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Eloszo

E konyv célja, hogy a cardiovascularis rendszer atfogo, ugyan-
akkor tomor leirdsat adja, amely egyesiti a normadlis felépitést,
miikodést és szabdlyozast a korélettannal, gydgyszertannal és a
terdpidval. A konyv féleg a rendszer-alapu képzésben részesiild,
a klinikum el6tt 4116 orvostanhallgatoknak késziilt. Hasonl6an j6
szolgalatot tehet azonban mas orvosbioldgus hallgatéknak vala-
mint klinikusoknak, diplomas dpoldknak és egyéb egészségiigyi
szakdolgozéknak sz616 , felfrissité kurzus”-ként.

A konyv 55 fejezetre oszlik, melyek koziil az utolsé négy
esetismertetés. Valamennyi fejezet egy vagy két dbran vagy tab-
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Angol roviditesek jegyzeke

Ac-CoA
ACE

ACEI

ADH
ADP
AMI

AMP
ANF

ANS
AP
APD

APSAC

AS
ASD
ATP
AV
AVA

AVN
AVNRT

BBB
BP
CABG

CAD
cAMP

CE
cGMP

CHD

CHD
CHF
CHOL
CKMB
CNS
CO
CVD
CvpP
DAD

DAG
DCC

Acetyl-CoenzimA, acetil-koenzim A
Angiotensin Convertase Enzyme, angiotenzin
konvertdz enzim

Angiotensin Convertase Enzyme Inhibitor,
angiotenzin konvertdz enzim inhibitor
Antidiuretic Hormone, antidiuretikus hormon
Adenosine Diphosphate, adenozin-difoszfat
Acute Myocardial Infarct, akut myocardialis
infarctus

Adenosine Monophosphate, adenozin-monofoszfat
Atrial Natriuretic Factor, pitvari natriuretikus
faktor

Autonom Nervous System, autoném idegrendszer
Action Potential, akcidés potencidl

Action Potential Duration, akcids potencidl
id6tartam

Anistreplase, anisztreplaz

Aortic Regurgitation,
aortaregurgitacié/insufficientia

Aortic Stenosis, aortastenosis

Atrial Septum Defect, pitvari septumdefektus
Adenosine Triphosphate, adenozin-trifoszfat
Atrioventricular, atrioventicularis
Arterio-Venous Anastomosis, arterio-venosus
anastomosis

Atrioventricular Node, Atrioventricularis/AV-csomé
Atrioventricular Node Re-entry Tachycardia, AV-
csomo reentry-tachycardia

Blood Brain Barrier, vér—agy gat

Blood Pressure, vérnyomas

Coronary Artery Bypass Grafting, arteria
coronaria bypass graft

Coronary Artery Disease, koszoriérbetegség
cyclic Adenosine Monophosphate, ciklikus
adenozin-monofoszfit

Cholinesterase, kolineszteraz

cyclic Guanosine Monophosphate, ciklikus
guanozin-monofoszfat

Congenital Heart Disease, velesziiletett
szivbetegség

Coronary Heart Disease, koszortiérbetegség
Chronic Heart Failure, kronikus szivelégtelenség
Cholesterol, koleszterin

Creatinkinase-MB, kreatinkinaz-MB

Central Nervous System, kozponti idegrendszer
Cardiac Output, perctérfogat

Cardiovascular Disease, cardiovascularis betegség
Central Venous Pressure, centralis vénds nyomas
Delayed Afterdepolarization, kés6i
utédepolarizacid

Diacyl-Glycerol, diacil-glicerol

Direct Current Cardioversion, egyendramu
cardioversio

EAD
ECF
EDHF

EDP
EDV
EF

ERP

ESP
ESV
FFA
HDL

HIV

Early Afterdepolarization, korai utédepolarizacié
Extracellular Fluid, extracellularis folyadék
Endohelium Derived Hyperpolarizing Factor,
endothelium eredet(i hiperpolarizl6 faktor
End Diastolic Pressure, végdiasztolés nyomads
End Diastolic Volume, végdiasztolés térfogat
Ejection Fraction, ejekcios frakcid

Effective Refracter Period, effektiv refrakter
periddus

End Systolic Pressure, végszisztolés nyomas
End Systolic Volume, végszisztolés térfogat
Free Fatty Acid, szabad zsirsav

High Density Lipoprotein, nagy stirtiségt
lipoprotein

Human Immundeficiency Virus, human
immundeficiencia virus

HMG-CoA Hydroxy-Methyl-Glutaryl-Coenzyme A, hidroxi-

HR
HT
IDDM
IDL
IML
IP3
JVP
LAD
LDL

LDH
LIMA

LMWH

LPL
LVEDP

LVH
MABP

MAC
MCH

MCHC
MCV

MI
MLC

metil-glutaril-CoA

Heart Rate, szivfrekvencia

Hypertension, hypertonia

Insulin-Dependent Diabetes Mellitus,
inzulindependens diabetes mellitus
Intermedier Density Lipoprotein, kdzepes
stirtiségt lipoprotein

Intermediolateral, intermediolateralis
Inosytol-Trisphosphate, inozitol-triszfoszfat
Jugular Venous Pressure, vena jugularis nyomas
Left Anterior Descendent (Artery), arteria
descendens anterior sinistra

Low Density Lipoprotein, alacsony stirtiségti
lipoprotein

Lactate-Dehydrogenase, laktat-dehidrogenaz
Left Internal Mammarian Artery, arteria
mammaria interna sinistra

Low Molecular Weight Heparin, alacsony
molekulatomeg( heparin

Lipoprotein Lipase, lipoprotein-lipaz

Left Ventricular End Diastolic Pressure, bal
kamrai végdiasztolés nyomads

Left Ventricular Hypertrophy, bal kamra
hypertrophia

Mean Arterial Blood Pressure, artérids kozép-
nyomas

Macrophage, macrophag

Mean Corpuscular Haemoglobin, kdzepes
vorosvérsejt-hemoglobin

Mean Corpuscular Haemoglobin Concentration,
kozepes vorosvérsejt hemoglobinkoncentracid
Mean Corpuscular Volume, kozepes vorosvérse;jt-
térfogat

Myocardial infarct, myocardialis infarctus
Myosin Light Chain, miozin konny{ilanc



MR Mitral Regurgitation, mitralis
regurgitacid/insufficientia

MS Mitral Stenosis, mitralis stenosis

NIDDM  Non-Insulin-Dependent Diabetes Mellitus, nem

inzulindependens diabetes mellitus

NOS Nitric-Oxyd Synthase, nitrogén-oxid-szintetaz

OXLDL  Oxydased LDL, oxidalt LDL

PAI-1 Plasminogen Activator Inhibitor-1, plazminogén
aktivator inhibitor-1

PCV Packed Cell Volume, Haematokrit

PDGF Platelet Derived Growth Factor, thrombocyta
eredet(i novekedési faktor

PIP2 Phosphatidil-Inosytol Bisphosphate, foszfatidil-
inozitol-biszfoszfat

PKA Protenkinase A, protein-kindz A

PKG c¢GMP Dependent Proteinkinase, cGMP-
dependens protein-kindz

PTCA Percutan Transcoronary Angioplasty, percutan
transcoronarids angioplasztika

PVR Pulmonary Vascular Resistance, pulmonalis
vascularis rezisztencia

RAA Renin-Angiotensin-Aldosterone, renin-
angiotenzin-aldoszteron

RCA Right Circumflex Artery, arteria circumflexa
dextra

RCC Red Cell Count, vorosvérsejtszam

RGC Receptor Gated Channel, receptorfiiggd csatorndk

Magyar roviditések jegyzéke

BK  bal kamra

BP  bal pitvar

ISZB ischaemids szivbetegség
JK  jobb kamra

JP  jobb pitvar

RR  vérnyomads (Riva-Rocci)

RVEDP

SA
SAN
SERCA

SMC
SR
SV
SVR

SVT

TG
t-PA

TPR

u-PA
VF
VGC
VLDL

VSD
VSM
VT
WPW

Right Ventricular End Diastolic Pressure, jobb
kamrai végdiasztolés nyomds

Sinoatrial, sinoatrialis

Sinoatrial Node, sinoatrialis csomo

Smooth Endoplasmatic Reticulum, simafelszinii
endoplasmaticus reticulum

Smooth Muscle Cell, simaizomsejt

Sinus Rhythm, sinusritmus

Supraventricular, supraventricularis

Systemic Vascular Pressure, szisztémas vascularis
nyomas

Supraventricular Tachycardia, supraventricularis
tachycardia

Triglyceride, triglicerid

Tissue Plasminogen Activator, szoveti plazmino-
gén aktivator

Total Peripherial Resistance, teljes periférids
ellendllas

Urokinase, urokiniz

Ventricular Fibrillation, kamrafibrillacidé
Voltage-Gated Channel, fesziiltségfiiggd csatorndk
Very Low Density Lipoprotein, nagyon alacsony
stirliségt lipoprotein

Ventricular Septum Defect, kamrai septumdefektus
Vascular Smooth Muscle, vascularis simaizom
Ventricular Tachycardia, kamrai tachycardia
Wolff-Parkinson—White



1. A cardiovascularis rendszer

attekintese

Feji és nyaki
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keresztill kiléphetnek a szovetekbe

1.1

A cardiovascularis rendszer a szivbdl, a véredényekbdl és a vér-
bdl 4ll. Leegyszertisitve, funkcioi a kovetkezdk:

1. Az O, és a tapanyagok (pl. gliikéz, aminosavak) szétosztdsa a
test valamennyi szovetéhez.

2. A CO, és a metabolikus salakanyagok (pl. urea) széllitdsa a
szovetekbdl a tiid6be és a kivalasztd szervekbe.

3. A viz, az elektrolitok és a hormonok szétosztasa a testben.

4. Kozremiikodés az immunrendszer infrastruktdrgjdban.

5. H8szabalyozas.

A vér a plazmabdl — egy elektrolitokat, fehérjéket és egyéb
molekuldkat tartalmazé vizes oldatb6l — all, melyben sejtek le-
begnek. A sejtek alkotjak a vértérfogat 40-45%-at, melyek f6leg
vorosvérsejtek, de fehérvérsejtek és vérlemezkék is. A vértér-
fogat egy ,,dtlagos” 70 kg-os ember esetében kb. 5,5 liter.

10

Az abra a cardiovascularis rendszer ,,cséhaldzatat” szemlél-
teti.

A vért a cardiovascularis rendszeren keresztiil a sziv hajtja at,
amely egy bal és jobb félre osztott izompumpa. Mindegyik sziv-
fél két iireget tartalmaz, egy pitvart és egy kamrat, melyeknek
a fala f6leg szivizomsejtekbdl 4ll. A vékonyfalu pitvarok a vas-
tagfald kamrdk tel6dését, illetve ,.feltoltését” szolgaljak. A kam-
rdk miutdn megteltek vérrel erdteljesen 0sszehizdédnak és olyan
nyomadst hoznak 1étre amely kihajtja a vért a testbe. A vér olyan
kiilonall6 egyirdnyu billentytikon keresztiil 1€p be az tiregekbe és
hagyja el azokat, amelyek reciprok médon nyilnak és zar6dnak
(azaz az egyik bezarédik, mielStt a masik kinyilna), igy biztosit-
van az egyirdnyu dramldast.



Tekintsiik 4t a véraramldst annak a bal kamrabdl valé kilépé-
sénél kezdve.

Amikor a kamrdk Osszehiizédnak, a bal kamrai nyomés
8 Hgmm-r6l 120 Hgmm-re emelkedik. Mialatt a nyomds emel-
kedik, megnyilik az aortabillenty( €s a vér az aortaba, a szisz-
témas keringés elsé és legnagyobb artéridjaba keriil. A kamrai
Osszehlizodds ezen szakaszat szisztolénak nevezik. A szisztolé
alatti legmagasabb nyomast szisztolés nyomasnak hivjik, s
mind az aortdn keresztiili véraramlast, mind az elasztikus fald
aorta kitagitasat szolgalja. Az aortabillentyd azutdn bezarddik,
és bal kamra elernyed, igy az a bal pitvar fel6l a mitralis billen-
tylin keresztiil vérrel tel6dhet. A relaxacié id6szakét diasztolé-
nak nevezik. A diasztolé alatt az aorta véraramldsa és nyomasa
csokken, de nem esik le nulldra, mivel az aorta elasztikus dssze-
ugrasa fenntartja a vér diasztolés nyomasat, mely fokozatosan
a minimalis 80 Hgmm-es nyomasra csokken. A szisztolés és a
diasztolés nyomas kozotti kiilonbséget pulzusnyomasnak neve-
zik. Az artérias k6zépnyomas a teljes szivciklus sordn atlagolt
nyomds. Mivel a sziv a szivciklus hozzdvetSlegesen 60%-at
diasztolében tolti, az artérids kozépnyomads koriilbeliil egyenld a
diasztolés nyomassal + a pulzusnyomds egyharmadaval, inkabb
mint a szisztolés és a diasztolés nyomads szdmtani atlagaval.

A vér az aortdbol a nagy artériakba dramlik, melyek mind-
egyike egy szervet vagy testrészt lat el vérrel. Ezen artéridk ki-
sebb izmos artériakra oszlanak, melyekbdl végiil az arteriolak
erednek — olyan artéridk, melyek atmérdje kisebb 100 pm-nél.
A vér az arterioldkba koriilbeliil 60-70 Hgmm-es nyomassal ér el.

Az artéridknak és arterioldknak korkorosen elrendez6d6
simaizomsejt rétegekbdl 4ll6 fala van. Az egész érrendszert az
endothelsejtek bélelik egy rétegben. Ezek a sejtek vasoaktiv
anyagokat vdlasztanak ki és hatdrvonalként is szolgdlnak, korla-
tozvén és ellendrizvén a folyadékok, molekuldk és sejtek ki- és
belépését az érpélyaba.

Az arterioldk a legkisebb erekig, a kapillarisokig vezetnek,
melyek a test minden szovetében siir hilézatot alkotnak. A ka-
pillarisfal egymast részben fedd endothelsejtek rétege, sima-
izomsejtek nélkiil. A kapillarisok nyomdsa az artérids oldalon 25
Hgmm a vénds oldalon 15 Hgmm koriili. A kapilldrisok kis ve-
nulakban szed6dnek Ossze, melyeknek szintén féleg endothel
sejtekbdl 4ll6 vékony faluk van. A venuldk nagyobb venuldkka
olvadnak 0ssze, melyek kioblosodvén egyre tobb simaizomsej-
tet tartalmaznak. Ezek azutdn véndkka folynak 6ssze, melyek fo-
kozatosan a vena cava superiorhoz és inferiorhoz csatlakoz-
nak, melyeken 4t a vér a jobb szivfélbe keriil. A véndk az artéri-
aknal nagyobb atmérdjiek, ezaltal viszonylag kisebb dramlasi
ellendllast jelentenek. Kovetkezésképpen a venuldk és a vena ca-
vak kozotti kis nyomadsgradiens elégséges ahhoz, hogy a vér
visszajusson a szivbe.

A vena cavakbdl a vér a jobb pitvarba jut, majd a tricuspida-
lis billentyiin it a jobb kamraba. A jobb kamra — bal kamraval
egyidejli — Osszehizddasa a vért a pulmonalis billentyiin 4t a
truncus pulmonalisba juttatja, amely fokozatosan tovabb oszlik
létrehozvéan a pulmonalis keringés artéridit, arterioldit és kapil-
larisait. A pulmonalis keringés a szisztémdsnal rovidebb és joval
alacsonyabb nyomdst, 25 Hgmme-es szisztolés és 10 Hgmm-es
diasztolés nyomdssal. A tiid6n beliil a pulmonalis kapillarisok
koriilveszik a tiid6 alveolusait, lehet6vé téve a CO, kicserél6dé-
sét O,-re. Az oxigenizalt vér a tiid§ venuldiba és véndiba jut,
majd a bal pitvarba, onnan a bal kamraba, hogy kezdetét vehes-
se a kovetkezd szisztémas ciklus.

A jobb kamra perctérfogata némileg kisebb, mint a bal kam-
raé. Ennek oka, hogy a szisztémds véraram 1-2%-a sohasem éri
el a jobb pitvart, mivel a bronchialis keringés révén visszajut a
bal szivfélbe, emellett a coronaridk véraramanak kis része a
vv.minimae cordisba iiriil.

Az erek funkcioi
Valamennyi értipusnak fontos funkcidi vannak a vér tovabbita-
san kivil.

Az elasztikus és izmos artéridk eldgaz6dé rendszere fokoza-
tosan csokkenti a szakaszos kamrai 6sszehtizédasok altal rajuk
tevédd vérnyomads és véraramlds ingadozdsokat.

A legkisebb arteridk és arterioldk elernyedésiik és 6sszehiizé-
dasuk révén kulcsszerepet jatszanak a szovetekhez eljuté vér
mennyiségének szabalyozasidban. Ezt a mlikodést a szimpatikus
idegrendszer valamint a szovetekben 1étrejové helyi faktorok
szabalyozzak. Ezeket az ereket rezisztenciaartériaknak neve-
zik, mert 6sszehizdodasukkal ellenallnak a vér aramlasanak.

A kapillarisok és a kis venuldk a csereerek. Falukon 4t gazok,
folyadékok és molekuldk szallitddnak a vér és a szovetek kozott.
A fehérvérsejtek szintén képesek atjutni a venuldk falan, hogy a
szovetekben kiizdjenek a fertézés ellen.

A venuldk 6sszehizdédasra képesek, mely a véraramlds sza-
mdra ellendlldst jelent. Az arterioldk és venuldk ellendlldsdnak
ardnya fontos hatast gyakorol a kapilldrisok és szovetek kozotti
folyadékmozgdsra, ezaltal befolydsolva a vértérfogatot.

A vénak vékony faliak és nagyon tdgulékonyak, ennek kovet-
keztében a keringési rendszer vérmennyiségének kb. 70%-4t tar-
talmazzak. Az artéridkban a teljes vérmennyiség csupan 17%-a
taldlhaté. A véndk és venuldk igy térfogati taroldként szolgal-
nak, melyek Osszehizodva képesek a vért dtirdnyitani a perifé-
rids keringésbdl a szivbe és az artéridkba. Ezaltal ndvelni tudjik
a perctérfogatot (a sziv dltal egy perc alatt kipumpélt vér-
mennyiség), valamint vérzés (vérvesztés) esetén képesek fenn-
tartani a vérnyomast és a szoveti ataramlast a 1étfontossagu szer-
vekben.
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2. A sziv makroszkopos anatomiaja és szovettana
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2.1

A sziv makroszkopos anatomidja (2.1a dabra)

A sziv négy iiregbdl 4ll. A vér a jobb pitvarba a vena cava supe-
rioron és inferioron 4t dramlik. A jobb és bal pitvar a kamrakhoz
a mitralis (két vitorl4ju) és tricuspidalis (hdrom vitorldji) atrio-
ventricularis (AV) billenty(ikkel kapcsolddik, kiilon-kiilon. Az
AV billenytiik passzivak, becsukddnak, ha a kamrai nyomds
meghaladja a pitvarit. A szisztolé soran a pitvarokba boltosula-
sukat finom fonalak (chordae tendineae) akadilyozzdk meg,
amelyek a vitorldk szabad szélei és a szisztolé sordn 0sszehizo-
dé6 papillaris izmok kozott fesziilnek ki. A kidramlés a jobb kam-
r4dbdl a pulmonalis semilunaris billenty{in 4t a truncus pulmona-
lisba, a bal kamr4bdl az aorta semilunaris billenty(ijén 4t az aor-
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taba torténik. Ezek a billentytk a szisztolé végén passzivan za-
rédnak, amikor a kamrai nyomds az artérids nyomas ald esik.
Mindkét semilunaris billentylinek harom tasakja van.

A szivbillentylik csdcsait vagy vitorldit fibrosus kétészovet
alkotja, melyeket egy vékony sejtréteg borit, amely azonos és
folytat6lagos az endocardiummal (AV billentytik €s a semilu-
naris billentytik kamrai felszine) €s az endotheliummal (a semi-
lunaris billentytik vascularis felszine). Amikor bezarédnak, a vi-
torldk egymadshoz illeszkedve egy szoros tomitést képeznek a
comissuraknal (vonal, melynél a vitorlak éle talalkozik).

A pitvarokat és a kamrdkat egy fibrosus kot6szovetbdl allo,

7

anulus fibrosusnak nevezett gytrt valasztja el, amely mint egy



vazszerkezet gondoskodik az izom tapaddsarodl és a billentyiik
rogzitésérdl. Ezenkiviil megakadalyozza az elektromos vezetést
a pitvarok és a kamrak kozott az atrioventricularis csomoé (AV
csomo) kivételével. A pitvarkozti sovény és a sinus coronarius
szdjadékdhoz kozel elhelyezked§ atrioventricularis csomé fon-
tos alkotéeleme a sziv ingervezetd rendszerének.

A kamrak a diasztolé alatt feltelédnek; a kamrak 0sszehiazo-
dasat a pitvarok Osszehizddasa el6zi meg és igy teljessé vilik a
kamratel6dés. Amint a kamrak 6sszehtizédnak, a nyomads gyor-
san emelkedik, bezarva az AV billentyiiket. Amikor a jobb, ill.
bal kamrai nyomas meghaladja a truncus pulmonalis, ill. az aor-
ta nyomadsat, kinyilnak a semilunaris billenty(ik és bekovetkezik
a kidraml4s (lasd 13. fejezet). Amint a szisztolé befejez6dik és a
kamrai nyomds esik, a semilunaris billenty(ik bezarédnak a vér
arteriakbdl torténd visszaaramlasa révén.

Az 6sszehuzodashoz sziikséges erét a szivizom, a myocar-
dium allitja el8. A pitvarok falai vékonyak. A bal kamra a jobb
kamrandl nagyobb nyomadst hoz létre, ezt a bal kamra vastagabb
fala is jelzi. A sziv belfelszinét az endocardiumnak nevezett
vékony sejtréteg boritja, mely azonos a vérerek endotheliumé-
val. A myocardium kiilsé felszinét egy mesothelialis sejtréteg,
az epicardium boritja. Az egész szivet koriilzarja a pericar-
dium, egy vékony fibrosus burok vagy zsdk, amely megakada-
lyozza a hirtelen, tilzott megnagyobbodast. A pericardialis rés
kendanyagként interstitialis folyadékot tartalmaz.

A myocardium szerkezete
A myocardium szivizomsejtekbdl all, amelyek harantcsikolt
subcellularis szerkezetet mutatnak, bar a vazizomnal kevésbé
szervezettek. A sejtek viszonylag kicsik (100 % 20 pm), eldgazo-
déak, egyetlen sejtmagjuk van és mitochondriumban gazdagok.
Egymassal halézatként az intercalaris lemezekkel (2.1b 4bra)
kapcsolédnak, amelyekben a sejtmembranok szorosan egymas
mellett fekszenek. Az intercalaris lemezek egyrészt biztositanak
egy szerkezeti kapcsolatot, a sejtek egymadshoz ,ragasztisit” a
desmosomaknal, masrészt egy elekromos Osszekottetést a gap
junctionokon — connexonoknak nevezett fehérjékbél all6 po-
rusokon — keresztiil. Ennek eredményeként a myocardium funk-
cionalis syncytiumként, mas széval egyediilallé funkciondlis
egységként mikodik, bar az egyes sejtek mégis kiilonalloak.
A gap junctionok létfontossdgu szerepet jitszanak a myocar-
diumon athaladé elektromos impulzus tovdbbitdsaban.

A szivizomsejtek aktin és miozin filamentumokbdl allnak,
melyek a kontraktilis apparatust alkotjak, és a klasszikus M- és
Z-vonalakat, valamint az A-, H- és I-sdvokat mutatjak (2.1c ab-

ra). Az intercalaris lemezek mindig egybeesnek egy Z vonallal,
mivel az aktin filamentumok itt horgonyzddnak le a sejtvdzhoz.
A Z-vonalaknal a sarcolemma (sejtmembran) a sejtekbe tubula-
ris betiiremkedést alkot, melyet transversalis (T) tubularis
rendszerként ismeriink. A sarcoplasmas reticulum (SR) ke-
vésbé kiterjedt, mint a vdzizomban és dltaldban parhuzamosan
fut a sejt hosszdval (2.1d 4bra). A T-tubulusok kozelében a SR
terminalis ciszternakat alkot, mely a T-tubulussal diadokat, az
excitacio-kontrakci6 kapcsolas fontos elemeit képezik (2.1e ab-
ra). A vazizomban lathaté tipusos triad ritkdbban van jelen. A T-
tubulusok és a SR fizikailag sosem kapcsolédnak, hanem egy
keskeny rés vélasztja el 6ket. A szivizom kiterjedt kapilldris ha-
16zattal rendelkezik.

Coronariakeringés (2.1f abra)

A sziv gazdag vérellatassal rendelkezik, mely a bal és a jobb
arteria coronariabdl szarmazik. Ezek az aortagyoknél kiilon-
kiilon erednek a sinus aortaebdl, az aortabillentyd tasakjai mo-
gott. A szdjadékokat a szisztolé alatt sem zdrjdk le a billentyiik
az orvényl§ dramldsok miatt, és azok a teljes szivciklus alatt
nyitva maradnak. A arteria coronaria dextra el6re fut a truncus
pulmonalis €s a jobb pitvar kozott a sulcus atrioventricularishoz.
Amint leszall a sziv alsé széléhez a ramus descendens poste-
riorra €s a marginalis dextrara oszlik. Az arteria coronaria
sinistra a truncus pulmonalis mogott halad, majd elérefelé jon
és rovid lefutds utan két (ritkabban 3) 4gra oszlik a ramus cir-
cumflexusra és a ramus descendens anteriorra. A jobb és bal
oldali marginalis dgak, valamint az eliils6 €s hatso leszall6 arté-
ridk egymadssal anasztomizdlnak, bar ezek nem elégségesek az
ataramlas fenntartdsahoz az egyik oldali coronariakeringés elza-
rédésakor.

A legtobb vér a sinus coronariuson és a venae cardiacea
anterioreseken 4t tér vissza a jobb pitvarba. A nagy és Kkis co-
ronaria véndk kiilon-kiilon parhuzamosan futnak a jobb és bal
coronaria artéridkkal, és a sinusba iiriilnek. Szamos egyéb kis ér
iiriil egyenesen a sziv liregeibe, beleértve a venae minimae cor-
dist és az arteriosinusoidalis ereket.

A coronariakeringés ischaemids szivbetegségben j6 kollate-
ralis rendszer kifejlesztésére képes akkor, ha egy agat vagy aga-
ikat atheromas plakk zarja el. A bal kamra legnagyobb részét a
bal arteria coronaria latja el, igy annak elzaréddsa nagyon ve-
sz€lyes lehet. Az AV csomét és a sinuscsomét a legtobb ember-
ben a jobb arteria coronaria taplalja; ezen artéria betegségei las-
su szivritmust és AV blokkot okozhatnak (lasd 10., 15. fejeze-
tek).
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3. Vascularis anatomia
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A cardiovascularis rendszer véredényeit a kovetkez&képpen osz-
talyozzuk: artériak (elasztikus és izmos), rezisztenciaerek (kis
artéridk és arterioldk), kapillarisok, venulak és vénak. A kii-

2z z

16nbo6z6 értipusok jellemzd méreteit ldsd az dbran.
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A szisztémas keringés

Artériak

A szisztémas Kkeringés (vagy nagyvérkor) azzal kezdddik,
hogy a bal kamra a legnagyobb arteridba az aortaba pumpalja ki
a vért. Az aorta a sziv tetejérdl szall felfelé, az aortaivvel lefelé



kanyarodik és kdzvetleniil a gerincoszlop el6tt fut lefelé. Az aor-
ta a bal és a jobb arteria iliaca communisra oszlik, amelyek a
medencét és a ldbakat latjak el. A fejet, a karokat és a szivet el-
14t6 nagy artéridk az aortaivbdl erednek, a zsigeri szerveket ella-
t6 nagy artéridk az aorta descendensbdl dgaznak le. Kovetkezés-
képpen valamennyi jelentSsebb szervet, a mdj kivételével (lasd
alabb), az aortdbol eredd artéridk latjak el vérrel. A szisztémads
érrendszer alapvetden pdrhuzamos szervez&désének szadmos
elénye van a masik lehet&séggel, a soros elrendezéssel szemben,
amely esetében a vér folyamatosan dramlana 4t az egyik szerv
utdn a masikon. Az érrendszer parhuzamos elrendezése biztosit-
ja valamennyi szerv vérellatasanak viszonylagos fliggetlenségét,
a jelent6s nyomadsgradienst, valamint azt, hogy minden szerv
nagymértékben oxigenizalt vérhez jut.

Az aortat és annak nagyobb 4gait (a.brachiocephalica, aa.
carotis communis, aa.subclavia és aa.iliaca communis) elasz-
tikus artériaknak nevezziik. Azonkiviil, hogy ezek az artéridk
elvezetik a vért a szivbdl, a szisztolé soran kifesziilnek, a diasz-
tolé sordn pedig Osszeugranak, csillapitvan a pulzushulldmot és
egyenletessé téve a sziv idészakos 6sszehizddasa miatti szaka-
szos véraramlést.

Az elasztikus artéridk elagaz6dasaibol erednek a izmos arté-
riak, melyek viszonylag vastagabb fallal rendelkeznek; ez meg-
el6zi 6sszeesésiiket az iziiletek behajlitdsa sordn. Az izmos arté-
ridkbdl erednek a rezisztenciaerek, melyeket azért neveznek
igy, mert a vérdramldssal szemben a legnagyobb ellendlldst kép-
viselik. Ezeket néha tovabb osztalyozzak kis artéridkra, melyek-
nek faldban tobbszords simaizomsejt-réteg van, valamint arte-
rioldkra, amelyek faldban csak egy vagy két réteg simaizomsejt
talalhat6. Az érrendszerben a rezisztenciaereknek van a legna-
gyobb fal/lumen ardnyuk. Ezen erek Osszehtizéddsanak foka
vagy tonusa szabalyozza valamennyi kis szovetrészhez eljuté
vér mennyiségét. Valamennyi, de f6leg a legkisebb rezisztencia-
erek igen erGs, szimpatikus idegrendszer éltali beidegzéssel
birnak (kiilonosen a zsigerek, a vesék €s a bor érrendszerei),
melynek aktivitdsa rendszerint az erek Osszehtizdddsat okozza
(lasd 27. fejezet)

Artérias anastomosisok
Azonkiviil, hogy eldgazédvan kisebb erek erednek beldliik, az
artéridk és arterioldk Ossze is olvadhatnak anastomosisokat al-
kotvan. Ezek sok helyen el6fordulnak (pl. agy, mesenterium,
uterus, iziiletek koriil) és egy artéria elzdrédasa esetén alternativ
vérellatast biztositanak. Ha ez bekovetkezik, az anasztomizal6
artéria fokozatosan megnagyobbodva biztositja a kollateralis
keringést.

A legkisebb arteriolakbdl, kapilldrisokbdl és posztkapilldris
venuldkbdl all a mikrocirkulacié; ennek felépitését és miikodé-
séta 19. és a 20. fejezetben irjuk le.

Vénak
A vénds rendszer az egy vagy két réteg simaizomsejtet tartalma-
z6 venulakra, és a vénakra oszthatd. A végtagok, kiilonosen a

labak véndi paros semilunaris billentyiikkel birnak, melyek biz-
tositjak, hogy a vér ne folyjék visszafelé. Ezek tigy irdnyulnak,
hogy a véna faldhoz nyomddnak, ha a vér elérefelé aramlik, de a
lument elzarjdk, ha a véraramlas visszafordul.

A fej, a nyak és a karok véndi a vena cava superiort alkotva
gylilnek 0ssze, a test alsé részEbdl szarmazdak pedig a vena cava
inferiorba 6mlenek. Ezek a vért a jobb pitvarba juttatjdk, amely
onnan a jobb kamréba jut.

Egy testrészt drendl6 egy vagy két véna tipusosan ugyanazt a
teriiletet ellaté artéria mentén fut. Ez el6segiti a hémeg6rzést,
mert alacsony hémérsékleten a melegebb artérids vér inkdbb a
hidegebb vénds vérnek és nem a kiilsé kornyezetnek adja at a
hét. Az artéria szivverés altal keltett pulzécioi szintén segitik a
vénds véraramlast.

A pulmonalis keringés

A pulmonalis keringés (vagy kisvérkor) akkor kezd6dik, ami-
kor a jobb kamra kipumpadlja a vért a truncus pulmonalisba,
mely azonnal a tiid6ket ellaté arteria pulmonalis dextrdra és
sinistrdra oszlik. Ez a ,,vénas” vér a pulmonalis kapillarisokon
torténd athaladdsa sordn oxigenizalédik. Majd a vér a venae pul-
monaleson keresztiil visszatér a bal pitvarba, onnan pedig a bal
kamréaba. A tiid6k anyagcsere igényeit nem a pulmonalis kerin-
gés elégiti ki, hanem a bronchialis keringés, mely az aortabol
eredd arteriae intercostalesekbol szarmazik. A bronchialis ke-
ringés véndinak tobbsége a jobb pitvarban végzddik, de néhany
a pulmonalis véndkba 6mlik (14sd 25. fejezet).

A splanchnicus keringés

A splanchnicus keringés elrendez6dése (mdj és emésztSszer-
vek) részben kivételt képez a szisztémds keringés parhuzamos
szervez&dése aldl (1asd 1.1 dbra). Bar a méj vérellatdsanak egy
részét az arteria hepatica biztositja, a médj a vérének tobbségét
(~70%) a vena portaen keresztiil kapja. Ez az ér a gyomor, a Iép,
a pancreas és a belek kapilldrisain 4thaladt vénas vért szallitja.
A mjj keringésének nagyobb része kovetkezésképpen az emész-
tészervekkel sorosan kapcsolt. Ez az elrendez8dés elGsegiti a
tdpanyagok méjba torténd felvételét és az emésztés sordn felszi-
védott idegen anyagok méregtelenitését. Két kapillarishalozat
egymds utani perfuziéjanak ezt a tipusat portalis keringésnek
nevezziik. A portalis keringésnek ettdl eltérd tipusa megtaldlha-
t6 a vesékben is.

A nyirokrendszer

A nyirokerek és nyirokcsomok egy parhuzamos keringési
rendszert képeznek (lasd 20. fejezet). A nyirokrendszer feladata
annak a napi koriilbeliil 8 liternyi interstitialis folyadéknak a
visszajuttatdsa a cardiovascularis rendszerbe, amely a csereere-
ket elhagyvan kilép a testszovetekbe. A nagyobb nyirokerek
lymphocytdkat tartalmazé nyirokcsomoékon haladnak keresztiil,
ezek a sejtek a nyirokrendszerbe az interstitialis folyadékkal be-
kertilt mikrobdk, bakteridlis toxinok €s egyéb idegen anyagok el-
leni immunvélasz kialakitdsdban jatszanak szerepet.
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4. Vascularis hisztologia és a vascularis simaizomsejt

ultrastruktoraja

m |zmos artéria

Kollagén
kotegek

Fibroblast

Subendothelialis

Intermedier filamentumok

Flasztikus rostok
(hosszanti réteg)

Myelinhiively
nélkili idegrost

Kollagén
/ rostok

Lamina elostica
externa

Kis elaszfikus
lemez

Simaizomsejtek
(korkérds
elrendezddés)

kotdszovet

Lamina elostica
interna
(fenesztralt)

Endothelsejtek

Sarcoplasmas reticulum

4.1

A nagyobb erek faldnak haromrétegii szerkezete van. A 4.1(a)
dbra ezen rétegek vagy tunicdk elrendezddését mutatja egy iz-
mos artéria esetében.

A vékony belsé réteg, a tunica intima, egy réteg endothel-
sejtbdl all (endothelium), melyet kotészovet tamaszt ald. Az ér-
lument hatarolé endothelsejtek tight junctionokkal tapadnak
egymashoz, amely korldtozza a nagy molekuldk endotheliumon
keresztiili diffiziéjat. Az endothelsejtek dont6 szerepet jtsza-
nak az érpermeabilitds ellendrzésében, a vasokonstrikcidban, az
angiogenezisben (4j erek novekedése) és a véralvadas szabdlyo-
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zdsdban. Az intima viszonylag vastagabb a nagyobb artéridkban,
mig a nagy és kozépméretli artéridkban €s véndkban néhany
simaizomsejtet is tartalmaz.

A vastag kozépsd réteget, a tunica mediat, az intimatél egy
fenesztralt (lyuggatott) burkolat, a f6leg elasztinbdl 4llé6 lamina
elastica interna valasztja el. A media simaizomsejteket tartal-
maz, amelyek egy kollagénbdl, elasztinbdl és proteoglikdnokbol
all6 extracellularis matrixba dgyazddnak. A sejtek elvékonyodd
végli, megnyult és szabdlytalan orsé vagy henger alakuak,
hosszuk 15-100 pm. Az artérids rendszerben korkordsen helyez-



kednek el vagy spirdlba rendez6dnek, igy 6sszehtizéddsuk az ér-
lument sziikiti. A kiilonall6 sejtek elég hossziak ahhoz, hogy a
kis arterioldk koriil tobbszor is korbecsavarodjanak.

A szomszédos simaizomsejtek gap junctionokat alakitanak
ki. Ezek szoros sejtkontaktusu teriiletek, amelyekben connexo-
noknak nevezett nagy csatorndk sora fveli 4 mindkét sejtmemb-
rant, lehetévé téve ionok dramlasat az egyik sejtbdl a masikba.
A simaizomsejtek kovetkezésképpen egy syncytiumot alkot-
nak, amelyben a depolarizacié az egyik sejtr6l annak a szom-
szédjara terjed.

A lamina elastica externa védlasztja el a tunica mediat a tunica
adventitiatol. Ez a fibroblastokat és az idegeket alatdmasztd
zselatinszer( szovetet tartalmaz. A nagy artéridk és véndk ad-
ventitidja vasa vasorumot tartalmaz: kis ereket, melyek a media
kiilsé rétegébe is behatolva oxigénnel és tipanyagokkal latjak el
az érfalat.

Bar az artéridk és a vénak egyarant haromrétegi felépitéssel
rendelkeznek, a vénds rendszerben a rétegek kevésbé megkiilon-
boztethetdk. Osszehasonlitva az artéridkkal, a véndknak véko-
nyabb tunica medidjuk van, amely kevesebb simaizomsejtet tar-
talmaz, s azok elrendezGdése sokkal véletlenszer(ibb.

Az elasztin nevii fehérje f6leg az artéridkban taldlhaté meg. Az
elasztin molekuldi véletlenszeriien dsszetekeredd rostok halézata-
ba rendez6dnek. Ez a molekuldris ,,rugd” lehet6vé teszi, hogy a
szisztole sordn az artéridk kifesziiljenek €s a diasztolé sordn 0ssze-
ugorjanak, fenntartva a vér elérefelé irdnyul6 dramldsat. Ez kiilo-
nosen fontos az aorta és a tobbi elasztikus artéria esetében, ame-
lyekben a media a simaizomsejtek tobbszoros korkoros rétegeit
(lamellak) elvalaszté fenesztralt elasztin lemezeket tartalmaz.

A kollagén nevii rostos fehérje az érfal mindhdrom rétegében
jelen van, s mintegy vazként horgonyozza le a simaizomsejteket.
Magasabb belsé nyomdsndl a kollagén hdlézat nagyon rigiddé
valik, korlatozva ezaltal az erek tdgulékonysagat. Ez kiilonosen
a vénak esetében fontos, melyek kollagéntartalma az artéridké-
ndl nagyobb.

A csereerek szerkezete

A kapillarisok €s posztkapilldris venuldk egyrétegnyi, atfedd
endothelsejtekbdl kialakul6 csovek. Ezt kiviilr6l a lamina basalis
— egy 50-100 pm vastag, rostos fehérjéket, igy kollagént és
glikoproteineket is tartalmazo réteg — tdmasztja ald és veszi kor-
be. A pericytdk —kiilondllé sejtek, melyek az angiogenezis sordn
simaizomsejtekké alakulhatnak — a lamina basalis kiils6 felszi-
néhez tapadnak, kiilondsen a posztkapillaris venuldkban. Az en-
dothelium lumen fel6li felszinét a glycocalyx boritja, amely egy
a sejtmembranhoz tapadé tomott glikoprotein halézat.

A kapillarisoknak hdrom tipusa ismert, ezek elhelyezkedé-
siilkben és dteresztSképességiikben kiilonboznek. Szerkezetiiket
a 19. fejezetben szemléltetjiik.

Folyamatos kapillarisok fordulnak eld a bérben, az izmok-
ban, a tiidékben és a kozponti idegrendszerben. Alacsony at-
eresztOképességlick azon molekuldkkal szemben, amelyek nem
tudnak konnyedén 4tjutni a sejtmembranon; ez a tight junction-
ok jelenlétének tulajdonithaté, mivel ezek az atfedé mebrand

szomszédos endothelsejteket szoros kapcsolatba hozzak. A tight
junctionok valamennyi sejt keriiletén korben futva egy tomits-
gytrtt alkotnak, amely a 10 000-nél nagyobb molekulasilyd
molekuldk paracellularis dramlasat korlatozza. Ezek az Gsszeil-
lesztések kiilonosen szorosak a kozponti idegrendszer legtobb
kapillarisaban és a vér-agy gat nélkiilozhetetlen részét képezik
(lasd 19. fejezet).

A fenesztralt kapillarisok a folyamatos kapillarisoknal sok-
kal atereszt6bbek. Ezek a belsé elvalasztasi mirigyekben, a
veseglomerulusokban, a bélbolyhokban és egyéb olyan szove-
tekben taldlhatdk, ahol nagy mennyiségii folyadék vagy metabo-
litok 1épnek be, vagy hagyjdk el a kapilldrisokat. Azonkiviil,
hogy atereszt&bb sejtkozi kapesolataik vannak, ezen kapillarisok
endothelsejtjei fenesztrakat, 50—100 nm 4tmérdji, az elvékonyo-
dott citoplazmaju sejteket athidal6 korkoros lyukakat tartalmaz-
nak. A veseglomerulusokat kivéve, a fenestrdkat altalaban egy
vékony perforalt diaphragma boritja.

A nem folyamatos kapillarisok vagy sinusoidok a mijban,
a lépben és csontveldben taldlhatok. Ezek nagy, szabdlytalan
formdji kapilldrisok az endothelsejtek kozott széles résekkel,

amelyek elég nagyok ahhoz, hogy lehetévé tegyék nagy fehér-
jék, s6t vorosvérsejtek atlépését a kapillarisfalon.

A simaizomsejtek vltrastruktirdja

Az erek simaizom sejtjeinek citoplazmédja vékony aktin és vas-
tag miozin filamentumokat tartalmaz (4.1b abra). Ahelyett,
hogy sarcomerekbe rendezddnének, mint a szivizomsejtek, az
aktin filamentumok csoportjai nagyjabdl a sejt hossztengelyével
parhuzamosan futvan az egyik végiikon a citoplazméban 1évé
megnyilt denz testekhez, valamint a sejtmebran belfelszine
mentén 1év6 denz savokhoz horgonyzodnak le. A denz testek és
denz savok f6leg dezmin és vimentin fehérjékbdl all6 interme-
dier filamentumok kétegeivel kapcsolédnak egymashoz, egy a
sejt formajat ado6 belsé vazat, a citoszkeletont alkotvan. Az aktin
filamentumok szabad végei a miozin filamentumokkal fon6dnak
Ossze. A miozin kereszthidak tigy rendez&dnek, hogy a miozin
filamentumok barmely oldaldn 1év§ aktin filamentumok ellenke-
z§ irdnyban hiizédnak a kereszthid ciklusa sordn (14sd 8. fejezet).
Ez a denz testeket egymas felé hiizza, a citoszkeleton és ezaltal
a sejt rovidebbé és vastagabba valasat okozvan. A denz sdvok a
membrant ativeld integrinekkel kapcsolddnak az extracellularis
matrixhoz, lehetdvé téve az erdkifejtés eloszlasat az egész érfa-
lon keresztiil.

A sarcoplasmas reticulum (SR, sima endoplasmads reticu-
lumnak is nevezik) a sejt térfogatanak 2-6%-at foglalja el. Ez a
csovekbdl €s lapos zsdkokbdl allé halézat szétterjed a sejtben és
nagy koncentrdciéban (~50 mmol/L) tartalmaz Ca**-ot. A SR
egyes elemei szorosan megkozelitik a sejtmembrant. Szdmos
kiilonbozd tipusd Ca2*-reguldlt ioncsatorndt és transzportert ta-
l4ltak koncentraltan a plasmolemma ezen teriiletein, melyeknek
fontos szerepe lehet a sejt excitdcidjaban.

A sejtmag a sejt kozponti részén helyezkedik el. Az organel-
lumok, mint a durva endoplasmas reticulum, a Golgi-apparatus
és a mitochondriumok féleg a sejtmag koriil talalhatok.
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5. A ver alkotoreszei

A plazma fehérje-dsszetétele
10 Mlagos plazme-
koncentrdcio Molekulasoly
o (o/L) (x1000) Funkdio
£
= Albumin 48,0 69 Kolloidozmotikus nyomas;
hormon, gy6gyszer stb. ktés
— 0,45 a-globulinok 55 16-90 Rézszdllitas, hemoglobin kités,
antiprotedz
= B3-globulinok
¢ 3 Transzferrin 30 90 Vasszdllitds
v Protrombin 1,0 68 Haemostasis
U 0 Plzminogén 07 140 Haemostasis
Komplement- 1,6 ~200 Immunrendszer
centri- dsszetevik
fugals Fibrinogén 30 350
y-globulinok 13,0 150-200 Immunoglobulinok
(IgM, 1000) | (féleg IgG)
Fehérvérsejtek szazalekos megoszlasa
(teljes mennyiség ~4-11 x 109 /1) o
B A plazma iondsszetétele
Lymphocytak 20-40% & - -
1500-3000 106 / Kationok mmol/l Anionok mmol/|
Nat+ 145 (O 110
" (2% K+ 4 HC03~ 27
onocytdk 2—8% 9 9
300-600 106 / @ 2 POs 2
Mg2+ 2 (fehérigk-) (~14)
Granulocytak
—O Basophilek ~0.5%
0-100 x 106 /1
Vérsejtek
NO Eosinophilek 1-4% !
150300 x 106 /I Méret (um) | Vér literenkénti sejttartalma
~O Neutrophilek 50-70% Erythrocytdk 6,5-88 Ferfi Né
30006000 x 106 /1 — 55x1012  48x1012
/ &h Leukocytdk 7-18 411 x109
[ & ,
W = / Thrombocytdk 2-4 150400 x 109
5

5.1

A vér elsddleges funkciéja az O, és az energiaforrdsok eljuttatd-
sa a szovetekhez, valamint a CO, és a salakanyagok eltdvolitisa.
A védelmi és immunrendszerek fontos elemeit tartalmazza, fon-
tos a h6szabalyozasban emellett hormonokat, illetve egyéb jelzé
molekuldkat szallit a szovetek kozott. Egy 70 kg-os ember vér-
térfogata [5500 ml, vagyis a testsuly 8%-a. A vér plazmabdél és
vérsejtekbdl all. 100 ml vért lecentrifugédlva a sejtes iiledék, az-
az a sejtes térfogat (PCV, packed cell volume, haematokrit) fér-
fiaknal normalisan [#5 ml (0,45), n6knél kevesebb ([0,42).

Plazma

A plazmatérfogat a testsily [5%-a. Oldatban 1év6 ionokbdl és
szdmos kiilonbozd plazmafehérjébdl all. Az alvadas utdn egy
szalmasarga szérumnak nevezett folyadék marad, amely csak
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annyiban kiilonbozik a plazmatdl, hogy beldle a fibrinogén és
egyéb alvadasi faktorok hidnyoznak. A plazma ozmolalitasa
(290 mosm/l, f6leg az oldott ionoknak és kis diffundalé mole-
kuldknak tulajdonithatéan (gliik6z és urea). Ezek a diffuzibilis
molekuldk fejtik ki a krisztalloidozmotikus nyomast. A fehér-
jék nem jutnak 4t konnyen a kapilldrisfalon €s a plazma kolloid
ozmotikus nyomasaért (vagy onkotikus nyomasaért) felelGsek.
Az onkotikus nyomas dont6 jelentGségli a kapillarisfalon ke-
resziili folyadékatvitel szempontjabdl, normalértéke (25 Hgmm.
A plazma ozmolalitdsdnak fenntartdsa létfontossagu a szoveti
sejtek térfogatanak és a vértérfogat szabdlyozdsdban. A megno-
vekedett krisztalloidozmotikus nyomads a vesék folyadékvissza-
szivasat serkenti és noveli a vértérfogatot. A csokkent kolloidoz-
motikus nyomads (pl. alacsony plazmaalbumin) mérsékli a folya-



dék visszaszivodasat a szovetekbdl a vérbe, s ez 6démahoz ve-
zet (1asd 20. fejezet).

Ionosszetétel

A Na* a leggyakoribb ion a plazméban, a plazma ozmolalita-
sanak, s igy a vér térfogatdnak f6 meghatarozoja. A f6bb ionok
koncentrécidja az dbrdn lathatd, de kisebb mennyiségben mas
ionok is jelen vannak (pl. nyomelemek). Az ionkoncentraciok
valtozasainak jelent6s kovetkezményei vannak az excitdbilis
szovetekre nézve (pl. K*, Ca?*). A Na*, K* és CI- a plazmdban
teljesen disszocidltak, mig a Ca>* és Mg?* részben plazmafehér-
jékhez kotott, igy a szabad koncentracidjuk a teljesnek [50%-a.

