy-
cy [36, 45, 59, 62], nadcis$nienia tetniczego [36, 37, 40, 61] czy choréb niedo-
krwiennych moézgu [56, 62, 63, 95]. W przypadku analizy wptywu czynnikow
reologicznych na patomechanizm uktadem odniesienia jest grupa oséb nie-
chorujacych na te chorobe, ale tez pozostajacych pod opieka lekarzy. W pra-
cach badaczy analizujacych wartosci parametréw hemoreologicznych u ludzi
zarowno zdrowych, jak i chorych wazne miejsce zajmuje odniesienie do war-
tosci parametréw biochemicznych, takich jak poziom fibrynogenu, wartos¢
trakeji lipidowej i parametry z charakterystyki morfologicznej [51, 86-89].
Carallo i wsp. wykazali, Ze w przypadku zdrowych oséb HDL cholesterol nie
wplywa na lepkos¢ krwi i osocza [96], chociaz inni autorzy stwierdzili jego
wplyw na lepko$¢ krwi pelnej [4]. W badaniach prezentowanych w niniejszej
pracy nie analizowano sktadu osocza, a wigc nie mozna bylo szukac korelacji
miedzy skladem osocza a lepkoscia krwi i osocza. Zawartos¢ bialek w osoczu
jest bardzo waznym parametrem np. w analizie lepkosci osocza pacjentéw
z rozpoznanymi zaburzeniami ukladu krazenia. W niniejszej pracy grupa
badanych spelniata warunki normy pod wzgledem morfologicznym i z tego
powodu nie analizowano warto$ci poszczegélnych parametréw biochemicz-
nych zaréwno dla osocza, jak i dla krwi.

Wartosci lepkosci krwi pelnej przedstawiane w pracach podejmujacych
tematyke zwigzang z reologia krwi w grupie oséb zdrowych czesto mierzo-
ne byly z wykorzystaniem innych metod badawczych w réznych zakresach
predkosci $cinania, co stwarza problemy w przypadku potrzeby poréwnania
warto$ci poszczegélnych parametréw [86-89]. Wyniki pomiaréw prowadzo-
nych z wykorzystaniem takiego samego sprzetu (reometr Contraves LS40)
i podobnej metody przestawione w pracy Lerchego i wsp. [83] s3 zblizone do
przestawianych w niniejszej pracy (Ryciny 7.11-7.15), a réznice w wartosci
$redniej poszczegdlnych parametréw moga wynikac z innej charakterystyki
grupy zdrowych ludzi i z mniejszej liczebnosci badanej grupy. Zgodnie z de-
finicja WHO zdrowie nie oznacza tylko braku choroby. Analizujac rozklad
temperatury zwigzany z ukrwieniem konczyn gérnych i dolnych w ramach