Fehérjék

A normalis plazma 0sszfehérje koncentraciéja 65-83 g/l; mivel a
fehérjék molekulatomege nagymértékben valtozik, a molaris
koncentraci6 egy kozelitd érték. A legtobb plazmafehérje a y-
globulinok kivételével (1asd lejjebb) a mdjban szintetizalodik. A
fehérjék savként vagy bazisként egyarant viselkedhetnek az NH,
és COOH csoportok egyiittes jelenléte miatt. 7,4-es pH-nal f6leg
anionos (savas) formdban vannak. A H* felvételi és leadasi ké-
pességiik azt jelenti, hogy pufferként miikddnek, habar a plazma
pufferkapacitdsdnak csak [15%-at teszik ki. A plazmafehérjék-
nek fontos transzport funkcidjuk van. Szamos hormont (pl. kor-
tizol és tiroxin) és fémeket (pl. vas) kotnek meg, és fontosak sok
gydgyszer vérben torténd széllitdsaban, amelyeket szintén meg-
kotnek. Kovetkezésképpen megvaltoztathatjdk ezen anyagok
szabad koncentraciéjat és igy azok bioldgiai aktvitasat.

A plazmafehérjék tipusai

A plazmafehérjéket albumin ([(¥8 g/1), globulin ([R5 g/l) és
fibrinogén ([2-4 g/1) frakcidkba soroljuk. A globulinok tovabb
osztalyozhatdak, mint a-, 3-, y-globulinok, melyek szamos, kii-
16nboz8 fehérjét tartalmazhatnak. A B-globulinok tartalmazzédk
a transzferrint (vasszallitds), a komplement 6sszetevdit (immun-
rendszer), a protrombint és a plazminogént, amelyek a fibrino-
génnel egyiitt a véralvaddsban vesznek részt (lasd 7. fejezet).
A legfontosabb y-globulinok az immunglobulinok.

Vérsejtek

Felnéttben valamennyi vérsejt a voros csontvelében termeld-
dik, bar magzatban, illetve feln6ttben csontvelkarosodat kove-
téen a méjban és lépben is képzddnek. A csontveld kis szdmban
tartalmaz el nem kotelezett Gssejteket, amelyek kiilon-kiilon
valamennyi sejtvonal irdnyaban elkotelezett Gssejtekké diffe-
rencidlédnak. A f6bb sejttipusok atlagos szdma az abran lathato.

Erythrocytak

Az erythrocytdk (vorosvérsejtek) a vérben messze a legnagyobb
szamban el6forduld sejtek, koncentracijuk férfiakban [5,5 x
10'2/1 (vorosvérsejtszam, RBC). A benniik 1évé hemoglobin fe-
lelés az O,-széllitasért €s fontos szerepet jatszik a sav-bazis
egyensilyban. Az erythrocytdk bikonkav korongok és nem tar-
talmaznak sejtmagot. Formdjuk és rugalmassaguk lehet6vé te-
szi, hogy konnyen deformdlddjanak és keresztiiljussanak a ka-

pillarisokon. Az erythrocyta szedimentaciés rata (ESR, voros-
vérsejt-siillyedés) az a szint, amelyre az alvaddsgitld jelenlété-
ben allni hagyott vérbdl a sejtek kitilepednek. Ez emelkedett,
amikor a sejtek Osszedllnak (pénztekercsképzddés), terhesség
idején és gyulladdsos betegségekben. Alacsony plazma fibrino-
gén esetén a siillyedés csokkent. Az erythrocytdk normadl térfo-
gata 85 fl (85 x 10-13/1; atlagos vorosvérsejt-térfogat, MCV) és
[BO pg a hemoglobin tartalmuk (30 x 10-'%/g; atlagos vorosvér-
sejt-hemoglobin, MCH). Az atlagos vorosvérsejt-hemoglobin-
koncentraci6 (MCHC) igy koriilbeliil 350 g/l. A vér literenként
atlagosan 160 g (férfiak) és 140 g (n6k) hemoglobint tartalmaz.
Az erythrocytdk atlagos élettartama 120 nap. Képzddésiiket
(erythropoesis) €s az erythrocytdk betegségeit a 6. fejezetben
targyaljuk.

PCV Hb
RCC” MCH =

MCH

Hb
Mcv = mcv Y pey

RCC MCHC =

Leukocytak (fehérvérsejtek)

A leukocytak a szervezetet védik a fert6zésektSl. A normalis tel-
jes szdmuk feln6ttekben 4-11 x 10%/1, bdr jelentSs eltérések is
el6fordulhatnak. Ujsziiléttben a szamuk [20 x 10'%/1. Hirom 6
tipusuk van jelen a vérben: granulocytak, lymphocytak és
monocytak. A granulocytdk tovabb osztalyozhatéak semlege-
sen fest6dd granulumokat tartalmazé neutrophilekre, savanyu-
an fest6d6 granulumokat tartalmazé eosinophilekre és baziku-
san fest6d6 granulumokat tartalmazé basophilekre. Valameny-
nyien a gyulladdsos vdlaszban vesznek részt és belSliik gyulla-
dasos medidtorok szabadulnak fel.

A neutrophilek a fert6z€s teriiletére vandorolnak (kemotaxis)
és a baktériumokat fagocitézissal semmisitik meg. Nagyon ro-
vid, [b o6ranyi féléletidejiik van. Az eosinophilek kevésbé moz-
gékonyak és a nagyobb parazitdk ellen hatékonyak. Szamuk
emelkedett allergids betegségekben. A basophilek hisztamint és
heparint tartalmaznak €s a szoveti hizdsejtekre hasonlitanak.

A lymphocytdak a csontvel6bdl szarmaznak, de a keringésbe
val6 visszatérésiik eldtt a nyirokcsomoékban, a 1épben és a
thymusban érnek meg. Tobbségiik a nyirokrendszerben marad.
Az immunrendszer kritikus alkotéelemei és immunglobulino-
kat (antitesteket) termelnek.

A monocytaknak éttetszd citoplazmdjuk van és a granulocy-
tdkndl nagyobbak. Csontveldi érésiik utdn kb. 72 6rat keringenek
a vérben, mieldtt kilépnek a szovetekbe és macrophagokka ala-
kulnak, kialakitvan a reticuloendothelialis rendszert a méjban,
a 1épben és a nyirokcsomékban.

Thrombocytak

A thrombocytak a csontvelben a megakaryocytakbol kialaku-
16 kis (kb. 3 pm) hdélyagszerii képletek. Dense granulumokat,
microtubulusokat és lisosomakat tartalmaznak és ADP, illetve
kollagén receptorokkal rendelkeznek. A granulumok szeroto-
nint (5-HT) és ADP-t tartalmaznak. Fontos szerepiik van a hae-
mostasisban (lasd 7. fejezet). A thrombocytdk élettartama kb.
4 nap.
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6. Az erythropoesis, a hemoglobin és az anaemia

Csontveld

Keringés

Kiilonféle anaemidk jellemzdi

Elkdtelezett dssejt

El nem kotelezett
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N
Korsi ——  Normoblast ——p Keéséi

@

Eritropoetin I

Ossejt
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=
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v
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[ |

Vas Bilirubin
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vordsvérsejt

-

Széklet, vizelet

Vords- Microcytds Macrocytds
vérsejtek alacsony MCV (<80 L) emelkedett MCV (>95fL) Normalis sejtek Deformlt
Csontveld Egyenetlen normoblastok Hyperplasticus Megaloblastos Normalis Normalis
Vostartalom ¢ Normlis vas
Példa Vashidny Thalassaemia Byy-, folsavhiany | Méjbetegség Akut vérvesztés Sphaerocytosis
(leggyakoribb ok) Hemszintézis Alkoholabizus Krénikus betegség Sarlésejtek
zavara (ritka) (Aplasticus anaemia) Schistocytdk
Tipus Microcytds hypochrom Macrocytds Normocytds Haemolyticus
normochrom

6.1

Az erythropoesis 1j vorosvérsejtek (erythrocytak) képzését je-
lenti. Az anaemia barmely olyan allapot, melyben csokkent a
vér hemoglobintartalma, mely a vér kdrosodott O,-szallité ké-
pességét eredményezi. Néhdny anaemia rendellenes hemoglo-

binnal tarsul.

Erythropoesis

A vorosvérsejtek a feln6tt csontvelejében €s a magzat méjaban,

sz

Iépében 1év6 elkotelezett Gssejtjekbdl szarmaznak. FelnSttek
esetében a csontvel$ karosoddsa a médjban és a 1épben is eredmé-
nyezhet vorosvérsejtképzést. Az elkotelezett Gssejtek erythro-
blastta (korai normoblast) differencidlédnak, melyek viszony-

lag nagyok (kb. 15 pm) és maggal rendelkeznek.

A differencidl6das sordn a sejtek zsugorodnak, hemoglobin
képz4dik, a kés6i normoblastokban a mag széttoredezik és el-
tlinik. A fiatal vorosvérsejt megfestve hdlozatos szerkezetet mu-
tat ezért reticulocytanak nevezik. Amint a sejt 6regszik, a hald-
zat eltlinik és felveszi a jellegzetes bikonkdv alakot. Normalisan
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a kering6 vorosvérsejtek 1-2%-a reticulocyta. Ez né fokozott
erythropoesis esetén, melyet példaul emelkedett eritropoetin
szint okoz. Naponta kb. 2 X 10'! vorosvérsejt képzadik a csont-

velSben.

Az eritropoetin egy glikoprotein hormon, mely felnéttekben
féleg a vesében termelddik. Magzatban f6 forrdsa a mdj. Az
eritropoetin emeli az elkotelezett Gssejtek szamat, valamint el6-
segiti a vorosvérsejtképzést. Az eritropoetinképzés novelését
eredményezd kulcsinger a hypoxia. A tengerszint feletti na-
gyobb magassag €s a kronikus 1€gzdszervi megbetegedés a vér
pO,-t csokkenti, emiatt a vorosvérsejtszam (polycythaemia) és
a hematokrit jelentdsen emelkedik. Vesebetegségben, krénikus
gyulladas és majcirrhosis esetén csokkenhet az eritropoetinszint,

mely anaemidhoz vezet.

A vorosvérsejteket kb. 120 nap elteltével a mdjban és a 1ép-

sz

ben 1év6 macrophagok pusztitjak el. A 1ép elkiiloniti és eltdvo-
litja a sériilt vorosvérsejteket is. A hem csoport lehasad a hemog-
lobinrdl és biliverdinné, majd bilirubinna alakul. A vas a




transzferrin, egy vasszallit6 fehérje segitségével keriil ismételt
felhasznalasra, vagy ferritinként tarolodik. A bilirubin egy sar-
gasbarna vegyiilet, mely az epével vélasztédik ki. Fokozott he-
moglobinlebomlas tobb bilirubint eredményez, mely a szovete-
ket elszinezi (sargasag).

Hemoglobin

A hemoglobin négy alegységbdl all, mindegyik egy polipeptid
globinldncot és egy vastartalmd porfirint, hemet tartalmaz.
A hem szukcinilsavbol és glicinb6l képzadik és egy ferro (Fe?t)
vasatomot tartalmaz. Ebbdl kovetkezik, hogy egy molekula he-
moglobin 4 vasatommal rendelkezik és négy O,-molekulat kot
meg. A globinldncoknak megfeleléen szdmos kiilonféle tipusi
hemoglobin 1étezik. A hem rész 4lland6. A felnSttek hemoglo-
binja (HbA) két a és két -lancot tartalmaz. A magzati hemog-
lobinban (HbF) a két B-lanc helyén két y-lanc taldlhaté melynek
nagy az affinitdsa az O,-hez. Rendellenes hemoglobinok okoz-
zék a haemoglobinopathidk kiilonb6zé formadit.

A haemoglobinopathidk koziil a sarlésejtes anaemia a leg-
fontosabb, amely a fekete populdcié 10%-aban fordul el8. Oka,
hogy a [-lancban az egyik glutaminsavat valin helyettesiti; az
igy képz6d6 hemoglobin a HbS. Alacsony pO,-nél a HbS géllé
alakul, a vorosvérsejt deformacidjat (sarlé alak) okozva. A sejt
kevésbé flexibilis, fragmentéciora hajlamos és nagyobb ardnyu
macrophagok okozta vorosvérsejt-pusztulds észlelhetd. A HbS a
mendeli szabdlyoknak megfeleléen 6roklédik. Heterozigétik,
kevesebb mint 40% HbS-tartalommal altaldban tiinetmentesek
(sarlosejtes jelleg). A tobb mint 70% HbS-sel rendelkez6 ho-
mozigétaknal viszont kilakul a klasszikus sarlosejtes anaemia.
Akut fajdalmas epizdédok észlelhetdk, amelyek érelzar6dasok-
nak, vorosvérsejtek majban és 1€pben torténd sequestratidjanak
tulajdonithat6k, és gyakran alakulnak ki labszarfekélyek.

A thalassaemiat vagy az a, vagy a B-lancok szintézisének
zavara okozza. Szdmos gén érintett. B-thalassaemidban vagy ke-
vesebb vagy egydltaldn nincs B-lanc. Igy az a-lancok a y-(HbF),
vagy 0-lancokkal (HbA?) kapcsolédnak. Thalassaemia majorban
(sulyos thalassaemia) magas a (HbA,), valamint a (HbF) szint,
az anaemia stlyos. A m4j és a 1ép megnagyobbodott, a csontok
megnagyobbodasa jellegzetes arcvonasokat eredményez. Rend-
szeres a transzfizids igény, amely vastiltelitéshez vezet. A he-
terozigéta (B-thalassaemia minor tiinetet nem okoz, bar a HgA-
szint emelkedett és a vorosvérsejtek microcytaerek, hypochro-
mok, azaz az atlagos sejttérfogat (MCV), az atlagos hemoglo-
bintartalom (MCH) és az atlagos hemoglobinkoncentracio
(MCHC) csokkent. a-thalassaemiaban kevesebb vagy nincs -
lanc. Az ut6bbi esetben a hemhez 4 y-lanc kapcsolédik (Hb
Barts), de nem kot O,-t. Az ujsziilotteknek hatalmas 1épiik és
majuk van, valamint oedemasak (hydrops foetalis), és nem ma-
radnak életben. Ha néhdny a-lanc jelen van, a beteg megéri a fel-
néttkort, mivel képes lehet valamennyi HbH (négy (3-lanc) kép-
zésre; ezek kicsapddnak a vorosvérsejtekben, melyek a 1épben
elpusztulnak, igy az megnagyobbodik.

Anaemia
Néhany anaemia egyszerlien vérvesztés (vérzés, erds menstrud-
cif), vagy krénikus megbetegedés (pl. fert6zés, daganatok, vese-

elégtelenség) eredménye. Ha a sejteknek egyébként normadlis az
MCYV és MCH értéke, ezt az allapotot normochrom normocy-
taer anaecmidnak nevezik.

Az aplasticus anaemiat aplasztikus (nem miikodd) csontve-
16 eredményezi, mely pancytopeniat okoz (csokkent voros-, fe-
hérvérsejt- és vérlemezkeszam). Ez veszélyes, de ritka allapot.
Okozhatjak kiilonféle vegyszerek vagy gydgyszerek (f6leg da-
ganatellenes szerek), sugdrzas, fert6zések (pl. virushepatitis,
tbe) és terhesség, amikor a haldlozasa 90%-os. Létezik egy ritka
orokletes dllapot, a Fanconi-anaemia, mely az ssejttermel6dés
és -differencidlédés zavarat idézi el6. A klinikai tiinetek kozé
tartozik az anaemia, vérzések és fertdzések. Valtozo 4llapot,
amely akdr spontdn remissziot, vagy szakaszos, illetve fokozatos
allapotromlast mutathat. Fenntart6 kezelésként transzfuziok al-
kalmazhatok, de hosszutava kezelésként csontvel§-atiiltetésre
van sziikség.

A haemolyticus anaemia a vorosvérsejtek igen nagy aranyu
pusztulasanak kovetkezményeként alakul ki, mely igy sdrgasa-
got okoz. Ez inkompatibilis transzfiziéhoz, djsziilott haemoly-
ticus anaemiajahoz (1asd 8. fejezet), koros vorosvérsejt-fragili-
tashoz, valamint kéros hemoglobinokhoz és szamos egyéb be-
tegséghez — beleértve autoimmun, méj- €s drokletes megbetege-
déseket — tarsul.

Orokletes haemolyticus anaemiaban (familiaris sphaerocy-
tosis) a vorosvérsejtek inkdbb gomb alakiiak, torékenyebbek, és
gyorsabban pusztulnak el a 1épben. Viszonylag gyakori, 5000
kaukazusi koziil egy érintett. A sargasag altalanos, de sziiletés-
kor nem allandé, és akar néhany év milva is jelentkezhet. A be-
tegeknél fertézéseket kovetéen aplasticus anaemia fejlédhet ki,
valamint a csontveld fokozott miikodésének eredményeként ki-
alakulé folsavhidny kovetkeztében megaloblastos anaemia je-
lentkezhet. A 1épeltavolitas rendszerint javasolt.

Megaloblastos anaemia: a normoblast kifejlédéséhez B,-
vitaminra (cianokobalamin) és folsavra van sziikség, melyet
rendszerint vassal egyiitt adnak terhességben. A B,,-vitamin- és
félsavhidny szokatlanul nagy normoblastok (megaloblastok)
kialakuldsdhoz vezet, melyek macrocytakka érnek. Ezekben
emelkedett az MCV és az MCH, bar az MCHC normalis. A v6-
rosvérsejtszam jelentSsen csokkent és a pusztulasi arany foko-
zott. A folsavhiany éltalaban hidnyos taplalkozassal fiigg Ossze,
kiilonosen id6sek €s szegények korében. Alkoholizmus gatolja a
félsav felhaszndlasat. Néhany antikonvulziv gyégyszer (pl. phe-
nytoin) folsav-antagonista hatdsi. Az anaemia perniciosat a
B ,-vitamin hidnya okozza, mert felszivéddsa a bélcsatornabol
gatolt. A B,-vitamin az ileumon keresztiil a gyomornyalkahar-
tya éltal termelt intrinsic faktorral alkotott komplexben szivé-
dik fel. A gyomornyélkahartya kdrosoddsa anaemia perniciosat
okoz. B ,-hidny el6fordulhat szigoru diétat tarté vegetaridnusok-
ndl is.

Vashiany: a napi diétds vasigény kicsi, mert a szervezet ha-
tékony ujrahasznositd rendszerrel rendelkezik. Ez jelentGs vér-
vesztés esetén nd. A menstruacids vérzés miatt nékben nagyobb
a diétas vasigény, mint férfiakban. Ez az igény emelkedik terhes-
ség alatt. A vashiany a hemoglobinképzés karosodasat okozza
és microcytaer hypochrom anaemidhoz vezet.
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/. Haemostasis és thrombosis
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7.1

Haemostasis

Kezdeti valasz

Az érfal vagy az endothelium sériilésének hatdsara a kollagén
érintkezik a vérrel. A vérlemezkék a kollagénhez tapadnak és
aktivalodnak, szerotonin (5-HT) és ADP szabadul fel. A 5-HT
erds érsziikitd, a helyi erek 0sszehizédasa csokkenti a sériilt te-
riilet vérellatasat. Ez a vélasz egy gyors és eredményes modszer
a vérvesztés korldtozasara, de csak ideiglenesen tarthaté fenn.
Ha az alvadék képz8dését megakadalyozzuk (15 masodpercen-
ként letorolve), a vérzés megsziintéig eltelt id6 hatékony mérgje
ennek a kezdeti valasznak (vérzési idd), mely normalisan 2-6
perc.

Véralvadék-képzodés

Az aktivalt vérlemezkékbdl szdrmazé ADP més vérlemezkéket
aktival, melyek allabakat bocsatanak ki és tapaddssa valnak.
Egyre tobb tapad azokhoz, amelyek a sériilt felszint boritjak, 1ét-
rehozvan az alvadast (thrombocytaaggregacié). Az alvadék
puha thrombocytadugéva novekszik, mely megakadalyozza a
tovabbi vérvesztést. Ezt aztdn megerdsiti a fibrin, amely a
thrombocytédkat és vérsejteket Osszetartja. A fibrinlerak6dashoz
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az alvadasi faktorok egy Osszetett kaszkadja sziikséges (lasd a
7.1 abran, balra lent).

Fibrinlerakodas

A fibrin a fibrinogénbdl, egy oldhat6 plazmafehérjébél alakul
ki. A protedz enzim, a trombin hasitja a fibrinogént, tapadds és
oldhatatlan fibrinmonomereket eredményezve. A XIII. faktor
és Ca?* jelenlétében a monomerek polimerizdlddnak, kialakitva
a stabil alvadékot. Késdbb a thrombocytdk alldbainak sszehu-
z6dasa kovetkeztében az alvadék az eredeti méretének [H0%-ara
hizédik 6ssze, szivéssd és rugalmasabba valik. A retrakcié a

sebszdjak 0sszehizdsaval segiti a sebgydgyulast.

A trombin aktivdlodasa

A trombin nincs jelen a plazmaban, de termelédik, ha a X. fak-
tor aktivdlja a protrombint. Ehhez Ca?*-ra, V. faktorra és
foszfolipidekre (PLD) van sziikség. Két 1t vezet a X. faktor ak-
tivalodasahoz. Az extrinsic aton, a sériilt szovetekbdl trombo-
plasztin szabadul fel; ez VII. faktorral egyiitt kozvetleniil akti-
vdlja a X. faktort. Az az id6, amely ahhoz sziikséges, hogy a
plazméhoz adott tromboplasztin azt megalvassza (fibrinogén és



Ca?* feleslegében) a protrombinidé, normalértéke kb. 14 s.
A protrombin id6 megnyulik, ha a protrombin, vagy az V., VIL.
és X. faktor hidnyzik.

Az intrinsic 1t lezajlasa perceket vesz igénybe. A XII. fak-
tort a szovetsériilést kovetd kollagén és egyéb anyagok felszin-
re keriilése aktivdlja. In vitro negativ toltésli anyag aktivalja (pl.
iiveg). Az alvadasi kaszkdd soran a X.faktor aktivdlodik, ehhez
Ca?*-ra és foszfolipidekre van sziikség (7.1 dbra).

Az alvadasi kaszkad egy onerdsitd folyamat, melynek soran
egy kis stimulus nagy mennyiségi fibrint eredményez. A kezde-
ti folyamatok perceket igényelnek, mig a trombin aktivdlédasa
¢s késdbb a fibrin lerak6ddsa mar masodpercek alatt lezajlik.
Igy, ha a vért iivegbe helyezziik, van egy 5-10 perces késés, mi-
el6tt az alvadék hirtelen kialakul (alvadasi id6). Az alvadék
gyors kialakuldsa fontos a haemostasis szempontjab6l. Haemo-
philia esetén az alvadék lassan alakul ki €s hatastalan.

Az alvadék feloldédasa és az alvadas inhibitorai

Az alvadékot a fibrin lebomlasa (fibrinolizis) semmisiti meg.
A fibrint a plazmin bontja le. Ez a plazmaban a plazminogénbdl
alakul ki a trombin és a plazminogénaktivatorok 4ltal. A fibri-
nolizis az alvadasndl jéval lassabb. Plazminogén aktivatorok a
sériilt szovetekbdl szabadulnak fel, s magukban foglaljdk az
urokinazt.

Fontos, hogy az alvadékok nem megfelel§ helyeken ne ala-
kuljanak ki. A kering6 protedzinhibitorok (antitrombinok) ga-
toljdk a thrombint és az egyéb faktorokat. A heparin a hizosej-
tekbdl szarmaz6 szulfatalt poliszacharid, amely az antitrombin
[II-mal egyesiilve egy hatékony trombininhibitor. Az endothe-
liumbdl szarmazé prosztaciklinek és a nitrogén-oxid csokken-
tik a thrombocytaaggregiciot. Az endothelsejtek trombomodu-
lint termelnek, amely megkoti a trombint. Ez a komplex aktival-
jaaprotein C-t, amely a kofaktordval, a protein S-sel inaktival-
ja az V-0s és VlIlI-as faktort. A protein C egy plazminogénakti-
vator-inhibitort is inaktival, igy elGsegiti a fibrinolizist.

A haemostasis hibai

Szamos orokletes haemophilia 1étezik, melyeket az alvadési
faktorok hidnya okoz. Az alvadasi id6 megnyult, de a vérzési
id6 normalis. A leggyakoribb a haemophilia A, ahol a VIII. fak-
tor hidnyzik. Nemhez kototten 6roklédik, és a férfiakat érinti.
A Christmas-betegség a IX. faktor hidnya. A mijnak sziiksége
van K-vitaminra a protrombin, valamint a VII., IX., és X. fak-
tor termeléséhez. K-vitaminhoz a szervezet a bélbaktériumokbol
és az ételbdl jut hozza. A zsirfelszivodas rendellenességei K-vi-
tamin-hidnyt €s tokéletlen alvadast okozhatnak, ilyenkor a pro-
trombin-id6 megnyilt. A purpura a bdr és nyélkahartyak sérii-
1€kenységével és spontdn vérzéseivel kapcsolatos. A tokéletlen
haemostaticus vazokonstrikcié okozhatja, a vérzési id6 ilyenkor
megnytlt. A purpurdk néhdny tipusa a vérlemezkék csokkent
termel8désével kapcsolatos (thrombocytopenia). Az alvadasi
id6 esetleg csak enyhén nyult meg, de az alvadék puha és nem
retrahalddik, ezaltal kevésbé hatékony.

Thrombosis
A thrombosis a haemostasis nem megfelel$ aktivalédasa, amely
véralvadék (thrombus) kialakuldsit eredményezi egy éren be-

lil. Ez elzdr6dast okozhat, mely egy kritikus artéria esetében ve-
szélyes (pl. coronaridk, cerebralis artéridk). A vénas thrombusok
legfébb veszélye az embolisatio, amikor azok leszakadvan a ke-
ringésben mashova eljutnak. Ez tild6emboliat okozhat, amely
gyakori haldlok.

Harom 6 tényezd hajlamosit thrombosisra, melyeket Vir-
chow-triaszként emlitenek. Ezek: (i) endotheliumkdrosodds;
(i) csokkent, vagy turbulens vérdramlas, és (iii) hiperkoagula-
bilitas. Az (i) az artérids thrombusok legfontosabb oka, mig a (ii)
és a (iii) fontosabb a vénds alvadékok képz&désében. Az endo-
thelium kédrosoddsa egyéb ok nélkiil is véralvadék kialakuldsa-
hoz vezethet. A myocardialis infarktus okozta endocardium-
sériilés gyakran kamrai thrombus képz6déshez vezet. Az athe-
romatosus plakkok is thrombosisra hajlamositanak. Turbulens
véraramlas vagy hemodinamikai igénybevétel (pl. hypertensio)
endothelsériilést okozhat. A csokkent véraramlas (stasis) egy-
részt a vénds thrombosisok kialakuldsdnak egyik legf6bb oka,
madsrészt az atrioventricularis (AV) billenty( stenosisat kovetd-
en gyakran kialakul6 pitvari thrombusokért is felelds (lasd 48.
fejezet). A pangds lehet6vé teszi, hogy a thrombocytdk érintkez-
zenek az érfallal valamint az aktivalt alvadasi faktorok felgyiil-
jenek, mivel a friss vér nem mossa ki azokat. Ez akadalytalan
thrombusképzddéshez vezethet.

Hiperkoagulabilitas szamos velesziiletett és szerzett beteg-
ségben el6fordulhat. A magas vérlemezkeszam (thrombocyto-
sis) fokozza a thrombosis valdszintiségét. Thrombosis szarmaz-
hat az V-faktor hibdjabol (Leiden-mutacid), amely megakada-
lyozza a protein C altali inaktivacidjat. A Leiden-mutéci6 az ora-
lis fogamzasgatlok thrombosist eldsegitd hatdsanak rizik6fakto-
ra. Ez egy riziké6faktor oralis contraceptivumok szedése esetén.
A protein C-, protein S- és az antitrombin III-hidny szintén fon-
tos a thrombosis eldsegitésében.

Az egyszer kialakult thrombus valtozhat. A fibrinolizis annak
feloldédasat, még tobb fibrin és vérlemezke felhalmozodasa a
fel, id6vel endothel- €s simaizomsejtek araszthatjdk el és fibro-
tikus atalakuldson megy keresztiil (szerviilés). Csatorndk ala-
kulhatnak ki a thrombuson Keresztiil (rekanalizacio), lehetévé
téve Ujra a véraramlast. Végezetiil a thrombus beolvadhat az ér-
falba.

Antikoagulansok

Az alvadasi folyamat szdmos pontja Ca2*-ot igényel. A vérhez
taroldskor a Ca’*-ot megkotd kelatképzd anyagok keverhetd-
ek. Ilyen példaul a citrat, az oxalat és az EDTA. In vivo anti-
koagulans terapidhoz egyéb anyagokat hasznalunk. A hepa-
rin gyorsan hat és hatdsa néhdny 6raig tart. A K-vitamin an-
tagonistak, mint a warfarin és a dicumarol, a protrombin ter-
mel6dését gatoljak és csak in vivo hatékonyak. Hatdsuk lassan
alakul ki, de ha kialakult, elhagydsuk utdn is napokon keresztiil
megmarad. Kisdézist aszpirin gatolja a thrombocytaaggrega-
ciot a ciklooxigenaz gatlasa révén, megvaltoztatvan az egyen-
sulyt a prosztaciklin és a thrombocytaaktivaciét okozé trom-
boxan A, kozott. Az antikoaguldns terdpidt a 39. és 41. fejezet-
ben targyaljuk.
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8. Vercsoportok és transztuziok
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0-s sejtek ‘
s pandbm . AB hes Nincs A ATk 28% 28% %
: ‘ N B 10% 2% 20% —
AB 4% 13% 5% —
s sefek ) v e 0 | e | ww | e | o
0-s plazméban
"‘\‘ i
nti-
TR
S
Anti-A
0 Nincs *Q& és
Anti-B . . R
m Biztonsiigos transzfiric? m Rh-vércsoporteloszlas (kaukazusiak)
Donor Populacion belili Genotipus szerinti
Recipiens A B AB 0 dltaldnos donor (soport megoszlds megoszlds
A igen nem nem igen RH - 85% 35% DD
B nem igen nem igen 48% Dd
0 .
AB igen igen igen igen 2 egyéb +D
(dltaldnos recipiens) RH+ 15%
0 nem nem nem igen
8.1
Vércsoporlok kiilonboznek. Az antigének mas szovetek glikoproteinjeiként is

Ha kiilonb6z6 egyénekt6l szdrmazé vérmintdkat egymdssal
osszekeveriink, bizonyos keveredések eredményeként a voros-
vérsejtek egymadssal dsszecsapzddnak (8.1a dbra). Ezt aggluti-
nacionak nevezik, mely inkompatibilis vércsoportok esetén ala-
kul ki. Akkor fordul el8, ha a vorosvérsejtmembran felszinén el-
helyezked6 antigének (agglutinogének) a plazmaban megtalal-
haté specifikus antitestekkel (agglutininekkel) reagalnak. Ha az
antitestek mennyisége (vagy titere) elég magas, a kiilonb6z6 vo-
rosvérsejtek felszinén 1évd antigénekhez kotddnek és egymads-
hoz tapasztjdk a sejteket, melyek késdbb megrepednek
(hemolizalnak). Ha ez vératomlesztést kovetGen torténik,
anaemidhoz és egyéb sulyos szovédményekhez vezethet. A leg-
fontosabb vércsoportok az ABO-rendszer és az Rh-(Rhesus)
csoportok.

Az ABO-rendszer

Az ABO-rendszert 4 vércsoport alkotja: A, B, AB és 0. A vér-
csoport pontos meghatarozasa a vorosvérsejteken levg két anti-
gén, az A és B, valamint a plazmdban a nekik megfelel6 a- és
[-antitestek jelenléte vagy hidnya alapjan torténik (8.1b dbra).
A vordsvérsejteken levs A- és B-antigének altaldban glikolipi-
dek, melyek termindlisan elhelyezkedd cukormolekuldjukban
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megtaldlhatdk, beleértve a nydlmirigyeket, hasnydlmirigyet, tii-
doét és heréket, valamint a nydlat és az ondot is.

Az A-vércsoport A-antigént és [3-antitestet, a B-vércsoport B-
antigént és O-antitestet tartalmaz. Az AB vércsoport mind az A,
mind a B antigént tartalmazza, de egy antitestet sem. A 0-vércso-
port egy antigént sem, de mind az a- mind a (-antitestet tartal-
mazza. Ebbdl kovetkezik, hogy B-vércsoporti embernek nem
adhat6 A-vércsoportu vér és forditva, mert a recipiensben az an-
titestek reagdlnak a donor vordsvérsejtek nekik megfelel$ anti-
génjeivel és agglutindciét okoznak (8.1c dbra). Mivel az AB-
vércsoporti emberek plazméja sem O sem [3-antitestet nem tar-
talmaz, 6k barmilyen vércsoportu vérrel transzfundalhatdk és al-
talanos recipienseknek nevezik Gket. 0-s vorosvérsejtek sem-
milyen antigént sem hordoznak, ezért barmilyen betegnek adha-
tok. A O-vércsoportii embereket ezért altalanos donoroknak
nevezik. Bar a 0-vércsoport mindkét antitestet tartalmazza, ez 4l-
taldban figyelmen kiviil hagyhatd, mert a vératomlesztés soran
felhigul, valamint a recipiens plazma szabad antigénjeihez kot6-
dik és semlegesitédik. Ha nagy mennyiségli, vagy ismételt
transzfiziokra van sziikség, megegyezs vércsoporti vér haszna-
latos.



Az ABO-vércsoportok éréklodése

Az A- és B-antigének expresszidja genetikailag meghatirozott.
Az A és B allelomorf tulajdonsagok (alternativ géntipusok) do-
minansak, a 0 recessziv. Ezért mind az AO (heterozigéta) mind
az AA (homozigota) genotipushoz A-fenotipus tartozik. Az
AB-genotipus mindkét antigént termeli ennélfogva a vércsoport
AB. Az egyes vércsoportok ardnya a rassz szerint véltozik (8.1d
dbra), bar a 0-vércsoport a leggyakoribb (35-40%). Bennsziilott
amerikaiak csaknem kizarélag 0-vércsoportiak.

Rh-csoportok

A populicié kb. 85%-anak a vorosvérsejt membranjan megtalal-
hat6 a D-antigén (8.1e 4dbra). Ezeket az embereket Rh+ (Rhesus
pozitiv)-nak nevezziik, mig akiknél az antigén hidnyzik, Rh-ne-
gativnak. (Rh—). Az ABO antigénekt6l eltéréen a D-antigén nem
taldlhaté meg mads szervekben. A D-antigén antitestje (anti-D-
agglutinin) normalisan nem taldlhaté meg az Rh-negativ egyé-
nek plazmdjdban, de viszonylag kis mennyiségli Rh-pozitiv vér
bevitele szenzitizaciét, majd azutin antitesttermelddést eredmé-
nyez. Ez bekovetkezhet vératomlesztésnél, vagy ha az Rh-nega-
tiv anyanak Rh-pozitiv gyermeke van és a magzati vorosvérsej-
tek a sziilés alatt az anyai keringésbe keriilnek. Néha a magzati
sejtek madr a terhesség alatt atjuthatnak a placentan.

Az Rh-csoportok éréklddése

A D-antigénnek megfelelé gént D-nek nevezik, és dominansan
oroklédik. Ha D nincs jelen a kromoszéman, helyét d-nek neve-
zett D allelomorf foglalja el, ez recessziv. D szempontjabdl ho-
mozigdta és heterozigdta egyének Rh-pozitivak. A populacié
kb. 50%-a heterozigéta D €s kb. 35%-a homozigéta. A Rh-cso-
port tipusat rutinszer(ien meghatdrozzdk a leendd sziil6kben,
hogy megallapitsdk a haemolitikus betegség kialakulasanak va-
16szintiségét az utédokban.

Az ujsziilott hemolitikus betegsége

A legtobb terhesség Rh-negativ anya és Rh-pozitiv magzat ese-
tén normdlis, de néhany esetben létrejohet siilyos reakcid. Az
anyai vérben lev$ anti-D-antitestek atjuthatnak a placentin és
agglutinalhatjak a D-antigént expresszalé magzati vOorosvérsej-
teket. Rh-pozitiv magzattal valé elsé terhesség idején altalaban
tdl alacsony az antitesttiter, s igy kovetkezmény nélkiili, de a ko-
vetkezG terhességekben, vagy ha az anya mar el§zetesen szenzi-
tizdlédott Rh+ vérrel, az antitest titer veszélyesen emelkedhet.
A magzati vorosvérsejtek agglutindcidja és a kovetkezményes
haemolizis anaemiat és egyéb szovédményeket eredményezhet.
Ez az Wjsziilott hemolitikus betegségeként vagy erythroblas-
tosis foetalisként ismert. A kidraml6 hemoglobin bilirubinra
bomlik, mely icterust (a szovetek sarga elszinez8dését) okoz.
Ha az agglutinici6 és az anaemia sulyos fokd, a magzat sulyo-
san icterusos és nagymértékben 6démas (hydrops foetalis) és
gyakran in utero, vagy roviddel a sziilést kovetéen meghal.

Megeldzés és kezelés: a megel6z6en nem szenzitizalédott anya
szenzitizaciéja megeldzhetd a sziiletést kovetd anti-D immun-
globulin terdpidval. Ez elpusztitja az anyai keringésben levé
0sszes Rh-pozitiv vorosvérsejtet, mielStt az anyai szenzitizacid
bekovetkezhetne. Ha a magzat vagy az tjsziilott haemolitikus
betegsége egyértelmd, az Rh-pozitiv vér rogton a sziilést kove-
téen kicserélhet6 Rh-negativ vérrel. Mire az djsziilott sajat Rh-
pozitiv vorosvérsejtjei ijraképzbdnek, az anyai anti-D-antitestek
mennyisége veszélytelen szintre csokken. Sargasagban altalano-
san haszndlt kezelés a fototerdpia, mely a bilirubint atalakitja
egy sokkal gyorsabban elimindl6dé vegyiiletté.

Egyéb vércsoportok

Bar 1éteznek mds vércsoportok, ezek csekély klinikai jelentdség-
gel birnak, mivel emberekben ritkdn termel6dnek antitestek a
megfeleld antigének ellen. Azonban torvényszéki orvostani
helyzetekben jelent8séggel birhatnak, pl. apasdg meghatarozasa
esetén. Egy példa az MN-csoport, mely két gén terméke (M és
N). Ebbdl kovetkezben az egyed lehet MM, MN vagy NN, mind-
egyik genom egy sziil6tdl szdrmazik. Mint mds csoportokndl, a
megfelel sziil6k génanalizise csak azt képes meghatarozni,
hogy a férfi nem az apa.

Inkompatibilis transzfiziok hatasai

Ha a transzfiziét kapd plazméja szignifikans titerd d-, B-, vagy
anti-D-antitesteket tartalmaz, a megfelel§ antigéneket hordoz6
donor vorosvérsejtek gyorsan agglutindlédnak és hemolizalnak
(hemolitikus transzfiizios reakcio). Ha a kovetkezményes bili-
rubin felszaporodds kelléen nagymértékd, kifejlédik a hemoli-
tikus icterus. Siulyos esetben veseelégtelenség alakulhat ki.
A donor vérben levé antitestek ritkdn okoznak gondot, mert fel-
higulnak €s eltlinnek a recipiensben.

Vértarolas

A transzfiiziora szant vért 4 °C-on alvadasgatl6 anyag, pl. citrat
jelenlétében — mely keldtot képez a Ca**-mal — tdroljak (ldsd 7.
fejezet). Ilyen koriilmények ellenére is tonkremehetnek a voros-
vérsejtek, bar gliikdz jelenlétében, mely anyagcsere-szubsztrat-
ként szolgal, sokkal tovabb eltarthatok. A sejtmembran Na*-
pumpdja hidegben sokkal lassabban miikodik, ennek eredmé-
nyeként Nat dramlik a sejtbe és K* tdvozik. Ennek hatdsara viz
aramlik a sejtbe, mely ezaltal megduzzad és gombolyiibbé valik.
Hosszantartd tdrolds sordn a sejtek torékenyebbek lesznek és
konnyen hemolizalnak (fragmentalédnak). Sem a fehérvérsej-
tek, sem a vérlemezkék nem tirik j6l a tarolast és mar a transz-
fuziét kovets egy napon beliil elttinnek a keringésbdl. A vérban-
kok normalisan eltavolitjak a donor 6sszes agglutininjét (antites-
teket), bar kis mennyiségli vératomlesztésnél veszélytelenné
vdlva kell6en felhigulndnak. Jelenleg nagyon ligyelnek a poten-
cidlis donorok vérrel atvihetd betegségeinek sziirésére (pl. hepa-
titis, HIV).
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9. Membranpotencial, ioncsatornak es ionpumpak
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9.1

A sejtmembran kettSs lipid rétegbdl 4ll, amely eredendden ke-
véssé ateresztd toltéssel rendelkezd ionok szdmdéra. Azonban
szamos kiilonféle, a kettds réteget athidalé struktira létezik,
amelyeken keresztiil ionok 1éphetnek be a sejtbe, illetve hagy-
hatjak el azt. Az ioncsatornak bizonyos ionok passziv mozga-
sat teszik lehet6vé, mintegy nyildson keresztiil. Ezzel ellentét-
ben az ionpumpak energiat felhasznalva aktivan transzportal-
Jjak az ionokat a membranon keresztiil, altaldban a koncentracié
gradienssel szemben. Az ioncsatorndk és ionpumpék alapvetdek
a sejt mikodéséhez. Szabalyozzdk a sejtmembrinon keresztiili
iongradienseket és meghatdrozzak a membranpotencidlt.

A nyugalmi membranpotencial

Nyugalomban a legtobb aktiv ioncsatorna szelektiv K+-csatorna,
igy a membran a K* részére atjarhatébb, mint egyéb ionok sza-
mara. Az ilyen tulajdonsdgi membrinokat szemipermeabilis-
nak nevezziik. A sejtek nagy negativ toltésti molekuldkat tartal-
maznak (pl. fehérjék), amelyek nem tudnak tjutni a membranon.
A rogzitett negativ toltések pozitivan toltott ionokat vonzanak.

26

Mivel a membrian K+ szdmdra atjarhatobb, ez a K* sejten beliili
felgyiilemléséhez vezet. Azonban a K*-ot a sejtbe vonzé elekt-
romos erét a megnovekedett koncentrdciogradiens ellensilyoz-
za, amely inkdbb kihajtja a K*-ot a sejtbdl. Egyensily alakul ki,
amikor ez a két ellentétes erd pontosan kiegyenliti egymadst. Sziv-
izomsejtekben ez akkor alakul ki, amikor az intracellularis [K*]
0120 mM, mig az extracellularis [K*] ¥ mM. A koncentracio
gradiens ellentétes hatdsa azt jelenti, hogy kissé kevesebb pozitiv
toltés (ebben az esetben K-ion) 1€p be a sejtbe, mint amennyi ne-
gativ toltés (pl. fehérjék) van a sejten beliil. Kovetkezésképpen a
sejt belseje negativ toltési a kiilsd térhez képest (16ltés szepara-
cio) és végeredményként egy membranon keresztiili potencidl
alakul ki. Ha a membréan csak K* szdmdra lenne atjarhatd, az
egyensulyi potencidlt teljes mértékben a K* membranon keresz-
tiilli koncentraci6 gradiense hataroznid meg. Ez a K+ egyensiilyi
potencialja és a Nernst-egyenletbd6l szamolhat6 ki (9.1a dbra).

Az aktudlis nyugalmi membranpotencial (resting mem-
brane potential, RMP) kevésbé negativ, mint a teoretikus K+
egyensulyi potencidl. Ez azért van igy, mert egyéb ionok (pl.



Na*) szintén atjuthatnak a membranon, bar a membran dteresz-
t6képessége ezen ionok részére joval kisebb, mint a K* szdmdra.
A K*-t6l eltéréen, a Nat-koncentracié gradiense tiavol van az
egyensilytél a Na+-K+-pumpa mikodésének eredményeként
(Na*-K* ATP-4z). Ez a pumpa harom Na-iont pumpdl ki a sejt-
bdl két K-ion sejtbe jutasaért cserébe, ATP-t haszndlva energia-
forrasként. Ennek eredményeként az intracellularis [Nat] ala-
csony (10 mM), még akkor is, ha az extracellularis [Na*] magas
(0140 mM). A Nat egyensilyi potencidlja (az a potencidl, ame-
lyen az elektromos €s koncentraci6 gradiens erdi pontosan egyen-
sulyban vannak) kovetkezésképpen erdsen pozitiv (> +65 mV).

Egy kamrai szivizomsejt nyugalmi membranpotencidlja hoz-
zavetSlegesen —90 mV, kozel a K+ egyensiilyi potenciéljahoz. Ez
Na-ionokat vonz a sejtbe. Bar ez a befelé hat6 elektromos vonzas
a K* esetében egyensiilyban van a kifelé¢ hat6 koncentracié gradi-
enssel (ldsd feljebb), a Na* befel€ hat6 koncentrécio gradiense a
Na*-pumpdnak tulajdonithaté. Igy mind a koncentracié, mind az
elektromos erSk befelé vonzak a Na*-ot a sejtbe és az elektroké-
miai gradiens (a koncentracié és az elektromos erdk eredd haté-
sa) befelé irdnyul. A sejtbe aktudlisan belépd Na* mennyiségét a
Na* szamara alacsony membranpermeabilitas és a Na*-ot folya-
matosan kipumpalé Na+-pumpa korldtozza. A Ca* esetében az
egyensilyi helyzet egyértelmd, mivel a Ca>*-koncentracié gradi-
ense nyugalomban sejten kiviil [1,5 mM, sejten beliil (1100 nM.
A Nat kismértéki beszivargasa a sejtbe egy befelé irdnyul6 hat-
téraramot (I,) és enyhe depolarizaciét okoz, igy a nyugalmi
membranpotencial kevésbé negativ, mint a K+ egyensilyi poten-
cialjabol szamolt érték.

Ioncsatornak és kapuzas

Szdmos csatornatipus létezik, melyek mindegyike egy meghata-
rozott ionra nézve szelektiv. Amikor egy csatorna nyitott, az
ionok az elektrokémiai gradiensiiknek megfeleléen passzivan
aramlanak 4t rajta. Mivel az ionok t6ltéssel rendelkeznek, ez egy
elektromos dramot (iondramot) hoz 1étre. Pozitiv ionok belépve
a sejtbe egy befelé iranyuld aramot és depolarizaciét okoznak.
Konvenciondlisan a negativ t6ltésti ionok (pl. CI-) kifelé torténd
dramlésa 4altal 1étrehozott dramot is befelé irdnyulénak nevez-
ziik, mivel a hatdsa azonos. Szivizom- és simaizomsejtekben
excitaci6 sordn a Na* és Ca?* bedramlésat szabalyoz6 csatorndk
nyitottak és a sejt depolarizdlédik. Egy csatorna nyitott és zart
allapota kozotti atmenetet kapuzasnak nevezziik.

Fesziiltségfiiggd csatorndk

A fesziiltségfiiggd csatorndkat (voltage-gated channels, VGCs)
a mebranpotencial kapuzza (9.1b 4bra). A fesziiltségfiiggd Na*
és Ca?* csatorndkat a depolarizacié aktivdlja, és ezek id6figgok:
ha egyszer kinyilnak, azonnal elkezdddik inaktivalodasuk. Az
inaktivalédott csatorndk nem eresztenek at ionokat. Azonban ha
nincsenek zdrt dllapotban, nem tudnak djra kinyilni. Ez csak ak-
kor kovetkezhet be, ha valdban zart allapotba keriilnek, amely
addig nem torténik meg, amig a membranpotencidl nem tér visz-
sza a nyugalmi szintre. Bar a depolarizaci6 soran a fesziiltség-
fliggd csatorndkon (VGCs) keresztiili iondramlds gyorsan nd, de
aztdn a csatorna tipusdnak inaktivdlodasi sebességétdl fiiggd
szintre esik vissza.

Receptorfiiggd csatorndk

A receptorfiiggé csatorndk (receptor-gated channels, RGCs) ak-
kor nyilnak ki, amikor egy hormon, vagy neurotranszmitter (pl.
noradrenalin) kot6dik egy receptorhoz (9.1c dbra). Ez magaban
foglalhatja a G-proteineken (GTP-kotd fehérjék) keresztiili di-
rekt hatast vagy a second messenger rendszereken, mint pld. a
ciklikus AMP-n keresztiili indirekt hatast. A ciklikus AMP fosz-
forildlja a csatorna fehérjéit, €s néhany receptorfiiggd csatornin
kifejtett direkt kapuzastdl eltekintve a csatorna miikodését is mo-
dosithatja, mint pl. a fesziiltségfiiggé Ca>*-csatorndk esetében.
Néhéany csatornatipust intracellularis tényez6k, mint a [Ca%*]
vagy az [ATP] kapuznak.

A csatorna aktivitdsat szabdlyozhatja a membrinpotencidl,
csakigy, mint ahogy az el6bbi 1ényeges befolydst gyakorolhat
ez utébbira. Egy fontos példa a szivizom- és a vascularis sima-
izomsejtek membranpotencialja és fesziiltség-fiiggd Ca* csator-
ndi kozotti kapesolat. A depolarizacio a csatornak kinyildsat okoz-
za, lehet&vé téve a Ca?+ belépését a sejtbe és elinditja a kontrak-
ciét. A szivizomsejtekben a kezdeti depolarizaciét a Nat-csator-
ndk kinyildsa okozza.

Ionpumpak és ioncserélok (9.1d abra)

Az ionok csatorndkon keresztiili passziv mozgdsaval ellentét-
ben, az ionpumpdk energidt haszndlnak fel azok elektrokémiai
gradiens ellenében torténd mozgatdsdhoz. Elsddlegesen inkabb
a citoszol ionkoncentricidinak szabdlyozdsdval, mintsem a sejt
jeladasaval allnak kapcsolatban. Egy fontos példa a Nat-pumpa.
Az ATP-t felhaszndl6 pumpakat elsédleges aktiv transzport
folyamatoknak nevezziik. Egy masik példdja a Ca**-ATP-dz,
amely a citoszolban 1évG Ca?*-ot pumpélja a sejten beliili rakta-
rakba (lasd 11., 12. fejezetek). Szdmos egyéb pumpa vagy cse-
rél6 a Na* elektrokémiai gradiensét hasznélja energiaforrasként,
¢és masodlagos aktiv transzport folyamatoknak nevezziik Sket.
A Na* kotédik a pumpédhoz és az elektrokémiai gradiensének
megfeleléen belép a sejtbe, hatékonyan megcsavarva a pumpat,
igy a mebranon beliil hozz4 k6t6d6 ionok kikeriilnek onnan, leg-
inkdbb egy vizikerék maédjan. Az ilyen mdsodlagos transzport-
folyamatokhoz tartozik a Na*-H*-cseréld, amely eltavolitja a
H*-t a sejtbdl és segit a sejten beliili pH szabalyozasaban, vala-
mint a Na*-Ca?*-cseréld, amely harom Na-iont cserél ki egy Ca-
ionra. A Na*-pumpa gatlészerei (pl. digoxin) a Na*-gradiens
csokkentésével indirekt médon gatoljdk ezeket a folyamatokat.
A pumpdkat a nekik megfelel6 ionok koncentrdcidja serkenti,
bar a second-messenger medidlta foszforildcié médosithatja ak-
tivitasukat.

Az ionpumpak és a membranpotencial kozotti kapcsolat
Néhany pumpa nem azonos mennyiségii toltést szallit a sarco-
lemman keresztiil, pl. a Nat-pumpa (3 Nat 2 K* ellenében) és a
Na*-Ca?*-cserél§ (3 Na* 1 Ca®* ellenében). Az ilyen pumpak ki-
csi, de jelentékeny iondramot hoznak létre, amely befolyasolhat-
ja a membranpotencidlt, és ezért elektrogénnek nevezziik Sket.
A membranpotencidl azonban befolydsolja magukat az elektro-
gén pumpdkat is, ez kiilonos jelentGséggel bir a Na*-Ca?* -csere
esetében a szivizom akciés potencidlja sordn (lasd 10., 11. feje-
zet).

27



10. A szivizom elektrofiziologiaja
és a szivverés mechanizmusa

m Kamrai szivizom AP
Na+-csatorndk nyitva [] Befelé, fy,
Calcsatorngkonyite [0 Befel i
K+-csatorndk nyitva Kifelé,
0 :' 2. fazis
: 3. fizis
mV 0. fizis
: 4. fazis
-90 !
200 ms
Az AP-t néha 4 fazissal irjak le; 0. fazis, gyors depolarizacio;
2. fazis, plato; 3. fazis, gyors repolarizicio és 4. fazis, alapvonal.
Az 1. fazis o kezdefi gyors depolarizécio, legvilagosabban
a Purkinje-rostokban latszik, lasd (d).

m Sinoatrialis csomo AP

CaZ+-csutorngk [ Befele, k;
P — e — . 3
K-csatondk ~— —— T Kifell,

\ Hattérdram, &, ¢

0
mV
- R S W tolés depolariza-| ~
-60 cio meredeksége
hatdrozza meg
-90 a szivritmust

200ms

m A fesziilés és az AP kozotti kapesolat

Fesziilés

>
-

200ms

m AP kiilonhoz6 terilleteken
Sinoatrialis csomod

Atrioventricularis
(somo

Pitvar
0
-90
200
m Purkinje-rostok Kamrak
1. fazis
0
0
-90
90 200 ms
200ms

10.1

Az akci6s potencidl (AP) a sejt 4tmeneti depolarizdcidja, ame-
lyet az ioncsatorndk miikodése eredményez. A sziv AP-ja sza-
mottevéen hosszabb ideig tart, mint ahogy az az idegsejtekben
vagy a vazizomban torténik ([B00 ms [1-3 ms ellenében). Ez a
szivizom esetében meglévé platofazisnak tulajdonithatd, amely
200-300 msec-ig tart.

Kamraizom akcids potencialja (10.1a abra)

Az akcids potencidl kezdete

Nyugalomban a membran leginkdbb a K-ionok szdmadra atjarhat6
és a nyugalmi potencial elsGdlegesen a K*-koncentracio gradien-
sétol fiigg (lasd 9. fejezet). Az AP akkor kezdddik, amikor a
membran a kiiszobpotencialig depolarizalodik (65 mV).
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A kezdeti depolarizaci6 egy szomszédos sejtrol adédik at az inter-
calaris lemezeken keresztiil. A kiiszobpotencidlon a fesziiltség-
fliggd Nat-csatornan keresztiili Nat-bedramlds okozta befelé ira-
nyul6 dram elég naggya valik ahhoz, hogy legy6zze a K*-
csatorndkon keresztiili kifelé irdnyulé dramot, és igy tovabbi de-
polariziciét okoz. Ez azutdn még tobb Na*-csatorndt aktival. A
depolarizaci6é eképpen ongerjesztové valik és egy nagyon gyors
kilengést eredményez (0. fazis; (500 V/s). Ennél a pontnal a nyi-
tott Nat-csatornak miatt a membran ateresztGbb a Nat, mint a K+
szamdra. Kovetkezésképpen a Nat-koncentracié gradiense vélik a
membranpotencidl legf6bb meghatiroz6java, és a sejt a Nat
egyenstlyi potencidlja felé tart (65 mV) (lasd 9. fejezet). Ezt a
potencidlt nem éri el, részben mert a fenndllé K*-permeabilitas ezt



korlatozza, részint a Na*-csatorndk gyors inaktivcidja (zaréddsa)
miatt. A Na*-csatornik nem tudnak tjra aktivdlédni addig, amig a
potencidl nem lesz ismét [+65 mV-ndl negativabb. Ezért egy ma-
sik AP nem vilthat6 ki mindaddig, amig a sejt nem repola-
rizalodik legaldbb eddig a potencidlig (abszoliit refrakter perio-
dus). Egy kissé negativabb potencidlon néhany Nat*-csatorna re-
aktivaladik, lehetdvé téve, hogy egy megfelel6en nagy inger AP-t
véltson ki (relativ refrakter periédus). Valamennyi Na*-csator-
na a sejt teljes repolarizacidjaval egyidében reaktivalodik. A re-
frakter periddus €s az AP szivosszehtizddashoz viszonyitott hosz-
sza (10.1c dbra) azt jelenti, hogy ellentétben a vazizommal, a sziv-
izom nem tetanizalhatd, azaz nem idézhetd el§ szivizomgorces.

A platofizis

A kilengés végén a membran Nat-permeabilitdsa visszatér a
nyugalmi értékre, és ez a vazizom esetében gyors repolarizaciot
eredményez. A szivizomban azonban a membranpotencial
[R50 ms-on keresztiil lassan csillapodik, a joval gyorsabb repo-
larizacids fazis el6tt. A lassu csillapodas id6szaka a platofazis
(2. fazis) és els6dlegesen a fesziiltségfiiggd L-tipusia Ca2*-csa-
tornakon keresztiil a sejtbe beléps Ca?*-nak tulajdonithato,
amely csatorndk viszonylag lassan aktivalédnak, amikor a memb-
ranpotencidl [B5 mV-ndl pozitivabba vilik. A kdvetkezményes
Ca?+-dram (lassu befelé iranyulo aram vagy Ig)), egyiittesen a
csokkent kifelé irdnyulé K+*-drammal, elegendd, hogy lassitsa a
depolarizaciét amig a potencidl (20 mV-ra csokken. A platé
sordn belépd Ca?* 1étfontossdgu a kontrakciéhoz; az L-tipusd
Ca?*-csatorna-blokkol6k csokkentik az izomosszehizédds erejét
(lasd 11. fejezet).

Repolarizdcio (3. fazis)

A plat6 végén a kifelé irdnyuld K*-dram valik domindnssa, és a
mebranpotencial visszatér nyugalmi szintjére (4. fazis). Kiilon-
boz6 tipusu K+-csatorndk miikddnek kozre a repolarizacidéban.
A kifelé irdnyul6 aramot befolydsol6 tényezdk hatdssal vannak a
repolarizicié sebességére, és ennélfogva az AP hosszara.

A Na+*-Ca?*-csere szerepe az akcids potencial soran

A platé korai szakaszdban, amikor az a leginkabb pozitiv és ezért
a Na* elektrokémiai gradiense a legkisebb, a Na+-Ca?*-cserél§
visszafordulhat és hozzajarul a Ca?* befelé irdnyul6 mozgésa-
hoz. Ahogy a plat6 csokken és egyre negativabbd valik, a Na*
elektrokémiai gradiense n§ és a Na*-Ca?*-cserél$ visszatér a
szokdsos Ca?*-ot eltdvolit6 szerepéhez. A kovetkezményes Na*-
bedramlas egy befelé irdnyul6 dramot idéz eld, amely lassithatja
a repolarizaciét és csokkentheti a plat6 csillapoddsanak sebessé-
gét, ezdltal megnyujtva az AP-t.

A sinoatrialis csomé miikodése. A szivverés mechanizmusa
A sinoatrialis csomd (SA-csomd, 10.1b dbra) AP-ja szamos
fontos szempontbdl kiilonbozik a kamraétél. Az SA-csomodnal a
felszallo szar sokkal lassabb, mint a kamraban. Ennek az az oka,
hogy nincsenek miikodé Nat-csatorndk, és a depolarizaciét a
lassan aktivdl6dé Ca?*-csatorndkon beléps Ca?* hozza létre.
A lassabb felszall szdr lassabb sejtrdl sejtre torténd vezetést
eredményez (lasd 15. fejezet). Ennek kiilonos fontossdga van az
atrioventricularis csoméban (AV-csomé), amelynek az SA-
csomo6hoz hasonlé AP-ja van.

Ellentétben a kamrdval, az SA-csoménak labilis nyugalmi
potencialja van, amely [-60 mV-rél a [(F40 mV-os kiiszobpo-
tencidlra csokken, amikor az AP kivaltédik. A kiiszobpotencial
a kamréaénal pozitivabb az SA-csom6 AP-janak felszallé szarat
1étrehoz6 fesziiltségfiiggd Ca?*-csatorndk miatt, amelyek kii-
szobpotencidlja pozitivabb, mint a kamra AP-janak felszall6
szarat 1étrehozo6 fesziiltségfiiggd Nat-csatorndké. Az SA-csomd
nyugalmi potencidljdnak csokkenési sebessége hatdrozza meg
az AP-k létrejottének sebességét, és ennélfogva a szivfrekven-
ciat. Kovetkezésképpen a nyugalmi potencidlt dltaldban pace-
maker potencialnak nevezik. A pacemaker potenciél az id6vel
lassan csillapod6 K+ kifelé irdnyuld dramdra (Ix) és két viszony-
lagosan stabil, leginkdbb a Na* befelé irdnyulé mozgasanak tu-
lajdonithaté befelé irdnyul6é aramra €piil. Ezek az I, amely a
sziv tobbi sejtjénél is megtaldlhatd, és az I; (,,funny” — , fur-
csa”), amely az SA-csomoéra jellemzoének tlinik. A kifelé ira-
nyulé I csokkenése lehet6vé teszi, hogy a befelé iranyulé I; és
I, részesedése egyre inkdbb meghatarozova valjék, és a memb-
ran depolarizal6dik.

Ezeket az dramokat befolydsol6 tényezdket, amelyek megval-
toztatjak a pacemaker potencidl meredekségét és igy a szivfrek-
venciat, chronotrop anyagoknak nevezziik. A szimpatikus
neurotranszmitter noradrenalin fokozza a pacemaker potencial
meredekségét, amelyet az I; novekedése okoz. Noveli a Ca* be-
1épésének sebességét, és igy a felszallo szar meredekségét ezal-
tal csokkenti az AP id6tartaméat. A paraszimpatikus neurotransz-
mitter acetilkolin csokkenti a pacemaker potencidl meredekségét
és kismértéki hiperpolarizaciét okoz, amelyek egyarant novelik
a kiiszobpotencidl eléréséhez sziikséges id6t és ezaltal csokken-
tik a szivfrekvencidt.

AKkcios potencialok a sziv egyéb teriiletein

(10.1d abra)

Az AV-csomé AP-ja az SA-csomééra hasonlit. A pitvari izom
AP-ja a kamrai izoméra hasonlit. A vezetérendszer Purkinje-
rostjainal a felszall6 szar tetején egy tiiske van (1. fazis). Ez a
nagyobb befelé irdnyulé Nat-drammal, valamint a meredekebb
felszallo szarral fiigg 0ssze, és hozzdjarul a gyorsabb vezetéshez.
Az AV-csomd, a His-koteg és Purkinje-rendszer nyugalmi po-
tencidlja szintén csokkenhet, és pacemakerként miikodhetnek.
Normalisan azonban az SA-csom6 a leggyorsabb és ez érvénye-
siil. Ezt dominancianak vagy overdrive (feliilvezérlG) szupp-
resszionak nevezziik.

A plazma [K~] hatasai

Szamos éllapot emeli a plazma [K*]-t (pl. veseelégtelenség, sz6-
vetsériilés). Ha [5,5 mM folé emelkedik (hyperkalaemia), si-
lyos kovetkezményei lehetnek, mivel a membran depolarizalé-
dik és kozelebb keriil a kiiszobpotencidlhoz. Ez veszélyes rit-
muszavarokat, pl. kamrafibrillaciét okozhat, kiilonésen a myo-
cardium betegsége esetén (lasd 45. fejezet). A hyperkalaemia a
Nat*-csatornak részleges inaktivaloddsa miatt lassitja és gyengiti
az AP felszall6 szarét, és lassitja a vezetést. 8§ mM felett ez a ve-
zetés teljes megszlinéséhez vezet (szivmegallas). Ellenkezdleg,
a hypokalaemia (< [B mM [K*]) hiperpolarizilja a membrént,
nehezebbé téve a kiiszob elérését €s szintén befolyasolva a veze-
tést. Hypokalaemia gyakran tarsul szivbetegségek diuretikus te-
rapidjahoz (pl. 44. fejezet).
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11. Excitacio-kontrakcio kapcsolas a szivizomsejtekhen
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(a2t
/ Ca2+-felszabadito (d2*
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(b) Ca?+-felszabadulas
2
= /]
> SR
£ Tl "
§ \ T tubulus
E
= P D PO o
o (a2 @ f(u + a2+ | Festiltsgfiiggd
(O Dihydropiridinek Ca2+-csatorndk
Y
" o Car-ATP-i2 ﬂ
g Z (a2+ T-tubulus-lumen
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11.1

A szivizom 6sszehdzddik, amikor a citoszol [Ca®*]-ja koriilbeliil
100 nM folé emelkedik. Ez a [Ca?*]-emelkedés kapcsolja az ak-
cids potencidlt (AP) a kontrakciéhoz, és az ebben résztvevs me-
chanizmusokat excitacié-kontrakcié kapcsolasnak nevezziik.
A szivizom ereje és fesziilése kozotti kapcsolatot a 14. fejezet-
ben targyaljuk. A szivizom azon képességét, hogy bdarmely adott
rosthosszusdagnal er6t képes kifejteni, kontraktilitasnak nevez-
ziik. Ez a citoszol [Ca?*]-jatdl és kisebb mértékben a kontraktilis
appardtus Ca?* érzékenységét befolydsolé tényezdktsl fiigg.
A szivizom kontraktilitdsa elsGdlegesen a sejt Ca2* kezelésének
modjatdl fiigg.

A kontrakci6 kezdete

Az AP platé fazisa alatt a Ca®* a sarcolemmaban 1év6 (izom-
sejtmembran, 11.1a dbra) L-tipusu fesziiltségfiiggé Ca2*-csa-
tornakon keresztiil Iép be a sejtbe. Az L-tipusti csatorndkat a di-
hydropiridinek (pl. nifedipin) és a verapamil specifikusan ga-
toljak. Azonban a sejtbe belépd Ca2*-mennyiség kevesebb, mint
20%-a citoszolban megfigyelt [Ca?*] emelkedéshez sziikséges
mennyiségnek ([Ca%*];). A maradék a sarcoplasmas reticulum-
bol (SR) szabadul fel, ahol calsequestrinhez kotédve tarolodik
(11.1b 4bra). Az akciés potencidl bejut a T-tubulusokba és a
platé els6 1-2 ms-a alatt a Ca?* belép, mely a sarcolemma és a
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junctionalis SR kozotti résben egy kis [Ca?*]-emelkedést okoz.
Ez aktivilja az SR Ca?*-érzékeny felszabadit6é csatornait,
amelyeken keresztiil a tarolt Ca®* eldrasztja a cytoplasmat. Eze-
ket a csatorndkat néha ryanodin receptoroknak is nevezik, mert
aryanodin nevii gyogyszert megkotik és egy részlegesen nyitott
llapotban rogziilnek. A kovetkezd 10 ms alatt gyors [Ca?*]-
emelkedés kovetkezik be, és a fesziilés megkezdddik. Ezt a fo-
lyamatot kalcium-indukalta kalcium-felszabadulasnak ne-
vezziik.

A felszabadul6 Ca>* mennyisége az SR-ben tarolt mennyiség-
t6l és az aktivalodott felszabadité csatornak szamatdl, azaz a sar-
colemmadn keresztiil belépé Ca** mennyiségétdl fiigg. Kiilsé
Ca** hidnydban nincs kontrakcié. A csics [Ca?*]; normalisan
[2 uM-ig emelkedik, bar a maximalis kontrakcié akkor kovetke-
zik be, amikor a [Ca?*]; 10 uM folé emelkedik. Kovetkezéskép-
pen a szivizom ereje mind az AP sordn belépd, mind az SR-ben
tarolt Ca?* mennyiségével szabdlyozhatd.

A falfesziilés keletkezése

Az aktin és miozin filamentumok fizikai elrendezddését a 2. fe-
jezetben targyaltuk. Erd akkor keletkezik, amikor a vastag fila-
mentumbdl kinyidlé miozin fejek kereszthidakat kialakitvan

sz

kotddnek az aktinon 1€vé helyekhez, és reteszel6 modon tilhiz-



zék az aktint, a miozinhoz k6t6d6 ATP-t hasznalvén energiafor-
rasként. Ez az izomkontrakci6 csiszo filamentum, vagy ke-
reszthid mechanizmusa.

A kereszthidképzddés szabalyozasa

A szivizomban a [Ca?*]; szabélyozza a kereszthidak kialakuldsat
a tropomiozin €s troponin nevi szabilyozé fehérjék révén.
A tropomiozin egy dsszecsavarodott szal, amely két, vékony he-
licalis filamentumot alkot6 aktinlanc kozti résbe fekszik bele, és
elfedi az aktin miozink6t6 helyeit. A miozinfejek ezért nem tud-
nak kotddni és igy nincs fesziilés. A troponin harom kisebb
gomb alakui fehérje egyiittese (troponin C, I, és T), amely
40 nm-es szakaszonként a troponin T altal kotédik a tropomio-
zinhoz. Amikor a [Ca?*]; 100 nM f61é emelkedik, a Ca** a tro-
ponin C-hez kotédik és egy konformécidvaltozas kovetkezté-
ben a troponin I levalik az aktinrél, lehetévé téve a tropomiozin
kimozdulasat az aktinszalak kozti résbol. A kotShelyek szabadda
valnak, a miozin kereszthidak kialakulnak, €s 1étrejon a fesziilés.
A fesziilés osszefiigg az aktiv kereszthidak szdmadval és addig erd-
sodik, amig a troponin C kotédik a Ca’*-hoz ([Ca?*]! > 10 uM).

Relaxaciés mechanizmusok

Amikor a [Ca?]; a nyugalmi szint f6lé emelkedik ((100 nM), az
ATP-fiigg6 Ca?*-pumpdk (Ca?+*-ATP-az) az SR tubularis részén
aktivalodnak, és elkezdik a Ca®* visszapumpdldsit a citoszolbdl
az SR-be (11.1c dbra). Amint az AP repolarizdlédik, a fesziilt-
ség-fiigg6 Ca?*-csatornék inaktivdlodnak: ez a mechanizmus to-
véabb csokkenti a [Ca?*];-t a nyugalmi szintre, a Ca-ionok leval-
nak a troponin C-rél és az izom elernyed.

Ha nem volna egyéb mechanizmus a Ca?* sejtbdl torténd el-
tavolitdsara, az SR Ca?* raktdranak mérete fokozatosan nove-
kedne, ahogy egyre t6bb Ca?* 1ép be minden egyes AP soran.
A folosleges Ca?*-ot a sarcolemmaban 1évé Na*-Ca?*-cseréld
szallitja ki a sejtbdl (11.1c dbra, lasd 9. fejezet). Ez a Na* befelé
hat6 elektrokémiai gradiensét hasznélja energiaforrasként a Ca?*
kipumpdldsdra, és a folyamat sordn harom Na-ion 1ép be a sejt-
be minden egyes eltavolitott Ca-ion ellenében. Ca2*-ATP-éz is
van a sarcolemmadban, azonban ennek fontossdga valdszintileg
kisebb. Az AP végére a Ca?* 80%-a visszakeriil az SR-be, a ma-
radék nagy része kikeriil a sejtbdl. A visszamaradt részt a sejt
lassan pumpélja ki a diasztolé sordn.

A szivizom fesziilésének modositasa

Inotrop anyagok

A szivizom kontraktilitdsat megvaltoztat tényezSket inotrop
anyagoknak nevezziik. A pozitiv inotrop anyagok novelik a
kontraktilitast, mig a negativak csokkentik azt. A legtobb ino-
trop anyag a [Ca?*];-t szabdlyoz6 mechanizmusokon keresztiil
hat, de néhdny megvéltoztathatja a Ca?* k6t6dését a troponin C-
hez. Példdul a magas plazma [Ca®*] noveli a kontraktilitast az
AP sordn belépd Ca?*-mennyiség ndvelésével.

A szimpatikus végkésziilékekbdl szarmazd noradrenalin, és
kisebb mértékben a keringé adrenalin a legfontosabb fiziol6-
gids inotrop anyagok. A szivfrekvencidt is novelik (pozitiv
chronotropok; lasd 10. fejezet). A noradrenalin kotédik a [3-
adrenoceptorokhoz a sarcolemmadn, és igy noveli a cAMP-t.
A Ca?*-csatorndk cAMP medidlta foszforildciéja fokozza a Ca2*
belépését az AP sordn és emeli az [Ca®*];-t. A noradrenalin koz-
vetleniil is aktivdlhatja a Ca?*-csatorndkat a G-proteineken ke-
resztiil (14sd 9. fejezet). A noradrenalin a Ca?* SR-be torténd fel-
vételének és igy a relaxédciénak a sebességét is noveli a Ca?*-
ATP-azhoz kapcsolodo foszfolamban cAMP medidlta foszfori-

A szivglikozidok, mint a digoxin, a Na*-pumpa specifikus
gatloi és ezdltal novelik a citoszol [Na*]-jat, igy csokkentve a
Na* sarcolemmadn keresztiili gradiensét, amely a Na*-Ca?*-
cserét hajtja. Ennek eredményeként kevesebb Ca* keriil ki a
sejtbdl és tobb halmozddik fel az SR-ben. Kovetkezésképpen
tobb szabadulhat fel, a csics [Ca?*]; n6 és az izomfesziilés foko-
z6dik. A digoxin klinikai alkalmazasat a 44. fejezetben targyal-
juk.

A szivfrekvencia befolydsa

Amikor a szivfrekvencia fokozodik, a szivizom ereje ezzel ara-
nyosan megnd. Ez a jelenség 1épcsd-, Treppe- vagy Bowditch-
hatasként ismert. Ez részben az AP-ok nagyobb frekvencidja mi-
att megndtt citoszol [Na*]-nak — mely a Na*-Ca*-cserél§ (ldsd
feljebb) kovetkezményes gatlasdval jar — tulajdonithat6. Mas-
részt a diasztolé lerovidiilésének — amely alatt a Ca2* kikeriilhet-
ne a sejtbél, s a Ca?* SR-ben valé felhalomozdéddsét eredménye-
zi — lehet oki szerepe. Ezen mechanizmusok viszonylagos fon-
tossdga nem vilagos.
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12. A vascularis simaizom excitacio-kontrakcio kapcsolasa
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12.1

A vascularis simaizomzat (VSI) 6sszehiizodasat, a szivizomhoz
hasonléan az intracellularis Ca?*-koncentrdcié [Ca?*]; vezérli.
A szivizomsejtekkel ellentétben azonban a vascularis simaizom-
sejtek nélkiilozik a troponint és miozinalapii rendszert haszndl-
nak a kontrakci6 szabalyozasédban.

A kontrakeié szabalyozasa a Ca2+ és miozin foszforilacioja altal
A vazokonstriktor stimulusok a VSI sejtek kontrakci6jat a
[CaZ*]; (100 nM-os alapszintjérdl torténé megemelésével valt-
jak ki. A erdkifejtés ardnyos a [Ca*]; emelkedésével, a maxima-
lis dsszehuz6dds Ol pM [Ca?*];-ndl kovetkezik be. A [Ca®*];
emelkedése elGsegiti a Ca?* kot6dését a citoplazmatikus szabd-
lyoz6 fehérjéhez, a kalmodulinhoz. Mihelyt egy kalmodulin
négy Ca-iont megkotott, aktivalni tudja a miozinkonnyiilanc-
kinaz (MKLK) nevii enzimet. Az MKLK sorjaban két — vala-
mennyi miozinmolekula ,,fejében” taldlhat6 — 20 kDa-os alegy-
séget (,,konnyi lancok’) foszforilal. A foszforildlt miozin ezutdn
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kereszthidakat alakit ki az aktinnal, az ATP hidrolizisét hasznal-
van energiaforrasként a kontrakcid létrehozasahoz. A kereszt-
hidciklus soran 1étrejové aktin-miozin kolcsonhatdsok azonosak
azokkal, amelyek a sziv myocytdiban alakulnak is (14sd 11. feje-
zet).

A miozin konnyi lanc foszforilaciéjanak mértéke, amely
meghatarozza a kereszthid korfolyamatot, egy egyensilyi hely-
zet a MKLK aktvitdsa és a konnyti lancokat defoszforilalé mio-
zinkonnydlanc-foszfatdz kozott. Mihelyt a [Ca*]; esik, a
MKLK aktivitdsa csokken, €s amint a kénny( lanc foszforilacié
visszatér a foszfatdz éltal az alapszintre, bekdvetkezik a relaxa-
cio.

A VSl sejtek in vivo részleges kontrakcids ténust tartanak fent,
amely valtozik a vazokonstriktor és vazodilatator hatdsok inga-
dozasaval. A VSI sejtek nem faradnak ki a tartds kontrakcidk so-
ran, mert ATP felhasznalasuk 300-szor kisebb, mint a vazizom-
sejteké. Ennek valdszintileg az az oka, hogy kereszthidciklusuk



sokkal lassabb, mint a hardntcsikolt izmoké. A simaizom meg-
rovidiilése sordn a jelenlévé miozintipusok kozti kiilonbségek
eredményeként a kereszthidciklus maximalis sebessége csupan
1/10-e a harantcsikolt izoménak. Ezenkiviil, ha vascularis sejtek
egyszer megrovidiiltek, a 0sszehizédést alacsonyabb ATP fel-
haszndlassal tudjak fenntartani, mert a miozin kereszthidak to-

vabb kapcsolddnak az aktinhoz, igy ,,rogzitve” a megrovidiilést.

Vazokonstriktor mechanizmusok

A noradrenalin és mas fontos vazokonstriktorok, mint az endo-
thelin, a tromboxan A,, az angiotenzin II és a vazopresszin re-
ceptorokhoz kotddése serkenti a vascularis simaizomsejtek 6sz-
szehizodasét az dltalanos G-protein medialta utakon keresztiil
(12.1a abra).

Ca?*-felszabadulas

A vazokonstriktorok receptorokhoz kotédése aktivalja a G-prote-
in Gq-t, amely serkenti a foszfolipaz C enzimet. A foszfolipaz C
hasitja a membran-foszfolipid foszfatidilinozitol 1,4-biszfoszfa-
tot, 1étrehozvan a second messenger inozitol 1,4,5-triszfoszfétot
(IP3) és a diacilglicerolt (DAG). Az IP; kot6dik a sarcoplasma-
ticus reticulumhoz (SR) és nyitja az annak membranjan 1évé
Ca?*-csatorndkat. Ez lehet6vé teszi, hogy az SR-ben nagy kon-
centraciéban tdrolt Ca?* eldrassza a citoplazmat, gyorsan emel-
vén a [Ca?*];-t. A DAG a proteinkinaz C-t (PKC) aktivilja.

Ioncsatornakra gyakorolt hatas

A vazokonstriktorok szdmos mechanizmussal membrandepo-
larizaciot is okoznak. El8szor, az altaluk kivaltott SR-bd] torté-
né CaZ*+-felszabadulds kinyitja a sejtmembranban 1év3 Ca2+-ak-
tivalta Kkloridcsatornakat. Masodszor, a vasokonstriktorok
depolarizaciét okozhatnak a K*-csatornak mikodésének garld-
saval. Harmadszor, a vasokonstriktorok egyarant okozhatnak
membrandepolarizécidt és Ca?+-belépést a VSI sejtekbe a recep-
torfiiggé kationcsatornak nyitdsa révén, amely lehetGvé teszi
mind a Na-, mind a Ca-ionok bearamlasat.

A vazokonstriktorok altal kivaltott membrin depolarizacié
kinyitja a fesziiltségfiiggé Ca2*-csatornakat, ahhoz hasonldan,
ahogy az a sziv myocytdiban talalhaté. Elégséges depolarizacio-
val néhdny érben rovid, Ca>*-csatorna dltal kivaltott AP-ok is ki-
alakulhatnak, amelyek dtmeneti kontrakciét okoznak. Az erek
azonban joval gyakrabban fokozatos depolarizacioval valaszol-
nak a vazokonstriktorokra, amely sordn az elégséges mértéki
Ca?*-bedramlds sokkal tartésabb 6sszehizéddsokat okoz.

Ujabb kutatési adatok szerint a vazokonstriktorok a fent em-
litett utakkal 6sszefiiggd, két tovabbi mechanizmussal is elése-
githetik a Ca?*-bedramlast. Egyrészt az IP;-nak tulajdonithaté
SR-bdl torténd Ca?+-kidramlds kinyitja a a sejtmembranban a
Ca?+-felszabadulas-aktivalt csatornakat, amelyek Ca2*-ot en-
gednek a sejtbe. Mdsrészt, a G-proteinhez kotott mechanizmu-
sok kozvetleniil fokozzék a fesziiltségfiiggd Ca?*-csatorndk nyi-
tasat, valészintileg csatornafoszforilacion keresztiil.

Ezenkiviil a vazokonstriktorok, emelvén a [Ca?*];-t, egy
Ca?*-szenzitizacionak nevezett folyamat dltal is elsegitik a
kontrakciét. A Ca’*-szenzitizdciét a miozinfoszfatdz gétldsa
okozza. Ez fokozza a miozin konnyi lanc foszforilaciot, és ko-
vetkezésképpen az erdkifejtést, még minimalis [Ca®*]; és MKLK

aktivitds novekedés esetén is. Ujabb bizonyitékok azt sugalljék,
hogy a foszfataz gatlasat elsédlegesen a rhoA-kinaz okozza. Ezt
az enzimet a ras tipusi G-protein rhoA serkenti, amelyet a
vazokonstriktorok aktivdlnak. A PKC szintén hozz4jdrul a Ca*-
szenzitizacidhoz.

A fent részletezett serkentS tényez6k viszonylagos fontossa-
ga valtozik a kiilonb6z6 vazokonstriktorok és az egyes érszaka-
szok kozott. A rezisztenciaerekben valdszintileg a depolarizécid
és a fesziiltségfiiggs csatorndkon keresztiili Ca**-bedramlés a
legfontosabb.

Ca?*-ot eltavolit6 mechanizmusok

Szédmos mechanizmus szolgélja a Ca®* citoplazmébdl torténd el-
tavolitasat. Ezek allanddan aktivak, lehet6vé téve a sejteknek
mind a stimuldcié utdni helyreélldst, mind az alacsony [Ca?*];
fenntartdsat a hatalmas, a Ca?*-ot a sejtbe hajté elektrokémiai
gradiens ellenében még akkor is, ha a sejt nincs ingeriileti 4lla-
potban. A simafelszinii endoplasmaticus reticulum Ca2*-ATP
az (SERCA) a Ca%*-ot a citoplazmébdl SR-be pumpélja. Ezt a
folyamatot Ca2*-elzarasnak nevezik. Egy hasonlé plazma-
membran Ca2*-ATP az (PMCA) a Ca?*-ot a citoplazmdbdl a
sejten kiviili térbe pumpélja ki (Ca?*-Kiszoritas). A sejtek a sejt-
membranban elhelyezkedd, a szivizomsejtekben taldlhatéakhoz
hasonl6 Na/Ca-antiporteren keresztiil is tudnak CaZ+-ot eltdvo-
litani (lasd 11. fejezet). A Na/Ca-antiporter a plazmamembran
azon részein helyezkedhet el, amelyeket szorosan megkozelit az
SR, lehet6vé téve, hogy egész kis, SR-bdl szdrmazé Ca*- szi-
vargas esetén is azt gyorsan kilokje a sejtbdl, anélkiil, hogy
0sszehtzodas alakuljon ki.

Vazodilatator mechanizmusok

A simaizomsejteken haté vazodilatitorok tobbsége vagy a cikli-
kus GMP (pld. nitrit-oxid, ANP) vagy a ciklikus AMP (pl.
adenozin, prosztaciklin, B-receptor-agonistdk) second messen-
ger rendszer aktivalédasa révén okoz relaxaciét (12.1b ébra).
Mindkét second messenger kindzokat aktival, amelyek részben
azonos sejtfehérjék foszforildlasaval hatnak. A cGMP a ciklikus
GMP-dependens proteinkinazt (PKG) aktivalja. Még nem al-
lapitottadk meg meggy6z6en azon mechanizmusokat, amelyek
révén a PKG relaxatiét okoz. Azonban azt leirtdk, hogy a PKG a
K*-csatorndk aktivaldsa altal okoz hiperpolarizaciét, és hogy az
egyarant serkenti a SERCA és PMCA iltali Ca?*-elzdrast és ki-
szoritést.

A ciklikus AMP a ciklikus AMP-dependens proteinkinazon
(proteinkinaz A vagy PKA) keresztiil fejti ki hatasat, bar azt is
kimutattik, hogy a magas cAMP-szint serkenti a PKG-t. Ugy gon-
doljak, hogy a PKA a [Ca]; csokkentésével okoz sima-
izomsejtrelaxdciot. Egyértelm, hogy ezt a SERCA serkentésével,
valamint az ATP-érzékeny (K, p) és a CaZ*-aktivalta K+ (BK)-
csatornak nyitasaval teszi. Ez membranhiperpolariziciot okoz,
amely gatolja a Ca2*-bedramlast a fesziiltségfiiggé Ca*-csatornak
kikapcsoladsaval, amelyek egy része még a nyugalmi membranpo-
tencidlon is nyitva van. Ezenfeliil leirtak, hogy a hiperpolarizicié
gétolja a foszfolipaz C aktivitasat, ezaltal csokkentve az IP; terme-
16dését. A PKA foszforildlhatja az MKLK-t, ily médon gétolva
annak miikodését. Elettani koriilmények kozott azonban ezen me-
chanizmusok koézremtikodése a relaxacioban ellentmondésos.
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13. A szivciklus
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A szivciklus egyetlen szivverés alatt bekovetkez6 mechanikus
események sorozata.

A diasztolé (G) végére a sziv Osszes iirege relaxalt allapotban
van. A pitvarok és a kamrak kozotti billenty(ik nyitva vannak (AV
billentyiik: jobb, tricuspidalis; bal, mitralis), mert a pitvari nyo-
mds a kamrai nyomdasndl valamivel magasabb marad, amig a kam-
rak teljesen ki nem tagulnak. A pulmonalis és aorta- (semilunaris)
billentyiik zarva vannak, mert a truncus pulmonalisban és az aor-

taban lev6 nyomads nagyobb a kamrai nyomdasnal. A ciklus akkor
indul, amikor a sinoatrialis csomo elinditja a szivverést.

Pitvari szisztolé (A)
A pitvarok kontrakcidja teszi teljessé a kamratelddést. Nyuga-
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lomban a pitvar kevesebb, mint 20%-kal jarul hozza a kamrai
végtérfogathoz. A maradékban a vénas nyomas miikodik kozre.
A pitvari hozzdjarulas novekszik a szivfrekvencia emelkedésé-
vel, ahogy a diasztolé rovidiil és kevesebb 1d6 4ll rendelkezésre
a kamratel6désre. A véndk és a pitvarok kozott nincsenek billen-
tytk, igy egy kevés vér regurgitdl a véndkba. A pitvari és a vé-
nas nyomasgorbék ,,a” hullama tiikrozi a pitvari szisztolét.
A tel6déssel kialakul6 kamrai térfogat végdiasztolés térfogat-
ként (EDV) ismert és kb. 120-140 ml. A megfelel6 nyomas
(végdiasztolés nyomas, EDP) kevesebb, mint 10 Hgmm, a bal

kamrdban magasabb, mint a jobb kamrdban a nagyobb izomto-

meg és ezaltal merevebb balkamrafal kdvetkeztében. Az EDV a
kovetkezd kontrakcid erdsségének fontos meghatdrozdja (Star-




ling-torvény, lasd 14. fejezet). A pitvari depolarizacié hozza 1ét-
re az EKG P hullamat.

Kamrai szisztolé

A kamrai kontrakcié a kamrai nyomads gyors emelkedését okoz-
za és amint ez meghaladja a pitvari nyomadst, zdrédnak az atrio-
ventricularis (AV) billentylk. A kamrai depolarizicié az EKG
QRS-komplexusaval fiigg 6ssze. A kamrai kontrakcié kezdeti
fazisdban a nyomads alacsonyabb a truncus pulmonalisban és az
aortaban uralkodé nyomasnal, ezért a kidramlasi billentytk zar-
va maradnak. Ez az izovolumetrias kontrakcio6 (B), mivel nem
véltozik a kamratérfogat. A nvekvd nyomds kovetkeztében az
AV billenty(ik bezar6dnak ami kis pitvari nyomashulldmot (c-
hulladm) eredményez.

Ejekcio
A kidramlasi billentyiik akkor nyilnak ki, amikor a kamrai nyo-
mds meghaladja az artérids nyomadst. Megjegyzendd, hogy a pul-
monalis nyomds (~15 Hgmm) lényegesen alacsonyabb az aorta-
nyomdsndl (~80 Hgmm). A kidramlés az artéridkba kezdetben
nagyon gyors (gyors ejectios fazis, C), de a kontrakcié csokke-
nésével az ejekcié mérséklodik (csokkent ejekcios fazis, D). Az
aktiv kontrakcié az ejekcié mdsodik felében abbamarad, az
izomzat repolarizalédik. Ez az EKG T hullamaval fiigg 6ssze.
A csokkent ejekcids fazis alatt a kamrai nyomds valamivel ala-
csonyabb, mint az artérids nyomads, de a vér a kamrdkbol folya-
matosan aramlik kifelé a lendiilet miatt. Végiil az dramlas hirte-
len megfordul, ezéltal a kidramlasi billentylk zar6dasat és az
aortanyomas kis emelkedését, a dicroticus bevagast okozva.
Az egy szivverés alatt a kamra altal kilokott vérmennyiség a
verdtérfogat, ~70 ml. Kovetkezésképpen a szisztolé végén kb.
50 ml vér a bal kamrdban marad (végszisztolés térfogat). Az
EDV kilokott része (ver6térfogat/EDV) az ejekcios frakcio.

Diasztolé-relaxdcio és ujratelddés

A kidramlasi billenty(ik zar6ddsat kovetd szakaszban a kamrak
gyorsan elernyednek. Azonban a kamrai nyomds még mindig
magasabb, mint a pitvari nyomds és az AV billenty(ik zadrva ma-
radnak. Ez az izovolumetrias relaxacio (E). A szisztolé utolso
kétharmada alatt a vénds tel6dés eredményeként emelkedik a
pitvari nyomas (v-hullam). Amikor a pitvari nyomas meghalad-
ja a kamrai nyomadst az AV billenty(k kinyilnak, a pitvari nyo-
mds pedig a kamrdk gyors djratel6désének kovetkeztében esik
(gyors kamrai tel6dés, F). Ezt a kamrafalak rugalmas visszaug-
rasa segiti, lényegében beszivva a vért. Amint a kamrak teljesen
elernyednek, az djratel6dés lelassul (csokkent telédés, G) és a
vénds bedramlas kovetkeztében a diasztolé masodik kétharmada
alatt folytatédik. Nyugalomban a diasztolé kétszer olyan hosszu,
mint a szisztolé, de munkavégzés alatt a szivfrekvencia emelke-
désével ardnyosan csokken.

A nyomas-térfogat hurok
A kamrai nyomas és a térfogat grafikus dbrdzoldsa hurokvonalat
hoz 1étre (13.1. dbra). A hurokvonal alakjit a kamrdk kontrak-

tilitasa (lasd 14. fejezet) és compliance-e, valamint a tel6dést
vagy ejekciot modosits tényezdk (pl. CVP, utdterhelés) befo-
lyasoljak. A hurkot hatarol6 felsé szaggatott vonal (1 és 2) mu-
tatja azt a nyomast, amely barmely térfogatnal a kidramlasi bil-
lentylik zarvamaraddsa esetén kialakulna (Starling-gorbék, lasd
14. fejezet). Az alsé vonal (3) mutatja a kamra passziv elasztikus
tulajdonsdgét (compliance). Ha a compliance egy infarktust ko-
vetd fibroticus kdrosodas eredményeként csokken, a gbrbe me-
redekebbé vilik. A hurokvonal teriilete (A nyomas % A térfogat)
a szivverés alatt a sziv altal végzett munka mértéke, egyben a
sziv miikodésének egyik jelzGje. A verémunka szokvanyos kli-
nikai becslése az artérids kozépnyomas és a ver6térfogat szorza-
tédbol szamolhaté.

Sziv hallgatézasa—szivhangok és zorejek

Az els6 szivhang (S,) alacsony frekvencidju (,,lubb”) és az AV
billentytik zaréddsanak kovetkeztében jon l1étre. Ezek normali-
san egyszerre zarodnak, hasadt S, a jobb vagy bal Tawara-szar
késleltetett elektromos vezetését tokrozi (lasd 15. fejezet).
A masodik szivhang (S,) magasabb frekvencidju (,,dup”) és
fiatal emberekben belégzés, valamint terhelés alatt gyakran
hasadt, ami a jobb kamra hosszabb ejekcids idejét tiikrozi.
A harmadik szivhang (S;) a gyors Gjratel6déssel fiigg Ossze, és
leginkdbb fiatal emberekben hallhaté. Feln6tteknél a kamra me-
revségét jelezheti. A negyedik szivhang (S,) a pitvari szisztolé
kovetkezménye, de ritkdn hallhat6, kivéve emelkedett EDP ese-
tén. Ha az S; és/vagy S, jelen van, harmas, galoppoz6 16 patdi-
nak zajara hasonlité harmas hangot hoznak létre, ez a ,,galopp-
ritmus”.

A szivzorejeket a turbulens véraramlds okozza. Az ejekcios
fazis alatti zorej gyakran hallhat6 egészséges fiatalokban, ilyen-
kor jéindulati. A zorejek azonban billentyihibdkra is utalhatnak
(14sd 48, 49. fejezetek). Stenosisban a billenty( sziikiil, a vér se-
bessége emelkedik. Ez turbulenciit okoz és zorejt hoz 1étre.
Szivbillentyii-elégtelenségben a billenty( zart allapotaban vért
ereszt at és ez a regurgitacio tompa bigasként hallhat6. Aorta-
elégtelenség diasztolés zorejt, valamint elnytjtott, gyengiilt ma-
sodik szivhangot okoz. A surranas tiszta vibracio.

Az artérias pulzus
A periférids pulzust az artériadgakon lefelé halad6é nyomashulla-
mok hozzdk 1étre. A pulzus alakjit a compliance és az artéria
mérete médositja. Egy merev artéria pl. elérehaladott életkor-
ban, vagy atherosclerosisban élesebb pulzust eredményez.
A pulzus az artéria méretének csokkenésével is élesebbé valik.
Az artéridk azon pontjairél visszaver6d6 hulldmok, ahol az
aramlasi ellenellds megnovekszik, pl. oszlasok, tovabbi csticso-
kat hozhatnak Iétre. Alacsony, lassan emelked pulzust az aorta-
billenty sziikiilete okozhat. Az aortabillenty( elégtelensége ke-
mény, kopogd érzést kelt, amint a pulzusnyomds minden egyes
iitést kovetden gyorsan esik. Ezt kollabalé vagy Corrigan-pul-
zusnak nevezik (lasd 48. fejezet).

A vena jugularis pulzus a jobb pitvari nyomast tiikrozi, meg-
egyezik az a-, ¢- és v-hulldmokkal (ldsd fent).
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14. A perctertogat szabalyozasa és a sziv Starling torvenye

m A perctérfogat szabalyozasa

Vénds bearamlas Artérids kiaramlas
Sziv és tiido i
A bal kamra kigramlasi
ellendllasa (utdterhelés)

A jobb szivfal telédési nyomasa
(eldterhelés)

/ A\

‘ Szimpatikus ‘ ‘ Paraszimpatikus ‘

A sziv—tiidd egység funkciondlis llapota
(kontraktilitds és frekvencia)

m Starling- vagy kamrafunkcids gorbék

Szimpatikus
hatds

novekedése Megndvekedett

kontrakiilitds

---------- Normilis

Verdtérfogat

Elégtelenség

(sokkent
kontrakiilitds

Végdiasztolés nyomas
m A csiszéfilamentum-elmélet m A perctérfogatra huIé. Iénlxez6k dsszefoglalasa
Aktin Miozin p Sziv- 4 V“?”""‘?er e? .
*\ 1 /7 :z:' < frekvenc— Szimpatikus ingerlés Centrilis
et < . /HR Véadiasziolés ana
i | <t | f;gui X Veré- ergdiusziolés «— nygmﬁs/EDP :;:::65
|[¢——> terfogot 4 térfogat / EDV +~—_ Compliance / CVP
Sarcomerhossz /S Végszisztolés  —— Artérids nyomds
M térfogat / EV ¥~y ontrakiites
A szvetek épsége Szimpatikus
e T BT L, ¢ (0y, ph . ingerls
b |} 1,85 pm 4; m Az aramlas Guyton-féle elemzése
¢ | Gram— R 2,05 um H_é 12 Perctérfogat
=
derd— —F— 205um 3 g
PR TeS = 0 , Ll - 2‘u T Ll T L‘l . = ulilegyensﬂlyi Szivelégtelenség
e—=F— mzm‘Z'Z‘ 3,65 pm Sarcomerhossz ég 5 (lapot ~ Vénakonstrikcid,
Ahogy a sarcomer megnyulik, tobb kereszthid képzédhet (a—c) —é 1 vértérfoga
= ~ Vénds visszaaramlds
0 ::> t

4 (en?r(]lis vénds nyomds (Hgmm) Aramlisi kézépnyomds
A centrdlis vénds nyomés hatdsa a perctérfogatra (Starling-gorbe) és a vénds
visszadramldsra.

A perctérfogatnak meg kell egyeznie a vénds visszadramlassal,

igy az egyenslyi allapota metszéspontban van

14.1

A perctérfogat (CO) a sziv éltal egy perc alatt kipumpalt vér-
mennyiség, azaz a ver6térfogat (SV) és a szivfrekvencia (HR)
szorzata. Egy normaélis 70 kg silyd emberben a perctérfogat leg-
alabb 5 I/perc koriili, de aktiv terhelés hatdsara 25 1/perc-re emel-
kedhet.

A perctérfogat kontrollja

Ha a szivet €s a tiid6t egy egységnek tekintjiik, lathat6, hogy a
perctérfogatot csak harom tényezd képes kozvetleniil befolya-
solni (14.1a dbra). Ezek a jobb szivfél toltényomasa (el6terhe-
1és), a bal kamrai kidramldssal szembeni ellenéllds (utéterhe-
1és), valamint a sziv funkcionalis dllapota. Az ut6bbi magaba
foglalja a szivfrekvenciat és a kontraktilitast (lasd 11. fejezet),
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melyet a szimpatikus €s a paraszimpatikus idegrendszer befolya-
sol.

Toltényomas és verdtérfogat

A szisztolé kezdetén a kamrakban levé vérmennyiség (vég-
diasztolés térfogat, EDV) fiigg a végdiasztolés nyomastol
(EDP) és a kamrafal compliance-ét6l, (mennyire konnyt azt
feltdlteni). A jobb kamrai végdiasztolés nyomas elsdsorban a
centralis vénas nyomastol (CVP) fiigg. Ha a végdiasztolés nyo-
mas (és ezaltal a végdiasztolés térfogat) emelkedett, a kovetke-
76 kontrakcid6 ereje €s a verdtérfogat is emelkedik (14.1b dbra).
Ez Frank-Starling-osszefiiggésként ismert. A ver6térfogat és a
végdiasztolés nyomds viszonyéat abrazol6 grafikon a Starling-



vagy kamrafunkcios gorbe. A verémunkat (lasd 13. fejezet),
mint a funkci6 hasznos jelz§jét gyakran abrdzoljak a verétérfo-
gat helyett. A kontrakci6 ereje fligg az izommegnyulas mértéké-
t6l és a sziv Starling torvényét eképpen idézik: ,,A kontrakcid

alatt felszabadul6 energia a kezdeti rosthossztol fiigg™.

A hossz—fesziilés osszefiiggése

A szivizom hossza és a kifejtett er6 kozotti Osszefiiggés részben
megmagyardzhat6 az izommiikodés csiiszofilamentum-elméle-
tével. Roviden, ha az izomszal megnytlik, az aktin és a miozin
kozott tobb kereszthid képzdésére van lehetSség (14.1c dbra) és
az er6 novekszik. Ugyanez a folyamat figyelhet6 meg a vazizom-
ban, de a szivben egy jarulékos miikodés az Osszefiiggést szoro-
sabba teszi. Ez val6szintileg magdban foglalja a troponin C Ca?*-
érzékenységének hosszusagfiiggd novekedését (lasd 11. fejezet).