prowadzonych badan wlasnych, zaobserwowano, ze wyniki badan termogra-
ficznych ujawnialy zaburzenia ukrwienia takze wérdéd oséb uwazanych za
zdrowe [97, 98], jednak poréwnanie wartosci §rednich pomiedzy obiema gru-
pami badanych nie wykazalo réznic statystycznie istotnych. Wyniki badan
termograficznych w pracach Marcinkowskiej-Gapinskiej i Kowala przedsta-
wiane byly bez podziatu na ple¢ [97, 98], co uniemozliwia analize poréw-
nawczg prezentowanych tam wynikéw. W przypadku poréwnania wynikow
wlasnych badan nad wplywem czynnikéw fizycznych, takich jak pole ma-
gnetyczne i naswietlanie probek krwi §wiatlem podczerwonym, na parame-
try hemoreologiczne w warunkach in vitro zaobserwowano istotne réznice
dotyczace wielko$ci parametréw ' ik _orazmn_ [99, 100]. Niestety, nie mozna
stwierdzi¢ jednoznacznie, co jest przyczynag tej réznicy, bo badania wplywu
czynnikéw fizycznych [99, 100] prowadzone byly, ze wzgledu na badania
wspottowarzyszace, z wykorzystaniem heparyny jako srodka przeciwkrze-
pliwego odradzanego przez niektérych badaczy do badan reologicznych [3].
Wartosci sktadowej lepkodciowej ' i elastycznej n"” lepkosci zespolonej n*
(Tabela 7.7) przedstawione w niniejszej pracy stanowig uzupeinienie pomia-
réw rotacyjnych. Rycina 7.51 ilustruje przykiadowy przebieg zalezno$ci skta-
dowych lepkosci zespolonej n*. Wtasciwosci lepkosprezyste krwi zmieniajg
sie w zaleznosci od amplitudy predkosci $cinania [3, 5, 53]. Na podstawie tego
wykresu mozna zaobserwowac, ze skladowa lepkosciowa " w mniejszym za-
kresie zalezy od predkosci $cinania niz sktadowa elastyczna n”. W zakresie
niskich wartosci amplitudy predkosci $cinania y', dochodzi do tworzenia si¢
pakietéw erytrocytdw i znaczenie sktadowej elastycznej n” odnoszacej sie do
pakietéw erytrocytéw wzrasta, a sktadowej lepkosciowej n' maleje. Z wykre-
sumozna odczyta¢, ze wzrost amplitudy predkosci $cinania powoduje wzrost
znaczenia skladowej lepkosciowej w wyniku rozbijania pakietow i przeptywu
pojedynczych erytrocytow. W zakresie wysokich predkosci $cinania wlasci-
wosci sprezyste wynikaja z wlasciwosci sprezystych pojedynczego erytrocytu
i udziat sktadowej elastycznej praktycznie zanika, co ilustruje rycina 7.54
przedstawiajaca zlozenie wynikdéw pomiardw rotacyjnych i oscylacyjnych.
Ciekawa jest znacznie wyzsza warto$¢ lepkosci mierzonej rotacyjnie w po-
réwnaniu z mierzong oscylacyjnie przy takiej samej (matej) predkosci $cina-
nia. Najwyrazniej oscylacyjny charakter $cinania w tym drugim przypadku,
ze wzgledu na niewielka amplitude oscylacji, nie wymaga kompletnej reorien-
tacji erytrocytéw, a tym samym generowany jest mniejszy opor przeptywu
przejawiajacy sie niska mierzong wartoscig lepkosci. Taki wynik jest zgodny
z doniesieniami innych autoréw analizujacych wtasciwosci lepkosprezyste
krwi [5, 53, 76, 83]. Na rycinie 7.52 przedstawiono przebieg sktadowej lepko-
$ciowej, a na rycinie 7.53 — elastycznej. Analiza wartosci skladowych lepko-
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$ciowej 1’ i elastycznej )" z podziatem na ple¢ wykazata réznice statystycznie
istotne pomiedzy grupa kobiet i m¢zczyzn w calym badanym zakresie (Tabe-
la 7.7). Badajac wzajemne zalezno$ci pomiedzy poszczegdlnymi parametra-
mi hemorelogicznymi, wykazano korelacje pomiedzy warto$cig hematokry-
tu a wartoscig sktadowej elastycznej n)"’ lepkosci zespolonej n* (Rycina 7.55).
Taki wynik wskazuje na zwigkszony udzial skladowej elastycznej w wyniku
wiekszej ilosci erytrocytéw mogacych tworzy¢ elastyczne pakiety. Korelacja
pomiedzy wartoscig sktadowej elastycznej n” a wartosciami parametréw k;
i k_modelu Quemady (Rycina 7.56 i 7.57) wskazuje na dominacje¢ sktadowe;j
lepko$ciowej w procesach agregacji i deformacji zachodzacych w badanym
zakresie predkosci $cinania.

Ostatnim analizowanym w pracy czynnikiem wplywajacym na wartosci
parametréw hemoreologicznych bylo palenie papieroséw. Analizujac rézni-
ce pomiedzy grupa mezczyzn palacych i niepalacych i analogiczne rézni-
ce w grupie kobiet, nie stwierdzono roznic statystycznie istotnych. Palenie
papieroséw jako jeden z czynnikéw ryzyka choréb sercowo-naczyniowych
moze wplywa¢ na wartodci parametréw hemoreologicznych poprzez wplyw
na wzrost sztywnosci erytrocytow [16, 101, 102], ale Shimada i wsp. zwracaja
uwage, ze juz po 3 miesigcach od zaprzestania palenia ryzyko zachorowania
obniza sie [101]. W badanej grupie honorowych krwiodawcéw nie prowadzo-
no analizy, jak dtugo dawcy palg papierosy i ile ich dziennie wypalaja.