Starling torvényének jelentdsége
Starling torvényének legfontosabb kovetkeztetése, hogy a jobb
és bal kamra verdtérfogata egymassal 6sszhangban 4ll. A telje-
sitmény kis dtmeneti eltérése mindig el6fordul, pl. belégzés
alatt, vagy haton fekvésbdl felemelkedve, amikor a centralis vé-
nds nyomads esik. Azonban, ha a jobb kamra teljesitménye jelen-
tékeny ideig nagyobb lenne, mint a bal kamraé, a pulmonalis tér-
fogat és nyomas dramaian emelkedne, mely a folyadékot a tiid6-
be kényszeritené (tiid6odéma). Ez normalisan nem kovetkezik
be, mert a pulmonalis nyomds emelkedése a bal kamrai t61tényo-
mas és ezéltal a végdiasztolés térfogat emelkedését okozza.
A bal kamrai ver6térfogat ezutan Starling torvényének megfele-
16en emelkedik. Néhany iités alatt addig nd, amig megegyezik a
jobb kamra perctérfogatdval, igy megel6zve a pulmonalis vénds
nyomds tovabbi emelkedését, és az egyensiily helyredll.
Hasonl6 okbdl a centrélis vénds nyomds emelkedésének hata-
sara mindkét kamra verStérfogata nd, ami a perctérfogat emelke-
dését jelenti. Starling torvénye kovetkezésképpen eldsegiti a ter-
helés alatti perctérfogat-ndvekedést, amikor a centralis vénds nyo-
mds emelkedhet, és az 4ll6 helyzetben észlelhetd kezdeti perctér-
fogat-esést, amikor a centrdlis vénds nyomds esik a ldbakban
Osszegylild vérnek tulajdonithatdan. Szivelégtelenségben Starling
torvénye fontos kompenzalé mechanizmus (1asd 43. fejezet).

Az utéterhelés hatasa

Starling torvényének masik kovetkezménye, hogy a verStérfogat
egy bizonyos fokig fenntarthaté a vérnyomads vagy az utéterhe-
1és emelkedésével szemben. Ha a vérnyomds emelkedik, a bal
kamranak magasabb terhelés ellen kell a vért kipumpadlnia és a
kilokott vérmennyiség csokken. Ebbol kovetkezik, hogy a szisz-
tolé végén tobb vér marad a kamrakban (végszisztolés térfogat).
Ez és az atmenetileg nem kiegyenlitett perctérfogatok miatti ko-
vetkezményes toltényomds emelkedés (14sd fennt) elGsegiti az
Ujratelddést és a végdiasztolés térfogat emelkedését. Ennek
eredményeképpen a ver6térfogat és a munka Starling torvénye
értelmében emelkedik. Néhany iitést kovetéen a verStérfogat
ezért visszatér eredeti értékére.

Osszefoglaldsként, a szivfrekvencia vagy a szivizom-kont-
raktilitds valtozdsdnak hidnydban a centrdlis vénds nyomds a
perctérfogat f6 meghatarozéja (14.1d abra).

Az autonoém idegrendszer hatasa

Az autoném idegrendszer a perctérfogat kiilsé szabdlyozé me-
chanizmusét biztositja €s a vérnyomds szabdlyozdsdban koz-
ponti szerepet jatszik (lasd 26., 27. fejezetek). Szimpatikus in-
gerhatds, vagy adrenalin alkalmazéisa a szivfrekvencia és a
kontraktilis er6 emelkedését okozza, és a kamrafunkciés gorbe
felfelé tolddik (14.1b dbra). A szivizom erdkifejtd képességé-
nek vdltozatlan hossz melletti vltozasat a kontraktilitas valto-
zasanak nevezik. A kontraktilitist megvaltoztatd anyagokat
inotrop anyagoknak vagy inotropoknak hivjik. Pozitiv inot-
ropok, melyek kozé a szimpatikus neurotranszmitter noradrena-
lin tartozik, novelik a kontraktilitast. Negativ inotropok csok-
kentik az er6t, beleértve az acidézist. Fontos, hogy a paraszim-
patikus neurotranszmitter, az acetilcholin nem fejt ki negativ
inotrop hatdst a kamrékra, azaz a paraszimpatikus ingerlés nem
csokkenti a kontraktilitdst. Az autoném idegrendszer szivfrek-
vencidra és kontraktilitdsra gyakorolt hatasat, valamint az inot-
rop és chronotrop tényezdket részletesebben a 10. és 11. fejezet
targyalja.

Vénds visszadramlas és centralis vénas nyomas

A vénds visszadramlds, azaz a szivbe visszatérd vérmennyiség,
definici6 szerint meg kell, hogy egyezzen a perctérfogattal, ki-
véve a nagyon atmeneti zavarokat. A vénds visszadramlds nem
képes ,,szabdlyozni” a perctérfogatot, kivéve amennyire a perc-
térfogat és a vénds visszadramlds kozotti dtmeneti kiilonbség
megvdltoztatja a centrdlis vénds nyomadst.

Azonban a centrdlis vénds nyomds emelkedése csokkenteni
fogja a szoveti kapillarisoktol a sziv felé hat6 nyomasgradienst,
és ezaltal gatolja az dramlast, azaz a vénas visszafolyast. Ha a
centralis vénds nyomads kelléen megemelkedne, megsziinne az
dramlas. Ez kihatna az dramlési kozépnyomasra (MCP, 14.1e
abra), amely a vérmennyiségtdl fiigg. Egyensulyi dllapotban a
perctérfogatnak meg kell egyeznie a vénds visszadramldssal, igy
a centralis vénds nyomas emelkedésének latszdlag ellentétes, a
perctérfogatra (noveli, Starling torvénye) és a vénds visszafo-
lyasra (csokkenti, nyomdsgradiens) gyakorolt hatdsainak egyen-
sulyt kell elérnie. Ezt szemlélteti a 14.1e dbra (Az dramlas
Guyton-féle értelmezése), ahol a centrilis vénds nyomas perctér-
fogatra és a vénds visszadramldsra gyakorolt hatdsit egyméashoz
viszonyitva grafikusan dbrazoltuk. A két vonal metszéspontja,
ahol a centrélis vénds nyomas egyenl6 perctérfogatot és vénds
visszadramlast eredményez, az egyenstlyi dllapot.

Egy példa ennek miikodésére: szivelégtelenségben a kamra-
funkciés gorbe lefelé tolodik, de az dramlédsi kdozépnyomads a
venokonstrikcié és a folyadékretencié kovetkeztében emelke-
dik. Az 4j metszéspont mutatja, hogy a perctérfogat mindig a
normalis szintre tér vissza, de a centralis vénds nyomads jelentGs
emelkedésének aran (14.1e abra).
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15. A sziv elekiromos vezetorendszere

Vezetérendszer

Intercalaris lemezek

1 Az SA-csomoban Vena cava superior

képzddatt inger

2 Vezetés a pitvar-
izomzaton és az
internodalis tractusokon
keresztiil (1 m/sec)

Vena cava inferior

4 Szétterjedés a His-kdtegen kereszfill,
a jobb és bal Tawara-szdron dt,
majd a Purkinje-rostoktél a kamrai
izomtomeghez (4 m/sec)

3 Vezetés az AV-csomon
keresztiil (0,05 m/sec)

5 Végil az endo-
cardiumtol az epi-
cardiumhoz
(0,3 m/sec)

Kapillaris
Sejtmag

Gap junction
(dsszekottetés)

Connexonok /
Helyi aramok

J’\++++++ - - == - =
----ﬁ + + + + + +

Akcios potencidlok vezetddése
az intercalaris lemezeken at

Desmosoma

15.1

Elektromos vezetés a szivizomban

A szivizomsejtek az intercalaris lemezekkel kapcsolédnak 6sz-
sze (2. fejezet). Ezek magukban foglaljak azokat a gap junctio-
noknak nevezett teriileteket, ahol a szomszédos sejtek memb-
rdnja egymashoz nagyon koézel van. A gap junctionok conne-
xonnak nevezett fehérjékbdl dllnak, melyek a sejtek kozott ala-
csony ellendlldsu kapcsolatokat 1étesitenek. Lehet6vé teszik kis
ionok szallitasat és ezaltal vezetik az elektromos aramot. Mivel
emiatt valamennyi sejt elektromos dsszekottetésben dll egymas-
sal, a szivizomzatot funkcionalis (vagy elektromos) syncytium-
nak nevezik. Ha egy sejtben akcids potencidl (AP) keletkezik, a
helyi dramok a gap junctionokon keresztiil a szomszédos sejtet
depolarizdljik, kivéltva ezzel annak sajit AP-jat. A depolariza-
ci6s hullam ennek kovetkeztében sejtrdl sejtre terjed a myocar-
diumban. A vezetés sebessége részben a gap junction ellenalla-
satél és a depolarizdlé dram nagysdgdtol fiigg. Ez az AP felszal-
16 szaranak sebességével fiigg 6ssze (0. fazis). A 0. fazist lassi-
té gyogyszerek lassitjdk a vezetést (pl. lignocain, 1. osztilyu
antiarrhytmids szerek). Koros éllapotok, mint az ischaemia, no-
velhetik a gap junctionok ellenallasat, lassitva vagy megsziintet-
ve a vezetést. Retrograd vezetés normalisan nem kovetkezik be,
mert az eredeti sejt refrakter (1asd 10. fejezet). A sinoatrialis cso-
mo pacemaker jelének tovabbitdsat és a kamrak egyidejl Ossze-
hizédasat a médosult izomsejtekbdl kialakult vezetési utak se-
gitik eld.
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Vezetési tvonalak a szivben

Sinoatrialis csomo

A szivverés normalisan a sinoatrialis csomobal (SA-csomd) in-
dul ki, amely a vena cava superior jobb pitvarba torkolldsanal
helyezkedik el. Az SA-csomé szivizomsejtek csoportja, melyek
a sulcus terminalis mentén ~2 cm hosszisdgban és ~2 mm szé-
les teriileten helyezkednek el. A sejtek kicsik €s megnyultak, és
anormalis szivizomsejteknél kevesebb harantcsikolatuk van. Az
SA-csoménak gazdag kapillaris ellatdsa van, és sok szimpatikus
és paraszimpatikus (jobb vagus) idegvégzddés talalhaté benne.
Az SA-csomo koriilbeliil masodpercenként egy AP-t hoz 1étre.
(lasd 10. fejezet).

Pitvari vezetés

Az SA-csom6bdl az ingeriilet a [l m/s sebességgel terjed a jobb
és bal pitvaron keresztiil. A vezetést az atrioventricularis cso-
mohoz (AV-csomd) a harom internodalis kotegben (Bachman

(eliils6), Wenckebach (k6z€psd), Thorel (hatuls)) 1évé nagyobb
sejtek segitik eld.

Az atrioventricularis csomo

A pitvarokat és a kamrédkat egy elektromosan szigetel6 gyir, az
anulus fibrosus vélasztjael. Az AV-csomé az ezen a gyfir{in ke-
resztiilvive egyetlen ingeriiletvezetd ut fels6 részét jelzi. Az AV-

csom6 amely szerkezetében hasonlé az SA-csoméhoz a pitvari



septum €s a sinus coronarius szdjadéka kozelében helyezkedik
el. A szimpatikus idegrendszer €s a bal vagus rostjai idegzik be.
Kis sejtjeinek osszetett elrendezddése és az AP lassu felszallo
szara (lasd 10. fejezet) nagyon lassu vezetési sebességet eredmé-
nyez ([0,05 m/s). Ez funkciondlisan jelentds [D,1 sec-os késést
biztosit a pitvarok és a kamrak 0sszehiizéddsa kozott, amelyet a
P-R-intervallum tiikr6z az EKG-n. Szimpatikus ingerlés nove-
li a vezetési sebességet és csokkenti a késést, mig a vagus inger-
Iése lassitja a vezetést.

A His-koteg és a Purkinje-rendszer

A His-koteg az ingeriiletet az AV-csomo6tdl az anulus fibrosuson
keresztiil a kamrai septum kezdetéig szallitja. A tricuspidalis bil-
lentydi septalis vitorlajanak rogziilésénél bal és jobb Tawara-
szarra oszlik. A bal szar tovabb dgazik hatso és eliilso fasciculus-
ra. A szarak az endocardium alatt haladnak lefelé a septum falan,
és annak aljan a Purkinje-rendszer tobbszoros rostjaira oszla-
nak. Ez osztja szét az ingeriiletet a kamrdk falanak belfelszinén
keresztiil. A His-koteg és a Purkinje-rendszer sejtjei nagy atmé-
rjtek (40 pm), AP-juk felszallé szara meredek, amelynek nagy
vezetési sebesség (4 m/s) a kovetkezménye. Az ingeriilet a Pur-
kinje-sejtekrol a kamrafalon keresztiil az epicardiumig 0,3-1 m/s
sebességgel terjed, ezaltal kivaltva az 6sszehtizodast.

Vezetési zavarok

AV-blokkok

Teljes AV-blokk (harmadfokii) akkor alakul ki, amikor a pit-
varok és kamrak kozotti vezetés megszlinik. Ezt okozhatja az
AV-csom6 szovetének vagy a His-kotegnek az ischaemids karo-
soddsa. A SA-csomobodl jovo ingeriilet hidnydban az AV-csom6
és a His-koteg [HO iités/perc szivritmust tud 1étrehozni. Néhany
Purkinje-sejt szintén létrehozhat AP-kat, melyeknek a frekven-
cidja azonban kevesebb, mint 20/min.

Az AV-csomé korosan lassu vezetése nem teljes (els6fokit)
AV-blokkot okoz, ahol a késés a normalisnal jéval nagyobb, az
EKG-n megnyilt P-R-szakaszt eredményezvén. Masodfokil
AV-blokk alakul ki akkor, amikor a pitvarokrél az ingeriilet csak
egy része vezetddik le, s igy példaul kamrai kontrakcié csak
minden masodik, vagy harmadik pitvarindl jon létre (2:1 vagy
3:1 blokk). Wenckebach-blokk (Mobitz I) a masodfoki AV-
blokk egy madsik tipusa, amelyben a P-R szakasz fokozatosan
nyulik mindaddig, amig a pitvar-kamrai 4tvezetés megsz{inik és
a QRS-komplexus kimarad; a ciklus ekkor Gjrakezdddik. A be-
tegek els6- vagy Mobitz I tipusti mdsodfokd AV-blokkal gyak-
ran tiinetmentesek.

Szarblokkok

Amikor a His-kotegbdl ered6 egyik Tawara-szdr nem vezet, ak-
kor az 4ltala ellatott teriilet a nem érintett részek felSli vezetés-
sel ingerlédik. Mivel az ingervezetés ilyen formdja lassabb, az
aktivacid késik és a QRS-komplexus kiszélesedik. Ezt bal vagy
jobb szarblokknak nevezik.

Velesziiletett jarulékos vezetd palyak altal okozott
arrhytmiak

Az AV nodalis reentry tachycardia (AVNRT) és a Wolff-
Parkinson—White- (WPW) vagy preexcitaciés szindroma
olyan visszatéré epizddokat eredményezd arrhytmiak (a sziv-
ritmus zavarai), amelyek alatt a szivritmus hirtelen 150-250
iités/percre emelkedik. AVNRT-ben szenvedd egyének kettSs
AV nodalis vezetési palyaval rendelkeznek. A normalis AV-
palya (0-nak nevezett) gyorsan vezet és hosszu refrakter perié-
dusa van, mig a mésik pdlya () lassan vezet és rovid a refrakter
periddusa. Ezekben az egyénekben AVNRT kezdddhet akkor,
amikor egy korai impulzus (1asd 45. fejezet) alakul ki a pitvar-
ban. Ha az a-pédlya még a megel6z6 impulzus miatt refrakter, ak-
kor a korait nem vezeti. Ez az ingeriilet azonban lassan lefelé ve-
zetGdhet a 3 palydn (amely mar nem refrakter az el6z6 ingeriilet
6ta) és elérheti az a-pdlya distalis végét. Most mar elég id6 telt
el, hogy ez utébbi ne legyen tovabb refrakter, igy az ingeriilet ké-
pes az a-palydn retrogrdd moédon visszavezetddni a pitvarba.
Innentdl a kor folytatédhat az a- és a B-palyan. Egy ingeriilet
ilyen recirkulacigjat reentrynek vagy korforgasnak nevezziik.
A kamrak minden korben ingeriiltbe keriilnek, tachycardiat (sza-
pora szivritmus) okozvan.

A WPW-szindrémaban az AV-csomé normalis, de 1étezik
egy kiilonallé velesziiletett jarulékos vezet6 palya (Kent-nya-
lab) a pitvarok és a kamrdk kozott. Az ingeriilet a pitvarrdl a
kamrakra az AV-csomén €s a Kent-nyaldbon egyarant vezetd-
dik. Ez ut6bbi az AV-csomondl gyorsabban vezet, igy a kamra-
izomzat egy része a tobbinél hamarabb keriil ingeriiletbe, széles
QRS-komplexust eredményezvén (preexciticié). Az AVNRT a
palydjdhoz nagyon hasonldéan a Kent-nyaldbnak hosszd re-
frakter periddusa lehet €s ilyen esetben nem képes korai impul-
zusokat levezetni a pitvarb6l. Azonban az AV-csomé képes
ezeket levezetni, amelyek a kamrakat elérve a Kent-nyaldbon
keresztiil visszatérhetnek a pitvarba. Az ingeriilet ekkor kiala-
kithat egy reentry kort, amely magdban foglalja az AV-csomot,
a His—Purkinje-rendszert, a kamrakat, a Kent-nyaldbot €s a pit-
vart.
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16. Az elektrokardiogram
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16.1

Az extracellularis folyadékok sdkat tartalmaznak, ezért vezetik
az elektromossagot. Mivel ezek a folyadékok testszerte eloszla-
nak, a test ugy mikodik, mint egy térfogati vezetd. Amikor a
szivizomsejtek depolarizdlédnak, a depolarizalt €s a nyugalom-
ban 1év6 sejtek kozotti extracellularis &ramok potencidlokat ala-
kitanak ki, amelyek a test felszinén mérhet6ek. Ezek képezik az
elektrokardiogram (EKG) alapjait.

Az EKG rogzitese
Az EKG egy egyenl6szarti haromszog (Einthoven-haromszog),
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melynek kdzepén helyezkedik el a sziv, mint dramforras. (16.1a
abra). A hdaromszog cstcsait a jobb karhoz, bal karhoz és a bal
labhoz csatlakoztatott végtagi elvezetések kozelitik meg. A két
elvezetés kozotti potencidlkiilonbség fiigg az dram amplitiddja-
tol, osszefiigg az izomtomeggel és az aram iranyaval. Létezik
egy irdnybeli 0sszetevs, mert a potencidl a depolarizalt és a nyu-
galomban 1€v6 szovet kozott folyd maximadlis dram irdnydban a
legnagyobb. Az EKG-nak igy van nagysdga és irdnya is, ez a
vektorokkal jellemezhetd (16.1b dbra).

Megéllapodas szerint az EKG-t oly médon kapcsoljdk, hogy



a pozitiv fesziiltség egy felfelé iranyuld kilengést okoz, és a gép
papirsebessége normadlisan 25 vagy 50 mm/s. Fontos megje-
gyezni, hogy az elvezetés EKG szerinti értelmezése egy kiilon-
leges alakzat mérésére vonatkozik, nem a beteghez csatlakozta-
tott vezetékre.

Az EKG Klasszikus bipolaris elvezetései az Einthoven-
haromszog oldalain keresztiili potencidlkiilonbséget kozelitik, és
Iényegében a szivbeli elektromos aktivitdst hdrom, egymadstol
60°-kal elvélasztott irdnybdl figyeli. Az I. elvezetés a jobb és bal
kar kozotti potencidlkiilonbséget méri; a Il. elvezetés a jobb kar
és a bal 1ab kozottit; a I11. elvezetés a bal kar és a bal 1ab kozottit.
Normadlisan a II. elvezetésben a legnagyobb a kilengés, mivel az
fekszik legkozelebb a kamrai depolarizici6 irdnydhoz. A kam-
rak rendelkeznek a legnagyobb izomtomeggel, ezért azok adjik
a legnagyobb aramot €s igy a fesziiltséget.

Az unipolaris elvezetések egyszeri érzékeld elektrodak, és a
fesziiltséget ezek és egy becsiilt nulla potencidl kézott mérik.
A gyakorlatban ez utébbi a végtagi elvezetések ellendllason ke-
resztiili 6sszekotésével nyerhetd. Ez az dramforrést, azaz az
Einthoven-hdromszog kdzéppontjdban levd szivet kozeliti meg.
Rendszerint kilenc unipolaris elvezetést hasznalunk a klinikum-
ban, hat mellkasi (precordialis) elvezetést, VI-V6, és a felerd-
sitett elvezetéseket, az aVR-t, az aVL-t és az aVF-et. A mellka-
si elvezetések kiilonallg, a mellkason elhelyezett érzékeld elekt-
r6dat haszndlnak (16.1d dbra), mig a felerdsitett elvezetések egy
végtagi elvezetést alkalmaznak, mint érzékeld elektroédat (jobb
kar, aVR; bal kar, aVL; bal 1ab, aVF), a fentmarad6 két végtagi
elvezetést sszekotve advan a becsiilt nulla potencialt. A felerd-
sitett elvezetések az Einthoven-hdromszog egy csucsa és a ko-
zéppont kozott mérnek, a szivet a bipolaris elvezetésekhez vi-
szonyitva 30°-kal elforgatott szogben l4tjdk. Ebbdl kovetkezik,
hogy a hat végtagi elvezetés egyiitt a sziv elektromos aktivitdsat
30°-onként képezi le (16.1c abra).

Az EKG altalanos jellemz6i

Az EKG gorbének harom {6 0sszetevdje van, amelyek az adott
pillanat depolarizaciés hullimanak (vektor) amplitidéjaval és
irdnyaval allnak Osszefiiggésben (16.1b abra). A P-hullam a pit-
vari depolarizdcionak tulajdonithaté kis kilengés. Ezt a QRS-
komplexus koveti, amely [0,08 ms idStartamu és a kamrai de-
polariziciot tiikrozi. Ez a legnagyobb hullim a nagy kamrai
izomtomeg miatt. Ez elfedi a pitvari repolarizaciéval osszefiig-
g6 joval kisebb kilengést. A Q-, R- és S-hulldmok viszonylagos
mérete valtozik az elvezetések kozott, és fiigg a sziv elhelyezke-
désétdl. A I1. elvezetésben a Q-hullam egy kis negativ, a kamrai
septum balrél jobbra irdnyul6 depolarizacidjaval osszefiiggé ki-
lengés. Az R-hullam egy kifejezett pozitiv, a f6 kamrai izomto-
meg depolarizicidjanak megfeleld kilengés. Az S-hullim egy
kis negativ kilengés a II. elvezetésben és a kamraizomzat utolso,

a sziv bazisdhoz kozeli részének depolarizacidjival fiigg Ossze.
A T-hullam a kamrai repolarizaciénak felel meg. Mivel a veze-
térendszer tomege (sinoatrialis és atrioventricularis csomd, His-
koteg) nagyon kicsi, az ezekhez tarsul6 aramok til kicsik ahhoz,
hogy érzékelhet6 kilengéseket okozzanak az EKG-n.

A P-R- és az S-T-szakasz normalisan izoelektromos, azaz
nulla potencidld. Nincs potencidl, mert nem folyik 4ram; a lénye-
ges szovetek (pitvarok és kamrak) vagy teljesen depolarizaléd-
tak, vagy teljesen nyugalomban vannak. A szigetelS anulus fib-
rosus megakadalyozza a pitvarok és kamrak kozotti dramot a
P—R-szakasz alatt. A P-R-szakasz a pitvari és kamrai depolari-
z4cio kozotti késést tiikrozi, és nagyrészt az atrioventricularis
csomd késésével fiigg 0ssze. A P-hullim kezdetétdl a QRS-
komplexus kezdetéig mérjiik, és 0,12-t61 0,20 s-ig tart. A sziv-
frekvencia novekedésével rovidiil.

Az S-T-szakasz a kamrai szivizom akcids potencidljanak
(AP) platgjat kozeliti meg, és [0,35 s. Amikor a szivizom meg-
sériil, pl. ischaema sordn, néhany sejt részben depolarizalédik
sértési aramokat okozvan maguk és a sértetlen sejtek kozott. Ez
egyardnt siillyesztheti vagy emelheti az EKG alapvonalat. Azon-
ban az S-T-szakasz alatt valamennyi sejt teljesen depolarizald-
dott. Ez az S-T-szakasz latsz6lagos depresszi6jat vagy elevacio-
jatidézi el6, bar ez val6jdban a megvaltozott alapvonal. Ez gya-
kori jele a heveny szivizomkarosoddsnak, mint amilyen a myo-
cardialis infarctus.

Miért pozitiv a T-hullam: A QRS-komplexus a II. elveze-
tésben pozitiv, mert a depolarizaciés hulldm a szivcsticstdl a ba-
zis felé halad. Mivel a T-hulldm a repolarizaci6t tiikkrozi, elvar-
haté lenne, hogy negativ legyen, mert polaritisa megfordult.
Azonban az AP tartama a csticson hosszabb, mint a bazison. Ko-
vetkezésképpen, bar a csiics depolarizdlédik el8szor, utoljira
repolarizalédik, és a repolarizdcids hulldm a bazistdl a cstics fe-
1€ halad. A polaritds és az irdany egyiittes valtozasa semlegesiti
egymast, és a T-hullam felfelé irdnyul. Kéros allapotokban, ahol
az AP megnyaiilt, vagy a vezetés a cstcstdl a bazisig lassu, a re-
polarizéci6 a bazison késhet addig, amig a csicson mar befeje-
z6dik. Ezen allapotokban a T-hulldm negativvd valik.

A sziv elektromos tengelye

Az EKG-vektor szogét annak legnagyobb amplitiddjanal a sziv
elektromos tengelyének nevezziik. Ez megfelel a szivverés soran
kialakul6 legnagyobb dramnak, és ennélfogva a sziv {6 izomto-
megének depolariziciéjanak. Ez kiszdmolhat6 a hdrom bipolaris
elvezetésbdl, amelyek 60°-ra vannak egymadstol; normélisan a I1.
elvezetéshez fekszik a legkozelebb. A sziv helyzetének valtoza-
sai megvaltoztatjadk a tengelyallast, pl. 1égzés alatt. Az egyik
kamra tomegének megndvekedése a tengelyt az adott irdnyba
tolja el. Igy a bal kamra hypertrophia bal tengelyallast, és jobb
kamra hypertrophia jobb tengelyallast okoz.
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17. Hemodinamika
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A nyomas, az ellenallas és az aramlas kozotti osszefiiggések
A hemodinamika a cardiovascularis rendszeren beliili nyomas,
ellenallas és véraramlas kozotti osszefliggések tudomanyaga.
Bér az aramlas tulajdonséagai rendkiviil osszetettek, azok jorészt
levezethetSk a folyadékok egyszerti csoveken keresztiili dramla-
sat meghatdroz6 egyszeri fizikai torvényekbdl.

A zart rendszeren keresztiil pumpdlt folyadék dramlasat (Q) a
pumpalas hatdséra kialakulé nyomasesés (P,—P, vagy AP), va-
lamint az dramlasi ellendllds (R) hatdrozza meg, Darcy torvé-
nye (megegyezik Ohm torvényével) szerint:

Q =AP/R

vagy a cardiovascularis rendszerre mint egészre vonatkozdan:
CO = (MABP-CVP)/TPR

Ahol CO (cardiac output) a perctérfogat, MABP (mean arterial

blood pressure) az artérids kozépnyomds, TPR (total peripheral
resistance) a teljes periférids ellendllds és CVP (central venous
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pressure) a centrdlis vénds nyomds. Mivel CVP normdlisan a
nulldhoz kozelit, MABP egyenlé CO x TPR.

Az aramlasi ellendllast a folyadékban hat6 strlédasi erék
okozzdk, amely fiigg a folyadék viszkozitasatdl, valamint a ve-
zeték méreteitSl, amint azt Poiseuille torvénye leirja:

ellenallas = 8VL /Tv4
eszerint:
aramlas = APTv/ 8VL

Itt V (viscosity) a folyadék viszkozitdsa, L (length) a vezeték
hossza és r a vezeték belsé sugara (= 1/2 atmér6). Mivel ebben
az egyenletben az dramlds a vezeték sugardanak negyedik hatva-
nya, a sugdr kismértékii vdltozdsa erdteljes hatdssal bir az
dramldsra. Példaul a sugar 20%-os csokkenése az dramlast ko-
riilbeliil 60%-kal mérsékli.

A cardiovascularist rendszert, mint egészet tekintve, a kiilon-
bozd tipust vagy méretli véredények (pl. artéridk, arterioldk, ka-
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pillarisok) egymast kovetden vagy sorosan rendez6dnek. Ebben
az esetben a teljes rendszer ellendlldsa egyenl6 az egyes tipust
erek altal nyujtott ellendlldsok 6sszegével:

Rbsszes = Rarlériék+ Rkapillérisok+Rvenulék+Rvéné.k

A kiilonboz6 méretl véredények becsiilt hosszait, sugarait és
szamat tekintetbe vevé szamitdsok azt mutatjak, hogy az arterio-
1ak, valamint kisebb mértékben a kapilldrisok és a venuldk fele-
16sek elsésorban a cardiovascularis rendszer véraramldssal
szembeni ellendlldsaért. Mdas szavakkal, az R o1a jarul hozza
legnagyobb mértékben az R;,.,-hez. Mivel Darcy torvénye sze-
rint a rendszer barmely szakaszan a nyomascsokkenés aranyos
ugyanazon szakasz ellendlldsdval, a legmeredekebb nyomasesés
az arteriolakban van (lasd 17.2 abra).

Bér a kiilonbozé méretii véredények sorosan rendezettek, a
test minden egyes szervét az aortdbdl eredd sajit nagy artéridja
latja el. A kiilonbozd szervek érpalyai ezért egymdssal parhuza-
mosan rendezettek. Hasonl6képpen, az egyes szerveken beliili
érrendszerek legtobbszor parhuzamos alcsoportokba rendez6d-
nek (pl. az arterioldk ellendlldsai R o1, €2ymassal parhuzamo-
sak). ,,n” szdmu parhuzamosan futé érpélya esetén:

1/Rﬁsszes = 1/R1+ 1/R2+ 1/R3+ 1/R4 .. 1/Rn

Ennek az Osszefiiggésnek 1ényeges kovetkezménye, hogy egy

konkrét szerv véraramldsa megvaltoztathat6 (a szervben levd ar-
terioldk ellendlldsdnak szabdlyozdsa révén) anélkiil, hogy ez a
rendszer tobbi részén a nyomadsokat és az aramldsokat lényege-
sen befolydsolna. Poiseuille torvényébdl kovetkezéen mindez
egy szervben vagy érpalydban levd arterioldk viszonylag kisfo-
ku dilataciéjaval vagy konstrikcidjaval megvaldsithato.

Az¢rt, mert nagyon sok kis ér van (pl. milliényi arteriola, mil-
lidrdnyi venula, billiényi kapilléris), az érrendszer teljes kereszt-
metszeti teriilete a mikrocirkulaciéban a legnagyobb. Mivel a
rendszer barmely szintjén a vér sebessége egyenld a teljes dram-
las (a perctérfogat) osztva annak a szintnek a keresztmetszeti te-
riilletével, a véraramlas a kapillarisokban a leglassabb (1asd 17.2
dbra), kedvezvén az O,/CO, cserének és a szovetek tdpanyagfel-
vételének. A kapilldris tranzitid6 nyugalomban 0,5-2 mdésod-
perc.

Vérviszkozitas

A magas viszkozitasu folyadékok, pl. a motorolaj sokkal lassab-
ban dramlanak mint az alacsony viszkozitdsd folyadékok, pl. a
viz. A viszKkozitast a folyadékon beliil hatd, daramlasnak ellenal-
16 stirl6dasi er6k okozzak. Bar a plazma viszkozitdsa hasonlit a
vizéhez, a vér viszkozitdsa normalisan harom-négyszerese a viz
viszkozitdsanak a sejtek, féleg a vorosvérsejtek jelenléte miatt.
Anaemiaban, ahol alacsony a sejtkoncentracié (hematokrit), a
viszkozitds és ennek kovetkeztében az érellendllds csokken és a
perctérfogat n6. Forditva, magas hematokrit mellett, polycy-
thaemiaban, az érellendllas és a vérnyomas emelkedett.

Laminaris aramlas

Ahogy a folyadék egyenletesen dramlik egy hosszu cs6ben, an-
nak fala surlédési eréket fejt ki. Ezek, a folyadékon beliili tapa-
dési erdkon feliil egy sebességi gradienst alakitanak ki a csévon
beliil (1asd 17.1 abra), amelyben a fallal szomszédos folyadék
mozdulatlan, és a folyadék sebessége a cs6é kozepén a legna-
gyobb. Ezt laminaris aramlasnak nevezik, és a mikrocirkula-
ciéban fordul eld, a legkisebb kapilldrisok kivételével. A lami-
ndris dramlés egyik kovetkezménye, hogy a vordsvérsejtek haj-
lamosak az érfaltdl eltdvolodni és egymds mellett felsorakozni
az dramlas fésodraban. Ez csokkenti a mikrocirkulaciéban a vér
effektiv viszkozitasat (a Fahraeus-Lindqvist-effektus), segit-
ve az ellendllds minimalizal4sat.

Falfesziiles

Az erek hosszdban észlelhetd nyomdsgradiensen kiviil 1éztezik
egy érfalon keresztiili nyomaskiilonbség. Ez a transmuralis nyo-
mds egyenld az éren beliili nyomdas minusz az interstitialis nyo-
mads. A transmuralis nyomas egy korkoros fesziilést fejt ki az ér-
falra, amely igyekszik azt kinytjtani, hasonl6an ahhoz, ahogy
egy ballonon beliili nagy nyomds azt kitdgitja. A Laplace—
Frank-torvény szerint:

falfesziilés = P, r/|L

ahol a P, a transmuralis nyomads, r az ér sugara, és | a falvastag-
sdg. Az aortdban, ahol a P, és az r nagy, az atherosclerosis az ér-
fal elvékonyoddsit, és kiboltosulds vagy aneurysma kialakula-
sat okozhatja (32. fejezet). Ez noveli az r-t és csokkenti a p-t, a
novekvé falfesziilés circulus vitiosusat létrehozva, amely keze-
1és hidnyaban az ér megrepedését eredményezheti.
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18. Vernyomas és veraramlas az arteriakban

és az arteriolakban
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18.1

Az artérias vérnyomast szabalyozo tényezdk
Az artérids kozépnyomas egyenlé a perctérfogat (koriilbeliil
5 1/min nyugalomban) és a teljes periférids ellenallds (TPR, total
peripheral resistance) szorzatival. Minthogy a kozépnyomds
esése a szisztémds keringés sordn koriilbeliil 100 Hgmm, a TPR
kiszamolva 100 Hgmm/5000 ml/min, vagy 0,02 Hgmm/ml/min.
A Hgmm/ml/min egységet periférids ellenallasi egységnek ne-
vezik (PRU, peripheral resistance unit), igy a TPR normalisan
koriilbeliil 0,02 PRU.

A szisztolés nyomadst foleg a ver6térfogat, a bal kamrai ejek-
cios sebesség, és az aorta/artérids merevség befolydsolja, és bar-
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melyik novekedésével emelkedik. Ezzel ellentétben a diasztolés
nyomds a TPR novekedésével emelkedik. Az artérids nyomas
fokozatosan esik a diasztolé alatt, a diasztolé tartamanak a sziv-
frekvencia novekedésével 0sszefiiggd rovidiilése szintén emeli a
diasztolés nyomdst.

Vérnyomas és véraramlas az artériakban
A véraramlas az aortdban és a nagyobb artéridkban a bal kamra
ritmusos iiriilésének kovetkezményeként pulzalé jellegt.

Amint a szisztolé alatt a vér kilokddik a bal kamrabdl, nekitit-
kozik a mér az aorta ascendensben 1€v6 véroszlopnak, egy nyo-



Vazokonstriktorok

Vazodilatatorok

Neurotranszmitterek Szimpatikus
Noradrenalin
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mdshullamot 1étrehozva az aorta vérében, amely gyorsan (4 és
10 m/s kozotti sebességgel) vezetddik az arterioldk felé. Mivel
ez a nyomdshulldm végighalad az aorta és a nagyobb artéridk
minden pontjin, egy atmeneti nyomads gradienst alakit ki, ami
gyorsan tovabbitja el6refelé a vért, egy pulzald dramldsi hulla-
mot okozvan. A vér az artéridkban kovetkezésképpen rovid ne-
kilendiilésekkel halad er6felé, melyeket hosszabb megtorpand-
sok vdlasztanak el, igy az dtlagos sebesség az aortdban koriilbe-
liil 0,2 m/s.

A nyomashullim az elasztikus artériafal kioblosodését is
okozza, ilymoédon tarolva valamennyit a hulldim energidjabdl.
Az artéria fala ezt kovetden Osszeugrik, felszabaditva ennek az
energidnak egy részét, elorefelé hajtva a vért a diasztolé alatt (di-
asztolés kieresztés). Az elasztikus artéridk ezen pumpal6é miiko-
dését szélkazan funkcionak nevezik (18.1. dbra).

A nagy artéridk a nyomashullam energidjanak egy részét szin-
tén elnyelik és szétoszlatjak. Ez fokozatosan csillapitja az dram-
las kilengéseit, amint azt a 18.1. dbra képbeillesztésének alsé
vdzlata mutatja. Azonban, amint a fels§ rész mutatja, a pulzus-
nyomds némileg nagyobbd vilik, lefelé haladvan az aortdn és a
nagyobb artéridkon (pl. a. tibialis), mieldtt a kisebb artéridkban
fokozatosan kialudna. Ez részben amiatt torténik igy, mert a
nyomashulldm egy része visszaverddik a sziv felé az artériés el-
dgaz6dasi pontokrél. Az aortdban és a nagyobb artéridkban a
visszavert hulldm dsszeadddik az elérefelé haladé pulzusnyo-
mds-hulldmmal, ndvelve annak amplitidéjit. Ha azonban a vér
eléri a kisebb artéridkat, az artériafal csillapité funkcidja kertil
el6térbe, fokozatosan csokkentve az dramlés és nyomas kilengé-
seit, igy azok teljesen kialszanak, mire a vér eléri a mikrocirku-
laciét.

Arteriolak és vascularis ellenallas
Az artérids rendszerben a kozépnyomads fokozatosan esik. Féleg
a legkisebb artéridkban és arterioldkban (4tmérd < 100 pm)
csokken meredeken, mert az dramldssal szembeni legnagyobb
ellendllast ezek az erek fejtik ki (17.2 abra). Az arterioldk fala a
lumendtméréhoz viszonyitva igen vastag, ennek kovetkeztében
ezek az erek erdteljes 0sszehtizédasra képesek, dramaian novel-
ve az ellendllast. Mivel normadlisan az arterioldk részlegesen 0sz-
szehuzott dllapotban vannak, ellendlldsuk vasodilatator hatdssal
csokkenthet6.

Az arterioldk szerepe az ellendllds szabdlyozasaban kiilonfé-
le fontos kovetkeztetéseket von maga utdn:
1. A test Osszes arterioldjanak vagy nagy részének konstrikcidja,
illetve dilatdcidja kihatdssal van a teljes periférids ellendlldsra és
a vérnyomasra.
2. Egy szerv, vagy régio arterioldinak konstrikcidja szelektiven,
a régiotol elfelé tereli a véraramlast, mig dilatacidjuk ellenkez6
hatast valt ki.
3. Egy régi6 arteriolas ellendllasanak valtozasai kihatnak a ,,fo-
lyasirdnyd” hidrosztatikai nyomadsra a régi6 kapillaris rendszeré-
ben és véndiban. A kapillarisok nyomasanak valtozasa befolya-
solja a vérbdl a szovetekbe irdnyulé folyadékaramlast (lasd 20.
fejezet). Mivel a véndk nagyon tégulékonyak, térfogatuk igen
érzékeny a nyomadsvaltozasra (lasd 21. fejezet). Igy a test egy ré-
gidjaban az arterioldk sszehiizéddsa eldmozditja mind a szovet-
kozti térbdl a csereerekbe irdnyuld folyadékaramlést, mind a
vénas térfogat csokkenését. Mindkét hatds noveli a test egyéb te-
riileteinek vérellatasat.

A tablazat felsorolja az arterioldk ténusara hat6 legfontosabb
endogén anyagokat és tényezdket.
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19. A mikrocirkulacio és a nyirokrendszer
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19.1

A mikrocirkulacié magaban foglalja a legkisebb arteriolakat
és a csereereket, beleértve a kapillarisokat és a posztkapillaris
venuldkat. A keringési rendszer alapvet6 funkcidja gazok, viz,
tdpanyagok, salakanyagok és egyéb anyagok szallitdsa a vér és a
testszovetek kozott a csereerek segitségével.

A mikrocirkulacio szervezddése
A vér a kis arterioldkon — melyek falat simaizom alkotja — ke-
resztiil 1ép be a mikrocirkuldcidba. Ezeket az ereket a szimpati-
kus rendszer siirtin idegzi be, kiilondsen a zsigerek és a bdr ér-
rendszerében. Minden egyes kis arteriola szimpatikus hatdsra
torténd konstrikcidja sok kapillarisban csokkenti a véraramlast.
Néhdny szovetben (pl. mesenterium) a kapilldrisok a kis
arterioldktdl a venuldkig futé féutvonali erekbdl dgazédnak le
(19.1a abra, jobbra). Az ilyen artéria proximalis (arteriolds)
végét metarteriolanak nevezik, melyet megszakitdsokkal borita-
nak a simaizomsejtek. A kapilldrisok eredésénél prekapillaris
sphinchternek nevezett simaizomgyird van, de ezt kovetden
hidnyoznak a simaizomsejtek. A prekapilldris sphinchter konst-
rikcidja szabdlyozza a kapillarisokon atfolyé vér mennyiségét.
A legtébb szovetben azonban nincsenek metarteriolak és pre-
kapillaris sphinchterek. Ehelyett a legkisebb vagy végarteriolak
oszlanak el, 1étrehozvén a kapillaris rendszert (19.1a dbra, bal-
ra). A végarteriola a hozzétartoz6 egész kapillariscsoport szdméa-
ra funkciondlisan prekapillaris sphinchterként mikodik. A vég-
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arterioldknak nincsen beidegzésiik, tonusukat helyi metabolikus
faktorok szabalyozzak (lasd 22. fejezet). Alapallapotban a vég-
arterioldk periodikusan 6sszehizdédnak és elernyednek. Ezen ér-
mozgas kovetkeztében ingadoz6 a kapillarisokon keresztiili vér-
dramlas.

A kapilldrisok egyesiilnek, 1étrehozvén a posztkapillaris ve-
nuldkat, melyekben nincs simaizom. Ezek 6sszeolvadva venuld-
kat alkotnak, melyek simaizmokat tartalmaznak és szimpatikus
beidegzéEs alatt dllnak.

Oldott anyagok mozgasa a kapillarisfalon keresztill

Viz, gdzok és oldatok (pl. elektrolitok, gliikéz, proteinek) féleg
diffiizio utjan lépnek at a csereerek faldn. A diffizié passziv fo-
lyamat, melynek sordn az anyagok koncentracidégradiensiiknek
megfeleléen mozognak. Az O, és a CO, az endothelsejtek lipid
kettdsrétegén keresztiil képesek diffunddlni. Ezek és mas
lipophil anyagok (pl. dltaldnos érzéstelenitdk) ebbdl kovetkezs-
en igen gyorsan atlépnek a kapilldrisfalon. Azonban a lipid ket-
tGs réteg atjarhatatlan elektrolitok és kis hidrophil (nem zsirol-
dékony) molekuldk szdmara, mint a gliikéz, igy ezek a folytonos
kapillarisok falan 1épnek at az O,-nél 1000—10 000-szer lassab-
ban (19.1b 4bra alul). A hidrophil molekuldk f6éleg az endothel-
sejtek kozotti diffuzid utjan 1€pnek 4t a kapillarisfalon. Ezt a fo-
lyamatot az endothelsejtek kdzotti tight junctionok lassitjak, me-
lyek késleltetik a az intercelluldris hasadékokon keresztiili diffi-



zi6t. A diffuziot a glycocalyx és a lamina basalis is lassitja -
fibrosus makromolekuldk stir(i hal6zata, mely bevonja az endo-
thelium lumen feldli és az azzal ellentétes oldalat, kiilon-kiilon.
Ez a kanyargés diffiiziés ttvonal (a Kkis porusi rendszer) ugy
miikodik, mint egy szita, amely atengedi a 10 000-nél kisebb
molekulastilytd molekuldkat.

Még a nagyméretli fehérjék (pl. albumin, molekulasilya
69 000) is atjutnak a kapillarisfalon, jollehet igen lassan. Ez fel-
veti, hogy a kapillarisfal kis szamu nagy porust is tartalmaz, bar
ezek sosem voltak kozvetleniil lathatéak Feltételezik, hogy a
nagy pérusok atmenetileg vannak jelen, amikor az endothelsejt
mindkét oldaldn kialakulé membranbetiiremkedések egyesiil-
nek, idészakosan létrehozva egy csatorndt, melyen keresztiil
nagy molekuldk diffundélnak.

A fenesztralt kapillarisok endothelsejtjei (megtaldlhat6ak a
vesékben, bélben és az iziiletekben) fenestraknak nevezett p6-
rusokat tartalmaznak (19.1b 4bra, jobbra fent). A fenesztralt ka-
pillarisok a kis hidrophil molekuldk szdmara kb. tizszer 4tjarha-
tébbak, mint a folytonos kapillarisok, mert azok képesek a fe-
nestrakon athaladni. Sinusoidalis vagy nem folytonos kapillari-
sok (m4j, csontveld, Iép) permeabilitdsa igen nagy, mert a szom-
szédos endothelsejtek kozott széles rések vannak, melyeken ke-
resztiil fehérjék, s6t még a vorosvérsejtek is képesek atjutni
(19.1b abra, balra fent).

A vér-agy gat

Az agy extracelullaris folyadék 6sszetételének a végsokig allan-
dénak kell lennie a stabil idegmiikodés biztositdsa érdekében.
Ezt a vér-agy gat (BBB) létezése teszi lehet6vé, mely szorosan
ellendrzi az ionok és oldott anyagok mozgdsat az agy €s a plexus
chorioideus folytonos kapilldrisainak falan keresztiil. A vér—agy
gdtnak két fontos tulajdonsdga van. El6szor, az endothelsejtek és
a cerebralis kapillarisok kozotti kapcsolat nagyon szoros (a ham
zonae occludensére hasonlit), megakadalyozva a hidrophil ol-
dott anyagok barmilyen jelentds mozgésat. Mdsodszor, a cereb-
ralis endothelsejtek differencidlt membrantranszporterekkel ren-
delkeznek, melyek lehetévé teszik anorganikus ionok, gliikdz,
aminosavak és egyéb anyagok kapillarisfalon keresztiili szaba-
lyozott mozgasat. Igy a mas érrendszerekben jelen levé viszony-
lag szabalyozatlan oldottanyag-diffiziét az agyban szamos spe-

cifikus transzportfolyamat helyettesiti. Ez gondot jelenthet a ke-
zelésben, mivel igy a legtobb gydgyszer ki van zarva az agybol
(pl. sok antibiotikum).

A vér—agy gat megszakad a periventricularis szervekben,
az agy azon teriiletein, melyeknek a vérben 1év6 faktorok befo-
lyasa alatt kell allniuk, vagy anyagokat kell bocsdjtaniuk a vér-
be. Ezekhez tartozik a hypophysis és a glandula pinealis, az
eminentia mediana, az area postrema, valamint a plexus cho-
rioideus. A vér-agy gat sériilhet a vérnyomds, az ozmolaritas,
vagy a PC02 nagyfokd emelkedése esetén, valamint a gyulladt
agyteriileteken.

A nyirokrendszer

Hozzévet6leg 8 liter, oldatokat és plazmafehérjéket tartalmazé
folyadék filtralédik naponta a mikrocirkulaciébdl a szovetkozti
terekbe. Ez a nyirokrendszeren keresztiil jut vissza a vérbe.
A test legtobb szovete tartalmaz nyirokkapilldrisokat (19.1a ab-
ra). Ezek vakon végz6d6 1575 mm atmérdjii hagyma alakd cso-
vek, melyek falat egy réteg endothelsejt boritja. Az interstitialis
folyadék, a plazmafehérjék és a baktériumok a sejtek kozotti ré-
seken keresztiil konnyen bejutnak, melyek elrendezése azonban
megakadélyozza ezen anyagok kilépését. Ezek az erek gyijté
nyirokerekké egyesiilnek, melyek fala simaizomsejteket és a na-
gyobb nyirokerekhez hasonléan egyirdnyu billentytiket tartal-
maznak. Ezen billenty(ik kozotti szakaszok erdsen dsszehtizod-
nak, a nyirkot elérefelé terelvén. A nyirkot az erek izomkontrak-
ci6 altali 6sszenyomatdsa, a testmozgds és a szovetek 0sszenyo-
modasa is eldrefelé hajtja. A nyirok ezutdn a nagyobb nyirok-
csomokba vezet§ afferens nyirokerekbe 1€p be. Itt az idegen ré-
szecskéket és a baktériumokat, melyek immunfolyamatokat in-
dithatnak el, a phagocytdk eltakaritjdk. A nyirokfolyadék nagy
része itt a kapilldris abszorpcidval visszatér a vérbe. A megma-
rad6 folyadék belép az efferens nyirokerekbe, melyek legna-
gyobb része végiil a ductus thoracicusban egyesiil. Ez a vezeték
a nyakon a bal vena subclavidba iiriil. A mellkas, a jobb kar, va-
lamint a fej és a nyak jobb oldaldnak nyirokerei a jobb vena
subclavidba belépd ductus lymphaticus dexterben egyesiilnek.
A nyirokrendszer a bélbdl torténd zsirfelszivéddsban is fontos
szerepet jatszik. A bél nyirokerei felelsek a megemésztett zsir
kb. 60%-anak a vénds vérbe szallitdsaért.

47



20. Folyadekfiltracio a mikrocirkulacioban
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20.1

A viz kapillarisfalon keresztiili mozgasa

A kapillarisfal (itt a posztkapilldris venuldk falat is beleértve)
vizmolekuldk szdmdara nagymértékben atjarhatd, melyek az en-
dothel sejtek plazmamembranjain mindkét irdnyba konnyen at-
jutnak. Noha az egyes vizmolekuldk szabadon mozoghatnak a
plazma és a szovetterek kozott, a kapilldrisfalon keresztiili netté
vizaramlas igen kicsi. Ezt az dramlast két, a kapillarisok faldn
keresztiilhat6 er6, vagy nyomds egyensulya hatdrozza meg.
Ezek a hidrosztatikai nyomas, mely a vizet a kapillarisbol kife-
1€ hajtja és az ozmotikus nyomas, mely a vizet a kdrnyezd szo-
vetterek fel6l befelé vonzza. A kapilldris barmely pontjan ennek
a két nyomdsnak az ereddje egyenld azzal a netté nyomadssal,
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mely vagy a kapillarisbdl kifelé, vagy abba befelé fog iranyulni.
A nett6 vizdramlds tehat ardnyos a netté nyomadssal. A nettd
aramlas (J,), valamint a hidrosztatikai €s ozmotikus nyomas ko-
z0tti Osszefiiggést a Starling-egyenlet irja le:

JV[I.:( Pc_Pi)_O-(T'i)_Tri)]

A hidrosztatikai eré (P—P;) egyenld a kapilldrisban levs vér-
nyomds (P.) és a kapillaris koriili interstitiumban hat6 nyomas
(P;) kiilonbségével. Amikor a kapilldrisok nyitva vannak (az 4b-
ra felsé része), P értéke kb. 40 Hgmm a kapillaris arteriola fel5-
li végén és kb. 15 Hgmm a venula fel6li végén. P; jellemzden



nulldhoz kozeli. A kapilldrison beliili nagyobb nyomas a vizet a
szovetek felé hajtja.

Amint azt a 19. fejezetben leirtuk, a kapillarisfal a szabad dif-
fuzio tekintetében szemipermeadbilis membrdnként, vagy gatként
miikodik, melyen keresztiil az elektrolitok és a kis molekuldk
sokkal kénnyebben atjutnak, mint a plazmafehérjék. A szemi-
permedbilis membran egyik oldaldn levd oldott anyag hatdséara
keletkezd ozmotikus nyomds a mdsik oldalr6l vizet vonz a
membranon keresztiil. Ez az ozmotikus nyomas aranyos az ol-
datban levé anyag koncentricidjaval €s permedbilitdsanak is
fliggvénye. A géton (ebben az esetben a kapilldrisfalon) kony-
nyen atjutd anyagok, kis ozmotikus nyomadst fejtenek ki, mig
azok, amelyek kevésbé konnyen, nagyobb ozmotikus nyomdst
hoznak 1étre. Emiatt a kapilldris falon keresztiili ozmotikus erét
nagyrészt a viszonylag impermedbilis plazmafehérjék, kiilono-
sen az albumin eredményezi. A plazmafehérjék altal kivaltott
ozmotikus nyomdst onkotikus, vagy kolloidozmotikus nyo-
masnak nevezik.

A kapillérisfalon keresztiil haté ozmotikus nyomds egyenld a
plazma (TT,) €s az interstitium (Tg) onkotikus nyomdsanak kii-
lonbsége szorozva egy faktorral, a reflexios koefficienssel (0),
mely a fehérjék kapillarisfalon keresztiili atjutdsanak mértéke.
Azon anyagoknak, amelyek egyaltalan nem jutnak 4t a kapilla-
risfalon 1 a reflexiés koefficiensiik, mig azoknak, amelyek sza-
badon atjutnak, nulla. A legtobb plazmafehérje esetén 0 értéke
kb. 0,8-0,95, mig (T5,~T) tipusosan 17 Hgmm koriili.

Vizfiltracio és abszorpcio

A legutébbi id6kig azt gondoltik, hogy a Starling-egyenlet altal
leirt er6egyensily hatdsara a folyadék a kapillaris arteriola feloli
végén filtrdalodik (azaz elhagyja a kapilldrist), a venula fel6li vé-
gen abszorbedlddik (a kapillarisba aramlik). Ma azonban ugy
vélik, hogy a Starling-egyenletben meghatarozott ozmotikus
nyomads némileg kisebb, mint azt kordbban becsiilték. Kovetke-
zésképpen a legtobb szovetben a vérrel perfundalt kapillarisok
és venuldk féleg filtraljak a plazmat (20.1 dbra, fels6 rész). Mds-
részt bizonyos helyek, mint a vesék, vagy a bélnydlkahdartya a
vizreabszorpcidra specializalodtak. Itt nagy az ozmotikus nyo-
mads, mert a plazmafehérjék folyamatosan kimosddnak az inter-
stitiumbdl, igy Osszességében reabszorpcid kovetkezik be.

A filtraci6 és a reabszorpcid kozott dinamikus az egyensily,
féleg azért, mert valtozd a kapillarisokon beliili hidrosztatikai
nyomds. Az arterioldk vazodilaticidja, mely emeli a kapillarison
beliil a hidrosztatikai nyomdst, néveli a filtraciét, mig az arterio-
14k vazokonstrikcidja a reabszorpcidt timogatja. Példaul, az ar-

terioldk gyakran mutatnak érmozgdst (azaz véletlenszertien nyil-
nak és zarédnak). Az arterioldk dsszehiizéddsai idején esik a ka-
pillarisnyomads, ez kedvez az interstitialis folyadék abszorpcio-
janak (20.1 abra, alsé rész). Ez az abszorpcié mégis atmeneti,
mert amint folyadék dramlik a kapillarisba, esik a P; és emelke-
dik 1. Mindkét hatds fokozatosan csokkenti az abszorpciot.

All6 testhelyzetben az als6 végtagokban nd a transzkapilldris
hidrosztatikai nyomds, ezaltal azonnal ndvelve a filtraciét ebben
a régidban. Azonban ezt a hatast részben ellensilyozza a labak
arterioldinak gyors, szimpatikus hatdsra bekovetkez6 konstrik-
cidja, mely csokkenti a véraramlast és mérsékli a kapillaris hid-
rosztatikai nyomdsanak emelkedését ezeken a teriileteken.

Ugyanilyen okbdl a folyadék éjjel a felsé testfél és az arc szo-
vettereiben hajlamos a felhalmozddasra, mivel haton fekve a
sziv felett emelkedik a kapillaris hidrosztatikai nyomas. Ez
okozza a reggeli ,,puffadtsdgot”.

Normalisan a test egészét tekintve a filtracié az abszorpcidval
szemben csekély tilsillyal bir. Kb. 400 liter plazma 1ép be a ka-
pillarisokba naponta a vér recirkuldcidja sordn, a netto filtracié
8 literre tehetd. Ez a folyadék a nyirokrendszeren keresztiil visz-
szatér a véredényekbe.

Szisztémas ddéma és tiidéodéma

A Kkapillarisok hidrosztatikai és ozmotikus nyomadsa a tiidSkerin-
gésben atipusos. Mind a P, (7 Hgmm), mind a P;(—8 Hgmm) ala-
csony, mig Tt magas (14 Hgmm), mert ezek az erek nagymérték-
ben atjarhatdk a plazmafehérjék szamara. Az er6k kozotti egyen-
suly némiképp a filtraciénak kedvez. Congestiv szivelégtelen-
ségben mind a jobb, mind a bal kamra perctérfogata jelentdsen
csokkent (43. fejezet). A bal kamra elégtelensége a bal kamra
végdiasztolés nyomdsdnak novekedését eredményezi. Ez a nyo-
mads attevddik a tiidore, emelkedett pulmonalis vénds és kapilla-
risnyomast okozva. Ez el6segiti a filtraciot ezekben az erekben,
folyadékhalmozddast okozva a tiidében (tild6odéma), mely dra-
maian rontja a dyspnoét (1égszomj), valamint az elégtelen szoveti
oxigénellatast, amely jellegzetes congestiv szivelégtelenségben.
Hasonl6képpen, a jobb kamra elégtelensége noveli a szisztémas
vénds €s ezdltal a kapillaris nyomdst, szisztémds 6démahoz ve-
zetve, f6ként az alsé végtagokban.

Labszarodémat okozhat a visszértagulat, amely olyan alla-
pot, melyben a vénabillentylik képtelenek pontos miikddésre,
mert a véndk megdagadnak és tilfesziilnek. A vdzizompumpa
hatékonysdgat akaddlyozva a billenty(ielégtelenség a vénds és
kapillaris nyomds emelkedéséhez vezet, mely 4ll6 helyzetben
gyorsan kifejl6dé 6démat eredményez.
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21. A venas rendszer
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21.1

A venuldk és a véndk a vért a mikrocirkulaciébdl a sziv jobb pit-
vardba juttatjdk vissza. Azonban nem csupdn passziv vezeték-
ként szolgélnak. Ehelyett dontd, aktiv szerepiik van a szivbe tor-
téné vénas visszafolyas stabilizdlasdban és szabalyozasaban.

A vénas rendszer két fontos szempontdl kiilonbozik az arté-
ridst6l. El6szor: a vénds rendszer térfogata (és a keresztmetszeti
teriilete) sokkal nagyobb, mint az artérids rendszeré. Ez azért van
igy, mert sokkal tobb venula van, mint arteriola; a venuldknak az
arterioldkndl nagyobb a belsd atmérdjiik. Masodszor: a véndk
egészen vékonyfaliak, kovetkezésképpen amennyiben belsé
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nyomasuk emelkedik nagymértékben képesek kitagulni és ezal-
tal tobb vért befogadni.

A vénds rendszer nagy keresztmetszeti feliilete miatt az artéri-
as rendszerrel Osszehasonlitva sokkal kisebb ellendllast képvisel
az aramlassal szemben. A vért a vénas rendszeren Aathajtd
nyomadsgradiens (15 Hgmm) ezaltal sokkal kisebb, mint amekko-
ra nyomds sziikséges ehhez az artérids rendszerben (80 Hgmm).
Az atlagos nyomas a cavdkban (a centralis vénas nyomas) alta-
ldban 0 Hgmm-hez (azaz a légkori nyomdshoz) kozeli. A vér
visszafolydsat a szivbe eldsegitik a karokban és kiilondsen a 14-



bakban 1év6 egyiranyd vénabillentyiik, amelyek megakada-
lyozz4k a visszadraml4st.

Vénas és arterias compliance

A 21.1 abra grafikonja (jobbra feliil) a nyomas és a térfogat kap-
csolatdt dbrazolja egy tipusos véna és artéria esetében. A tér-
fogat/nyomas-gorbe meredekségét compliance-nak nevezik.
A compliance a tagulékonysag mértéke. A vénak compliance-e
alacsony nyomason (0—10 Hgmm) sokkal nagyobb, mint az ar-
téridké. A vénds nyomds kismértékid emelkedése ebben a tarto-
manyban ezéltal nagy térfogatnovekedést okoz.

A nagy vénas compliance egyik oka, hogy a véndk vékony fa-
la lehet6vé teszi azok dsszeesését alacsony belsd nyomds esetén.
Csak kis nyomdasemelkedés sziikséges ahhoz, hogy az dsszeesett
véna vérrel tjra feltel6djon. Magasabb nyomasokon azonban a
vénadk compliance-e dramaian csokken (lasd grafikon), mert a
vénafal rigid kollagénrostjainak lazasidga gyorsan megsziinik.
A véndk tdgulékonysdgdnak ez a hatdra fontos a ldbak véndiban
all6 helyzetben raktdroz6dé vér mennyiségének korldtozasaban.

A vénak, mint kapacitaserek

A vénak/venuldk nagy térfogatuk és magas compliance-iik miatt
sokkal nagyobb mennyiségii vért (a teljes térfogat [770%-at) fo-
gadnak be, mint az artéridk/arteriolak (Ll12%). Emiatt ezeket ka-
pacitasereknek nevezik, és képesek vértérfogat-raktdirként
szolgdlni. Fizikai munka sordn és hypotensios dllapotokban (pl.
vérzés soran) a vénak/venuldk szimpatikus idegrendszer altal
kozvetitett konsrtikcidja — kiilonosen a zsigeri (beleértve a
gastrointestinalis tractust és a mdjat) és a borkeringés teriiletén —
atirdnyitja a vért egyéb létfontossagu érteriiletek felé, ezzel a
vérnyomds fenntartdsat is segitvén. Ezzel egyidSben a vénis tér-
fogat csokkenése noveli a vértérfogatot a kozponti mellkasi tér-
ben (azaz a szivben és a pulmonalis keringésben), ezaltal novel-
vén a perctérfogatot.

A testhelyzet hatasai

All6 testhelyzetben a graviticids erd az als6 végtagokon, mind
az artéridkban, mind a véndkban noveli az abszoliit nyomdst. Az
artérids és vénas atlagos vérnyomdas normalis, 4ll6, nyugalom-
ban levd felndttben koriilbeliil 100 és 0 Hgmm a sziv szintjén,
mig a labakban kb. 190 és 90 Hgmm. Azonban a graviticié nincs
hatdssal a vérkeringést vezérlé nyomdsgradiensre, mert az arté-
rids és vénds nyomds kiilénbsége mindkét szinten megegyezik
(100 Hgmm). Az 4llds ebbdl kovetkez6en nem gatolja a vér
visszadramldsat a szivbe.

Az alsé végtagok véndinak megnovekedett nyomasa azok ki-
tagulasat okozza, igy kb. 500 ml vér helyezddik 4t azonnal a ke-
ringés ezen teriiletére. A hidrosztatikai nyomas emelkedése az al-
s6 végtagok kapilldrisaiban noveli a folyadék filtracigjat, a 14b-
szarak €s a labak szoveteibe irdnyulé fokozatos plazmavolumen-
vesztést okozva. A kdzponti mellkasrész vérvesztésének eredmé-

nyeként csokken a verdtérfogat €s a perctérfogat. Ezen hatdsok
kovetkezményeként az agyi véraramlds 10-20 %-kal esik.

A baroreceptor és a cardiopulmonalis reflexek mérséklik eze-
ket a potencidlisan artalmas hatdsokat, melyre vélasz a pulzus-
nyomds esése (26. fejezet). Ez az alsé végtagokban a szivfrek-
vencia névekedését és vazokonstrikciot okoz. Ez gétolja a koz-
ponti mellkasrész vérvesztését, és mérsékelten emeli az artérids
kozépnyomast és a teljes periférids ellendllast. A perctérfogat
kb. 20%-kal esik. A helyi szimpatikus axonreflex szintén csok-
kenti az alsé végtagokba irdnyul6 véraramlast, csokkentve a
folyadékfiltraciot.

All6 helyzetben a sziv felett az intravascularis nyomads csok-
kenése a feliiletes véndk részleges dsszeesését okozza, bar a mé-
lyebb véndk részben nyitva maradnak, mert falukat a kdrnyez6
szovetek kipanyvazzak. Az all6 helyzet a gerinccsatorndban a
kozponti idegrendszert koriilvevd cerebrospinalis folyadék lefe-
1¢ iranyul6 elmozduldsat is okozza, negativ nyomadst 1étesitvén a
merev koponydban, mely megakadalyozza az agyi véndk Ossze-
esését.

Kiilonféle egyéb mechanizmusok is segitik a vénds visszafo-
lyast, kiilondsen terhelés alatt.

A vazizompumpa

Meég 4ll6, nyugalmi helyzetben is, a 1ab izmait reflexhatdsok rit-
musos Osszehiizéddsra és elernyedésre késztetik. Kontrakcid
alatt az izmokon beliili vénak 6sszepréselédnek, a vért a sziv fe-
1€ hajtjdk, mig a vénabillentylik megakadalyozzdk a retrograd
aramlast. Relax4acio alatt ezek a vénak kitdgulnak és az izomvé-
ndkkal kollateralisok udtjan érintkezd venuldkbol és felszines vé-
ndkbdl beszippantjak a vért (21.1 dbra). Ez a vdzizompumpa en-
nélfogva ,,megfeji” a véndkat, a sziv felé terelve a vért és segit-
ve a vénas visszafolyast. Jards €s futds sordn ezen vazizompum-
pa nagymértékben feler8sodik, a labakban a vénas nyomas dra-

z. z

mai, 30 Hgmm szintre torténd csokkenését okozva.

A légzépumpa

Belégzés alatt a rekesz lefelé irdnyulé mozgasa eredményeként
az intrathoracalis nyomds esik és az intraabdomindlis nyomads
emelkedik. Ez emeli a vénds visszafolyast segité nyomasgra-
dienst és a vena cavak dramldsa megnd. Kilégzés alatt ellenkezé
hatds érvényesiil.

A szivosszehiizodas hatasa

A kamrék a pitvarok alatti elhelyezkedésiik miatt a szisztolé alatt
azokat maguk felé hizzak és kitagitjdk, a vena cavakbodl és a
pulmonalis vénakbdl beszivva a vért. Amikor a pitvarok és kam-
rak kozotti arteriovenosus billentyiik a diasztolé alatt kinyilnak,
a vér a kamrék kitdguldsanak kovetkeztében bedramlik ezekbdl
a véndkbdl, tovabb segitve a vénds visszadramldst. A vénds visz-
szafolydst ezaltal nem csak az dramldssal egyirdnyd nyomds, ha-
nem (kisebb mértékben) az dramlas irdnyaba hat6 szivas is segiti.
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22. A veraramlas helyi szabalyozasa
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22.1

A szimpatikus idegrendszer mitikodése gondoskodik az érténus
(1asd 26., 27. fejezetek) kozpontilag szervezett irdnyitasardl és az
alland¢ artérids vérnyomas fenntartasat szolgédlja. Vannak azon-
ban kiegészitd, az értonust szabalyozé mechanizmusok. A helyi
mechanizmusok eredhetnek akdr az érpalyan beliilrdl, akar a
kornyezd szovetbdl. Ezek a helyi mechanizmusok elédlegesen
az aramlas szabdlyozdsdban vesznek részt. A szabalyozas azok-
ban a szervekben a legfontosabb, amelyeknek 4lland6 vérellatas-
ra van sziikségiik, vagy amelyekben az anyagcsere-sziikségletek
jelentdsen emelkedhetnek (agy, vesék, sziv, vdzizom).

A helyi mechanizmusoknak két {6 feladatuk van. El8szor: alap-
koriilmények kozott a helyi érellendlldst szabdlyozzak, hiszen
nagymértékd artérids nyomasvaltozasok ellenére (50170 Hgmm)
a kiilonboz6 érteriileteken a véraramlas kozel allandé szinten tar-
tandé. Ezt, a kiilonbozé nyomdasok mellett az dllandé dramlds fenn-
tartdsdra irdnyul6 torekvést autoregulacionak nevezik. Az autore-
gul4cié megeldzi a kapilldris nyomds nagyobb ingadozasait, amely
a folyadék ellendrizetlen szdvetekbe dramldsahoz vezetne.
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Masodszor: amikor egy szovetnek az anyagcsere 1genyel
miatt tobb vérre van sziiksége, a helyi mechanizmusok a rezisz-
tenciaerek dilatacigjat és a véraramlas fokozdédasét okozzak. Ezt
a valaszt metabolikus vazodilatacionak nevezik. Az autoregu-
14ci6 fentmaradhat ilyen koriilmények kozott is, de dgy igazo-
dik, hogy az dramldst a magasabbra vagy alacsonyabbra bedlli-
tott szint koriil tartsa fent.

Autoregulacio

A 22.1(a) abra szemlélteti az autoregulacié jelenségét. Amikor
egy rezisztenciaéren a vért thajté nyomds hirtelen felemelkedik
a kezdeti P szintr6l P,-re, az artéria passzivan kitdgul és a vér-
aramlas azonnal megnd, a Poiseuille-torvény altal meghataro-
zott mértékben (1-es nyil). A megndtt nyomdsra azonban a re-
zisztenciaartéria egy percen beliil aktiv konstrikcioval véalaszol
(2-es nyil), ezéltal visszadllitva a véraramldst a kezdeti szintre
(folyamatos vonal). Hasonléan, a nyomdscsokkenés gyors kom-
penzatorikus dilaticidt okoz, fenntartandé az dramlést. Az auto-



reguldci6 biztositja, hogy alapkoriilmények kozott az dramlds
széles nyomdstartomanyban kozel dllando, és ez kiilondsen fon-
tos a szivben, az agyban €s a vesékben. Az autoregulacio két ne-
gativ visszacsatoldsi mechanizmust foglal magdban, a miogén
valaszt és a vazodilataciés metabolitok hatdsdt (22.1b dbra).

Ugy gondoljdk, hogy a miogén vélaszt a simaizomsejtek plaz-
mamembranjdban 1évé érzékeldk szabdlyozzdk, amelyek a nyo-
mads és/vagy fesziilés valtozasaira reagalnak. Ezekhez tartoznak
a fesziilés altal aktivalt csatornak, amelyek a megndtt nyomas-
ra a Na*- és a Ca*-bedramlést lehet6vé tévd kinyildssal véla-
szolnak. A sejt kovetkezményes depolarizcidja nyitja a fesziilt-
ségfiiged Ca’*-csatorndkat, Ca?*-bedramldst és konstrikciot
eredményezve. Az ellentétes folyamat (azaz hiperpolarizicid, a
Ca?*-csatorndk zaréddsa) kovetkezik be a nyomds esésekor,
vazodilataciét okozvan.

A sejt anyagcseréje vazodilatacios metabolitok vagy fakto-
rok (22.1c abra) termelddését eredményezi, amelyek a szoveti
terekbe diffunddlnak és a kornyez6 arteriolakra hatnak. Ha a vér-
dramlas nd, ezek az anyagok kimosddnak a szovetekbdl, a vazo-
dilataci6 géitldsdhoz vezetvén, amely a véraramlds novekedését
kozombositi. Ellenkezbleg, a csokkent véraramlas a metabolitok
helyi felgyiilemlését okozza, homeosztatikus vazodilaticiéhoz
vezetvén.

Metabolikus és reaktiv hyperaemia

Amikor fizikai munka sordn a szivizom és a vdzizom anyagcse-
réje fokozddik, a vazodilaticiés metabolitok szoveti koncentra-
cidja jelent6sen emelkedik. Hasonléan, a mentalis aktivitas elté-
16 tipusait kisérd helyi agyi anyagcsere-valtozdsok a metaboli-
tok fokozott helyi termel6dését okozzak. Ezen faktorok fokozott
jelenléte az interstitiumban hatékony, metabolikus vagy funk-
cionalis hyperaemianak nevezett vazodilataciot okoz, lehetgvé
téve a véraramlas megnétt anyagcsere-igényeket kielégit6 nove-
kedését.

A vazodilataciés metabolitok felgyiilemlése (pl. thrombosis
okozta) dramlasi elzar6das sordn is el6fordul. Az elzar6dds meg-
szlinése reaktiv hyperaemiat; a véraramlas jelentds fokozoda-
st eredményezi, amely elsegiti a sejtek energiaraktdrainak
helyredllitasat. Ez a vélasz atmeneti, ezen metabolitok normalis
szintre csokkenéséig tart.

Metabolikus faktorok

Szamos faktor jarul hozz4 a metabolikus vazodilaticidéhoz. Leg-
fontosabb faktoroknak az adenozint, a K+-ionokat és a hyper-
capniat (emelkedett Pcq,) gondoljak. Helyi hypoxia (mérsékelt
Pg,-csokkenés) szintén relaxalhatja a vascularis simaizmokat,

részben az ATP-érzékeny K*-csatorndk nyitdsa révén. Az anor-
ganikus foszfat, a hiperozmolaritas és a tejsav szintén meta-
bolikus dilatitorként hathat, bar ez kevésbé elfogadott.

Az adenozin hatékony vazodilatitor, amely a szivbdl, a vaz-
izmokbdl €s az agybol szabadul fel fokozott anyagesere €s hy-
poxia sordn. Ugy gondoljdk, hogy ez hozzdjarul a véraramlas
metabolikus szabdlyozdsdhoz ezekben a szervekben. Adenozin
keletkezik, amikor az AMP-t, amely a fokozott ATP lebomlas
eredményeként gytilik fel, a sejtmembranban 1év6 5’-nukleoti-
daz defoszforilélja. Ez kikeriil az extracellularis térbe, dilatdlva
a kornyezd arterioldkat, miel6tt az adenozin-deaminaz
inozinnd bontja le. Az A,-receptorokon hatva, a vascularis
myocytdk cAMP szintjét emelvén okoz vazodilaticiét. Egyéb
hatdsai is vannak a szervezetben (pl. gitolja az atrioventricularis
csomé vezetését). Ezen hatdsok némelyike A;-receptorok éltal
medialt (amely csokkenti a cAMP-szintet).

Az ischaemia, vagy az izmok és idegek fokozott miikodése a
K-ionok sejtbdl torténd felszabaduldsit okozza. A kovetkezmé-
nyes extracellularis K*-koncentracié novekedés (10-15 mM-ig)
dilatlja az arterioldkat a vdzizom és az agy funkciondlis hype-
raemidja soran, részben a Na,K-ATP-4z serkentése altal. Acido-
sissal tarsul6 hypercapnia az agyban fordul el6 a helyi anyag-
csere fokozdéddsa sordn, valamint agyi ischaemia esetén (stroke).
Feltételezik, hogy ezek hatdsos vazodilataciés stimulust biztosi-
tanak, mind a nitrogén-oxid endothelsejtbél torténd felszabadi-
tdsa, mind a Ca?* simaizomsejtbe torténd bedramldsanak kozvet-
len gétldsa révén.

Egyéb helyi mechanizmusok

Kiilonboz6 érteriileteken specidlis koriilmények kozott, szamos
helyileg haté mechanizmus létezik. Példdul a gyulladdsos reak-
ci6 soran, fert6z€s vagy sériilés kiilonboz6 autocoidok (helyi
hormonok) felszabaduldsat okozza, beleértve az arterioldkat
dilatal6 hisztamint, a prosztaglandin E,-t, a bradikinint és a
thrombocyta aktivalé faktort. Ezek novelik a helyi véraram-
last és a posztkapillaris venuldk atereszt6képességét, ezaltal fo-
kozva a fehérvérsejtek és antitestek hozzaférését a sériilt és fer-
t6zott szovetekhez. Verejtékezés sordn a verejtékmirigyek altal
termelt bradikinin elGsegiti a bérerek vazodilatacidjat. A prosz-
taglandin I, (PGIL,, prosztaciklin) a vesekéregben szintetizald-
dik és onnan szabadul fel, amikor a vese véraramlasa vazokonst-
rikcié miatt csokken. A prosztaciklinnek vazodilaticiés hatdsa
van, amely segit fenntartani a vese véraramlasat. Ellenkezdleg, a
vérlemezkékbdl az alvadds soran felszabadul6 szerotonin (5-
hidroxitriptamin) és a tromboxan A, vazospasmust okoz, amely
segit csokkenteni a vérzést.
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23. Az errendszert szabalyozo endothelium
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A vérerek belsd felszinét egyrétegli endothelialis sejtek bélelik,
melyek dontd szerepet jatszanak a vascularis tonus szabdlyoza-
sdban. A vérben levo anyagok, vagy a véraramlassal 6sszefiiggd
nyir6 stressz stimulald hatdsara az endothelsejtek képesek mind
vazokonstriktor, mind vazodilatator anyagok kibocsatasara (23.1
abra). A fontos endothelialis vazodilatatorok kozé tartozik az
endotheliumbdl szarmazo relaxal6 faktor (EDRF, ma nitro-
gén-monoxid-ként ismert, vagy egy kozeli rokonsdgban allo,
nitroz6 csoportot tartalmazé vegyiilet), a prosztaciklin (PGI,),
valamint az endotheliumbdl szarmazo hiperpolarizalé faktor
(EDHF). A legfobb endothelialis vazokontriktorok az endote-
lin-1, a tromboxan A,, (TXA,) és a prosztaglandin H,.

Az endothelsejtek dontd szerepet jatszanak a thrombocyta-
aggregici6 gatladsaban és ezdltal a haemostasis szabédlyozdsdban
is (lasd 7. fejezet), és mint a kapillarisfal legfobb alkotéi, szdmos
anyag érpermeabilitasit befolyasoljak (9. fejezet).

Nitrogén-monoxid

A nitrogén-monoxid (kémiai képlete NO) az endothelsejtek altal
kibocsétott legfontosabb vazodilatitor. A NO L-arginin amino-
savbdl és molekularis oxigénbdl képzddik a nitrogén-monoxid-
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szintetdz (NOS) hatdsdra. A keringési rendszer legfontosabb
NOS forméja az endothelialis NOS (eNOS). Ez az enzim fele-
18s az endothelsejtek (és a vérlemezkék, valamint a sziv) folya-
matos NO termeléséért és kibocsdjtasaért. Az eNOS aktivalodik,
ha nd az endothelsejt [Ca?*]; a Ca-kalmodulin komplex emelke-
déséhez vezetvén, mely stimuldlja az enzimet. Ezen a médon
okoz vazodilaticiét a helyben felszabadulé bradikinin, adenin,
adenozinnukleotidok, hisztamin, szerotonin, valamint a neuro-
transzmitter P-anyag. Az acetilkolin hasonlé hatissal bir, bar
élettani jelentdsége nem ismert. Az is nyilvanvald, hogy az ad-
renalin és egyéb B-receptor-agonistdk NO-felszabaduldst okoz-
nak, taldn a [Ca®*];-szint emelkedéstdl fiiggetlen cAMP-fiiggd
mechanizmussal.

Az endothelsejtbdl felszabadulé NO, az érfalon keresztiil a
simaizomsejtekbe diffundél, ahol egy cytosolban 1évd enzimet,
a guanil-ciklazt aktivadlja. Ez emeli a sejten beliil a ciklikus
GMP-szintet, mely a 12. fejezetben leirt médon okoz relaxaciot.
A NO meglehetdsen érzékeny, ennélfogva néhany masodpercen
beliil lebomlik, igy hatdsa szigortian helyi.

Gyulladés idején indukalt NOS (iNOS) expresszalddik a
macrophagokban, lymphocytdkban, vascularis simaizomban és



sok mads sejttipusban. Az iNOS lényegesen nagyobb mennyisé-
gli NO termelésére képes €s valdszintileg kozremiikodik az ide-
gen organizmusok immunrendszer éltal torténd elpusztitasaban.
Ugy vélik, hogy szeptikus shockban a NO iNOS iltali tdlpro-
dukcidja hozzdjarul az dllapotot jellemzd sulyos hypotensiéhoz.

A NO-képzés kompetitiven gatolhat6 L-arginin analégokkal,
mint az L-nitro-arginin-metilészterrel (L-NAME); ezek hasznos
kisérleti anyagokként szolgéltak a NO in vitro és in vivo betdl-
tott szerepének felderitésében. Kideriilt példaul, hogy emberek-
ben alkalmazott L-NAME infizi6 a vérnyomads és a teljes perifé-
rids ellendllds hosszantarté emelkedéséhez vezet, azt sugallva,
hogy a NO ténusos bazilis felszabaduldsa a teljes periférias el-
lendllds csokkentése révén hat.

Gyoégyszertani NO forrasok

Organikus nitratok, mint a gliceril-trinitrat és az izosorbid-
dinitrat a vascularis simaizomban a glutation S-transzferdzon
keresztiili nitrit-ion (NO,-)-felszabaduldst okoznak, mely aztin
NO-vi alakulva dilatdciét okoz. Ezeket a gydgyszereket, melyek
a véndkat sokkal hatdsosabban dilatdljak, mint az artéridkat, az
angina pectoris kezelésében hasznaljak (lasd 39. fejezet). A nit-
roprussid natrium mind az artérids, mind a vénds simaizomsej-
tekben spontdn NO-felszabaduldshoz vezet, és az artéridkon és a
véndkon is erdteljes dilatdtor hatdsa hasznos a hypertensiv krizis
és az akut szivelégtelenség kezelésében (1asd 44. fejezet).

Egyéb endothelivmbél szarmazo relaxald faktorok

A prosztaciklin az endotheliumbdl szabadul fel szdmos NO-
felszabadulast okoz6 faktor hatdsdra. Ez a simaizomsejt cAMP
szintjének emelésével tdmogatja a vazodilaticiét, de legfonto-
gétldsa. Alapos bizonyiték van arra is, hogy az endothelium fel-
szabadit egy anyagot, mely a vascularis simaizomsejtek K* csa-
torndinak megnyitasaval hiperpolarizaciét okoz, ezaltal kozre-
miikodik a relaxdciéban. Ennek az endotheliumbdl szarmazé
hiperpolarizal6 faktornak nevezett anyagnak a kémiai termé-
szete, csakiigy mint in vivo betdltott pontos szerepe ismeretlen.

Endothelivmbol szarmazé konstrikcios faktorok

Az endotelin-1 egy 21 aminosavbdél 4ll6 peptid, mely az endo-
theliumbdl szabadul fel szamos vazokonstriktor, beleértve az
angiotenzin, a vazopresszin, a trombin és az adrenalin jelenlét-

ében. Az endotelin, kiilonosen a vénakban és az arteriolakban
hatdsos vazokonstriktor, valamint stimuldlja a vascularis sima-
izomsejteken levd receptor két, ET, és ETg-vel jelolt altipusat.
Az endotelin a noradrenalin altali aktivacidohoz hasonléan G-
proteinhez kapcsolt mechanizmussal okoz vasokonstrikcit.
Endotelinreceptor-antagonistdk infiizidja emberben a teljes peri-
férias ellendllds tartds eséséhez vezet, azt sejtetvén, hogy a fo-
lyamatos endotelinfelszabadulds hozzdjarul a vérnyomds fenn-
tartasdhoz.

Az endothelsejtek képesek egyéb vazokonstriktor anyagok —
beleértve prosztanoidok (tromboxdn A, és prosztaglandin H,),
valamint a szuperoxid anionok — felszabaditdsara, ez utébbi a
NO Iebontdsa altal fokozhatja a konstrikciét. Rdaddsul az
endothelsejtek felszinén levd angiotenzin-konvertaz enzim
(ACE) felelds a vazokonstriktor hatdsu angiotenzin II termelésé-
ért, valamint a hatasos vazodilatator, a bradikinin lebomlasaért.

Az endothelium cardiovascularis betegségekben

Szamos betegség, mely az érmikodést megzavarja, dsszefiig-
gésben 4ll az endothelium rendellenességeivel. Ugy vélik, az
endothelium hibds mtikodése hozzajarul az atherosclerosis ko-
rai szakaszaihoz, mig eldrehaladott atheroscleroticus elvaltozas-
ban az endothelium sériilése a thrombus képzddés dontd ténye-
zdje (1asd 34. fejezet). Diabetes mellitusban szenvedd betegek
plazmdja kérosan magas szinten tartalmaz endothelsériilésre
utal6 biokémiai markereket és egyértelmd, hogy mind az inzu-
linfiiggd diabeteses allatmodellekben, mind az ebben szenvedd
betegekben korlatozott az endotheliumfiiggd relaxacié. Az en-
dothelium miikodésének zavara ugy tlinik, hogy hozzdjarul a
diabetesszel szovodd atherosclerosis, neuropathia és hypertensio
fokozott kockdzatdhoz. A diabeteshez kapcsol6dé endotheldisz-
funkcidhoz vezetd mechanizmusok nem teljesen meghatdrozot-
tak, de magdaban foglalhatja a gliikéz és/vagy az oxidalt alacsony
denzitasu lipoproteinek okozta karosodast.

Az endotheldiszfunkcié fontos lehet a praeeclampsia, a
hypertensiéval és fokozott véralvadéssal jellemzett terhességi
rendellenesség kivéltdsdban, mely az anyai haldlozds vezetd
oka. Ugy vélik, hogy az endothelium lényeges szerepet jatszik a
terhesség alatt normalisan el6fordulé anyai vérnyomascsokke-
nésben. Ez a védd miikodés azonban a praeeclampsidban szen-
vedd betegekben megszakadhat, taldn a placentdbdl felszabadu-
16 endothelsejteket karosité anyagok miatt.
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24. A coronariak, a vazizomzat,

a bor és az agy keringese

120 P N Aorta nyomds
A
=3 ! 3
= b '
40 1 ' Bal kamrai
' ' nyomds
0
03
= 02
£ ™
>~ q
- Balcoronaria-
aramlds

o \ /\/
0 v
80

£
=
=
40 R Jobb kamrai
B . nyomds
0
03
E 02 Jobbcoronaria-
= 01 ke aramlds
0
0,3s “ 0,555 “
Szisztolé ‘ Diasztolé ‘

Arteria cerebri

Arteria anterior
communicans . .
. Arteria carotis
anterior

interna

Arterige

Arteria cerebri
centrales

media

Arteria
cerebri
posterior

Arteria
communicans
posterior

Arteria ﬁ A
cerebelli S e N
M -
Rami

ad pontem

Arteria

Arteria
N

Arteria basilaris /j
Arteria cerebelli
inferior anterior

Arteria cerebelli
inferior posterior

241

A test kiilonbozd szerveit ellaté érrendszerek szerkezetileg és

miikodésileg specializdlddtak, lehetdové téve az egyedi kovetel-
ményekhez illeszkedd optimalis véraramlast.

A coronaridk keringése

A bal és a jobb arteria coronaria az aortdbdl, kozvetleniil az
aortabillenty( felett ered. A bal arteria coronaridbdl ered a ra-
mus circumflexus sinistrae és a ramus descendens anterior,
melyek f6leg a bal kamrat és a septumot latjak el. A jobb arteria
coronaria f6leg a jobb kamrat l4tja el. A sziv vénds elvezetése f6-
ként (95%-ban) a sinus coronariuson és a vena cordis ante-
rioron keresztiil a jobb pitvarba torténik. Egy kis mennyiségli
vénas vér ezenfeliil valamennyi sziviiregbe belép a venae mini-
mae cordis (Thebesius vénak) és a venae coronariae anterio-
resen keresztiil.

A myocardium magas kapillaris stiriisége (Ll kapillaris per
izomsejt) lehetévé teszi, hogy az 6t ellatd vérbdl szokatlanul ma-
gas (koriilbeliil 70%) oxigénfrakciét vonjon ki. A szivhez nyu-
galomban draml6 vérmennyiség viszonylag nagy, st aktiv ter-
helés alatt hozzédvetSleg 6tszorosére nd.
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A 24.1(a) dbra a bal és a jobb koszoruér szivciklus alatti vér-
aramldsat mutatja, 70/min nyugalmi szivfrekvencia mellett.
Szisztolé idején a bal arteria coronaria dgai, melyek a bal kamra
subendocardiumanak ellatdsara a myocardiumfalba hatolnak, a
bal kamra iiregében és a kamrafalban levé magas nyomads hata-
sara er0sen 0sszenyomddnak, ennek kovetkeztében a bal coro-
naria vérdramldsa a szisztolé alatt csaknem megsziinik, ezltal
az dramlés 85%-a a diasztolé alatt torténik. A jobb arteria coro-
naria dramldsa viszont a szisztolé alatt a legmagasabb, mert az
aramlast hajté aorta nyomads a szisztolé alatt jobban emelkedik
(80-r6l 120 Hgmm-re), mint az dramlast akadalyoz6 jobb kam-
rai nyomads (25 Hgmm-re).

70/min szivfrekvencianal a szisztolé és a diasztolé kb. 0,3, il-
letve 0,55 mdsodpercig tart. A szivfrekvencia terhelés vagy iz-
galom hatdséara bekovetkez6 emelkedésével azonban a diasztolé
jobban rovidiil, mint a szisztolé. 200/min frekvencidnal példaul
mind a szisztolé, mind a diasztolé 0,15 masodpercig tart. Azért,
hogy a sziv jelentdsen megnovekedett oxigénigényével megbir-
kézzon, mely a bal coronaria perfizidjara rendelkezésre all6 id6
Iényeges csokkenésével egyidében kovetkezik be, a coronaria



ey

artériak / arteriolak dramai mértékben dilatalnak, lehetévé téve a
véraramlas kifejezett emelkedését. A dilatdciét a megndvekedett
szivanyagcsere eredményeként termel6d6 vazodilatdtor fakto-
rok — ide tartozik az adenozin, a hypoxia, és a K* — okozzak.
A sziv tehdt sajdt vérelldtdsdt egy jol fejlett metabolikus hy-
paeremia iitjdn szabdlyozza (1asd 22. fejezet).

A vazizom keringése

A viazizomzat a testsily kb. 50%-at teszi ki és nyugalomban a
perctérfogat 15-20%-aban részesiil. Nyugalomban a ténusos
szimpatikus vazokonstrikcié eredményeként a vdzizom arterio-
lai magas alapténussal birnak. Ilyenkor az izom kapilldrisainak
tobbsége a prekapilldris sphinchterek idészakos konstrikcidja
miatt (érmozgds) nem perfundalt.

Mivel az izmok tomege igen nagy, arterioldi nagymértékben
hozzdjarulnak a teljes periférids ellenallashoz. Arteriolds ténu-
suk szimpatikusan medialt véltozdsai kovetkezésképpen koz-
ponti szerepet jatszanak a teljes periférids ellenallds és a vérnyo-
mds szabdlyozdsdban a baroreceptor reflex miikodése sordn. Az
izmok igy ,,nyomdsbillentyiiként” szolgalnak, melyek a vérnyo-
mas novelése érdekében zarulhatnak, csokkentése céljabol ki-
nyilhatnak.

Ritmusos terhelésnél a vérerek kontrakcids fazis alatti Ossze-
nyomodddsa a véraramlds szakaszossd valdsat okozza. Az izmok
megndvekedett anyagcseréje azonban vazodilatdtor faktorok
termel6déséhez vezet; ezek a faktorok a relaxacid fazisaban a
véraramlas oridsi mértékd novekedését okozzak, mely kiilono-
sen a mozgasban résztvevo fehér vagy fdzikus rostokhoz iranyul.
Maximalis terhelésnél a vazizmok a perctérfogat 80-90%-aban
részesiilnek. A vazodilatator faktorok kozé taroznak a K-ionok,
a CO, és a hiperozmolaritas. Mikod6 izmokban hatasuk telje-
sen feliilmiilja a szimpatikus vazokonstrikciét, mig a nem
miikodo izmokban az arterioldk szimpatikus hatdsra 6sszehu-
z6dva maradnak, igy véraramlasuk nem né.

A vérerek statikus (izometrids) izomosszehuzddas alatti hosz-
szantartd 0sszenyomdddsa az dramlds elzaréddsat okozza, mely
az izom gyors kifaraddsit eredményezi.

A bor keringése
Eltekintve a bér viszonylag kis anyagcsere igényeinek ellatasa-
t6l, érrendszerének f6 feladata az allando testhémérséklet fenn-
tartdsa. A hdszabalyozast az arteriovenosus anastomosisok
(AVA) jelenléte segiti el6. Az AVA 0Osszetekeredett, vastag fa-
14, lezart vérerek, amelyek megkeriilik a kapillarisokat. Az AVA
féleg a kezekben, a ldbakban, az ajkakban, az orrban és a fiilek-
ben helyezkednek el. Nyitott dllapotban az AVA nagy térfogati
aramlast tesznek lehetévé a bdr vénds plexusa (hdlozat) felé,
amelybdl a h§ a kornyezet felé sugarzédhat.

A szimpatikus idegrendszer a;-receptorokon keresztiil szaba-
lyozza az AVA, valamint a bor arterioldinak €s véndinak ellen-
allasat. A periférias és hypothalamicus receptorok altal érzékelt

hémérséklet-csokkenés hypothalamicusan medialt fokozott bor
felé irdnyul6 szimpatikus kidramlast okoz. Ez az AVA és a b6r
arterioldinak és véndinak konstrikcigjat eredményezi. Ez mi-
nimalizdlja a h&veszteséget a boér véraramldsanak kifejezett
csokkentése altal, amely ilyenkor a hdmérsékletileg semleges
10-20 ml/min/100 g-os szint tizedére eshet.

Magasabb hémérsékleten a csokkent szimpatikus kidramlas
lehetdvé teszi az AVA és a borerek kinyildsat, a vért a borbe jut-
tatvan novelve a verejtékezést és a hdvesztést. A magas hémér-
séklet szintén aktivdlja a bdr ezen teriileteihez futé Kkolinerg
szimpatikus rostokat. Ezek serkentik a verejtékezést, a bradi-
kinin helyi termel8déséhez vezetvén, amely tovdbb segiti a
vasodilaticiét. A bdr véraramldsa a hdmérséklet novekedésével
akdr 30-szorosdra emelkedhet.

A helyi bérhémérséklet kdzvetleniil is befolydsolja a bor ere-
it, amelyek hére dilatdlnak, és hémérséklet csokkenése esetén
0sszehtizédnak. Elhtiz6d6 hideg azonban paradox vazodilataciot
okoz. A borerek a baroreceptor reflex altal is 6sszehizoédhatnak,
segitvén a teljes periférids ellendllds novelését és a vér életfon-
tossdgu szervek felé terel6dését vérzés vagy shock sordn.

Az agyi keringés

Az agy a perctérfogat koriilbeliil 15%-aban részesedik. Az arte-
ria basilaris €s a két carotis interna a koponyéba 1épve egy ar-
térids gylrit, a circulus arteriosus Willisii-t alkotja, amelybdl
az arteriae cerebri anteriores, mediae ¢és posteriores erednek
(24.1b abra). Ez az elrendez8dés segit az agyi vérellatas megvé-
désében. Az agyi vérellatas megszlinése azonnali eszméletlensé-
get és perceken beliil visszafordithatatlan szovetkdrosoddst
okoz. Az agynak, kiilonosen a sziirkedllomanynak nagyon nagy
a kapilléris stirisége ((B000—4000 kapillaris/mm? ), és nagyon
fejlett az arterioldris autoreguldcidja, mely lehet6vé teszi az
agyi véraramlas fenntartasat 50 és 170 Hgmm kozotti vérnyo-
masok esetén is. Az autoregulacié mind miogén, mind metabo-
likus; a kornyezd agyteriiletek K*- és CO,-koncentraciéi kiilo-
nosen fontosak a funkciondlis hyaperaemia kialakitdsdban (lasd
22. fejezet). A CO, hatdsat részben az endothelsejtekbdl felsza-
badulé NO okozza. A hyperventilatio, amely csokkenti az arté-
rids CO,-t, kifejezett agyi vazokonstrikcidt és atmeneti eszmé-
letlenséget okozhat. Az agy vérellatasanak szimpatikus szaba-
lyozasa valésziniileg csekély jelent&ségi.

Az agy és a gerincvel$ a merev koponydn és gerinccsatorndn
beliil 1év6 cerebrospinalis folyadékban (CSF) lebeg. Mivel a
koponya merev és a tartalma 6sszenyomhatatlan, az agyon belii-
li vértérfogat nagyjabol allandd, és az artérids bearamlas nove-
kedését a vénds térfogat csokkenése ellensilyozza. A novekvd
szovettomeg révén az agytumorok novelik az intracerebralis
nyomast és csokkentik az agyi véraramlast. A megndtt intrace-
rebralis nyomast részben ellensulyozza a Cushing-reflex, azaz
az artérids nyomas jellegzetes emelkedése, mely reflex brady-
cardidval tarsul.
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25. A tiido és a magzat keringése
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A tiid6 kétféle keringéssel rendelkezik. A bronchialis keringés
az aortabdl ered, a perctérfogat kb. 1%-at alkotja és a 1égutak
anyagcsereigényét latja el. Részben a bronchialis véndkon ke-
resztiil a vena cava superiorba, részben a venae pulmonalisba ve-
zetddik. A pulmonalis keringés teljes térfogatat a jobb kamra-
bol kapja. Nagy stirtiségli kapillarishalézata koriiloleli a tiidé
alveolusait, lehetévé téve a pulmonalis artéridkbdl szarmazo,
oxigénben szegény vér CO,-janak O,-re valé cseréjét. A pulmo-
nalis véndk jol oxigenizalt vért szallitanak vissza a bal pitvarba.
Hanyatt fekvé emberben a kisvérkor kb. 800 ml vért tartalmaz,
mely nyugodt all6 helyzetben kb. 450 ml-re esik.
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A pulmonalis keringés

A pulmonalis artérids k6zépnyomads [15 Hgmm, a bal pitvari
nyomds [ b Hgmm. A jobb kamra teljes perctérfogatat képes ezt
a csekély, 10 Hgmm-es nyomdsesést kihaszndlva a pulmonalis
keringésen keresztiilhajtani, mert a kisvérkor ellenélldsa a szisz-
témas keringés ellenéllasanak csupan 10-15 %-a. Ez abbdl ad6-
dik, hogy a tiid6 mikrocirkuldciéjanak erei rovidek és belsé at-
méréjiilk viszonylag nagy, nyugalmi ténusuk alacsony. Igen
nagy szdmban vannak jelen, ezért teljes keresztmetszetiik meg-
egyezik a szisztémads keringés teljes keresztmetszetével. Mind az
artéridk, mind a véndk fala vékony és tdgulékony, valamint vi-



szonylag kevés simaizmot tartalmaznak. A kisvérkoron beliili
alacsony nyomds azt jelenti, hogy a tiid6 regiondlis perfizidja 4l-
16 helyzetben nagymértékben fiigg a gravitaciotdl (lasd 25.1a
abra). Az extravascularis nyomads a tiidében mindeniitt azonos az
alveolaris nyomdssal (0 Hgmm). Azonban a sziv felett 1év6 tii-
ddcstcsokban alacsony az intravascularis nyomds, a sziv alatt
fekvd tiidébazisokon pedig magas. Ezért a tiidGcsticsokban levs
pulmonalis erek a diasztolé alatt 8sszeesnek, szakaszos dramlést
okozvan. Ellenkezdleg, a tiidébazisokon levd erek a szivciklus
alatt mindvégig perfundaltak és kitdgultak. Terhelés alatt a pul-
monalis artérids nyomads kis emelkedése elegendd a cstcsi kapil-
larisok megnyildsdhoz, lehetdvé téve tobb oxigén felvételét a
vérbol.