Szeroka analiza wynikéw pomiaréw hemoreologicznych w grupie ludzi
zdrowych — honorowych krwiodawcéw — pozwolita na uzyskanie wartosci
referencyjnych dla wszechstronnego zestawu parametréw hemoreologicz-
nych. Zestaw ten, oprécz hematokrytu i wartosci OB, obejmuje lepkos$¢ oso-
cza, wartosci lepkosci krwi dla czterech wybranych predkosci $cinania oraz
warto$ci parametréw modelu Quemady. Dla wszystkich parametrow stwier-
dzono niezaleznos¢ od wieku dawcy, natomiast niemal wszystkie parametry
wykazujg statystycznie istotne zréznicowanie ze wzgledu na ple¢. Wartosci
zebrane dla mezczyzn w tabeli 7.5 i dla kobiet w tabeli 7.6 uwaza¢ mozna
za prawidlowe dla 0s6b zdrowych. Uzyskanie takiego zestawienia jest waz-
nym osiggni¢ciem niniejszej pracy. Do tych wartosci referencyjnych odnosi¢
sie mogg przyszle badania w grupach oséb chorych oraz np. wyniki badan
wplywu czynnika reologicznego w procesach patofizjologicznych. W pew-
nych przypadkach potencjalnie moze to pozwoli¢ na wczesne wykrywanie
zaburzen ukrwienia.

Bardzo waznym wynikiem przeprowadzonej w pracy analizy statystycz-
nej jest wykazanie braku zalezno$ci wartosci hemoreologicznych od wieku
w grupie osob zdrowych majacych od 20 do 61 lat — zaréwno kobiet (Ryciny
7.20-7.27), jak i mezczyzn (Ryciny 7.28-7.35) — nieobciazonych czynnika-



mi ryzyka. Taki wynik wskazuje na dominujaca role czynnika reologicznego
w przypadku pojawiania si¢ zaburzen ukrwienia.

Hematokrytjestjednym z determinantéw lepkosci krwi [4, 5, 11, 22]. W pra-
cy potwierdzono znang powszechnie zalezno$¢ pomiedzy wzrostem wartos$ci
hematokrytu a wzrostem lepkosci krwi (Ryciny 7.41 i 7.50). Duzo wazniej-
szym wynikiem bylo stwierdzenie ujemnej korelacji wartosci hematokrytu
zlepkoscig wewnetrzng erytrocytéw w zakresie zaréwno niskich (k ), jak i wy-
sokich (k) predkosci $cinania (Ryciny 7.42 i 7.43). Ten intuicyjnie niefizyczny
wynik (stezenie probki nie powinno wptywac na wewnetrzne wlasciwosci za-
wieszonych elementéw) mozna zrozumiec tylko poprzez dopuszczenie istnie-
nia mechanizméw regulacyjnych pozwalajacych organizmowi modyfikowaé
wlasciwosci blony erytrocytéw w odpowiedzi na bodzce zewnetrzne, w tym
na wzrost hematokrytu. Dzialanie tego rodzaju mechanizméw obserwowano
w znacznie wiekszym nasileniu w stanach chorobowych [4, 5, 16, 25, 27, 35,
95], natomiast teraz wykazano, Ze pojawiaja si¢ one juz w przypadku natural-
nie wystepujacego rozrzutu wartosci parametréw reologicznych krwi.

Z kolei istnienie korelacji pomiedzy wartoscig hematokrytu a szybkoscia
sedymentacji (Rycina 7.36) oraz korelacji pomiedzy wartoscia lepkosci oso-
cza a szybkoscig sedymentacji (Rycina 7.37) przy braku korelacji pomiedzy
warto$cig hematokrytu a lepkoscig osocza (Rycina 7.38) wskazuje na czysto
fizyczne przyczyny procesu sedymentacji. Zwigkszenie stezenia krwinek po-
woduje wzrost oddziatywan hydrodynamicznych spowalniajacych sedymen-
tacje, natomiast o lepkosci osocza decyduje obecnos¢ biatek, ktorych tadun-
ki i otaczajace je chmury jonowe ekranuja oddzialywania elektrostatyczne
zapobiegajace agregacji erytrocytéw. Zwickszenie stezenia bialek skutkuje
szybszym powstawaniem agregatéw, a w konsekwencji przyspieszong sedy-
mentacjg [90, 91].

Na podstawie analizy pomiaréw rotacyjnych i oscylacyjnych wykazano
komplementarnos¢ tych badan, co jest szczegdlnie istotne w zakresie niskich
predkosci $cinania (Rycina 7.54), gdzie dominuja procesy zwiazane z agre-
gacja erytrocytow. Stwierdzenie korelacji pomigdzy wartoscia sktadowej ela-
stycznej a warto$cig hematokrytu (Rycina 7.55) oraz warto$ciami parame-
trow modelu Quemady k ik (Ryciny 7.56 i 7.57) potwierdza t¢ teze.