A pulmonalis kapilldrisok alacsony hidrosztatikus nyomdsa
(atlag 7-10 Hgmm) nem vezet nett6 folyadékreabszorpcidhoz,
mert azt az alacsony extravascularis hidrosztatikus nyomas (ko-
riilbeliil -4 Hgmm) és a szokatlanul magas interstitialis fehérje
onkotikus nyomds (koriilbeliil 18 Hgmm) ellensilyozza. A tiid6-
kapillarisok ennek kovetkeztében kis mérték{ netté nyirokdram-
l4st hoznak létre, melyet a kiterjedt pulmonalis nyirokhal6zat ve-
zet el. Balkamra-elégtelenség, vagy mitralis stenosis sordn azon-
ban a megnovekedett bal pitvari nyomas visszahat a tiidSkerin-
gésre, novelve a folyadékfiltraciot, tiidGodémahoz vezetve.

Sem a szimpatikus idegrendszer, sem a miogén/metabolikus
autoreguldcié nem jatszik szerepet a tiid6k vascularis ellendlla-
saban, illetve aramlasaban. Ennek ellenére a tiidk érrendszere
szimpatikus idegekkel jol ellatott. Szimpatikus idegrendszeri ha-
tasra csokken az erek tagulékonysdga, korlatozva a tiid6 vérvo-
lumenét, igy tobb vér 4ll a szisztémads keringés rendelkezésére.

A pulmonalis vascularis ténus szabdlyozdsanak legfontosabb
mechanizmusa a hypoxias pulmonalis vazokonstrikciéo (HPV),
egy folyamat, amelynek soran az alveolaris hypoxiara adott va-
laszként a pulmonalis erek dsszehiizodnak. Ez az egyediilallé fo-
lyamat (szisztémas erek hypoxia hatdsara tipusosan dilatdlnak)
eltereli a vért a tiid6 gyengén ventildlt teriileteirdl, ezaltal maxi-
malizalja a ventilaciés-perfiizios aranyt. A HPV-t valészinileg
egy ismeretlen endothelialis konstrikcids faktor felszabaduldsa
okozza. A simaizomsejt K*-csatorna aktivitdsdnak hypoxia me-
dialt gatlasa, mely membrandepolarizaciot eredményez, szintén
szerepet jatszhat.

A magzati keringes

A magzati keringést a 25.1b dbran szemléltetjiik. A magzat O,-t
és tdpanyagokat kap az anyai keringésbél, és CO,-t és anyagcse-
re-termékeket iirit abba. Ez a csere a placentaban, egy vastag,
szivacsos, palacsintaformdji, a magzat és az uterusfal kozott
fekvd képletben torténik. A placenta anyai vért tartalmazé iire-
gekbdl all, mely fadgszerlien eldgaz6dd, magzati artéridkbol, ka-
pillarisokbdl és véndkbdl 4116 magzatbolyhokkal van tele. Ezek
amagzati vért a két arteria umbilicalis d4gaibdl kapjak és a vena
umbilicalison keresztiil juttatjak vissza a magzatba. A giz- és
tdpanyagcsere a magzati boholykapillarisok €s a bolyhokat ko-
riilvevd anyai vér kozott torténik.
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A magzati keringés abban kiilonbozik a felnéttekétdl, hogy a
jobb és a bal kamra a vért inkabb pdarhuzamosan, mintsem soro-
san pumpdlja. Ez az elrendez8dés lehet6vé teszi, hogy a sziv és
a fej oxigenizaltabb vérhez jusson, és ezt harom, egyediil a mag-
zatra jellemz6 shunt teszi lehet6vé, a ductus venosus, a fora-
men ovale és a ductus arteriosus (kiemelve a 25.1b abran).

A placentat (1) a vena umbilicalison keresztiil elhagy6 vér O,
telitettsége 80%-os. Ennek koriilbeliil a fele a magzat mdjéba jut.
A maradék a ductus venosuson (2) keresztiil a vena cava
inferiorba terel6dik, a magzat alsé testfelébdl visszatérd, gyen-
gén oxigenizalt vénds vérrel keveredvén. Amikor az igy kiala-
kult, oxigénben viszonylag gazdag keverék (koriilbeliil 67%-os
telitettség) belép a jobb pitvarba, tobbsége a feln6ttdl eltérden
nem keriil be a jobb kamraba, hanem a foramen ovalén, egy a
magzati pitvarok kozotti nyilason keresztiil egyenesen a bal pit-
varba jut (3). A vér a bal pitvarbdl a bal kamraba jut és onnan az
aorta ascendensbe pumpal6dik, amelybdl a fejet, a szivet és a ka-
rokat latja el (4). Az ezen teriiletekrdl szarmazd vénds vér a sziv-
be a vena cava superioron keresztiil tér vissza. Ez a vér, most ko-
riilbeliil 35%-ban telitddve O,-vel, keveredik a vena cava infe-
riorbdl szarmazd, a foramen ovalén at nem 1ép6 vérrel (§5), és a
jobb kamréba folyik, amely azt a truncus pulmonalisba pumpal-
ja. A jobb kamrat elhagy6 vér koriilbeliil 90%-a azonban a tiid6
helyett a ductus arteriosuson keresztiil az aorta descendensbe
terelédik (6). Ez azért torténik igy, mert a pulmonalis vazokonst-
rikcid és a tiid6k Osszeesett dllapota miatt a nyomads a pulmonalis
keringésben nagyobb, mint a szisztémasban. Az aorta descen-
densbe juté vér mintegy 60%-a eztan visszafolyik a placentaba,
hogy oxigenizalddjék (7). A maradék, mintegy 58%-os O,-teli-
tettségll vér a magzat torzsét és labait latja el (8).

Keringési valtozasok a sziletéskor

A sziiletéskor bekovetkezd két esemény kovetkeztében a magza-
ti keringés egy kvazi-felnétt jelleget vesz fel. El8szor, a 16gzés el-
kezdddése és a kovetkezményes pulmonalis vazodilaticié miatt a
pulmonalis vascularis nyomds a szisztémas nyomds ald esik.
A ductus arteriosus nagyobb vér O,-telitettség okozta konstrik-
cigjaval egyiitt a pulmonalis-szisztémds nyomdsgradiens ezen
megforduldsa, amelyet az alacsony ellendllasu placentakeringés
elvesztése is elGsegit, a sziilés utdn 30 perccel a truncus pulmo-
nalisbdl az aortdba irdnyuld véraramlast megsziinteti.

Masodszor, a koldokzsinor lekotése megsziinteti a vénds visz-
szadramlast a placentdbol, azonnal csokkentve a vena cava infe-
rior nyomdsét. A pulmonalis nyomds esésével egyiitt ez csokken-
ti a jobb pitvar nyomasat, a foramen ovale néhany 6ran beliili
funkciondlis zarédasat eredményezvén. A ductus venosus a pla-
centdbdl szdrmazé vénds visszadramlds megsziinése miatt szin-
tén elzarédik.

Habdar ezen magzati keringési shuntok a sziiletés utdn hama-
rosan funkciondlisan zarédnak, teljes strukturdlis zarédas csak
hénapok utan kovetkezik be. A felndttek 20%-4aban a foramen
ovale zar6dasa inkomplett marad, bar ennek hemodinamikai ko-
vetkezménye nincs.
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26. Cardiovascularis retlexek

Intrinsic cardiovascularis reflexek

Kivaltott valasz

Receptorok /reflex/elhelyezkedés

Ingerli

Ariérids baroreceptorok
sinus caroticus és arcus aortae
befolydsolja

Artérids vérnyomésvaltozés,
oz artériafal feszilésének mértéke

Ha csokken a nyomds: vagalis és szimpatikus tachycardio;
szimpatikus vazokonstrikcio; reninfelszabadulds.
Ha emelkedik a nyomds: ellenkezé hatdsok

Cardiopulmonalis receptorok
pitvari mechanoreceptorok/Bainbridge-reflex

pitvari nem-mielinizalt efferens vagus rostok

kamrai és coronaria nem- mielinizalt efferens
vagus rostok

A vérvolumen és a kozponti mellkasi
rész nyomdsanak valtozdsa; a pitvarok,
a kamrak és a coronaria artéridk
feszillésének mértéke befolydsolja

Nettd hatds: ha csokken a térfogat/nyomas: szimpatikus és/vagy vagalis
tachycardia; vazokonstrikcio; vénakonstrikcio; csokkent vizeletkivalasztas
ha emelkedik o térfogat/nyomas: ellenkezé hatasok

kamrai kemoreceptorok/
Bezold—Jarisch-hatds

Szivischaemia, néhany gyogyszer

Bradycardia; vazodilatdcio

J-receptorok/tidd
pulmonalis vérbéség

Jelentds tidofelfovodas,

Tachycardia; vazodilatacio

Artérids kemoreceptorok
sinus caroticus és arcus aortae
Pcog- és H+-ion szintje

Sulyos hypotensio, hypoxia, Pog-csikke-
nést okozd asphyxia, a vér emelkedett

Szimpatikus vazokonstrikcid; Indirekt tachycardia;
a légzés Serkentése

Kazponti idegrendszer (CNS) ischaemis vélasz/Cushing-reflex Agytérzsi ischaemia

Szimpatikus periférids vazokonsirikcio

26.1

A cardiovascularis rendszert kozpontilag az autonéom reflexek
szabdlyozzdk. Ezek helyi mechanizmusok ttjan mikodnek (lasd
22. fejezet), hogy minimadlisra csokkentsék az artérids kozép-
nyomds (MABP) véltozasait és fenntartsdk minden egyes szerv
megfeleld perfizidjat. Az intrinsic reflexek a cardiovascularis
rendszerben 1étrejové ingerekre valaszolnak. Ide tartoznak a
baroreceptorok, a cardiopulmonalis és kemoreceptor refle-
xek, tulajdonsdgaikat a 26.1 dbra foglalja dssze. A kevésbé fon-
tos extrinsic reflexek kozvetitik a mashol (pl. fajdalom, h6mér-
séklet-valtozas) kialakul6é stimulusokra adott cardiovascularis
vélaszt.

A reflexek harom alkot6részbdl allnak:
1. afferens idegek érzékelik a rendszer allapotvaltozasat és azt
kozvetitik az agynak, mely
2. feldolgozza ezt az informéciot és megfelel§ vélaszt foganato-
sit, mialtal
3. befolydsolja a sziv és az érrendszer funkcidit szabdlyozé
efferens idegeket, ezaltal homeosztatikus valaszokat véltva ki,
melyek ellenkez6 irdnyba forditjak az allapot valtozasat.

Intrinsic cardiovascularis reflexek

A baroreceptor reflex

Ez a reflex gyorsan hat, minimalizalja az MABP pillanatrdl pil-
lanatra kialakul6 valtozasait. A baroreceptorok a sinus caroti-
cus (vékony fald tdgulatok az arteria carotis interndk eredésénél)
és az arcus aortae faldban végz6do afferens (érz6) idegek. Ezek
a mechanoreceptorok érzékelik a nyomdsvaltozas okozta falfe-
sziilés véltozasokat és akcids potencidljaik frekvencidjanak mo-
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dositasdval valaszolnak. A nyomds emelkedése noveli az impul-
zusfrekvenciat; a nyomds csokkenése ellenkezd hatdsu.

Ha MABP csokken, a baroreceptorok impulzus frekvencidja-
nak esése kovetkeztében az agy csokkenti a sinuscsomot ellatd
vagus efferensek kistilését, ezéltal okozva tachycardiat. Egyide-
jlleg nd a legtobb véreret beidegzd szimpatikus idegek aktivita-
sa, ami vazokonstrikciét okoz. A vese szimpatikus idegeinek in-
gerlése noveli a reninfelszabadulast, valamint ebbdl kovetkezd-
en az angiotenzin II-termelést és az aldoszteronszekréciot. A ko-
vetkezményes tachycardia, vazokonstrikcié €s folyadékretencid
egyiittes hatasara emelkedik a MABP. Ellenkez$ hatasokat valt
ki az artérias vérnyomds emelkedése. A baroreceptorok gyorsan,
részlegesen adaptdlédnak az Gj nyomdsszinthez. Kovetkezés-
képpen legnagyobb mértékben a nyomdsvaltozas idején médo-
sul a frekvencia, mely mérséklédik, ha kialakul az dj egyensiilyi
allapothoz tart6z6 nyomdsszint. Ha képtelen megakaddlyozni
MABP viltozasit, a reflex néhany 6ran beliil dtdll, hogy a nyo-
mast ezen a szinten tartsa. Emiatt a baroreceptor reflex csak kis
szerepet jatszik a MABP hosszitdvu szabalyozasaban.

A baroreceptoroknak két tipusa van. Az A-rostok hosszu,
mieliniz4lt axonnal rendelkeznek és alacsonyabb nyomdsszinten
aktivdloédnak. A C-rostoknak kis, nem mielinizalt axonjaik van-
nak és magasabb nyomasszinten véalaszolnak. Ezek egyiitt 1atjak
el bemeng jellel az agyat, mely legérzékenyebb a 80—-150 Hgmm
kozotti nyomdsvaltozasokra. A pulzusnyomas emelkedésekor a
baroreceptorok sokkal érzékenyebben reagdlnak a MABP vélto-
z4sdra.

Az agy képes a baroreceptorokat igy bedllitani, hogy azok le-



hetdvé tegyék a MABP emelkedését, pl. statikus terhelés, vala-
mint védekezd reakci6é sordn. Az Oregedés, a hypertonia és az
atherosclerosis csokkenti az arteriafal compliance-ét, csokkent-
ve a baroreceptor reflex érzékenységét.

Cardiopulmonalis reflexek

Kiilonféle cardiopulmonalis reflexek erednek a szivbdl és a tii-
dékbdl. A cardiopulmonalis reflexeket kozvetitd afferens va-
gusrostok atvagasa szivfrekvencia-emelkedést és vazokonstrik-
ciot okoz, kiilondsen a vazizomzat, a vese és a mesenterium €ér-
rendszerében. A cardiopulmonalis reflexek netté hatdsat ennél-
fogva a szivfrekvencia és az értonus tonusos csokkentésének
tartjak. Ezen reflexek receptorai féleg (de nem teljesen) a cardio-
vascularis rendszer alacsony nyomdsu teriiletein helyezkednek
el és emiatt alkalmasak a kozponti mellkasi rész vértérfogatanak
érzékelésére. Ezeket a reflexeket kiilonosen a vértérfogat és az
érténus szabdlyozdsaban tartjak fontosnak, melyek a barorecep-
torokkal egyiitt hatva stabilizdljak a vérnyomast. Azonban eze-
ket a reflexeket f6leg dllatokban tanulményoztdk és emberekben
betdltott sajitos szerepe nem teljesen ismert.

A legjobban meghatarozott cardiopulmonalis reflex a pitva-
rok és a nagy véndk csatlakozasandl taldlhaté mielinizalt affe-
rens vagusrostokkal rendelkezé mechanoreceptoroktdl indul ki.
Ezek a megnovekedett pitvari térfogatra és nyomasra reagalnak,
szimpatikusan medidlt tachycardiat eredményezve (Bain-
bridge-reflex). Ez a reflex segiti a vértérfogat szabdlyozasat is;
aktivacidja csokkenti az antidiuretikus hormon (vazopresz-
szin), kortizol- és renintermelést, diuresist okozva.

Az egyéb cardiopulmonalis reflexek kevésbé pontosan meg-
hatdrozottak:

1. A nem mielinizalt afferens vagusrostokkal rendelkezé pitvari
mechanoreceptorok a megnovekedett pitvari térfogatra/nyomas-
ra reagdlnak, bradycardiat, vazodilataciot okozva. A reflex élet-
tani szerepét homaly fedi.

2. A bal kamraban €s a coronaria artéridkban levd, f6leg nem
mielinizalt afferens vagusrostokkal rendelkez6 mechanorecep-
torok a megnovekedett kamrai diasztolés nyomadsra és utéterhe-
1ésre reagélnak, vazodilaticiot okoznak.

3. A kamrai kemoreceptorokat a szivizom-ischaemia alatt fel-
szabadul6 anyagok, mint a bradikinin és a prosztaglandinok ser-
kentik. Ezek a receptorok aktivéljdk a coronaria kemoreflexet.
Ezt a vélaszt Bezold—Jarisch-hatasnak is nevezik, mely kiilon-
bozb gydgyszerek iv. injectidjat kovetden 1ép fel €s magaban
foglalja a kifejezett bradycardidt, valamint az 4ltaldnos vazodila-
taciot.

Kifejezett tiidéfelfivodas, kiilondsen ha azt 6déma is kiséri,
aktivdlja a juxtapulmonalis receptorokat (,,J”’-receptorok), ta-
chycardiat és vazodilaticiét okozva.

Kemoreceptor reflexek

A hypoxia, hypocapnia és acidosis 4ltal aktivalt kemorecepto-
rok az arcus aortaeban és a sinus caroticusban helyezkednek el.
Ezek a receptorok asphyxia, hypoxia és stilyos hypotensio ide-
jén aktivdlédnak. Az ennek eredményeként kialakulé kemore-

ceptor reflex féleg a 1égzést serkenti, de cardiovascularis hatas-
sal is bir. Ide tartozik a arterioldk (f6ként vdzizom) szimpatikus
konstrikcidja, a zsigeri venokonstrikcié és indirekt médon a
megnovekedett tiidéfelfivodas eredményeként kialakul6 tachy-
cardia. Ez fontos reflex, mert hatdsa segit fenntartani az agy vér-
dramlasat a baroreceptorok aktivaldsdhoz til alacsony artérids
nyomadsndl.

A kozponti idegrendszer (CNS) ischaemias valasza

Az erbteljes, altalanos vasokonstrikciét az agytorzsi hypoxia sti-
muldlja. Ez a vdlasz stlyos hypotensio alatt fejlédik ki, segitve
shockban az agyba irdnyul6 véraramlas fenntartasat. Ez véltja ki
a Cushing-reflexet is, amikor vazokonstrikcié és hypertensio
alakul ki, ha a cerebrospinalis folyadék nyomdsanak pl. agyda-
ganat miatti novekedése agytorzsi hypoxiat hoz létre.

Extrinsic reflexek

A keringési rendszeren kiviili ingerek ugyancsak hatdst gyako-
rolnak a szivre és az érrendszerre az extrinsic reflexek utjan.
Meérsékelt fijdalom tachycardidt és MABP emelkedést okoz;
azonban stlyos fajdalom ellenkezd hatasokkal bir. A hideg a b6r
és a coronaridk vazokonstrikciéjat okozza, fogékony egyének-
ben taldn anginat kivaltva.

A cardiovascularis reflexek kdzponti szabalyozasa

Az anézet, miszerint az agytorzs az autondm funkcié cardiovas-
cularis vonatkozasaiért felels kiilonleges vazomotor koézpon-
tot tartalmaz, mar elavult. Mai ismereteink szerint a cardiovas-
cularis autoném szabdlyozds az agytorzs, a hypothalamus, az
agykéreg és a kisagy teriiletei kozotti kolcsonhatdsok eredmé-
nyébdl fakad.

A cardiovascularis receptorok feldl impulzusokat szAllité
afferens idegek a nyiltvel6 nucleus tractus solitariusaban
(NTS) végzddnek. Az NTS-bdl szarmazo neuronok agytorzsi te-
riiletekre vetiilnek, melyek aktivacids szintjiiket befolyasolva
mind a szimpatikus, mind a paraszimpatikus kidramldst szaba-
lyozzak. A nucleus ambiguus és a hatsé motoros mag tartal-
mazzak a vagus praeganglionaris paraszimpatikus neuronjainak
sejttestjeit, melyek lassitjdk a szivet, ha a cardiovascularis recep-
torok emelkedett vérnyomasrol tudésitjak az NTS-t. Az NTS
neuronjai a nyudltvelé ventrolateralis részére is vetiilnek, az in-
nen leszallé bulbospinalis rostok befolyasoljdk a gerincveld in-
termediolateralis (IML) columndiban a szimpatikus praegang-
lionaris rostok kisiilését.

Ezek az ideghdlézatok képesek az alapvetd cardiovascularis
reflexeket kozvetiteni. Azonban az NTS, az egyéb agytorzsi
kozpontok és az IML neuronjai a hypothalamusbdl leszall6 be-
mend jeleket kapnak, melyeket valtakozva befolydsolnak az
agykéreg limbikus rendszerébdl eredd impulzusok. Ezek a ma-
gasabb centrumokbdl szdrmazé bemend jelek modositjdk az
agytorzsi kozpontok miikodését, lehetdvé téve egységes vila-
szok kialakitasat, amelyekben a cardiovascularis rendszer és
mas szervek miikodései oly médon hangolédnak 6ssze, hogy a
valtozo6 allapotokra adott megfelel vélaszok levezényelhetdk.
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27. A cardiovascularis rendszer autonom szabalyozasa
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és a coronaridkat

Noradrenalin is

A szimpatikus idegek
hatdsait kiegészité
szivhatdsok

N

J

X

\

O
+ "SAN

+QIAVN

Mellékvese

Az érrendszer szimpatikus idegek dltali beidegzése:
a praeganglionaris rostok a gerincveld T)—L3 szegmentumdbél
erednek. Ezek kapcsolatot létesitenek a postganglionaris rostokkal,
a paravertebralis ganglionokban a bér és a periférids érhalozat
ellatasara, illetve a praevertebralis ganglionokban a zsigerek
ellatdsara

A postganglionaris ideg tagulataibal felszabaduld noradrendlin
féleg o, -receptorok dtjdn okoz vazokonstrikeiot

vil Nyalmirigyek
o<
Nydltveld
= Vagus

(X)
O T
| SAN -
o AVN
')l
’olf
ol k= =
-6( < Coronaria
AT artériak

©
| - )
ol N
asnyalmiri
_O—r .\( Y gy
of| | ™ ©
“
of| | b
o] — Az érrendszer paraszimpatikus idegek
LT ’g dltali heidegzése: A postganglionaris
=< idegekbdl felszabaduld acetil-kolin =
korldtozott szami érrendszerben okoz Vastaghél-
vazodilatdciot nyélkahartya
©
Sy, S3, 54 J @
=\ Genitalis
erectilis
szovet

27.1

Az autoném idegrendszer (ANS) magaban foglalja az efferens
idegek rendszerét, mely a legtobb szerv, beleértve a sziv és az ér-
rendszer akaratlan miikodését szabdlyozza. Az ANS cardiovas-
cularis hatdsai két célt szolgdlnak.

ElGszor, az ANS biztositja a cardiovascularis reflexek effek-
tor agat, mely féleg a cardiovascularis rendszer receptorainak
aktivalédasdra valaszol (lasd 26. fejezet). E reflexek az dllando
vérnyomds és a megfeleld szoveti perfuzid fenntartisara szerve-
z6dtek és kozponti szerepet jatszanak a festhelyzet-vdltozasok
(lasd 21. fejezet), a vérzés (1asd 30. fejezet), és a vérgdzok valto-
zdsainak homeosztatikus kiegyenlitésében.
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Masodszor, az ANS funkcidjat az agybdl indulé jelek is sza-
balyozzak, mivel az reagdl a kérnyezeti hatasokra vagy az emo-
ciondlis stresszre. Az agy képes szelektiven moédositani, vagy
hatastalanitani a cardiovascularis reflexeket, a cardiovascularis
szabdlyozas specifikus mintdit eredményezve, melyek néha ma-
gatartasi reakcidkkal tarsulnak. Ilyen tipust Osszetett valaszok
vesznek részt a fizikai munkaban (1asd 29. fejezet), a hdszaba-
lyozasban (lasd 24. fejezet), a ,, kiizdj vagy menekiilj” (védelmi)
reakcioban, és a ,, tetszhaldlban” .

Az ANS szimpatikus és paraszimpatikus dgakra oszlik. Az
ANS mindkét dgdnak idegpélydi két, sorbakapcsolt neuronokbél



allnak. A praeganglionaris neuronok a kozponti idegrendszer-
ben erednek és a periférids ganglionokban végzddnek, ahol a
célszerveket beidegzd postganglionaris neuronokkal kapcso-
16dnak.

A szimpatikus rendszer

A szimpatikus praeganglionaris neuronok a gerincvel interme-
diolateralis (IML) columndibdl erednek. Ezek a neuronok a ge-
rincvel6bdl a T\-L, szegmentumok ventralis gyokerén 1épnek
ki, és vagy a paravertebralis, vagy a praevertebralis ganglio-
nokban kapcsolédnak a postganglionaris rostokkal. A ganglion
neurotranszmittere az acetil-kolin, mely a postganglionaris ni-
kotinerg kolinerg receptorokat aktivalja. A postganglionaris
rostok az effektor szervekben végz&dnek, ahol noradrenalint
szabaditanak fel. A praeganglionaris szimpatikus rostok a mel-
lékvesevel6t is szabélyozzdk, mely adrenalint €s noradrenalint
bocsdjt a vérbe. Elettani koriilmények kozott az idegi noradrena-
linfelszabadulas hatdsa sokkal fontosabb, mint a mellékveseve-
16 4ltal elvélasztott adrenaliné és noradrenaliné.

Az adrenalin és a noradrenalin katecholaminok, mely az ef-
fektor szervekben adrenerg receptorokat aktival. Ezek a recep-
torok G-fehérjéhez kapcsoltak, harom tipusuk létezik:

* a y-receptorok G,-hoz kapcsoltak, hdrom altipusuk van, O,
0;g és O;p. Az adrenalin és a noradrenalin egyforma erdsséggel
aktivélja az a,-receptorokat.

* 0 ,-receptorok G;,,-hoz kapcsoltak, harom altipusuk van, 0,,,
O,g €s O,c. Az adrenalin sokkal hatdsosabban aktivalja az d,-
receptorokat, mint a noradrenalin.

* B-receptorok G,-hez kapcsoltak, B;, B, és B; altipusuk van.
A noradrenalin sokkal hatdsosabb, mint az adrenalin a [3;- és [3;-
receptorokon, mig a [3,-receptorokon az adrenalin hatdsosabb.

Hatasok a sziven

A sziv B;-receptorain keresztiil haté katecholaminok pozitiv
inotrop és chronotrop hatdssal birnak a 11. fejezetben leirt me-
chanizmusok utjan. Nyugalomban a sziv szimpatikus idegei t6-
nusos gyorsitd hatdst fejtenek ki a sinoatrialis csomdra, amit
azonban elnyom a paraszimpatikus vagustonus ezzel ellentétes
és dominans hatédsa.

Hatasok az érrendszeren

Nyugalomban az ér szimpatikus idegei 1-2 impulzus/sec frek-
vencidval bocsijtanak ki impulzusokat, ezdltal az artéridk, az
arterioldk és a véndk ténusos vazokonstrikcigjat okozva. A szim-
patikus rendszer aktivitisnovekedése tovabbi vazokonstrikcid-
hoz vezet. A vascularis simaizomsejteken kivaltott vazokonst-

rikci6 f6leg aq-receptorok 4ltal kozvetitett. Az artérids rend-
szert, kiilondsen az arterioldkat, a szimpatikus rendszer sokkal
stiribben idegzi be, mint a vénas rendszert. A szimpatikus vaso-
konstrikci6 kiilonosen a zsigerek, a vese, a bdr és a vazizom ér-
rendszereiben kifejezett.

Az érrendszer is tartalmaz mind [3,-, mind [3,-receptorokat,
melyek ingerlése kiilondsen a vdzizom és a coronariakeringésre
vazodilatativ hatdsu. Ezek korldtozott szerepet jatszhatnak ezen
érrendszerek adrenalin felszabadulasra adott dilatacids valasza-
ban, pl. szellemi stressz soran. Néhany fajban a szimpatikus ko-
linerg rostok idegzik be a vazizmok ereit, és a védekez§ reakcid
alatt vazodilaticiét okoznak. Emberben is feltételeztek hasonld,
de kisebb szereppel biré idegeket, de ez nem bizonyitott.

Téves elképzelés, hogy a szimpatikus idegek mindig egyiitte-
sen aktivalédnak. A valésagban, a szimpatikus vazokonstriktor
aktivitas valtozdsa bizonyos teriiletekre szoritkozhat (pl. hésza-
balyozas sordn a bérre). Hasonl6képpen, a Bainbridge-reflex so-
rdn a szimpatikusan medidlt tachycardidt nem kiséri véltozas
sem az izomdosszehizodas erejében, sem az érellendlldsban (1asd
26. fejezet).

A paraszimpatikus rendszer

A sziv szabdlyozdsdban résztvevd paraszimpatikus praeganglio-
naris neuronok sejttestjei a nyultvel6ben a nucleus ambiguus-
ban és a hatsé motoros magban vannak. Axonjaik a nervus va-
gusban (X. agyideg) futnak és acetilkolint bocsijtanak a plexus
cardiacus ered6 rovid postganglionaris neuronjainak nikotinerg
receptoraira. Ezek beidegzik a sinoatrialis (SAN) és az atrio-
ventricularis csomot (AVN), valamint a pitvarokat.

Hatasok a sziven

A vagus idegvégzddéseken a basalis acetil-kolin-felszabadulds a
muszkarinerg receptorokon hatva ténusosan csokkenti a sino-
atrialis csomé pacemaker aktivitasat. A vagustonus emelkedése
tovabb csokkenti a szivfrekvencidt és az AVN keresztiili inger-
vezetés sebességét, valamint csokkenti a pitvari kontrakcié ere-
jétis (lasd 10. fejezetet is).

Hatasok az érrendszeren

Baér a sziv vagus altali lassitdsa a perctérfogat csokkentésével
csokkentheti a vérnyomast, a paraszimpatikus rendszer nincs ha-
tassal a teljes periférids ellendllasra, mert csak kevés érrendszert
innerval. A kismedencei idegek paraszimpatikus rostjainak akti-
valdsa a nemiszervek erectilis szovetében levé arterioldk vazo-
dilatacidja utjan okoz erekcidt. A paraszimpatikus idegek a has-
nyalmirigyben és a nyalmirigyekben is vazodilaticiét okoznak.
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28. A vértertogat szabalyozasa
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28.1

A baroreceptor-rendszer hatdsosan minimalizélja az artéris vér-
nyomds rovidtavi ingadozésait. Hosszabb id6 elteltével azon-
ban, a szervezetnek azon képessége, hogy a vérnyomast kons-
tans szinten tartsa a vdltozatlan vértérfogat fenntartasatol fiigg.
Ez a fiigg6ség azért alakul ki, mert a vértérfogat valtozdsai befo-
lyasoljak a vénds visszadramldst és ezdltal a perctérfogatot, ez
utébbi pedig az artérids vérnyomas egyik legfontosabb meghata-
rozoja.

A vértérfogatra hatdssal vannak mind a test teljes Na*, mind
viztartalméanak véltozasa. Mindkét paramétert f6leg a vesék sza-
balyozzak. Az dlland6 vérnyomds fenntartdsa kovetkezésképpen
magdban foglalja azokat a mechanizmusokat, melyek tgy allit-
jak be a vese natrium- és vizkivalasztasat, hogy mindkét ossze-
tevd valtozatlan maradjon.

Plazmatérfogat: a natrium és az ozmoregulacio szerepe
A test viztartalmdnak véltozdsa, amit pl. a folyadékbevitel vélto-
zasai, vagy a perspirdcié okoz, a plazma ozmolalitas megvalto-
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zasat eredményezi. Egy folyadék ozmolalitdsa az ozmotikusan
aktiv részecskék vizkilogrammonkénti teljes koncentraciéjaval
definialhato.

A plazma ozmolalitdsdnak a normdal [290 mOzmol/kg érték-
tél valé barmilyen eltérését a hypothalamicus ozmoreceptorok
érzékelik, melyek aktivéljdk a 28.1(a) dbran szemléltetett home-
osztatikus feedback rendszert. Az ozmoreceptorok mind a szom-
jusagot, mind a hypothalamus hatsé lebenyébdl a vese vizkiva-
lasztasat gatlé antidiuretikus hormon (ADH, vazopresszin)
felszabaduldsat szabdlyozzdk. Példaul, a dehidricié emeli a
plazma ozmolalitdsat, ennek eredményeként fokozddik a szom-
jusdg és megndvekszik az ADH elvilasztds is. Az ADH a
nephron distalis szakaszan hatva noveli a viz reabszorpcidjat,
ezaltal csokkentve a vizelettel torténd vizvesztést. Mindkettd ko-
vetkezménye, hogy a test viztartalmanak helyredllitisaval a
plazma ozmolalitds visszatér eredeti szintjére. Az ellenkezd ha-
tdsokat a test tilzott mennyiségii, a plazma ozmolalitdsit csok-
kentd viztartalma serkenti.



Ennek az ozmoreguldciés miikodésnek fontos kovetkezmé-
nye, hogy a plazmatérfogatot elsédlegesen az extracellularis fo-
lyadék (ECF) Na* tartalma szabalyozza. A Na* és a hozz4 kap-
cs0l6d6 anionok, a Cl-és a HCOs- mennyisége koriilbeliil 95%-
a az ECF-ban jelen levé ozmotikus oldott anyagoknak. A test
Nat* tartalmanak barmilyen véltozdsa (pl. s6s étel fogyasztasat
kovetden) gyorsan befolydsolja a plazma ozmolalitdsat. Ennek
eredményeként az ozmoregulaciés rendszer hozzdigazitja a test
viztartalmat (és ezaltal a plazmatérfogatot) a plazma ozmolalita-
sanak visszaallitasa érdekében. Normalallapotban ebbdl kovet-
kez8en a test Na* tartalmdnak megvaltozdsa a plazmatérfogat
véltozdsdhoz vezet. Ebbdl kovetkezik, hogy az 4lland6 plazma-
térfogat fenntartdsa megkoveteli az ECF Na* tartalmanak szoros
szabdlyozasat. Ezt a funkciot f6leg a vesék latjak el.

A plazmatérfogat vesék dltali szabalyozasa

Amint a 28.1(b) abran lathatd, az intravascularis volumen é&s
nyomads valtozasa kiilonféle mechanizmusokat aktival. Ezek a
mechanizmusok a vese Na* kivdlasztdsdnak kompenzatérikus
valtozdsait okozzdk, amelyek eredeti szintjiikre allitjak vissza
ezeket a paramétereket. Csak a vértérfogat és nyomas csokkené-
sének hatdsait szemlélteti az dbra; jollehet ezen paraméterek
emelkedése ellenkezd kompenzatérikus valaszokat eredményez.

A nyomasi natriuresis egy intrinsic renalis homeosztatikus
folyamat, aminek kovetkeztében a vértérfogat €s nyomds csok-
kenése erdsen gétolja a diuresist és a natriumiiritést, azaz a vize-
letbe torténé Nat-kivalasztast. Bar a nyomasi natriuresis mecha-
nizmusa nem teljesen tisztazott, igy gondoljak, hogy a vese per-
fiziés nyomasdnak csokkenése a proximalis tubulust koriilvevé
vese interstitium hidrosztatikus nyomdsdnak esését eredménye-
zi. Bz elGsegiti a folyadék reabszorpcidjat a nephronbdl, helyre-
allitva a vértérfogatot. Ellentétes hatdsok térfogatndvekedés ko-
vetkeztében alakulnak ki.

A renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer az intravascula-
ris volumen és nyomds csokkenésével osszefiiggd hatdsokra va-
laszolva gétolja a Na*-kivdlasztast, fokozza a szomjisdgot és
vazokonstrikciot okoz. A renin egy proteolitikus enzim, melyet
a vese juxtaglomerularis appardtusanak granuldris sejtjei tarol-
nak. A vérbe torténé reninfelszabadulast fokozza:

1. A baroreceptor reflex vérnyomascsokkenés altali aktivaldsa,
mely noveli a granuldris sejteket innerval6 szimpatikus idegek
kistilését.

2. A sziv mechanoreceptorai altal érzékelt csokkent pitvari fe-
sziilés/nyomas.

3. A vese afferens arterioldinak csokkent fesziilése, melyet a ve-
se perfiziés nyomdsanak esése okoz.

4. A distalis tubulus eliilsé szakaszanak macula densa sejtjei al-
tal kibocsdjtott prosztaciklin (PGI,). A macula densa sejtek, me-

lyek a juxtaglomerularis apparatus részét alkotjak, a tubularis fo-
lyadék NaCl tartalmédnak csokkenését érzékelve PGL,-t szabadi-
tanak fel.

A felszabadul6 renin egy plazma 0,-globulint, az angiotenzi-
nogént hasitja, szabadda téve az angiotenzin I dekapeptidet. Az
angiotenzin I ezutdn az endothelsejtek felszinén az angiotenzin
konvertalo enzim (ACE) hatdsara aktivalodik, 1étrehozvan az
oktapeptid angiotenzin II-t. Az angiotenzin II kiilonb6z6 haté-
sokkal bir, melyek novelik a vérnyomast és a vértérfogatot. Ide
tartozik a proximalis tubulus megnovekedett Na* reabszorpcidja,
a szomjusdg fokozdsa, az ADH felszabadulds elGsegitése, a
szimpatikus idegrendszer aktivitdlasa és a direkt vazokonstriktor
hatés. A Kininaz II-nek is nevezett ACE, kiegészité miikodése a
bradikinin, egy lokdlis vazodilatidtor hormon lebontéisa.

Az angiotenzin II el6segiti a mellékvesekéreg zona glome-
rulosa sejtjeibdl egy szteroid hormon, az aldoszteron felszaba-
dulasat. Az aldoszteron noveli a Na* retenciot, fokozva a distalis
nephron f&sejtjeinek Nat reabszorpcidjat. Ezt a sejtek basolate-
ralis membranjan levé Na*-pumpa, valamint az apicalis memb-
rdnon levé Na*-csatorna szintézisének fokozdsaval éri el. Rdada-
sul az aldoszteron Nat-ot tart vissza, kiilonféle tipusu mirigyek,
beleértve a nyal- és a verejtékmirigyek Na* reabszorpcidjanak
novelésével is. Az aldoszteronelvélasztast fokozza a pitvari tér-
fogat/nyomds mechanoreceptorok csokkent ingerlése is.

A pitvari natriureticus peptid (ANP), egy 28 aminosavbdl
all6 peptid, mely a megnovekedett pitvartérfogat hatdsara meg-
fesziil6 pitvari izomsejtekbol szabadul fel. Az ANP a glomeru-
lus filtraciés rata emelésével, a renin- és az aldoszteronelva-
lasztas csokkentésével €s a nephron teljes hosszdban a Na*-
reabszorpcié mérséklésével diuresist €s natriuresist egyarant
okoz. Az ANP dilatélja az arterioldkat és a kapillaris permedbi-
litast is noveli. Sejtszinten az ANP stimuldlja a membranhoz ko-
tott guanil-ciklazt, emelve a sejten beliili ciklikus GMP koncent-
raciét. Az ANP részt vehet a volumenterhelésre adott homeosz-
tatikus vélaszban, de ennek preciz élettani szerepe ellentmonda-
SOS.

Az antidivretikus hormon szerepe a térfogat szabalyozasaban
Vészhelyzetben a plazmatérfogat fenntartdsa az ozmoregulaciod
rovasara torténik. Példaul, a pitvari nyomads/fesziilés receptorok
altal érzékelt intravascularis volumencsokkenés fokozott ADH
felszabadulast okoz, vesék altali vizretencidhoz vezetve. Raada-
sul az ADH rendszer sokkal érzékenyebben reagél az intravascu-
laris volumencsokkenés kovetkeztében megndtt plazma ozmo-
lalitasra, olyannyira, hogy az ADH felszabadulds még normalis
plazma ozmolalitasnal is serkentett (28.1a dbra). A plazmatér-
fogat emelkedése az ADH felszabadulasra ellenkezd hatast gya-
korol.
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29. A tizikai munka cardiovascularis hatasai
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29.1

A 29.1(a) abra sszefoglalja azokat a lényeges cardiovascularis
adaptaciés mechanizmusokat, amelyek dinamikus (ritmusos)
munka alatt kovetkeznek be, biztositva a mikodd izmok
megnovekedett O, igényét. Ezek koziil messze a legfontosabb a
perctérfogat (CO) emelkedése, mely majdnem mindig linedrisan
nd az izom O, felhasznildsdnak mértékével, azaz a munka szint-
jével. A perctérfogat novekedése féként a szivfrekvencia, kisebb
mértékben pedig a verdtérfogat emelkedésének koszonhetd.
A szivfrekvencia a csokkend vagustonus, valamint a névekvé
szimpatikus idegi kisiilés és a keringd katecholaminok hatdsara
gyorsul. A sziv B-adrenerg receptorainak kdvetkezményes in-
gerlése a myocardium kontraktilitdsanak novelésével emeli a ve-
rétérfogatot, lehet6vé téve a kamrak szisztolé alatti még tokéle-
tesebb kiiiriilését.

A 29.1 dbra mutatja, hogy a megnovekedett perctérfogat f6-
leg az aktiv izmokhoz valamint a szivhez jut. Az aktiv vazizom-
zat a perctérfogat 85%-4ban is részesiilhet, szemben a nyugalmi
15-20%-kal. Ezt ezen szervek jelentds arteriolaris vazodilatici6-
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ja okozza. A prekapillaris sphinchterek dilatacidja a kapillaris
felerdsodést idézi el6; ez a nyitott kapillarisok szdmanak jelen-
t6s emlkedését jelenti, amely leroviditi a kapillarisok és az izom-
rostok kozotti diffizids tdvolsagot. Ez, a Pcg,, a h6mérséklet és
az aciditds novekedésével egyiitt, eldsegiti az O, hemoglobinrdl
torténd levalasat, lehetévé téve a vazizom O, extrakcidjdnak a
25-30%-nyi alapszintrdl a legnagyobb erdkifejtés alatti 90%-ra
torténd novekedését.

A megnovekedett szimpatikus idegi kisiilések és az emelke-
dett katecholamin szint a splanchnicus és renalis ereket, vala-
mint a nem mitkodd izmok arterioldit dsszehizza, csokkentve
ezen szervek véraramldsat. Kezdetben a bor vérdramlasa is csok-
ken. A maghémérséklet emelkedésével azonban, az autoném
idegrendszer altal medialt vazodilataci6é bekovetkeztével a bdr
véraramldsa novekszik, elésegitve a hiitést (1asd 24. fejezet). Na-
gyon intenziv munka mellett a bér perfizidja ismét csokken,
amint a vazokonstrikci6 a vért az izmokhoz tériti el. A megno-
vekedett perctérfogat a vénds visszadramlds novekedését okoz-



29.1 tablazat. Perctérfogat és regiondlis véraramlas egy iil6
foglalkozést férfiban. (Ertékek ml/perc-ben)

Nyugodt allas Munka

Perctérfogat 5900 24 000
Az alabbi teriiletek véraramlasa:

Sziv 250 1000

Agy 750 750

Aktiv vazizom 650 20850

Inaktiv vazizom 650 300

Bor 500 500

Vese, méj, gyomor-bél-

rendszer stb. 3100 600

za. A vénds visszadramlast fokozza a vazizom és a 1égzési pum-
pa is, valamint dtmenetileg a splanchnicus vazokonstrikcié is
eldsegiti, amely csokkenti a vénds rendszer tdroloképességét.

A véazizom és a bdr érrendszereinek vazodilaticidja csokken-
ti a teljes periférids ellenallast. Ez elégséges a megnovekedett
perctérfogat diasztolés vérnyomadsra gyakorolt hatdsanak ellen-
sulyozdsdhoz, amely csak enyhén emelkedik, s6t esetleg csok-
kenhet is, a vazizom vazodilaticidja €s a splanchnicus/renalis
vazokonstrikcié egyensulyatdl fiiggden. A szisztolés és a pul-
zusnyomds jelentds emelkedését azonban a vér bal kamra 4altali
gyorsabb és erételjesebb kilokddése okozza, mely az artérids ko-
zépnyomads mérsékelt emelkedéséhez vezet.

A munka hatasa a plazmatérfogatra

A vazizmok arteriolaris dilaticidja emeli a kapillarisokban a hid-
rosztatikai nyomdst, mig a kapillaris feler6sodés szinte mérhe-
tetleniil megnoveli a mikrocirkulacio folyadék kicseréldésre al-
kalmas felszinét. Ezek a hatdsok, tarsulva az anyagcsere-termé-
kek izomrostokon beliili fokozott termelddése 4ltal okozott in-
terstitialis ozmolaritds novekedéssel, a Starling-mechanizmuson
keresztiil az izmokba torténd folyadék extravasatiohoz vezet.
Szamitdsba véve az izzadas miatti folyadékveszteséget is, inten-
ziv munka sordn a plazmatérfogat 15%-kal csokkenhet. Ezt a fo-
lyadékveszteséget részben ellensilyozza a csokkent kapillaris
nyomdsu 6sszehizédott érteriileteken torténd fokozott reab-
szorpcid.

A munkahoz torténé cardiovascularis alkalmazkodas
szabalyozasa és 6sszehangolasa

A munkat megel6z6en, és annak kezdeti szakaszaban egy koz-
ponti parancsnak nevezett folyamat okozza a megnovekedett
erdkifejtéshez sziikséges cardiovascularis alkalmazkoddst. Az
agykéregbdl szarmaz6 ingerek a nyultveldre hatnak, csokkentve
a vagustonust, ezaltal novelve a szivfrekvenciat és a perctérfoga-
tot. Ugy gondoljik, hogy a kdzponti parancs a baroreceptor ref-
lex vérnyomads irdnti érzékenységét is csokkenti. Ez fokozott
szimpatikus kidramlast eredményez, amely hozzdjarul a perctér-
fogat novekedéséhez €s a splanchnicus, valamint a renalis kerin-
gés konstrikcigjat okozza. A keringd adrenalin emelkedése a
véazizom arterioldinak [3,-receptorokon keresztiili vazodilatacio-

2z

jat is el6idézi. Ezen megel6z6 hatdsok nagysiga a felmért erdki-
fejtés fokdval ardnyosan novekszik.

A kozponti parancsot meghatdrozénak gondoljdk a konnyf
munka alatt. Mérsékelt vagy intenziv munka sordn azonban két
tovabbi, maghatdrozéva valé szabdlyozé rendszer aktivalodik.
Ezek a kovetkezdk: (i) autonom reflexek (29.1b abra, balra); és
(i) a miikédd vazizomban és szivizomban helyileg termel6dd
metabolitok direkt hatdsai (jobbra).

Az autonom reflexek medialta szisztémas hatasok

A miikddd izmok receptoraibél — melyek a kontrakciéra (me-
chanoreceptorok), illetve a helyileg képz6dd metabolitokra és
ischaemidra (kemoreceptorok) érzékenyek — szdrmazé idegi
impulzusok az afferens idegeken keresztiil jutnak a kdzponti
idegrendszerbe. A kozponti idegrendszer autondm szabalyozé
kozpontjai a vagustonus csokkentésével és a szimpatikus ki-
aramlds fokozatos novelésével valaszolnak. Ezek a hatdsok a
munka aktudlis mértékéhez hangolédnak. Az adrenalin és norad-
renalin mellékvesekéregbdl torténd fokozott felszabaduldsa a
katecholaminok plazma koncentricidjanak 10-20-szoros nove-
kedését okozza. Ezeket az autoném hatdsokat a fokozott 1égzés
altal aktivalt receptorok is elésegitik.

A helyi metabolitok hatasai az izomra és a szivre

A fent leirt autoném reflexek felelések a munkahoz t6rténd car-
dialis és vazokonstrikcids alkalmazkodas nagyobb részéért. Azon-
ban a coronaridk és a vazizmok arterioldinak kifejezett vazodi-
lataciéjat csaknem teljesen a szivben €s a miikodd izmokban ter-
mel6do helyi metabolitok okozzak. Ez a metabolikus hyperae-
mia (22. fejezet) csokkent vascularis ellendllast és fokozott vér-
dramlast okoz. A kapillaris felerdsodés (lasd fent) a metabolikus
hyperaemia egy fontos kdvetkezménye.

A statikus munka, mint az emelés és a cipelés, iziileti mozgas
nélkiili fenntartott izom- dsszehtizodassal jar. Ez az izomban ér-
Osszenyomadast és csokkent véraramlast okoz és a metabolitok
felszaporoddsdhoz vezet. Ezek aktivaljak az izom kemorecepto-
rait, tachycardidval, emelkedett perctérfogattal és teljes perifé-
rids ellendlldassal jar6 presszor reflexet eredményezvén. A ko-
vetkezményes vérnyomasemelkedés sokkal nagyobb, mint azo-
nos mértékl O,-felhasznalas-novekedést okoz6 dinamikus mun-
ka sordn.

Az edzés hatasai

Az atlétikus edz€s cardiovascularis rendszerre gyakorolt hatdsai
javitjak az O,-szallitast az izomsejtekhez, lehet6vé téve szamuk-
ra a keményebb munkat. A kamraiiregek nagyobba valnak, a ve-
rétérfogatot koriilbeliil 75 ml-rél 120 ml-re novelvén. A nyugal-
mi szivfrekvencia 45 iités/perc-re csokkenhet a vagustonus no-
vekedése miatt, mig a maximadlis frekvencia 180 iités/perc koriil
marad. Ezek a viltozdsok lehetdvé teszik, hogy intenziv munka
soran a perctérfogat tovabb novekedjék, elérve a 35 I/perc, vagy
még ennél is magasabb szintet. A teljes periférids ellendllas
csokken, részben a csokkent szimpatikus kidramlds miatt. A vaz-
izom kapillaris striisége novekszik, és az izomrostok tobb
mitochondriumot tartalmaznak, eldsegitve az oxigénextrakciot
és felhaszndlast.
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30. Shock es verzes

Azonnali (méasodpercektdl percekig)

Vérzést kovetd fobb kompenzalo mechanizmusok

Kozéptavo (orak)

Hosszitavd (napok)

Folyadéktérfogat visszanyerése
Plazmafehérje-szintézis
Erythropoesis

Felelds:
Csokkent vizeletelvalasztas
Fokozott folyadékfelvétel

Fehérjeszintézis a majban
Erythropoetintermelgdés a vesékben

Vazokonsirikcio Az interstitialis folyadék érpalydba
Venokonstrikcio jutdsa
Fokozott szivfrekvencia -
Felelds:
Felelds: Csokkent kapillaris nyoms
Néhény shockkal jard allapot Fokozott szimpatikus tonus Interstifialis folyadék fokozott
Angiotenzin |1 ozmolaritasa (gliikoz)
Hypovolaemids Vazopresszin

Adrenalin

Vérzés

Egés

Sehészeti beavatkozds, vagy

frauma Mérsékelt (~20%-nyi) vérvesztés hatasa
Folyadék- és elekirolitvesztés
a bélbél
Alacsony ellendllas L] Vertérfogat
. 100 ]
Szepszis - -
Anaphylosia ] Plozmafehériek
A4 = Virdsvérseji-fomeg

Szivelégtelenség _E

Myocardialis infarctus =

Pneumothorax 80

Sziviamponad ﬂ[”] ” " " "

Azonnal

1 nap 3nap 1 hét 3 hét

30.1

Bér a shock elnevezést a laikusok egy pszicholdgiai dllapot le-
irasara haszndljak, klinikailag egy akut allapotot jelent, ahol a
perctérfogat elégtelen a megfeleld szoveti perfizidhoz. A beteg
sdpadtnak, sziirkének vagy cyanoticusnak tlinik, bore hideg és
nyirkos, pulzusa gyenge és szapora, 1égzése kapkodé és feliile-
tes. A vizeletelvalasztas csokkent, és a vérnyomas altaldban ala-
csony, bar ez lehet csupan viszonylagos, a beteg normalis vér-
nyomdsdhoz képest. Eszméletiiknél levé betegek erds szomjui-
sagtol szenvedhetnek.

Cardiovascularis shockot okozhat a csokkent vértérfogat
(hypovolaemias shock), a profiz/jelentds vasodilaticié (ala-
csony ellenallasi shock), szivbetegség kovetkeztében kialaku-
16 elégtelen perctérfogat (cardiogen shock), vagy a cardiopul-
monalis korforgds elzarédasa (obstruktiv shock).

Vérzéses shock

A vérvesztés (vérzés) a hypovolaemids shock gyakori oka és a
kompenzdlé mechanizmusok bemutatdsira fogjuk hasznalni.
A teljes vértérfogat kevesebb mint 10%-anak elvesztése nem
valt ki shockot, mivel a megfeleld perflizi6é fenntarthaté. Ha a
vértérfogat 20-30%-a elvész, rendszerint kialakul a shock és
csokkenhet a vérnyomds, jollehet a haldl nem gyakori. A térfo-
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gat 30-40%-anak elvesztése azonban a vérnyomds jelentSs csok-
kenését okozza, sulyos shockkal, amely refrakter, vagy irrever-
zibilis shockhoz, illetve egyéb stilyos szovédményekhez vezet-
het. 50% feletti veszteség esetén a haldl altalaban elkeriilhetet-
len.

Azonnali kompenzacio

A baroreceptorok érzékelik a vérnyomdsesést, a szimpatikus
hatds fokozddik, a paraszimpatikus csokken. A szivfrekvencia
emelkedik, a vazokonstrikcié noveli a zsigerek, a bér, a vesék
és a vazizmok keringésének ellendllasat, novelve a teljes perifé-
rids ellenallast és fenntartva a vérnyomast. Ezen szovetek per-
fuzidja csokken, sdpadtsdghoz, csokkent vizelettermel6déshez
és laktatacidosishoz vezetve. A fokozott szimpatikus Kkisiilés
verejtékezést €s a bor jellegzetes nyirkossdgat okozza. A szim-
patikus aktivitds, a vesében a csokkent renalis artérids nyomads-
sal tarsulva, serkenti a renin-angiotenzin rendszert, amely egy
hatékony vazokonstriktor, az angiotenzin II termel6dését ered-
ményezi. Ez fontos jarulékos szerepet jatszik a vérnyomads kez-
deti helyredllitdsaban és serkenti az erds szomjisagérzést. Su-
lyosabb vérvesztés esetén a sziv fesziilési receptorainak csok-
kent kistilése fokozza a vazopresszin (antidiuretikus hormon)



termelddését és a mellékveseveld adrenalin termelése is foko-
z6dik, melyek mindegyike hozzdjarul a vazokonstrikciéhoz.
Ezen kezdeti mechanizmusok egylittesen megel6zhetik a vér-
nyomds mérsékelt vérvesztést kovetd jelentékeny mértéki
csokkenését, még ha a shock stlyos foku is lehet.

Kozéptavi mechanizmusok

A szimpatikus idegrendszer altal medidlt vazokonstrikci6 a ka-
pillaris hidrosztatikai nyomas csokkenéséhez vezet. A plazmafe-
hérjék altal kifejtett onkotikus nyomds azonban megtartott, és ez
az interstitialis térb6l az érpalydba irdnyulé folyadékaramldst
eredményez (1asd 20. fejezet). Ez a ,,belsé transzfizid” a vértér-
fogatot [0,5 literrel novelheti. A m4j fokozott gliik6z termelése
a plazma €s az interstitialis folyadék ozmolaritdsdnak novelésé-
vel s a viz intracelluléris térbdl torténd kiszivasaval hozzéajarul-
hat ehhez a folyamathoz. Azonban ez a folyamat hemodiltci6t
okoz, s igy csokkenti az O,-szallitast. Sulyos shockban szenve-
d6 betegek hematokritja gyakran alacsony.

Hosszutavii rendezddés

A folyadéktérfogat egy vagy két napon beliil visszatér a nor-
malishoz a fokozott folyadékfelvétel és a csokkent vizelet-
iirités miatt. A vizelet termelédését mérsékli a szimpatikus
renalis vazokonstrikcié és az aldoszterontermelés angiotenzin
II 4ltali serkentése, amely a vesékben fokozza a Na* reabszorp-
cigjat, ezaltal novelve a vértérfogatot. A vazopresszin szintén
noveli a viz reabszorpciéjat. A maj egy héten beliil pétolja a
plazmafehérjéket, a hematokrit néhany héten beliil normaliza-
16dik az erythropoesis fokozédasanak eredményeként (lasd 6.
fejezet).

Refrakter shock (dekompenzalt vagy irreverzibilis) elneve-
z&s haszndlatos azon betegek allapotdnak leirdsara, ahol egy id6
utan a perctérfogat alacsony marad, vagy tovabb csokken, még a
helyredllitott vértérfogat és vazokonstriktor gydgyszerek ellené-
re is. Refrakter shock gyakran kovetkezik be 30%-ot meghaladé
vérveszteség esetén, valamint ha tobb 6ra telik el a vértérfogat
rendezése elStt. Refrakter shock a cardiovascularis shock vala-
mennyi fajtdjahoz tarsulhat.

Bar kezdetben a vérnyomads fenntarthaté a fenti kompenzal6
mechanizmusokkal, néhany ora elteltével elkezdhet csokkenni,
mely végiil szoveti ischaemidhoz vezet. Ez kiilon jelentdséggel
bir a cardialis, cerebralis és renalis keringés esetében. A refrakter
fazis vérnyomdsesése a szimpatikus vazokonstrikcié csokkené-
sével kapcsolatos, mely vazodilatidci6hoz vezet és a szivfrekven-
cia is csokken. A korabbi szoveti ichaemia a microvasculatura
karosodasat is okozhatta, a permeabilitas kovetkezményes foko-
z6dasaval. A vérnyomadst igy tovabb karosithatja a szovetekbe
torténd folyadékvesztés.

Az elhtiz6dé shock késdi kovezkezményei magukban foglal-
jak a vesekarosodast és a felnéttkori respiratios distress
szindromat (ARDS). Az ARDS mortalitdsa nagyon magas, és
heveny 1égzési elégtelenség jellemzi. Szepszis és trauma is
okozhatja.

A hypovolaemias shock egyeb fajtai

Silyos égés a karosodott szovetekbdl az exsudatumba torténd
plazmavesztést eredményez. Bar a teljes vértérfogat csokken, mi-
vel a vorosvérsejtek nem vesznek el, jelentékeny hemokoncent-
raci6 alakul ki, amely noveli a vér viszkozitdsit. Ez megneheziti a
sziv pumpa funkcidjit. Az égésekhez tarsulé shock kezelése ko-
vetkezésképpen inkdbb plazma, mintsem teljes vér addsét igényli.

Traumas vagy sebészeti shock kovetkezhet be nagyobb sé-
riilés vagy sebészeti beavatkozas esetén. Bar ez részben a kifelé
torténd vérvesztésnek tulajdonithatd, vér és plazma a szovetek-
be is elveszhet és dehidracid is bekovetkezhet. Stlyos szovetsé-
riilés K*, szabadgyokok és mioglobin felszabaduldsat eredmé-
nyezheti, amelyeknek jarulékos vascularis hatdsaik vannak és
tovabbi szovetsériilést okozhatnak. Traumds shock vesekdroso-
dast eredményezhet, mivel a sériilt szovetekbdl szarmazé termé-
kek elzérjak a tubulusokat.

Egyéb allapotok és szamos betegség okozhat hypovolaemias
shockot. Stlyos hasmenés vagy hanyds Nat-vesztést okoz a vér-
térfogat kovetkezményes csokkenésével, még vizpotlds esetén
is. Egy példa erre a kolera, ahol az elektrolitok p6tldsa nélkiil a
vértérfogat csokkenése haldllal végz6d6 shockot okozhat.

Alacsony ellendllasi shock

Az alacsony ellendlldsu shock szamos tipusa az érpermeabilitast
is noveli, a fehérjék és folyadék szovetekbe torténd vesztésével
(lasd 20. fejezet). Az allapotot kovetkezésképpen a jarulékos
hypovolaemia is bonyolithatja. Ellentétben a hypovolaemids
shockal, az alacsony ellendlldsu shockban a bdr a nagymérték
periférids vazodilatacié miatt meleg lehet. A silyos esetek keze-
1€se vazokonstriktorok alkalmazdsat is igényelheti, bar ez hatds-

sz

talan lehet, ha tdl nagy a szovetekbe torténé folyadékvesztés.

Szeptikus shock

Szepszisben a fert6z6 baktériumok endotoxinokat szabaditanak
fel, amelyek nagymértéki vazodilaticiét okoznak, részben az
indukalhaté nitrogén-oxid-szintetaz kiilonb6z6 szovetekben
torténd aktivéldsa révén (lasd 23. fejezet). A kapilldris permea-
bilitds és a sziv funkcidja szintén kdrosodhat, kovetkezményes
szovetekbe irdnyul6 folyadékvesztéssel és csokkent perctérfo-

gattal, amelyek mindegyike hozzajarul a probléméhoz.

Anaphylaxias shock

Az anaphylaxids shock gyorsan kialakul6 életveszélyes dllapot,
amelyet egy kordbban szenzitizdlédott egyénben az antigén
megjelenése valt ki, pl. egy egyszerli méhcsipés, ami silyos al-
lergias reakciét eredményezhet, nagymennyiségi hisztamin fel-
szabaduldsdval. Ez nagymértékii vazodilaticiot és a microvas-
culatura permeabilitdsdnak novekedését okozza, fehérje- és fo-
lyadékvesztéshez, valamint kdvetkezményes 6démaéhoz vezet-
ve. Altaldban antihisztaminok és gliikokortikoidok gyors adasa
sziikséges, de stlyos reakcié esetén adrenalin azonnali adasa
mentheti csak meg a beteg életét, mely els6dlegesen generalizalt
vazokonstrikci6 kivéltdsa révén hat.

69



31. Cardiovascularis betegségek rizikotaktorai
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A cardiovascularis rizikdéfaktorok azok az allapotok, amelyek
novelik annak a valdszintiségét, hogy cardiovascularis betegség
(CVD) miatti morbiditas (betegség) és/vagy mortalitas bekovet-
kezzen. A rizik6faktorok a CVD okaiként vagy elSsegitdiként
hatnak. Néhdny esetben a mar meglévd, szubklinikus (azaz még
tiinetmentes) CVD indikdtorai is. A 31.1 tablazat a koszoruér-
betegséget befolydsol6 legfontosabb rizikéfaktorok Framing-
ham Heart Study altal meghatarozott rovid osszegzését mutatja.

A riziké6faktorok nem befolyasolhatok vagy befolyasolha-
tok lehetnek. A nem befolyasolhat6 rizikéfaktorok kozé tartozik
a kor, a férfi nem és a CVD csalddi el6forduldsa. A befolyéasol-
haté rizik6faktorok, mint a dohdnyzds, a dyslipidaemia, a hyper-
tonia, a diabetes mellitus, az obesitas és a fizikai inaktivitds,
megsziintethet6k vagy enyhithet6k életmddvaltassal és/vagy
gyogyszeres kezeléssel. Ez a megkozelités bizonyitottan csok-
kenti a CVD el6forduldsat és stilyossdgat, €s kiilondsen indokolt,
mert a nyilvanvalé CVD altaldban irreverzibilis és végiil haldlos
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lehet. A betegek gyakran tobb befolyasolhaté rizikéfaktorral
rendelkeznek, ilyenkor ezek mindegyikét egyszerre kell célba
venni.

A 31.1 abra szemlélteti azokat a fontos mechanizmusokat,
amelyek révén a f6bb rizikéfaktorok eldsegitik az érkarosodast
és a szivizom-ischaemiat (oxigén- és tdpanyaghidny), két, a
CVD tilnyom6 tobbségének alapjaul szolgalé allapotot. Ezeket
a mechanizmusokat a 33., 34., 36-40., 43. és 45. fejezetek tar-
gyaljak részletesebben.

Befolyasolhato rizikofaktorok

A dyslipidaemia heterogén kéréllapot, amelyre egy vagy tobb
lipoprotein abnormalis szintje jellemz6. A lipoproteinek olyan
vérben 1év részecskék, amelyek koleszterint és egyéb lipideket
valamint fehérjekomponenst tartalmaznak. Az a szerepiik, hogy
lipideket széllitsanak a bél, a mdj és egyéb szervek kozott (lasd
33. fejezet).



31.1. tablazat. F6bb befolyasolhatd rizikofaktorok: az ischaemids
szivbetegség rizikdjara gyakorolt hatdsok 35-64 év kozotti férfiakban
és nékben

Korhoz igazitott viszonylagos kock4zat™*

Rizikofaktorok Férfiak Nok
Koleszterin > 240 mg/dl 1,9 1,8
Hypertonia > 140/90 Hgmm 2,0 2,2
Diabetes 1,5 3,7
Bal kamra hypertrophia 3,0 4,6
Dohényzas 1,5 1,1

*: Egy adott rizik6faktorral rendelkezd egyén viszonylagos kockéazatat
mutatja az azzal nem rendelkezvel szemben.

Az alacsony siirtiségii lipoprotein (low density lipoprotein),
vagy LDL emelkedésével jar6 dyslipidaemidk a plazma-kolesz-
terinszint emelkedésével jarnak, mert az LDL tartalmazza a tel-
jes plazma koleszterin 70%-at. A plazma-koleszterinszint emel-
kedésével, kiilonosen, ha az 240 mg/dl (6,2 mmoél/l) feletti, az
azt kisér6 LDL-szint emelkedése miatt a CVD rizikéja prog-
ressziven emelkedik. Az LDL dont6 szerepet jatszik az athero-
sclerosis kialakuldsdban, mert egy oxidélt formava alakulhat,
amely kdarositja az érfalat (34. fejezet). A plazma-LDL (és kovet-
kezésképpen az oxidalt LDL) szintjét csokkentd gydgyszerek
lassitjak az atherosclerosis progresszidjat és csokkentik a CVD
el6forduldsat. Beszamoltak arrdl, hogy a lipoprotein (a), egy
egyediilallé fehérjét, az apo(a)-t tartalmaz6 LDL forma, emelke-
dett szintje egy tovabbi cardiovascularis rizik6. Az apo(a) egy a
plazminogénhoz nagyon hasonlé szerkezeti alkotdrészt tartal-
maz, és a fibrinolizist azaltal gatolhatja, hogy a plazminogénnel
versenyezhet az endogén aktivatorokért (lasd 7. fejezet).

Ezzel ellentétben, a CVD kockézata forditottan fiigg ossze a
nagy siirtiségii lipoprotein (high density lipoprotein, HDL)
plazma koncentraciéjaval, valészintileg azért, mert a HDL funk-
cidja a koleszterin szovetekbdl torténd eltavolitidsa. EzErt a teljes
koleszterin: HDL-koleszterinszint hanyadosa a kockazat jobb
prediktora, mint a koleszterinszint onmagaban. Az alacsony
HDL A4ltaldban egyiitt jar a magas plazma trigliceridszinttel,
amely szintén Osszefiiggésben dll a CVD-vel. Ennek val6szini
oka a trigliceridben gazdag nagyon alacsony siiriiségii lipopro-
tein (very low density lipoprotein, VLDL) és a kozepes stirtisé-
gii lipoprotein (intermedier density lipoprotein, IDL) atheroge-
nitasa.

A diabetes mellitus a népesség koriilbeliil 5%-aban eléfordu-
16 anyagcsere-betegség. Diabetesben vagy teljesen hidnyzik az
inzulin, vagy annak hatdsdval szemben rezisztencia alakul ki. Ez
utébbi éllapotot, mely éltaldban a felndttkorban alakul ki, nem
inzulindependens diabetes mellitusnak (NIDDM) nevezik, és a
diabetesesek 95%-at teszi ki. A diabetes sok év alatt mind a
microvasculatura, mind a nagyobb artéridk fokozatos kdrosoda-
sat okozza. A diabetesesek hozzavetSleg 75%-a végsd soron
CVD-ben hal meg.

Egyértelmdi, hogy a diabeteses betegeknek egyardnt van en-
dothelkarosodasuk és emelkedett oxidalt LDL-szintjiik. Mind-
két hatés az erre az allapotra jellemz8 hyperglycaemiaval 6ssze-
fliggé mechanizmusok eredménye lehet. NIDDM esetén a vér
alvadékonysdga is fokozott lehet az emelkedett plazminogén ak-
tivator inhibitor 1 (PAI-1) és a fokozott thrombocytaaggregicio

miatt. Az NIDDM gyakran magas plazma trigliceriddel (VLDL
és IDL) és alacsony HDL-lel jar6 atherogen dyslipidaemidval
tarsul. Sok dyslipidaemias NIDDM beteg hypertonids is. A CVD
rizik6faktorok ezen halmozédasat, melyek mindegyike Gssze-
fiigghet egy k6z0s anyagcsere-eltéréssel, néha metabolikus X-
szindrémanak nevezik.

A dohanyzas a HDL csokkentése, a véralvadékonysag foko-
zasa és az endothelium karositasa altal, az atherosclerosist elGse-
gitve okoz cardiovascularis betegséget. Ezenkiviil a nikotin altal
kivaltott szivstimuldcié és a vér oxigénszdllité kapacitdsanak
szén-monoxid 4ltali csokkenése szintén el6fordul. Ezek a hata-
sok, a coronaria spasmus gyakoribb jelentkezésével egyiitt, je-
lentik a szivizom ischaemidhoz és a myocardialis infarctushoz
vezetd 1épéseket. Epidemioldgiai adatok azt sugalljak, hogy a
CVD kockézatat nem csokkentik az alacsony katranytartalmu
cigarettak.

A hypertonianak a 140/90 Hgmm-nél magasabb vérnyomast
nevezziik, amely a népesség [25%-4ban fordul el6. A hypertd-
nia el8segiti az atherosclerosist, valdszinfileg az endothelium ka-
rositdsa és egyéb, a nagy artéridk faldra gyakorolt drtalmas haté-
sok révén. A hypertonia karositja az agy és vesék artéridit, fo-
kozva a stroke €s a veseelégtelenség riziké6jat. Az emelkedett ar-
térids nyomds 4ltal kikényszeritett nagyobb szivmunka a bal
kamra faldnak megvastagoddsit is okozza. Ez a balkamra-hy-
pertrophia (LVH) mind oka, mind elGjele a tovabbi stilyosabb
cardiovascularis kdrosoddsnak. Az LVH fogékonnyd teszi a
szivizomzatot arrhythmidk és ischaemia irant és dontden jarul
hozza a szivelégtelenséghez, a myocardialis infarctushoz és a
hirtelen halédlhoz.

A fizikai inaktivitas tobb mechanizmuson keresztiil segiti
el a CVD-t. A gyengébb kondicié alacsonyabb HDL-szinttel,
magasabb vérnyomadssal, inzulinrezisztencidval, és obesitassal
jar, ez utébbi 6nmagaban is cardiovascularis rizik6faktor. Tanul-
manyok azt mutatjak, hogy kozepes, vagy nagyon jo fizikai alla-
pot a CVD mortalitést felére csokkenti.

Nem befolyasolhaté rizikofaktorok

CVD a csaladi anamnézisben

Szamos epidemioldgiai tanulmany hatarozottan igazolta a CVD
irdnti csaladi hajlamot. Ez részben abbél addédik, hogy sok CVD
rizik6faktornak (pl. hyperténia, diabetes, dyslipidaemidk) multi-
faktoridlis genetikai alapja van (t6bb koéros gén és kornyezeti
befolydsok kolcsonhatdsa miatt). Valdszintileg tovabbi drtalmas
genetikai hatdsok is kdzremiikddnek, mert a csalddi hajlam ab-
ban az esetben is megmarad, ha az epidemiol6giai adatokat az is-
mert rizik6faktorokhoz igazitjdk. Példaul, az angiotenzin-kon-
vertdl6 enzim (ACE) gén két, egy 287 bazisparnyi DNS-szakasz
intron 16-on beliili inzercidjaval / delécidjaval jellemezhetd for-
mdban létezhet. Azoknak, akik homozigdtak a delécids polimor-
fizmusra nézve, magasabb a plazma ACE koncentricidjuk,
amely mérsékelten emelheti a myocardialis infarctus kockazatat.

Férfi nem

Kozépkort néknek sokkal kisebb esélyiik van a CVD kialakula-
sdra, mint a férfiaknak. Ezt a kiilonbséget f6leg az 0sztrogén
okozza, ezért a menopauza utdn a kiilonbség fokozatosan csok-
ken. Az 6sztrogén potencidlisan jotékony hatasai kozé tartozik
az antioxidansként miikodés, az LDL csokkentése és a HDL no-
velése, a nitrogén-oxid-szintetdz expresszidjanak és mikodésé-
nek serkentése, a vazodilatacié kivaltdsa és a plazminogén ter-
mel&désének fokozdsa.
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32. A cardialis és vascularis funkcio klinikai merese

m A postero-anterior rig-felvételen megkiilonboztethetd fobb struktirdk, és a cardiothoracicus
ardny szamitdsahoz sziikséges mérések (sziv/tiidd x 100)
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32.1

Altalanos vizsgalatok
Az artérids pulzussal, az elekrokardiogrammal (EKG) és a sziv-
hangokkal a 13. és 16. fejezet foglalkozik.

Vérnyomas

A méréseket vérnyomasmérével végzik. Ez a felkaron az arteria
brachialis felett egy nyomdsmérdvel osszekotott felfijhaté man-
dzsettdbdl dll. A mandzsettat addig fiijjak, amig nyomdsa nagyobb
nem lesz a szisztolés nyomdsndl, ezen a ponton az artéridk 6ssze-
nyomadnak és eltinik a radidlis pulzus. A sztetoszképot az artéria
folé, kozvetleniil a mandzsetta ald helyezik és a mandzsetta nyo-
masét lassan csokkentik. Amikor a nyomads a szisztolés vérnyo-
mds szintjére esik, tiszta hangok véalnak hallhatéva (Korotkov-
hangok). Ezek a turbulencia kovetkeztében keletkeznek, ahogy a
vér keresztiilpréselddik a részlegesen elzart artéridn. Amint a
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mandzsetta nyomasa csokken, a Korotkov-hangok hirtelen tom-
pava vélnak, majd teljesen eltlinnek. A mandzsettidnak ezt a nyo-
mdsat dltaldnosan a diasztolés nyomdsnak tartjdk, mivel ezt a leg-
konnyebb felismerni. Néha a hangok a szisztolés és diasztolés
nyomas kozott eltlinnek, majd visszatérnek, vigyazni kell, hogy
ezeket a véltozasokat ne tévessziik Ossze végleges eltinésiikkel.

A vena jugularis nyoméasa

A vena jugularis interna nyomdsa a jobb pitvari nyomads becslé-
sére szolgal (lasd 13. fejezet). A jugularis véna nyomasat (JVP)
30-60° szogben fektetett betegeken mérik és a manubriosterna-
lis szog és a véndk Osszeesésének pontja kozotti fliggbleges ta-
volsdgot, azaz a kilégzésvégi vénds oszlop magassigit veszik.
A JVP normalisan kisebb mint 3 cm, de a centrilis vénds nyo-
mas (CVP) emelkedésével nd, pl. jobbszivfél-elégtelenségben.



Tricuspidalis regurgitatio (szisztolé alatti visszadramlds) na-
gyon nagy pulzushulldmot okoz.

Rontgenek (mellkas-rontgenfelvétel)

Alapvetd diagnosztikai eszkoéz. A kiinduldsi rontgen posterior-
anterior irdnyban késziil. A 32.1 (a) dbra vdzlatosan szemlélteti
a fébb struktirdkat, melyekben kimutathatk a nagyobb rendel-
lenességek. A sziv mérete és a cardiothoracicus arany (a mell-
iireghez viszonyitott szivméret) is megbecsiilhetd. Ez az arany
normadlisan <50%, kivéve tjsziilottekben, csecsemdkben €s atlé-
takban.

Echokardiografia és Doppler-ultrahang

Az echokardiografia a megnagyobbodott szivek és az abnor-
malis szivmozgas kimutatdsara, valamint az ejekcios frakcid
becslésére hasznalhaté. A mellkasfalra helyezett piezoelekt-
romos adévevé bocsatja ki és a belsd struktirdk verik vissza a
[R,5 Mhz-es ultrahanghulldimot. Amint a hang folyadékon is-
mert sebességgel halad 4t, az 4tvitel és az érzékelés kozotti id6 a
tdvolsdg mértéke. Ez lehetdvé teszi, hogy a belsd struktirdkrol
képet alkossunk. Az M-m6du echokardiogramon az ad6 nyuga-
lomban marad és a visszaverddések idébeli véltozasat detektal-
jék. A 2D echokardiogramndl az ad6 hatrafelé és elérefelé pasz-
taz, igy kétdimenzios kép alakul ki.

A mozgd célpontrdl visszaverddd hang frekvenciavaltozdst
mutat, pl. ha a célpont a forrds felé mozog, a frekvencia né. Ez a
Doppler-hatds a vorosvérsejtekrdl visszaver6dd ultrahanghul-
lam frekvenciaeltol6dasabdl a véraramlas sebességének Kisza-
mitasahoz hasznalhaté. A véraramlas ezutan kiszamithato, ha az
echokardiografiat felhaszndlva az ér keresztmetszetének teriile-
tét megbecsiiljiik.

Szivkatéterezés és angiografia

A sugarfogo (rontgennel nem atlatszo) katétereket a szivbe vagy
a vérerekbe, a periférids véndkon vagy artéridkon at vezetik be.
A csucsukon kis ballonnal rendelkezé katéterek (Swan—Ganz-
katéterek) segitenek a vénds oldalrdl torténd felvezetésben, mi-
vel ezt az dramlds tovasodorja. A katéter elhelyezkedését a nyo-
mashullam formdja vagy rontgenfelvétel tisztazhatja. A katéte-
reket a nyomds, vagy a perctérfogat mérésére, angiografiahoz,
illetve anyagcseretermékek és P, értékének megallapitdsdhoz,
mintavételre haszn04aljak. A bal pitvar nyomasa kozvetleniil nem
mérhetd, mivel az a mitralis billenty{in keresztiili megkozelitést
igényelne. Ehelyett Swan—Ganz-katétert juttatnak 4t a jobb sziv-
félen, és azt egy distalis pulmonalis artéridba ékelik (32.1b ab-
ra). Mivel az artéridn keresztiil megsziinik az dramlds, a nyomas
a kapillarisoktdl a véndkig megegyezik. Ez a pulmonalis ék-
nyomas a bal pitvari nyomas megéallapitasara alkalmas.

Angiografia
A katétert sugarfogé kontrasztanyag sziviiregekbe vagy coro-

nariaartéridkba torténd bevezetésére hasznéljak. Ez lehet&vé te-

sz

szi a vér és az erek rontgennel torténd megjelenitését, és hasznos
a coronariakeringés elzaréddsainak kimutatasara.

A perctérfogat merése

A perctérfogat mérésére szolgdld Osszes pontos mérés invaziv.
Ezek a Fick-elven, vagy az indikatorhigulasi médszereken ala-
pulnak.

Fick-elv

Ha egy szerv dlland6é mértékben termel vagy vesz fel anyagokat,
vérdramldsa az artérids és vénds koncentracid kiilonbségébdl, va-
lamint a termelés és a felvétel ardnyabdl kiszamithat6. Ez Fick-
elvként ismert. Fick kozvetlen mddszere a perctérfogat becslé-
sére az O,-fogyasztds ardnyan és az artérids és a vénas vér O,-
tartalman alapul. Péld4ul, ha a beteg artérids vérének O,-tartalma
190 ml O, /liter, és vénas vérrel keveredve a tiidSkbe 130 ml/liter
1ép be, a kett6 kozotti kiilonbség (A-V kiilonbség) kiszamitva 60
ml/liter. Ennek a kiilonbségnek a tiid6kbdl kell szarmaznia. Ha az
0O,-fogyasztas 300 ml/perc, akkor a perctérfogat:

0,-fogyasztas (300 ml/perc)
O,-tartalom A-V kiilonbsége (60 ml/I)

Co =

= 5 l/perc

Indikatorhigulas és termodiliicio

Ha ismert mennyiségii (gramm) anyag van oldva ismeretlen tér-
fogati folyadékban, a térfogat az anyag végkoncentraci6jabol
(gramm/liter) kiszamithat6. A Hamilton-féle festési modszer-
nél bizonyos mennyiségii, nem toxikus festéket juttatnak a véna-
ba. Ez a sziven és a tiid6n athaladva vérrel keveredik, és folyto-
nos artérids vérminta vételével mérhetd az atlagkoncentracié.
A 31.1(c) abra szemlélteti az artérids koncentraci6 jellemzd gor-
béjét az id6 fiiggvényében nyugalomban, illetve terhelés alatt.
A koncentricié mdsodik emelkedését a recirkuldcié okozza.
A perctérfogat kiszdmitdsa:

co = a beadott festék mennyisége

atlagos festékkoncentraci6 x az elsd athaladas id6tartama

Ennek a médszernek egy igen pontos viltozatdban indikatorként
litiumot, valamint egy ionszelektiv elektrédat haszndlnak.

Termodilucio

Ebben a véltozatban indikatorként hideg séoldatot hasznélnak.
Ez a perctérfogat mérésének legaltaldnosabban haszndlt mod-
szere. Egy médositott Swan—Ganz-katétert csicsdn egy termisz-
torral, és a csucstdl néhdny centiméterre a lumenbdl kivezets
nyilassal ugy helyezik el, hogy a cstcs a truncus pulmonalisban,
a nyilas pedig a jobb pitvarban legyen (32.1d dbra). Egy kis
mennyiségi jéghideg sdoldatot juttatnak a jobb pitvarba, mely a
kamran athaladva vérrel keveredik. A vér hémérsékletének
csokkenését a truncus pulmonalisba érve a termisztor méri, és az
forditottan ardnyos a higult hideg oldat mennyiségével, azaz a
véraramlassal. A perctérfogat a beadott oldat mennyiségébdl és
hémérsékletébdl, a truncus pulmonalisban mért atlagos hémér-
séklet-csokkenésbodl és a hidegebb vér termisztoron valé dthala-
dasahoz sziikséges id6bdl szamithato ki.
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33. Hyperlipidaemiak
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Minden sejtnek sziiksége van lipidekre (zsirokra) a membran-
szintetizdlashoz és az energiaelldtdshoz. A lipidek széllitdsa a
vérben lipoproteinek formajaban torténik. Ezek a kis részecs-
kék trigliceridekbdl és koleszterinészterekbdl 4116 magbdl, az
azt koriilvevd foszfolipidekbdl, koleszterinbdl és apolipopro-
teineknek vagy apoproteineknek nevezett fehérjékbol all6 ko-
penybdl dllnak. Az apoproteinek stabilizdljak a lipoproteinré-
szecskéket és segitenek a kiilonboz6 tipusu lipoproteineknek a
kiilonféle szovetekhez valo célbajutisukban. A hyperlipidae-
miak a lipoproteinszintek rendellenességei, melyek eldsegitik
az atherosclerosis (34. fejezet) és az ischaemids szivbetegség
(ISZB) (coronary heart disease, CHD) (37-39. fejezet) kifejlodé-
sét.

Lipoproteinek és a lipidszallitas

Az abra szemlélteti a szervezet lipid szallitasi utvonalait. Az
exogén 1t (az dbra bal oldala) az elfogyasztott lipideket szallitja
a testszovetekhez és a majhoz. A taplalékkal felvett trigliceridek
és a koleszterin apoproteinekkel kapcsolédva a bélnyalkahartya-
ban chylomicronokat képeznek. A nyirokrendszeren at a vér-
dramba jutva a chylomicronok az izomban és a zsirszovetben a
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kapillarisendothelhez kotddnek. Itt ezek trigliceridjeit a lipopro-
tein-lipaz (LPL) enzim hidrolizalja, zsirsavakat termelve, me-
lyek belépnek a szovetekbe. A fennmaradé chylomicron mara-
dékokat / remnantokat a maj veszi fel. Ezek koleszterinre bom-
lanak le, melyet a méj is szintetizal. A koleszterinszintézis mér-
tékének hatart szabo enzim a hidroximetil-glutaril-koenzim A-
reduktaz (HMG-KoA-reduktdz). A m4j a koleszterint epesavak
és membranalkotok képzéséhez hasznalja.

Az endogén 1t a lipideket a mdj és a periférids szovetek ko-
zott keringeti. A maj nagyon alacsony siiriiségii lipoproteine-
ket (very low density lipoproteins VLDL) képez, melyek f6leg
trigliceridekbdl és némi koleszterinbdl allnak. A VLDL triglice-
rideket a LPL hidrolizélja, elldtva zsirsavakkal a szoveteket.
Amint ebbdl fokozatosan elfogy a triglicerid, kozepes stirtiségii
lipoproteinné (intermediate density lipoprotein IDL), majd az-
tan alacsony siiriiségii lipoproteinné (low density lipoprotein
LDL) alakul 4t, a folyamat soran az apo-B100 apoprotein kivé-
telével az Osszes apoproteinjét elvesztve. Az LDL legnagyobb
részét, mely féleg koleszterinészterekbdl all, a mdj veszi fel.
A maradék LDL a periférids szovetek koleszterinnel torténd el-
latasara szolgdl. A sejtek a koleszterinfelvételiiket tobb LDL-



receptor (melyek az LDL-t az apo-B100-zal kotik) expresszala-
séval szabdlyozzdk, ha n6 a koleszterin igényiik.

A koleszterin a szovetekbdl a magas siirtiségii lipoprotein-
nel (high density lipoprotein HDL) tavozik, mely eleinte a plaz-
maban mds lipoproteinekrdl levalt lipidekbdl és apoproteinekbdl
(f6képpen apo-Al) all 6ssze. Ez 6sszegyfijti a sejtmembranok-
bdl a koleszterint és azt a VLDL-hez, az IDL-hez és az LDL-hez
széllitja (koleszterinészterként), melyek visszajuttatjdk azt a

majba.

Hyperlipidaemiak: tipusai és kezelésiik

Elsddleges hyperlipidaemiakat a lipoprotein-anyagcserében
részt vevd apoproteineket, apoproteinreceptorokat, vagy mas en-
zimeket €rintd genetikai rendellenességek okozzak. Mdsodlagos
hyperlipidaemidkat a lipoprotein-anyagcserére hat6 dllapotok,
vagy gyogyszerek okozzdk (pl. diabetes, vesebetegség, alkohol-
abuzus, thiaziddiuretikumok). Telitett zsirokban gazdag taplal-
kozas is hypercholesterinaemidt okoz, taldn a m4j lipoprotein
clearance-ének csokkentésével. A Frederickson/WHO-beosz-
tas a hyperlipidaemia hat fenotipusat kiilonbozteti meg. A Ila ti-
pusba a hypercholesterinaemia tartozik emelkedett LDL-ko-
leszterin, de normalis trigliceridszintekkel. Az I, IV, és V tipus-
ba féleg hypertrigliceridaemia tartozik, emelkedett VLDL-
és/vagy chylomicronszintekkel. Hypercholesterinaemiaval ja-
ré hypertrigliceridaemiaban (IIb és III tipus) mind a koleszte-
rin-, mind a trigliceridszint emelkedett.

A hyperlipidaemidk kezelésének célja az LDL-koleszterin
és/vagy triglicerid csokkentése és a HDL-koleszterin emelése.
ISZB-ben szenvedd vagy tobbszoros cardiovascularis rizikéfak-
torral rendelkez6 betegek a lipidszintek agressziv normalizdlasat
igénylik. A terdpia csokkenti az ISZB rizikdjat, valamint a mar
fennall6 atheroscleroticus elvaltozasok visszafejlddését okozhat-
ja. A szérum 6ssz- €s LDL-koleszterinjének kivanatos szintje ke-
vesebb mint 200 mg/dl (5,2 mmol/l) és 130 mg/dl (3,4 mmol/l),
kiilon-kiilon. Az Egyesiilt Allamokban a National Cholesterol
Education Program azt ajanlja, hogy a lipidcsokkentd terdpia
mérlegelendd a nyilvdnval6 ISZB-ben nem szenveddkben, ha a
szérum LDL-koleszterin 130 mg/dl (3,4 mmol/l) feletti és ha két
vagy tobb egyéb rizik6faktor van jelen, valamint ha az LDL-
koleszterin-szint 160 mg/dl (4,1 mmol/l) feletti és egyidejtileg
egy rizikéfaktor van jelen. Az ISZB-ben szenved6 betegek sza-
mara kezelés ajanlott, ha a szérum LDL-koleszterin 100 mg/dl
(2,6 mmol/l) felett van. A terdpia gyakran alacsony zsir- és ma-
gas szénhidrattartalmu diétaval indul. Ha ez 6 hénap elteltével
nem elég a hyperlipidaemia megfelel6 normalizalasdahoz, meg-
fontoland6 a lipidcsokkent6 gyogyszeres kezelés.

HMG-KoA-reduktaz inhibitorok, vagy ,,statinok” kozé
tartozik a simvastatin, a lovastatin, a pravastatin, a mevasta-
tin s az atorvastatin. A West of Scotland Coronary Prevention
Study (WOSCOPS) 1995-ben beszamolt arrdl, hogy kozépkort,
magas koleszterinszinttel rendelkezd betegeknél, akik kérel6z-
ményében nem szerepelt myocardialis infarctus (MI), pravasta-
tinnal végzett kezelés 5 év alatt a M1, vagy a cardiovascularis ha-
lalozas el6forduldsat 31%-kal csokkentette. A hasonl6 ideig tar-
td, 1998-ban publikdlt AFCAPS/TexCAPS vizsgilat igazolta,
hogy a lovastatin az els6 MI el6forduldsat 40%-kal csokkentette

az alacsony HDL-lel, de dtlagos koleszterinszinttel rendelkezd
egyénekben. A statinok csokkentik a m4j koleszterin szintézisét,
valamint a m4j apoprotein B és E receptorainak upregulacidjat
okozzak. Ez fokozza az LDL, IDL és VLDL Kkiiiriilését a plaz-
mabol. A statinok ismeretlen mechanizmussal emelik a plazma
HDL szintjét is. Ezek a gydgyszerek a legmegfelelébbek nyil-
vanvalé ISZB-ben, vagy kifejezett hypercholesterinaemidban
szenvedd betegek szdmdra. Haszndlatukkal Osszefiiggd sulyos
mellékhatasok nagyon ritkak. Ezek kozé tartozik a hepatotoxici-
tds és a rhabdomyolysis (a vazizom karosodasa), melyek riziko-
ja nd nikotinsav,vagy fibratok egyiittes szedésekor.

Epesavkotok: Az epesavak a majban koleszterinb6l képzod-
nek, és a mdj és a bél kozott keringenek (enterohepaticus korfor-
gés). A colestyramin €s a colestipol anioncserélé gyantdk, me-
lyek megkotik és csapdaba ejtik az epesavakat, ezaltal novelve
azok bélben torténd kivalasztasat. Ez fokozza a maj epesav szin-
tézisét és koleszterin felhasznalasat. Ez a m4j koleszterinkészle-
tének csokkenését eredményezi, mely az LDL-receptorok upre-
gulicidjat okozza, novelve a plazmabdl az LDL-koleszterin
clearance-ét. Az epesavkotSk szisztémads toxikus hatdsa csekély,
mert nem szivédnak fel. Azonban nagy mennyiségiik bevétele
(pl. 30 g/nap) gastrointestinalis mellékhatdsokat, hanyingert,
hasmenést és reflux oesophagitist okoz.

A nikotinsav egyfajta B-vitamin, mely nagy dézisban lipid-
csokkentd hatdsi. Gétolja a mdj VLDL szintézisét €s annak fel-
szabaduldsat. Mivel a VLDL hatéssal van az IDL-re és az LDL-
re, ezek a lipoproteinek is csokkennek. Ellenben a HDL-kolesz-
terin a csokkent lebomlds eredményeként n6. A nikotinsavnak
szamos mellékhatdsa van, beleértve a hepatotoxicitast, a palpita-
ci6érzést, a csokkent gliikéztolerancidt, a hyperuricaemidt, a hy-
potensidt €s a latdsromlast. A legtobb beteg a nikotinsav-terdpia
kezdetén arcpirrdl panaszkodik. Ez vazodilaticié kovetkezmé-
nye, melyet masodlagosan az endotheliumbdl torténé proszta-
glandinfelszabadulds okoz, é€s nem szteroid gyulladdscsokken-
tékkel megel6zhetd.

A fibratokhoz a gemfibrozil, a clofibrat, a bezafibrat, a
ciprofibrat és a fenofibrat tartozik. Ezek serkentik a lipopro-
tein-lipaz aktivitdsat, ezaltal csokkentve a VLDL-triglicerideket
hidrolizisiik fokozasa révén. Az LDL 6sszetételének valtozasait
is elGsegitik, ezaltal az kevésbé lesz atherogen, és fokozzdk a
fibrinolizist. Fibratokat f6leg a IIb és a IlI-as tipust hyperlipi-
daemidkban haszndlnak. A betegek 5-10%-4aban enyhe gastroin-
testinalis eltéréseket okoznak, és potencidlisan izomtoxicitast és
veseelégtelenséget is eldidézhetnek, amennyiben HMG-KoA-
reduktdz inhibitorokkal egyiitt vagy tdlzott alkoholfogyasztas
mellett alkalmazzak.

A probucol egy antioxidans, amely szerkezetében a BHT tar-
tositészerhez hasonld. Ismeretlen médon csokkenti mind az
LDL-koleszterin-, mind a HDL-koleszterin-szintet, de az athero-
sclerosis progresszidjat visszatartd hatdsit valdszintileg az okoz-
za, hogy gatolja az LDL oxidacidjat. Szivritmuszavarokat okoz-
hat. Az osztrogén csokkenti az LDL-koleszterin és emeli a
HDL-koleszterin szintjét. Menopauza utdni néknek adva 40-
50%-kal csokkenti az ISZB kockéazatat, és dltaldban progeszte-
ronnal kombindljdk, ezéltal csokkenthet6 az 6sztrogén endomet-
rium carcinoma kialakuldsat noveld hatésa.
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34. Atherosclerosis

Az atheroscleroticus luesio kezdete
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34.1

Az atherosclerosis, a nagyobb artéridk betegsége, a nyugati vi-
lagban végiil is a mortalitds csaknem 50%-&ért felelds. Az
atherosclerosis gyermekkorban a zsiros csikkal, az artéria inti-
majan beliili kortlirt lipidlerak6dassal kezdddik. Kozépkoriak-
ban ezek koziil néhdny atheroscleroticus plakka, gocos eltéré-
sekké alakul at, ahol mdr az artériafal makroszképosan is kéros.
A plakkok néhany centiméter &tmérdjtiek lehetnek. Leggyakrab-
ban az aortdaban, a coronaridkban, a carotis interndkban és a
circulus arteriosus Willisii-ben alakulnak ki. A jobb oldali dbra
egy elérehaladott arterioscleroticus plakk szdmos tulajdonsdgat
szemlélteti.

1. Az artéria fala gécosan megvastagodott az intimaban 1évd
simaizomsejtek proliferdcidja és rostos kotészovet lerakdddsa
miatt, kialakitvan egy kemény fibrosus sapkat. Ez bedomboro-
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dik az érlumenbe, korldtozva a véraramlast, és gyakran ischae-
miat okoz az artéria altal ellatott szovetben.

2. Extracellularis lipidek és sejttormelék puha halmaza gyftilik
fel a fibrosus sapka alatt (az athera gorog szd, zabkasat jelent).
Ez gyengiti az artéria falat, igy a fibrosus sapka megrepedhet és
beszakadhat. Ennek eredményeként vér jut az elviltozasba és
thrombusok (véralvadékok) képzdédnek. Ezek a thrombusok,
vagy a megrepedt laesiobdl szdrmaz6 anyagok a vérdrammal to-
vasodrodhatnak kisebb ereket embolizdlva (eltomeszelve). Egy
nagyobb thrombus az elvaltozas helyén teljesen elzdrhatja az ar-
tériat. Attdl fiiggben , hogy ez egy koszortisérben vagy agyi ar-
téridban kovetkezik be myocardialis infarctust vagy stroke-ot
okozhat.

3. Az elvéltozést fedd endothelium részlegesen vagy teljesen hi-



anyzik. Ez folyamatos thrombusképz6déshez vezethet, idGsza-
kos dramlési elzarodédst okozva, mint az instabil angina esetében.
4. A media simaizom rétege az elvaltozas alatt degeneralédik. Ez
gyengiti az érfalat, amely kitdgulhat és végiil megrepedhet
(aneurysma). Aneurysmak kiilonosen gyakoriak a hasi aortan.

Az atheroscleroticus artéridkon spasmus és csokkent vazodi-
lat4cié is kimutathaté. Ez silyosbitja a véraramlds csokkenését
és eldsegiti a thrombus képz&dését (37-39. fejezetek).

Az atherosclerosis patogenezise

Az atherosclerosis kialakuldsdnak kockazata részben genetiku-
san meghatarozott. Az atherosclerosis klinikai kovetkezményei-
nek, mint példdul az ischaemids szivbetegségnek az incidencidja
a korral nd, kiilondsen 40 éves életkor folott. Az atherosclerosis
férfiakban sokkal gyakoribb, mint nékben. Ez a kiilonbség vald-
sziniileg az 6sztrogén védd hatasanak tulajdonithatd, és fokoza-
tosan eltlinik a menopauza utin. A fontos, atherosclerosist el6-
segito rizik6faktorok koz¢ tartozik a dohdnyzas, a hypertonia, a
diabetes és a magas szérum-koleszterinszint.

Az atherosclerosis patogenezisének legszélesebb korben elfo-
gadott hipotézise azt tételezi fel, hogy a folyamat az endothelsé-
riilés vagy diszfunkcio miatt indul el. A plakkok hajlamosak kii-
16nb6z6 hemodinamikai nyiré er6knek kitett teriileteken kiala-
kulni (pl. artérids eldgazédasoknal és bifurcatidkndl). Az endo-
thelium kiilonosen sériilékeny ezeken a helyeken, amit az endo-
thelsejtek fokozott turnovere és permeabilitdsa bizonyit. Az en-
dotheldiszfunkci6 el6segiti a monocytak kitapadasat — ezek fe-
hérvérsejtek, amelyek az endothelsejtek rétege ald bejutva mac-
rophagokka alakulnak. A macrophagok normélisan fontos sze-
repet jatszanak a gyulladdsban, a test sériilésre és fert6zésre
adott valaszaban. Részben utcasepré sejtekként miikodve elta-
volitjék az elpusztult sejteket €s idegen anyagokat, részben cito-
kineket €s novekedési faktorokat felszabaditva elésegitik a gyo-
gyulast. Azonban a macrophagok az artéria faldban abnormali-
san aktivalédhatnak, egy lassu tipusu gyulladdsos reakciét okoz-
van, amely végiil is elérehaladott és klinikailag veszélyes plak-
kokat eredményezhet.

Oxidalt alacsony siiriiséqii lipoprotein, macrophagok

és atherogenesis

A lipoproteinek szallitjdk a koleszterint és egyéb lipideket a
vérben (1asd 33. fejezet). Az egyik fajta lipoprotein, az alacsony
stirtiségl lipoprotein (LDL) emelkedett szintje kapcsolatban van
az atherosclerosissal. A nativ LDL nem atherogen. Azonban az
LDL macrophagokbdl, endothelsejtekb6l és simaizomsejtekbdl
szdrmazé oxiddnsok hatdsara az érfalon beliil nagymértékben
atherogen oxidalt LDL képz&déséhez vezethet.

Ugy Vvélik, hogy az oxidalt LDL szdmos médon segiti el6 az
atherogenesist (lasd a 34.1 dbra fels6 részét). Az oxidalt LDL
kemotaktikus hatissal van a keringd monocytdkra (azaz vonzza
azokat), és fokozza az endothelsejt adhéziés molekuldk expresz-
szidjat, amelyekhez a monocytak kitapadnak. Ezutdn a monocytik
athatolnak az endothelsejtek rétegén, megtelepednek alatta és

macrophagokkd érnek. Normalis koriilmények kdzott a nativ LDL
sejtekbe torténd felvétele nagymértékben szabalyozott. Azonban
bizonyos sejtek, beleértve a macrophagokat, nem képesek ellen-
Grizni az oxidalt LDL felvételét, amely az utcasepré/scavenger
receptorokon keresztiil torténik. Emiatt az érfalon beliil a macro-
phagok nagymennyiségii oxidalt LDL-t halmoznak fel, végiil ko-
leszterintarolé habsejtekké vélva kialakitjdk a zsiros csikot.
Amint azt az dbra bal alsé része mutatja, a macrophagok és
endothelsejtek oxidalt LDL altali stimulacidja citokinek felsza-
baduldsat okozza ezekbdl a sejtekbdl. A T-lymphocytak szintén
beléphetnek az érfalba és citokineket szabadithatnak fel. Tovab-
bi cytokinek szdrmaznak az endothelium oxiddlt LDL és a habos
sejtekbdl szarmaz6 egyéb toxikus anyagok altal karositott része-
ire aggregdl6dé thrombocytdkbol. A citokinek hatnak a media
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és a kotdszovet intiman beliili felszaporodasa 1étrehozza az arté-
ria belsd falan a fibrosus sapkét. Ez alatt a habsejtek folyamatos
képzbddése és pusztuldsa egy extracellularis lipidbdl (féleg ko-
leszterinbdl és koleszterinészterbdl) és sejttormelékbdl allo réte-
get alakit ki. A még életképes habsejtek gyakran az elvéltozas
sz€1énél vagy pereménél helyezkednek el. A lipid alatt a media
simaizomsejt rétege meggyengiil és atrofizal.