Podsumowujac, jako najwazniejsze osiggnigcia pracy nalezy wskazac
uzyskanie referencyjnych wartosci parametréw hemoreologicznych i szeroka
analize wzajemnych zaleznosci pomiedzy nimi w ramach naturalnie wyste-
pujacych zakresow zmian tych parametréw. Analiza ta pozwolita wskazac
na konkretne Zrédla znalezionych zaleznosci. Nalezaly do nich mechanizmy
czysto fizyczne, jak w przypadku korelacji z wartoscig OB, oraz bardziej zlo-
zone mechanizmy regulacyjne w przypadku pozostalych korelacji. Odniesie-
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nie obserwowanych w pracy zalezno$ci pomiedzy parametrami reologiczny-
mi krwi do przypadkéw oséb chorych umozliwi¢ moze oceng roli czynnika
reologicznego w powstawaniu choroby o podtozu naczyniowym lub okresli¢
wplyw zaburzen metabolicznych na przeptyw krwi.

Nowatorstwem niniejszej pracy przede wszystkim jest uzyskanie norm
wartosci lepkosci krwi pelnej w zakresie predkosci $cinania y' od 0,1 do
100 s, wartosci lepkosci osocza oraz wartoséci parametréw modelu Quemady
obrazujacych zdolnos¢ erytrocytéw do agregacji i deformacji u oséb zdro-
wych. Elementem nowosci jest réwniez wykazanie braku zaleznosci war-
toéci parametréw hemoreologicznych od wieku badanych zdrowych oséb.
Nowatorskim podejsciem jest analiza zaleznos$ci pomiedzy poszczegdlnymi
parametrami reologicznymi, konsekwentnie interpretowana jako przejaw
dzialania mechanizmoéw regulacyjnych, jakie organizm wdraza w celu opty-
malizacji krazenia krwi.



9. Whioski

Na podstawie uzyskanych wynikéw badan hemoreologicznych dokonano
oceny wartosci parametréw reologicznych w grupie oséb zdrowych bedacych
honorowymi krwiodawcami i sformufowano nastepujace wnioski:

1.

Uzyskano zestaw wartosci odniesienia parametréw hemoreologicznych, ta-
kich jak lepkos¢ krwi pelnej w zakresie predkosci $cinaniay' od 0,1 do 100 s,
warto$ci parametrow k, k , v, ktére mogg by¢ uzyte jako wyniki grupy
kontrolnej w innych pomiarach hemoreologicznych (Tabele 7.5 i 7.6).

. Wartosci parametréw hemoreologicznych istotnie r6znig sie w zaleznosci

do pfci.

Nie zauwazono zalezno$ci warto$ci parametréw hemorelogicznych od
wieku w badanej grupie krwiodawcdow.

Charakter wszystkich zaobserwowanych zalezno$ci pomiedzy poszcze-
gélnymi parametrami byt identyczny dla obu pici.

Obserwuje si¢ wyrazng zaleznos¢ pomiedzy warto$ciami poszczegdlnych
parametréw hemoreologicznych a wartoscig hematokrytu.

. Zaobserwowano korelacje pomiedzy warto$ciami hemoreologicznymi

a warto$cig wspolczynnika sedymentacji erytrocytéw (OB).
Badania oscylacyjne stanowia komplementarne uzupetnienie badan rota-
cyjnych.

. Poréwnanie uzyskanych warto$ci parametréw hemoreologicznych z da-

nymi literaturowymi jest trudne ze wzgledu na brak standardéw w pro-
cedurach pomiarowych oraz dobrych grup referencyjnych w badaniach
literaturowych.

Korelacje miedzy parametrami hemoreologicznymi znalezione w grupie
0s6b zdrowych wydaja si¢ by¢ zblizone do tych wystepujacych w grupach
0s6b chorych. Potwierdza to teze, ze mechanizmy kompensacyjne wdra-
zane przez organizm w warunkach stresu chorobowego majg swdj natu-
ralny pierwowzdr we wilasciwosciach krwi 0séb zdrowych, a po prostu
poszerza si¢ wtedy ich skala.
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10. Streszczenie

Krew jest ptynem ustrojowym o nienewtonowskim charakterze i lepkospre-
zystych wlasciwosciach. Przeptyw krwi zalezy od jej fizycznych i fizykoche-
micznych wlasciwosci oraz od zjawisk wynikajacych z budowy i wtasciwo-
$ci ukladu krwionosnego. Lepkos¢ krwi pelnej jest jednym z wazniejszych
czynnikéw wplywajacych na przeptyw krwi, a wartos¢ tej lepkosci, bedaca
funkcja predkosci $cinania, zalezy od hematokrytu, zdolnosci erytrocytow
do agregacji oraz deformacji i orientacji oraz od lepkosci osocza.

W rozdziale drugim przytoczono kilka najwazniejszych faktow z historii
rozwoju hemoreologii oraz krétko omoéwiono jej fizyczne podstawy w celu
zdefiniowania pojec stosowanych w dalszych czesciach pracy.

Czynniki warunkujace przeptyw krwi w naczyniach krwiono$nych pod
katem zaréwno reologicznych wlasciwosci krwi, jak i klinicznych aspektow
wynikajacych z reologicznych wlasciwosci krwi oméwiono w rozdziale trze-
cim pracy.

Rozdzial czwarty poswigcono technikom prowadzenia badan hemoreolo-
gicznych. Oméwiono w nim specyfike pomiaréw rotacyjnych i oscylacyjnych
oraz wymieniono parametry reologiczne mozliwe do uzyskania podczas ba-
dan reologicznych.

W niniejszych badaniach postawiono sobie za cel okreslenie profilu re-
ologicznego ludzi zdrowych. Do grupy badawczej wybrano kwalifikowanych
krwiodawcéw, co praktycznie eliminowalo potencjalne problemy z wply-
wem roéznego rodzaju schorzen na wlasciwosci krwi. W badaniach wykorzy-
stano metody rotacyjne, dzieki ktérym otrzymano krzywa przeptywu krwi,
oraz metody oscylacyjne, pozwalajace na analiz¢ lepkosprezystych wlasciwo-
$ci krwi. Pomiary wykonywano zawsze w dniu pobrania, w czasie nieprze-
kraczajacym 4 godzin od momentu pobrania. Do przeprowadzonych badan
wykorzystano oscylacyjno-rotacyjny reometr Contraves LS40. Badania rota-
cyjne — pomiar krzywej przeptywu — wykonano w zakresie predkosci §ci-
nania Y’ od 0,1 do 100 s w czasie 5 minut, a pomiary oscylacyjne przy stalej
czestotliwosci f = 0,5 Hz i zmiennej amplitudzie $cinania. Rezultaty badan
bezposrednich i uzyskanych na ich podstawie obliczen przedstawiono w roz-



dziale si6dmym. Dane uzyskane z krzywej przeptywu t(y’) i krzywej lepko-
$ciowej n(y") poddano analizie z wykorzystaniem matematycznego modelu
Quemady w celu okreslenia zdolnosci erytrocytéw do agregacji i deforma-
cji. Na podstawie uzyskanych wynikéw stwierdzono réznice w wartosciach
parametréow hemorelogicznych w grupie kobiet i mezczyzn. Obserwowane
réznice byly statystycznie istotne z wyjatkiem wieku i wartosci parametru
y"_modelu Quemady. Analiza wynikéw badan pod katem wzajemnych zalez-
nos$ci wykazata korelacje pomigdzy wartoscig hematokrytu a lepkoscig krwi
pelnej i wartosciami parametréw obliczonych z modelu Quemady. W wyni-
ku analizy stwierdzono réwniez zalezno$¢ pomiedzy wartosciag wskaznika
sedymentacji (OB) a warto$ciami hematokrytu i lepkosci osocza, a nie zaob-
serwowano zalezno$ci pomiedzy wartoscig hematokrytu a lepkoscig osocza.
W pracy wykazano korelacje pomiedzy warto$cig lepkosci osocza a warto-
$ciami parametréw modelu Quemady. Nie stwierdzono korelacji pomig¢dzy
wiekiem a wartosciami parametréw hemoreologicznych zaréwno w grupie
kobiet, jak i w grupie mezczyzn. Dane uzyskane z pomiaréw oscylacyjnych
poréwnano z danymi z pomiaréw rotacyjnych oraz z danymi obliczonymi
z wykorzystaniem modelu Quemady i stwierdzono, ze si¢ uzupetniaja. W ba-
danej grupie nie zaobserwowano istotnego wplywu palenia papieroséw na
wyniki badan reologicznych.

Podjeto réwniez probe poréwnania otrzymanych w pracy wynikéw z da-
nymi literaturowymi. Okazalo sig, ze r6zna kwalifikacja 0s6b zdrowych, roz-
ne wartosci predkosci $cinania, brak podziatu badanej grupy ze wzgledu na
ple¢ oraz stosowanie réznych antykoagulantéw praktycznie wykluczajq takie
pordwnanie.

Uzyskane w pracy wartosci lepkosci krwi pelnej oraz lepkosci osocza po-
dobnie jak wartosci modelu Quemady stanowi¢ moga wartosci referencyjne
w badaniach hemoreologicznych. Obserwowane zalezno$ci pomiedzy po-
szczegolnymi warto$ciami parametréw hemoreologicznych zaréwno stano-
wig potwierdzenie opisywanych w pismiennictwie zjawisk, jak i wskazuja na
istnienie mechanizméw kompensacyjnych takze w przypadku norm fizjo-
logicznych, a nie tylko podczas wystepowania zaburzen. Obok uzyskanych
wartosci referencyjnych istotne jest réwniez wykazanie takiego samego cha-
rakteru zaleznos$ci pomiedzy poszczegdlnymi parametrami w grupie mez-
czyzn i kobiet.
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11. Summary

Blood is a systemic fluid of non-Newtonian character and of viscoelastic
properties. Blood flow depends on physical and physico-chemical properties
of blood and on the phenomena resulting from the structure and properties
of the circulatory system. Whole blood viscosity is one of the major param-
eters influencing blood flow and its value, being a function of the shear rate,
depends on the hematocrit value, erythrocytes aggregability, deformability
and orientation, as well as on the plasma viscosity.

In section 2 a few important facts from the history of hemorheology were
quoted and physical basis of hemorheology was shortly summarized in order
to introduce the main definitions in blood rheology.

Factors determining the blood flow in blood vessels from the point of view
of blood rheological properties and clinical aspects of blood rheology were
shortly discussed in section 3.

Section 4 was devoted to experimental techniques of hemorheological
studies. In the same section the specifics of rotational and oscillatory mea-
surements is discussed and a list of parameters that can be determined from
rheological measurements is listed.

This work aimed at determining a rheological profile of healthy objects.
The group was composed exclusively from honorary blood donors, which
practically eliminated potential problems with the influence of different kinds
of disorders on blood properties. In the current studies both rotary methods
allowing for determination of blood flow curves and oscillatory methods al-
lowing for estimation of blood viscoelastic properties were used. All measure-
ments were performed on the day of blood donation. The instrument used to
perform the measurements was an oscillatory-rotary viscometer Contraves
LS40. The measurements were performed in the range of shear rate y' from
0.1 to 100 s during a 5 minute period (rotary measurement — a flow curve)
and at a constant shearing frequency f = 0.5 Hz and variable amplitude (oscil-
latory measurements). The direct results of the measurements as well as the
values of parameters calculated on their basis were presented in section 7.
The data obtained from the flow curve t(y’) and the viscosity curve n(y’) were



analyzed in terms of the mathematical model of Quemada in order to deter-
mine red cells aggregability and deformability. The results of data analysis
revealed differences between the group of men and women. The differences
were statistically significant for all studied parameters except the age and the
y' parameter of Quemada model. Analysis of interdependencies among dif-
ferent rheological parameters revealed correlations between the hematocrit
value and whole blood viscosity, as well as between hematocrit and all pa-
rameters of Quemada model. Moreover, correlations of erythrocyte sedi-
mentation rate (ESR) with both hematocrit and plasma viscosity were found
significant, while no correlation between hematocrit and plasma viscosity
was found. The latter also revealed correlations with all Quemada model pa-
rameters. Interestingly, none of the hemorheological parameters correlated
with age, in the groups of men and women alike. The results of oscillatory
measurements were found to be complimentary to those obtained from ro-
tary ones and calculated from Quemada model. With regard to the smoking
habit, no differences were found between smokers and non-smokers.

The attempt to compare obtained results to literature data revealed prob-
lems due to differences of experimental and analysis conditions applied in
different studies. For example, criteria for qualification of patients to ‘healthy
objects’, choice of shear rate range, collecting together data obtained for both
sexes represented typical discrepancies in different reports. What could be
safely stated was that the results were close to reported elsewhere for healthy
objects and that the interdependencies among different parameters were
mostly in accordance with correlations found by other authors. This fact
clearly shows the importance of performing systematic studies by means of
various techniques on blood samples taken from a group of really healthy
objects.
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