Az elorehaladott atherosclerosis klinikai kovetkezményei

Az atheroscleroticus laesiok legtobb klinikai kovetkezménnyel
akkor birnak, ha azok a coronaria artéridkban fordulnak elg.
Amint a fibrosus sapka megvastagszik, az érlumen stenosisat,
vagy szfikiiletét okozhatja. Ha a stenosis mar 70% koriili, a vér-
dramlds eléggé lecsokken ahhoz, hogy a szivizom megndveke-
dett oxigénigénye esetén ischaemiat okozzon. Ez stabil vagy
effort anginahoz vezet (1asd 37. fejezet). Az elérehaladott plak-
koknak gyakran nagy endothelfosztott teriiletei vannak, amelyek
thrombus kialakuldsdhoz kedvezd helyként szolgalnak. Ezenki-
viil, a lipidekben és habsejtekben gazdag elvaltozasok kiilonosen
instabilak €s hajlamosak beszakadva megnyilni. A repedések ki-
alakulédsa lehet6vé teszi a vér bejutdsit a laesioba, thrombus
kialkulasat eredményezvén az elvéltozas felszinén és/vagy bel-
sejében. Ez az aldbbi kovetkezményekhez vezethet:

1. A laesio novekedésével fokozddé stenosis.

2. Tavolabbi kis erek a laesiobdl leszakad6 thrombusok altali el-
tomeszelédése.

3. Az artéria thrombus éltali részleges vagy teljes elzarodasa az
elvaltozas helyén.

Az elzarddott artéria elhelyezkedését6l és méretétdl fiiggden
instabil angina (1asd 38. fejezet) vagy myocardialis infarctus
(lasd 40. fejezet) alakulhat ki. A nem végzetes krénikus throm-
busokat fokozatosan kotszovet valthatja fel és beolvadhatnak a
laesidba, ezt a folyamatot szerviilésnek nevezik.

Az agyi erek atherosclerosisa a stroke (agyi infarctus) f6 oka.
A veseartéridk atherosclerosisa okozza a renovascularis hyper-
tonia eseteinek koriilbeliil kétharmadat.
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35. A hypertonia diagnosztikaja es terapidaja

35.1. tablazat. A feln6tt vérnyomas JNC-V beosztasa

Beosztas Szisztolés Diasztolés
(Hgmm) (Hgmm)

Normalis <130 éslvagy <85

Magas normalis 130-139  és/vagy 85-89

1. Stadium (enyhe) HT 140-159  és/vagy 90-99

2. Stadium(mérsékelt) HT 160-179  és/vagy 100-109

3. Stadium (silyos) HT 180-209  és/vagy 110-119

4. Stadium (nagyon sulyos) HT ~ 210 éslvagy 120

A cardiovascularis betegség kialakuldsdnak rizikéja parhuzamo-
san nd mind a szisztolés, mind a diasztolés vérnyomasértékek-
kel. A hypertonia hivatalos meghatdrozdsa: az a vérnyomas-
szint, amely felett terdpids beavatkozasra a kockézat csokkenése
kimutathaté. A 35.1 tdblazat mutatja az Egyesiilt Allamokban
1994-ben a Joint National Committe on Detection, Evaluation,
and Treatment of High Blood Pressure (JNC-V) 6todik besza-
mol6ja altal ajanlott vérnyomds beosztdsi rendszert. A vérnyo-
masmérések jelentGsen véltozhatnak, sziikségessé téve mind-
egyik megerdsitését, de silyos hypertoniat legalabb két fiigget-
len alkalommal végzett ismételt méréssel kell igazolni.

Amint azt a 35.1 tdbldzat mutatja, akdr a diasztolés, akar a
szisztolés vérnyomads emelkedése hypertonidt jelent. Az izolalt
szisztolés hypertonia (ISH) karos hatdsait mindinkabb felisme-
rik.

A hypertonia terapidgja

Epidemioldgiai tanulmanyok alapjidn a diasztolés vérnyomds
(DBP) hosszutavu 5-6 Hgmm-s csokkenése kiilon-kiilon 40% és
25%-kal mérsékli a stroke és az ISZB el6forduldsat. Klinikai
vizsgdlatok (f6leg [-blokkoldk és diuretikumok haszndlataval)
mutatjak, hogy a DBP ilyen mértékii gydgyszeres csokkentése 5
év alatt a stroke el6forduldst a vart ardnyban, mig az ISZB-t csak
15-20%-kal mérsékelte. Ezen tanulméanyok bizonyitjak, hogy az
antihypertensiv terdpia nagymértékben csokkenti a cardiovascu-
laris haldlozast, de sejtetik, hogy a terdpia tovabbi javitdsa lehet-
séges.

Ezzel szemben létezik olyan vérnyomdsérték, amelynél a
gyogyszeres kezelés haszna tilzott koltségekkel és mellékhata-
sokkal jar. A World Health Organization (WHO) legfrissebb je-
lentése gyogyszeres kezelést javasol, ha a DBP tobb, mint 6 ho-
napon keresztiil 95 és 105 Hgmm k&zott marad, vagy ha a DBP
90 és 95 Hgmm kozott marad €s bizonyos cardiovascularis rizi-
koéfaktorok jelen vannak. A 1ényeges rizik6faktorok kozé tarto-
zik a nyilvdanvalo cardiovascularis megbetegedés, a diabetes, az
obesitas, a dyslipidaemia, cardiovascularis betegség eldfordula-
sa a csaldadban, vagy a hypertonia éltal sebezhet6 célszervek be-
tegsége (pl. vesék és agy). Az enyhe hypertonia akkor kezelen-
dé, ha a beteg cardiovascularis torténésének altalanos kockazata
(pl. MI) a Framingham-tanulmanybdl (lasd 31. fejezet) szar-
maz6 rizikétablazatok alkalmazdsdval becsiilve meghaladja a
2%/évet. Az antihypertensiv terdpia célja a vérnyomadsérték
140/90 Hgmm al4 csokkentése.

Bdséges bizonyitékok allnak rendelkezésre, hogy az élet-
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mod-valtoztatasok, mint a siilycsokkentés, a rendszeres dinami-
kus terhelés és a taplalék sotartalmanak, valamint az alkoholbe-
vitelnek a csékkentése enyhe hypertonidsokban gyakran képes
normalizalni a vérnyomast. Ezek stilyosabb betegségekben is
hasznos kiegészitéi a gyogyszeres kezelésnek, emellett kiilon
elényiik, hogy az 4ltalanos cardiovascularis rizikét is csokken-
tik.

Az antihypertenzivumok csokkentik a perctérfogatot és/vagy
a teljes periférids ellendlldst. A vérnyomdscsokkentd gyogysze-
rek f6 csoportjai k6zé a [-adrenerg blokkoldk, a diuretiku-
mok, az angiotenzin-konvertial6 enzim gatlok (ACEI), a
Ca?*-csatorna antagonistak, és az 0-receptor-blokkolok tar-
toznak (35.2 tablazat). A kezelést dltalaban az egyik ilyen cso-
portba tartoz6 gyogyszerrel kezdik. Jelenleg komplikdcidémentes
hyperténidban kezdd gydgyszerként a [B-adrenerg-blokkoldkat
és a diuretikumokat javasoljak, mert ezek klinikai vizsgéalatok-
ban a haldlozas csokkentését mutattdk. Azonban egyéb tipusu
antihypertensiv gyégyszerek gyakran j6tékony hatést gyakorol-
nak az egyidejtileg fenn4ll6 dllapotokra (pl. ACEI szivelégtelen-
ségben), ezek a gydgyszerek sok beteg szdmadra alkalmasabbak
lehetnek (35.2 tablazat). Az elsd kiprébalt gydgyszerre adott ina-
dekvat valasz, vagy mellékhatdsok jelentkezése egy masik cso-
portbdl szarmazé szerrel vald helyettesitést tesz sziikségessé.
Néhany esetben két vagy harom gydégyszer kombindlasa sziiksé-
ges.

A diuretikumok alkalmazhaték vazodilatatorokkal, ilyenkor
a diuretikumok megsziintethetik a RAA rendszer aktivdlodasa
miatti volumenexpanziét €s az 6démat. A diuretikumok a gyfj-
técsatorndkban a Na*/Kt*-csere serkentésével hypokalaemiat
okoznak (lasd 44. fejezet). Ez megel6zhetd K*-sporolé diureti-
kum adésdval is (pl. amilorid), mely a gy(jt6csatornaban a Na*-
csatorndk gatldsdval csokkenti a Na*-reabszorpciot.

A szelektiv a,-receptor-blokkolok haszndlatat elényben ré-
szesitik a nem szelektiv 0-antagonistakkal szemben annak érde-
kében, hogy megel6zzEk a fokozott noradrenalinfelszabadulast a
szimpatikus idegvégz6désekbdl, amely bekovetkezne, ha a
preszinaptikus O,-receptorok is blokkolva lennének.

Mostanédban felvetették, hogy a Ca?*-csatorna-antagonis-
tak, kiilonosen a rovid hatasiak novelhetik a mortalitast a pro-
ischaemids és egyéb hatdsok révén. Ellenben a Sys-Eur Vizsga-
lat 1997-ben beszamolt arr6l, hogy a hosszihatdst nitrendipin
idésebb ISH-ban szenvedS betegekben csokkentette a stroke
el6forduldsat. Jelenleg nem javasolt a rovidhatdsu dihydropiridi-
nek rendelése, bar mds Ca’+-antagonistdk hasznélhatéak, ha ja-
valltak. A Ca>*-antagonistdk biztonsdgossdgénak és hatdsossa-
ganak tanulményozasara kiterjedt vizsgalatok vannak folyamat-
ban.

Szamos egyéb hatdsos vérnyomascsokkentd gydgyszer 1éte-
zik, de ezek kevésbé széles korben alkalmazottak. A régebbi,
kozpontilag haté gydégyszerek, a clonidin, a guanabenz, és a
guanfacin a nytltvel$ o,-receptorainak ingerlésével gatoljak a
szimpatikus kidramlast. Az o-methyldopa hasonl6 hatast, miu-
tdn az agyban 0-metil-noradrenalinnd alakul, és krénikus hyper-
tonids terhesek terdpidjaban ez a vélasztandd gyogyszer. Ezek a
szerek szedativ hatdstiak. Az jabb szerek, mint a rilmenidin és
moxonidin a centrélis imidazol (I;)-receptorok aktivaldsaval
csokkentik a szimpatikus kidramlast; ezek csokkentik a vérnyo-



35.2. tdbldzat. A vérnyomdscsokkentd gyogyszerek f6 csoportjai

Csoport Gydgyszerek Mellékhatdsok Indikaciok (I)/ Mechanizmusok
Kontraindikaciok (K)
Thiazid-diuretikumok Bendroflumathiazid Hypokalaemia, (I): id6s kor, fekete A vesék Na* kivalasztasanak kezdeti emelkedése
Benzthiazid plazma-inzulin-, rassz, kongesztiv a vérnyomas és a perctérfogat csokkenését
Chlorothiazid gliikéz-, koleszterin-  szivelégtelenség okozza. Ezt a distalis nephron Na*/Cl-seretransz-
Hydrochlorothiazid  emelkedés, (K): dyslipidaemia port géatldsa okozza. Kés6bb a vértérfogat rende-
Hydroflumethiazid  hiperszenzitiv z6dik, de a teljes periférias ellenallds ismeretlen
Thiazidszert Chlorthalidon reakcidk, impotencia mechanizmussal csokken (taldn a vascularis sima-
diuretikumok Indapamid izomsejtek ATP-fiiggd K+-csatorndinak nyité-
Xipamid sdval)
Metolazon
[3-receptor-blokkolék  Propranolol (NS) Bronchospasmus, fa- (I): angina, myocar-  Csokkentik a perctérfogatot negativ inotrop és
Nadolol (NS) radtsdg, negativ dialis infarctust kove- chronotrop hatdson keresztiil. Ezt a sziv szimpa-
NS =f3; és B,-t blok-  Timolol (NS) inotrop hatds, ritkdn  téen tikus idegrendszere dltal ingerelt B-receptorainak

koljak
S = B'-szelektiv
PBA = részleges [3-

receptor-agonistak

o = az a-receptorokat
is blokkoljdk

Pindolol (NS, PBA)
Atenolol (S)
Metoprolol (S)
Acebutolol (S, PBA)
Celiprolol (S, PBA)
Labetalol (o)
Bucindolol (a)
Carvidelol ()

CNS izgalom (pl. li-
dérces dlom), a hypo-
glycaemia rosszab-
boddsa és tiineteinek
elfedése, dyslipidaemia
(PBA-ndl kevésbé)

a-receptor-blokkolék  Prazosin Posturalis hypotonia,
Terazosin féleg az elsé adagndl,
Doxazosin 6déma (diuretikum-
mal egyiitt adando).
Ugyancsak, kevésbé
gyakran: faradtsag,
szédiilés, vizeletin-
kontinencia
Ca?*-csatorna- Nifedipin Fejfajas, kipirulds, fa-
blokkolék Amlodipin radtsdg, tachycardia,
Nicardipin periférids 6déma. Bra-
Isradipin dycardia, negativ inot-
Felodipin rop hatds, Verapamil-
Lacidipin lal és Diltiazemmel
Diltiazem SA és AV csom6
Verapamil szintjén kialakuld
vezetési zavar
ACE-gitlok Captopril Elsé adagndl postu-
Enalapril ralis hypotonia. K6ho-
Lisinopril gés, akut veseelég-
Benazepril telenség, faradtsag,
Fosinopril fejfdjas, szédiilés,
Ramipril allergids reakcidk
Quinapril
Perindopril
Trandolapril

(K): asthma, diabetes,
periférids érbetegség,
dyslipidaemia

(I): diabetes, dyslipi-
daemia, benignus
prostata-hypertrophia

(I): angina, veseelég-
telenség, cerebrovas-
cularis kérképek
(K): congestiv sziv-
elégtelenség, faradt-
sdg, terhesség. B-blok-
kolokkal valé kombi-
nalédsa keriilend6

(I): congestiv sziv-
elégtelenség, myocar-
dialis infarctust ko-
vetden, diabetes
(K): terhesség, reno-
vascularis megbetege-
dés.

(f6leg B,) blokkolésa szabalyozza. Ugyancsak
gétolt a reninfel-szabadulds a juxtaglomerularis
granularis sejtek B-receptorainak gatldsa révén.

A teljes periférias ellendllds kezdetben emelkedik,
majd ismeretlen mecha-nizmuson keresztiil vissza-
tér a gydgyszerszedés eldtti szintre.

Csokkentik a teljes periférids ellendllast a vascu-
laris a;-receptorok szimpatikus aktivdldsdnak gat-
lasa révén. Dilatdlja az artéridkat és véndkat, mely-
nek a perctérfogatra gyakorolt hatdsa csekély.
Novelheti az inzulin-érzékenységet és javithatja a
lipid-profilt

A rezisztencia artéridk dilataciéjaval csokkentik a
teljes periférids ellendllast. A gydgyszerek elGse-
gitik a vascularis simaizomsejtek fesziiltségfiiggd
Ca?*-csatorndinak inaktivaldloddsat; ez gdtolja a
Ca?*-bedramldst és ezaltal az erdkifejtést. A Vera-
pamilnak és a Diltiazemnek jelentékeny hatdsa
van a sziv Ca?*-csatorndira is.

Blokkoljdk az angiotenzin I- angiotenzin II 4tala-
kulast. Ez csokkenti a teljes periférids ellenallast,
mert az angiotenzin II kdzpontilag ingerli a szim-
patikus rendszert, elésegiti a szimpatikus idegek-
bdl a noradrenalin felszabadulasat, valamint direkt
vazokonstriktor hatdsu. ElGsegiti a diuresist/nat-
riuresist is.

mast, taldn az 0,-agonistdknal kevésbé okoznak szedicidt.
A minoxidil refrakter hypertonidban hasznalt hatékony vazo-
dilatitor. Ez az erek simaizmaiban az ATP-fiiggd K*-csatorndk
nyitdséval hiperpolarizaciét okoz, mely zdrja a Ca**-csatorndkat.
Mellékhatasa lehet az 6déma és a tachycardia, amely egy [3-
blokkolé és diuretikum egyiittes addasaval mérsékelhets. Az an-
giotenzin II-receptor-antagonistakat, mint a losartant és valsar-

tant szintén mostandban vezették be. Ezek azoknal a betegeknél
hasznalhatdk, akik a tartés kohogés miatt nem tlirik az ACEI-
kat.

Azokban az esetekben, ahol a hypertonia ismert dllapot vagy
faktor méasodlagos kovetkezménye (pl. arteria renalis szikiilet,
oralis fogamzasgatlok), ezen okok megsziintetése gyakran elég-
séges a vérnyomas normalizalasahoz.
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36. Az esszencialis (elsodleges) hypertonia mechanizmusai

‘ Magas sotartalmi étrend | ‘ Genefikai hajlam |

Szimpatikus Vesén keresztill
sén keresztilli inadek- il
ilmiikidé ; AT ol
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Nyomdsi natriuresis s ALY
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v fozio — 1 Nafriureticus
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Na+-kivélaszids emelkedése kérosodds | remodelling —
e 1 Aszovetekhez
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Natriureticus faktor v
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Szivischaemia — Okok <
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36.1

Az esetek >90%-aban a hypertonidnak nincs nyilvanval6 oka, és
elsddleges vagy esszencialis hypertonidnak nevezik. Az els6d-
leges hypertonia multifaktorialis genetikai rendellenesség,
melyben szdmos abnormalis gén 6roklése hajlamositja az egyént
a magas vérnyomadsra, kiilonosen ha megfelel6 kornyezeti ha-
tasok (pl. magas sotartalmu étrend, pszichoszocidlis stressz) is
jelen vannak. A résztvevd gének azonositasa jelenleg megoldat-
lan, és az oki miikédések meghatdrozasara iranyulé prébalkoza-
sok féleg a hypertonidval osszefiiggd funkciondlis rendellenes-
ségek feltdrdsdra irdnyultak. Ez a megkozelités a hypertonidval
terhelt dllatok, igymint a spontdn hypertonids patkdny (SHR) és
a Milan hypertonids patkdny szelektiv tenyésztési programjai-
nak kifejlesztésével tortént. Remélhet6leg a hypertoniat okozé
mechanizmusok koziil néhany kell6képpen megegyezik a fajok
kozott ahhoz, hogy helyes értelmezésiik 1ényeges tdmpontot ny;t-
son az emberi megbetegedéshez.

A cardiovascularis miikodéseket tobb éve nyomon kovetd ta-
nulmédnyok mutatjdk, hogy az ember korai hypertonidja gyak-
ran Osszefiigg az emelkedett perctérfogattal (CO) és szivfrek-
vencidval, de a teljes periférids ellendllas (TPR) normalis. Evek
multdn a CO szubnormalis szintre esik, mig a TPR fokozatosan
emelkedik, fenntartva ezdltal a hypertoniat (felidézve, hogy a
vérnyomds = CO « TPR). Ez és mds tanulmédnyok egyik fon-
tos kovetkeztetése, hogy az emelkedett vérnyomdst fenntart6
faktorok az idé muldsaval valtozhatnak. Sok szaktekintély ezért
ugy érzi, hogy a magas vérnyomadst szamos tényez6 elindithat-
ja (pl. az elégtelen Nat-kivélasztds, szimpatikus tdlmtikodés),
de ezeket a nyomas kezdeti emelkedése kovetkeztében kialaku-
16 méasodlagos mechanizmusok, igymint a vesekarosodds és az
erek szerkezetének dtalakuldsa erdsitik fel és tartjdk fent. Az el-
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s6dleges hypertonia ezen egyesitett hipotézisét szemlélteti a
36.1a édbra.

A vese és a natrium a hypertoniaban

Amint azt a 28. fejezetben leirtuk, a vese szabdlyozza a hosszu-
tdvid vérnyomadst a szervezet Na* tartalmédnak kontrolldldsaval.
Feltételezték, hogy az elsédleges hypertoniat a vese rendellenes-
ségei okozzdk, amelyek kdrosodott vagy inadekvdt Na*-kivd-
lasztdst okoznak (36.1a abra). E modell szerint a bekovetkezd
Nat-retencid emeli a vérnyomast és a CO-t. Ezek a valtozdsok
azutdn el8segitik a Na* kivédlasztdsat nyomdsi natriuresist okoz-
va (14sd 28. fejezet). A folyadékegyensiily visszadll, de ez a vér-
nyomdsemelkedés terhére torténik.

Hosszitavon a vérnyomads vagy aramlads emelkedése beindi-
tand a vazokonstrikciot és/vagy az erek szerkezetének remo-
dellingjét eredményezd autoreguldcios folyamatokat. Ez a
normdlis szintre csokkentené a vértérfogatot, de az emelkedd
TPR fenntartand a Na*-egyensilyhoz sziikséges magas vérnyo-
mast.

Atfogé bizonyitékok sugalljak, hogy primer hypertonidban a
vese ezen miikodése szdmos egyénben fontos lehet. Példaul a
magas sotartalmu étrend, mely stlyosbitja a vese Nat-kivalasz-
tdsdnak elégtelenségét, sok betegben rontja a hypertonidt, né-
hany normot6nidsndl pedig emeli a vérnyomdst. Rdadasul kimu-
tattak, hogyha normotonidsok veséjét hypertonids betegekbe iil-
tetik 4t, a vérnyomads csokken. Legujabban kozvetleniil a Na*-ki-
véalasztds karosoddsat bizonyitottak Liddle-szindromdban, az
emberi hypertonia ritka formdjaban, melyben a mineralokorti-
koid szenzitiv Na*-csatorna muticidja okozza a folyamatos tl-
miikodését.



A natrivreticustaktor-hipotezis

A vesehipotézis kiterjesztése (36.1a dbra jobb oldala) felveti,
hogy a vese inadekvat sokivalasztasara a szervezet egy vagy tobb
natriureticus faktor (nem 6sszekeverendo a pitvari natriureticus
peptiddel, 14sd 28. fejezet) termelésével valaszol, ami elésegiti a
sOkivdlasztdst a nephron Na*-pumpdinak géitldsiaval. A Na'-
pumpék indirekt médon befolydsoljak az intracellularis Ca%*-
szint csokkenését is, mind a simaizomsejtek €s a neuronok
membréanpotencialjanak, mind Na*/Ca?* cseréjének szabélyoza-
saval. A natriureticus faktorok ezaltal kiegészit6 valaszokat ered-
ményeznének, tgymint a vasokonstrikcid, az emelkedett nor-
adrenalinfelszabadulds és a vérnyomds emelésében részt vevd
agyi centrumok esetleges ingerlése. Ezek a hatdsok emelnék a
TPR-t, hosszantartd hypertonidt okozva. Ezen hipotézissel egyet-
értésben a Nat-pumpdt gétld szdmos endogén anyagot emelke-
dett mennyiségben taldltak hypertonidsok plazmajiaban. Egyikiik
szerkezete majdnem teljesen megegyezik a ouabainéval.

A renin-angiotenzin-aldoszteron (RAA)-rendszer

a hypertoniaban

Baér az emelkedett vérnyomas nagymértékben gatolja a reninfel-
szabadulast, sok hypertonidsnak normalis vagy éppen emelke-
dett a plazmarenin aktivitdsa. Feltételezték, hogy ezt az abnor-
madlis reninfelszabadulds okozza, mely az angiotenzin II 4ltal
medidlt vazokonstrikci6hoz és az aldoszteron ttjan Na*-reten-
ci6hoz vezet, mindkét mechanizmussal hypertonit okozva. Az
angiotenzin I a szimpatikus idegrendszernek is hatdsos stimula-
tora. Néhany egyénben az elsédleges hypertonia az angiotenzi-
nogén-gén muticidjahoz kapcsolédik, mely képes elésegiteni az
angiotenzin II fokozott termelését.

Neurogén hypertonia

A hypertonia neurogén modellje azt sugallja, hogy a vérnyomas
emelkedését elsddlegesen a vérnyomads hibas neurohumoralis
szabdlyozésa inditja be. Ezen elmélet timogatdi hangsilyozzdk,
hogy a kozponti idegrendszer végiil is a vérnyomads végsd meg-
hatarozdja, mert hossziitdvon képes befolydst gyakorolni a vese-
miikddésre (pl. véraramlas), a vasoaktiv anyagok termelésére, az
érrendszer, valamint a sziv szerkezetére. A neurogén modellt ta-
mogatja, hogy a fiatal hatarérték hypertonidsok szimpatikus akti-
vitasa bizonyitottan emelkedett, valamint az a felfedezés, hogy az
SHR tartésan ,kezelhet6” ha a (tdlmiikodd) szimpatikus ideg-
rendszeriiket roviddel sziiletésiiket kovetden hatdstalanitjak. Ez
megmagyardzhatja azokat a tanulmanyokat, melyekben ,,stressz”
kapcsolddott a hypertonidhoz. Egy tjabb beszdmold azt sugallja,
hogy hypertonidsokban a vénas keringés szokatlanul érzékeny az
endotheliumbdl szarmazo vazokonstriktor, az endotelin irant.

Vascularis remodelling
A rogziilt hypertonia 6sszefiigg a kis artéridk és a nagyobb arte-
riolak szerkezeti dtalakuldsdval. A remodellingnek nevezett fo-

lyamat eredményezi ezen erek sziikiiletét, valamint az érfal vas-
tagsdganak a lumen sugardhoz viszonyitott ardnydnak emelke-
dését. Ugy gondoljak, hogy ezek a véltozasok a vérnyomasemel-
kedésre adott adaptaciés vélaszok, melyek védik a mikrocirku-
laciét az emelkedett vérnyomadssal szemben. A remodelling a
RAA és a szimpatikus idegrendszer aktivacidjanak hatdsdra is
fokozdédhat, melyek ismerten segitik a simaizomsejt novekedé-
sét.

A remodelling noveli a bazilis TPR-t, ugyanakkor a vazo-
konstrikci6 altali TPR emelkedést tovabb erdsiti. Ez arra utal,
hogy a remodelling erdsitené az egyéb tényezok 4altal okozott
vérnyomdsemelkedést és ezdltal a 36.1a dbrdn szemléltetett
circulus vitiosushoz vezet. Rdaddsul, a hypertonia eredménye-
ként a coronaria artéridk remodellingje novelheti a myocar-
dialis infarctus kockazatat, mivel korlatozza ezen erek ischae-
mia alatti, a sziv vérellatasat fokozé képességét. Megjegyzen-
d6 azonban, hogy a remodelling szerepe a hypertonidban, mint
ezen teriilet kutatdsdban annyi mas is, folyamatos, intenziv vi-
ta targya.

Masodlagos hypertonia

Az esetek <10%-aban figyelhet6 meg hypertoniit okozé primer
betegség vagy allapot. Az ilyen masodlagos hypertonia altala-
nos okai kozé tartoznak:

1. A renalis parenchymds és renovascularis megbetegedések,
melyek gyengitik a térfogatszabalyozast és/vagy aktivaljak a re-
nin-angiotenzin-aldoszteron-rendszert.

2. Endokrin zavarok, melyek gyakran mellékvese eredetiiek és
az aldoszteron, kortizol vagy a katecholaminok tilprodukcidja-
val kapcsolatosak.

3. Oralis fogamzasgdtlok, melyek a RAA aktivéldsa és hyperin-
sulinaemia ttjan emelhetik a vérnyomast.

Malignus vagy akcereldlt hypertonia ritka &llapot, mely
gyorsan fejlédik ki, a nyomds nagymértékli emelkedésével jar,
gyakran masodlagosan tarsul egyéb allapotokhoz, igen hamar
karositja a veséket, a retindt, az agyat és kezeletlen esetekben
1-2 éven beliil halalt okoz.

A hypertonia kovetkezményei

A krénikus hypertonia az artéridk oregedéshez hasonlé valto-
z4sat okozza. Ezek kozé tartozik az endothelkdrosodds és az
atherosclerosis, az artéria faldnak elvékonyodasa és kot6szo-
vet tartalmdnak novekedése, mely az artérids compliance
csokkenését okozza. Ezek az érszerkezetet érint6 hatdsok az
emelkedett artérids nyomassal egyiitt elésegitik az atheroscle-
rosis, az ischaemids szivbetegség (ISZB), a balkamra hyper-
trophia és a vesekdrosodas kialakuldsat. A hypertonia ezdltal a
myocardialis infarctus (MI), a congestiv szivelégtelenség, a
stroke és a veseelégtelenség fontos rizikofaktora. Csaknem
minden kezeletlen hypertonids haldldt ezen 4llapotok egyike
okozza.
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37. A stabil és a varians angina

Coronariaaramlas \ |

LVEDP Kinalat /\

A vér 0y-szdllité kapacitdsa
A myocardium 04 kindlata normalisan egyensilyban van annak 05 igényével

Szivfrekvencia
Myocardium kontrakfilitdsa
Myocardium falfesziilése

Kereslet

Angindban az Oo-kindlat dimenetileg elégtelen az 0o-igény kielégitésére,
myocardialis ischaemiahoz és mellkasi fajdalomhoz /diszkomfortérzéshez vezetve.

A vazospazmus
csokkentheti a kindlatot

Aterhelés ndveli az 0q-igényt

Szoritd érzés a mellkashan

vagy a kirnyezd teriileteken

o ferheléssel dsszefiiggs

o nyugalomban vagy nitroglicerin
hatdsara enyhil

Diagnézis

@ Leheinek nyugalmi EKG-valtozdsok

terheléses stressz-teszt alatt:

o STszakosz elevdcio
vagy depresszio

o arthythmidk

® RR-csikkenés

® az ischaemids myocardium tallium-201-¢l,
vagy MIBI leképezéssel toriénd kimutatisa

o az angiografia coronariabetegséget jelez

Vazospazmus csikkenti
az Oq-kindlatot

<

@ nyugalomban anginés fajdalom
@ 0z angina a terheléstél fiiggetlen
o gyakran alakul ki kora reggel

@ a dohdnyzas solyoshitja

o a fajdalom alatt ST-szakasz-
elevacio

@ ergonovin angindt provokal

o az angiogréfia ép coronaridkat
mutathat

o aterheléses siressz-teszt csekely értéki

A varidns angina, melyben a vazospazmus a coronarinelégtelenség elsédleges oka,
sokkal kevéshé gyakori, mint a stabil angina. Azonban gyakran a vazospazmus jarulékos
tényez6 mind a stabil, mind oz instabil angindban.

37.1

Az angina pectoris fajdalom, vagy nyomd/szorit6 érzés a mell-
kasban, melyet a myocardium reverzibilis ischaemidja okoz.
A diszkomfortérzés a nyakba, dllkapocsba, karokba (fleg a bal-
ba), valamint sokkal ritkdbban a hatba sugarozhat. Gyakran lég-
szomyj, hasi fajdalom, szédiilés kiséri. Syncope (collapsus) ritkdn
fordul el6. Az ischaemia létrehozhat klasszikus angindt, de telje-
sen tiinetmentes, azaz néma (silent) is lehet. A néma angina kli-
nikai kildtdsai megegyeznek a tiinetes angindéval.

Az angina harom formdja ismert. A stabilt és a varianst az
alabbiakban targyaljuk, az instabil anginat pedig a 38. fejezet-
ben irjuk le.

Korélettan

Az 4bra szemlélteti a myocardialis O,-kindlatot és keresletet
meghatdrozé tényezdket. Az O,-keresletet a szivfrekvencia, a
bal kamra kontraktilitasa és a szisztolés falfesziilés hatarozza
meg, ennélfogva terhelésre, hypertoniaban és balkamra-dila-
tacioban emelkedik (pl. kronikus szivelégtelenségben). A myo-
cardium O,-kindlatit elsGsorban a coronaridk véraramldsa és
vascularis rezisztencidja hatdrozza meg, melyet f6leg az intra-
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muralis arterioldk hatdroznak meg. Terhelésre a coronaridk vér-
dramlésa az alapérték négy-hatszorosira emelkedhet, mely nor-
malisan a coronariadramlas tartaléka (1asd 24. fejezet).

Stabil vagy effort/tipusos angina akkor alakul ki, amikor egy
vagy tobb coronaria artéria dramldsi tartaléka atheroscleroticus
koszoruiér-betegség eredményeként kialakul6 jelentSs struktura-
lis sztikiilet miatt korlatozott (>70%). A sziikiilet tipusosan az ar-
téridk epicardialis szakaszan, az aortdt6l szdmitott 6 cm-en beliil
alakul ki. Nyugalomban a sziv O, igénye elég alacsony ahhoz,
hogy azt még a csokkent coronariadramlas is kielégiti. Ha azon-
ban terhelésre vagy emociondlis stressz hatdsira emelkedik a
myocardialis O,-igény, az artéridk egészséges teriileteinek dila-
tacidja képtelen emelni a sziv vérellatdsat, mert a stenosis egy
rogziilt, nem tagulé sziikiiletet jelent. A myocardialis O,-kindlat
és kereslet egyensilyanak kovetkezményes hidnya myocardialis
ischaemiat okoz. Az ischaemia féleg subendocardialisan, a
myocardium faldnak belsd részén alakul ki. Amint a 24. fejezet-
ben leirtuk, a vér dramldsa a bal kamra faldban fSleg a diasztole
alatt torténik, az arterioldk szisztolé alatti dsszenyomodddsanak
eredményeként. A subendocardiumban levd arterioldk jobban



osszenyomottak, mint a k6z€psd vagy a subepicardialis rétegben
levdk, igy a subendocardium az O, viszonylagos hidnya miatt a
legsériilékenyebb.

A fajdalom kivaltasan kiviil az ischaemia a myocardium sejt-
jeiben a nagy energidji foszfatok (kreatinfoszfat és ATP) csok-
kenéséhez vezet. Végeredményben az érintett artéria teriiletén
mind a kamra kontraktilitdsa, mind a disztolés relaxacid karoso-
dik. Ezen események kovetkezményei kozé tartozhat a perctér-
fogat csokkenése, a pulmonalis pangas tiinetei, és a szimpatikus
idegrendszer aktivaci6ja. A stabil angina majdnem mindig 5-10
perc alatt megsziinik pihenésre, vagy nitroglicerin hatdsara,
mely csokkenti a sziv O,-igényét.

Néhany stabil angindban szenvedd beteg kitlinden tiiri a ter-
helést az egyik napon, mig mésnap minimadlis aktivitdsra is kifej-
16dhet angina. A vdltozé kiiszobii angina jelenségéhez hozzaja-
rul a dinamikus endothelialis diszfunkcié, amely gyakori coro-
nariabetegségben. Az endothelium a terhelés sordn normalisan a
nitrogén-oxid révén dilatdlja a coronaria artéridkat. Ha ez az
endotheliumfiiggd vazodilaticié idészakosan kérosodott, a ter-
helés paradox vasokonstrikciét eredményezhet a coronaria O-
receptorain hat6, ellensilyozatlan szimpatikus idegrendszeri
vazokonstriktor hatésra.

A varians angina, melyet vazospasztikusnak vagy Prinz-
metal-angindnak is neveznek, ritka allapot, melyben a myocar-
dialis ischaemidt és a fajdalmat egy vagy tobb coronaria artéria
sulyos, atmeneti okkluziv spazmusa okozza. A varidns angina
nyugalomban Iép fel (tipusosan a kora reggeli 6rakban) és rend-
kiviil fajdalmas lehet. A dohdnyzas stlyosbithatja, kivalthatja a
kokain haszndlata. Ezen betegek kb. 30%-dnak nincsenek nyil-
vanvalé atheroscleroticus coronaria elvaltozdsai. Ugy gondol-
jék, hogy a vazokonstrikcié azért alakul ki, mert az artéria egy
szakasza a vazokonstriktor anyagokra (pl. noradrenalin, szero-
tonin) rendellenesen, tilzott mértékben reagal.

Diagnozis

Az ischaemids szivbetegség és a stabil angina a jellegzetes angi-
nds tiinetek és a kiilonféle tipusu diagnosztikus vizsgalatok alap-
jan elkiilonithet6 egyéb mellkasi fijdalmat okozé betegségektol
(pl. neuromuscularis elvaltozasok, gastrooesophagealis reflux).
Bar a nyugalmi ST/T-hulldm-eltérések jelzik a hattérben 4ll6 si-
lyos coronariabetegséget, a nyugalmi EKG gyakran normalis.
Ebben az esetben az ischaemids szivbetegség a terheléses
stressz-teszttel leleplezhets, amelynek sordn a beteg fokozato-
san emelked6 szintd munkat végez egy helyben 4ll6 biciklin
vagy futészalagon. A cardialis ischaemia kialakuldsat a mellka-
si fajdalom, az EKG-elvaltozasok, beleértve az S-T-szakasz de-
pressziojdt vagy elevdciojdt, az arrthythmidk, vagy a kamrai
kontraktilitds csokkenése kovetkeztében csokkend vérnyomads
jelzi. Az a terhelési fokozat, melynél ezek a jelek megjelennek,
jelzi az ischaemia sulyossagt.

A terheléses stressz-teszt kevésbé hasznos az ischaemiafiiggd
EKG-eltérések felfedezésében, ha bizonyos tényezdk, mint a bal
Tawara-szar-blokk eredményeként mar az alap-EKG is koros.
Ilyen betegeknél az ischaemids myocardium leképezése tarsitha-
t6 a stressz-teszttel, fokozva annak specificitasét. A tallium-201
egy izotép, melyet a normalis myocardium felvesz, de az ischae-
mids, illetve a kordbban infarctuson atesett myocardium nem.
A talliumot a stressz-teszt alatt intravéndsan beadjak, majd el-
oszlasat gamma-kamera segitségével mind kozvetleniil a beadas
utdn, mind késobb, az ischaemia csillapodasakor megjelenitik.
A terhelésre kialakult ischaemia teriiletén a terhelés alatt egy
,.hideg folt” lathato, de azt kovetGen mar nem, mert az ischaemia
megsziintével felveszi a tallium-201-et. A **™Tc-metoxi-izobu-
til-izonitrat (MIBI) is hasznéalhatd erre a célra. A koronarogra-
fiat (1asd 32. fejezet) haszndljak a coronariabetegség kiterjedé-
sének és sulyossaganak radioldgiai megjelenitésére, lehetévé té-
ve a kockdzat megbecslését.

A varidns angina jele az EKG-n az S-T-szakasz elevicidja.
A varidns angina altal okozott szivischaemia kamrai arrhythmia-
kat, syncopét és elhtiz6d6é rohamok alatt még MI-t is kivalthat.
A varians angina a vazokonstriktor ergonovin intravénas beadd-
saval provokalhatd, mely az alapjat képezi ezen allapot kérhazi
vizsgalatanak.

Prognozis

Stabil angina

Halalozasa évi 2-4%, ha csak egy coronaria artéria beteg, de
emelkedik a megbetegedett artéridk szamaval, kivaltképp, ha je-
lentds sziikiilet van a bal arteria coronaria f6torzsén. A csokkent
balkamra-funkciéval rendelkezd betegek kockdzata magas.

Varians angina

A jelent8s coronariabetegséggel nem rendelkezé betegek prog-
noézisa jo; egy friss tanulmény szerint az ebbe a csoportba tarto-
z6 betegeknek csak 4%-a halt meg sziveredetii okbdl az atlago-
san 7 éves utdnkdvetés soran. Azonban azoknak a betegeknek,
akiknek sulyos coronariamegbetegedésiik is van, vagy akiknél a
vazospasztikus iddszakok alatt silyos arrhythmia alakul ki, sok-
kal nagyobb a riziké6juk.

Kezeles

Az angina kezelésének célja a tiinetek lekiizdése, a hattérben al-
16 rizikofaktorok csokkentése és a prondzis javitisa. A gyogy-
szeres terapia felhaszndlja a nitrovazodilatitorokat, a [3-adre-
nerg-receptor-blokkolékat, a Ca%*-csatorna-antagonistdkat és a
thrombocytaaggregaciot és a thrombosist gatld gydgyszereket
(lasd 39, 42. fejezet). A rizikofaktorok (lasd 31. fejezet) mini-
malisra csokkentése a kezelés 1étfontossagu része. A stabil angi-
na a 38. fejezetben leirt revascularisatios technikdk alkalmaza-
sdval is kezelhetd.
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38. Az instabil angina és a revascularisatio

Korélettan

Gyogyszeres: 3-blokkolok, Ca2+ -csatorna-blokkolok, nitratok, aspirin, heparin, vagy

Tiinetek

1 Crescendo angina
2 Angina minimalis erdkifejtésre, vagy nyugalomban
3 Angina friss MI-t kivetéen

Vizsgalatok
1

EKG: ST-szakasz eltérések, vagy T-hullam-inverzio;
myocardialis ischaemia jelz5je

2 Gyulladas markereinek emelkedett szérumszintje

3 Astressz-teszt és cardialis diszfunkcio
vagy szivelégtelenség mértéke dltal jelzett tovabbi események
kockazata

Akut coronaria szindromak JUSEIRBHEREI]

Coronariathrombosis és -vazokonstrikeio dltal okozott akut
szivizomischaemia

Instabil angina: szivizomnecrosis okozdsahoz elégtelen iddtar-
tamo és/vagy kiterjedésii coronariaelzarodas

Non-Q-hullamé MI: o coronariaelzaradas elegends foleg
subendocardialis necrosis okozasahoz
Q-hullami MI: a coronariaelzaradas transmuralis szivizomnecrosist
okoz

Revascularisatio:

PTCA

@ A plokk ruptordja elinditja a thrombocytdk aggregaciojt
és a thrombosist

@ Plakkon belili thrombus: megnéveli oz elvaltozést, elzrhatja
az artérigt

@ Intraluminalis thrombus: az artéria részleges és/vagy dtmeneti
elzdrodasa

@ A vazokonstriktor faktorok felszabadulasa dsszefiigg
a thrombocytaaggregacival, hozzdjarul az elzaradashoz

@ A plokkal 6sszefiiggd endothelkarosodas elémozditja
a vazokonstrikciot

(ABG

Arteria
mammaria
interna

eltéritve

Vena saphena
graft

38.1

Az instabil angina veszélyes allapot, mely gyakran el6re jelzi a
kozelgd myocardialis infarctust (MI). Az instabil angindnak kii-
Ionféle megjelenési formai vannak, ezek:
1. Crescendo angina, ahol a rohamok fokozatosan stilyosbodnak,
elhizédoébbak és gyakoribbak.
2. Minimalis erdkifejtés 4ltal elGidézett djabb anginds roham
(néhany hét).
3. Nyugalomban/minimalis erdkifejtésre, vagy alvas alatt kiala-
kulé angina.
4. Post-MI angina (ischaemids fajdalom a MI-t kovetéen 24
oraval-2 héttel).

Tiinetei hasonlitanak a stabil angina tiineteire, de gyakran
sokkal intenzivebbek és ismétlédnek, nemritkan 30 percig tarta-
nak. A fijdalom gyakran rezisztens a nitroglicerinre.
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Korélettan

Tanulmanyok kimutattdk, hogy az instabil anginds epizédokat
megeldzi a coronariavéraramlas csokkenése. Ezt a periodikusan
kifejléd6 coronariathrombosis és vazokonstrikcié eredményé-
nek tartjak, melyet a coronaria artéria betegsége valt ki.

A thrombosist eldsegiti az atheroscleroticus plakkal Ossze-
fliggd endothelsériilés és turbulens véraramlds. A stabil angina
elvéltozdsaival dsszehasonlitva, az instabil anginds betegekben
talalt plakkok vékony fibriosus sapkéaval és egy nagyobb lipid-
maggal rendelkeznek és dltalaban sokkal kiterjedtebbek és su-
lyosabbak. A sziikiilet instabil angindban gyakran excentrikus; a
plakk nem veszi korbe az artéria belsd keriiletét. Az ilyen elval-
tozdsok kiilonosen sériilékenyek, hemodinamikai stressz hatdsa-
ra megrepednek. Ez szabadda teszi a plakk belsejét, mely haté-



konyan stimuldlja a thrombocytaaggregicidt és a thrombosist.
A thrombus kifelé terjed a coronarialumenbe, részlegesen elzér-
va az artériat. A ruptura vérzést is okozhat magaban a plakkban,
azt a lumenbe domboritva sulyosbithatja a sziikiiletet.

Az instabil anginit komplikdlhatja a plakkal Osszefiiggd
endothelsériilés kovetkeztében 1étrejové endothelfiiggd relaxald
faktorok helyi felszabaduldsa miatt kialakul6 csokkent coronaria
vazodilatdcid és a vazospazmus. A thrombocytaaggregicio és a
thrombosis is a vazokonstriktor tromboxan A, és a szerotonin
helyi termel&dését okozzak.

Instabil angina

A stlyossdg szerint novekvé sorba rendezve az instabil angina,
a non-Q hulldmu MI és a Q-hulldmud MI (40. fejezet) képviselik
az akut coronaria szindroma spektrumat, azaz a coronariabe-
tegség okozta, myocardialis ischaemiat eredményezd, életet fe-
nyeget6 eseményeket. Az instabil angina kérélettana hasonlit az
akut MlI-hoz, de kevésbé silyos. Ellentétben az akut Q-hulldmu
MI-ben szenvedd betegekkel, az instabil anginds betegeknek
nincs teljes coronariaelzarédasuk, kovetkezésképpen instabil an-
gindban a myocardialis ischaemia nem elég az infarctus (szo-
vetelhalds) okozdsdhoz. A koronaroszképia sordn (a coronaria
lumenének szaloptikds katéteres képalkoto eljards hasznalataval
torténé megjelenitése) az instabil anginds thrombus altaldban
sziirkésfehér, mutatva, hogy vérlemezkékben gazdagabb, mint a
MI vords thrombusa.

Diagnozis és prognozis

Atmeneti S-T-szakasz eltérések, vagy T-hulldm-inverzié gyak-
ran fordul el6 az EKG-n. Ezeket inkdbb akkor latjuk, ha az EKG-
t folyamatosan ellendrizziik. A gyulladdsos medidtorok, igy a C-
reaktiv protein és az amyloid-A szérumszintje emelkedhet. Meg-
feleld terdpidval tiinetmentessé tett betegen terheléses stressz-
teszttel (1asd 37. fejezet) egy késébbi akut coronaria esemény,
ill. a mortalitds kockdzata mérhetd fel. Fokozott rizikét josol a
tiidéodéma jelenléte, a hypotonia, a mitralis regurgitcid, az
EKG-n lathat6 kiterjedt ST-depresszié vagy bal Tawara-szir-
blokk, és a troponin-T, a myocardium kédrosoddsat legérzéke-
nyebben jelz6 marker szérumszintjének emelkedése is. Az insta-
bil anginaval jelentkezd betegek tobbségénél 1 éven beliil ked-
vezGtlen esemény kovetkezik be, beleértve egy tjabb akut coro-
naria szindrémdt vagy angiografidval igazolt teljes coronariael-
zarodast és kb. 10%-uk meghal. A postinfarctusos anginds bete-
gek képezik a legnagyobb rizikdji csoportot, a 6 hénapon belii-
li haldlozas (11%) és a reinfarctus tekintetében (20%).

Kezeles

Az instabil angina siirg6sségi dllapot. Tipusosan a kezelés agg-
ressziv gyogyszeres terdpidval indul (lasd 39. fejezet) a tiinetek
megsziintetésének és a késdbbi akut torténések megel6zésének
érdekében. Siirgés revascularisatio magas rizikéji vagy na-
gyon sulyos coronariabetegségben szenvedd paciensek esetén
jon széba.

Revascularisatio

A percutan transcoronarias angioplastica (PTCA) és a coro-
naria artéria bypass grafting (CABG) mind a stabil, mind az
instabil angina kezelésére hasznalt revascularisatiés mddszerek,
melyeket akkor alkalmaznak ha a tiinetek nem reagdlnak a
gyogyszeres (farmakoldgiai) terdpidra. A PTCA sokkal kevésbé
invaziv beavatkozds és akkor részesitik elényben, ha egy vagy
két artéria beteg, illetve ha az elvaltozdsok erre alkalmasak.
A CABG-t akkor hasznéljdk ha mind a harom f6 coronaria arté-
ria beteg (haromérbetegség), ha a bal coronaria f6térzsén van
egy jelentds sziikiilet, ha az elvaltozas PTCA-val nem kozelithe-
t6 meg és ha rossz a balkamra-funkcié6.

A CABG egy sebészeti beavatkozas (38.1 4bra, jobbra lent).
Egészséges, nélkiilozhets érszakaszokat illesztenek az aorta és
stenosistdl disztalisan a coronaria kozé. Ez a sztikiiletet megke-
riilve lehet6vé teszi a sziv vérellatasat. A CABG-hez éltalaban
hasznalt vezetékek kozé tartoznak a vena saphena 14bbél kiope-
ralt szakaszai. Ezeknek azonban hosszitdvon korlatozott az at-
jarhatésdguk a korai posztoperativ thrombosis, az els6 év sordn
kialakuld, simaizom-proliferacidval jaré intima hyperplasia, és
kb. 5-7 év elteltével az atherosclerosis kifejlédése miatt. Ezen
okbdl az artérids graftok, igymint az arteria mammaria inter-
na sinistra (LIMA) napjainkban nagyobb népszer(iségnek or-
vend. Ebben az esetben a LIMA-t nem valasztjik el ,,sziild” ar-
téridjatol (a.subclavia), hanem distalisan atvagjak és a coronaria
artéridhoz illesztik. Az arteria descendens anterior sinistrdhoz
beiiltetett LIMA-grafttal rendelkezé betegek hossziitavu tilélése
jobb, mint a vena saphena graftot kapott betegeké. Az arteria
mammaria interna dextra, az arteria gastroepiploica és a radialis
artéridk is haszndlhatok az 4tiiltetéshez.

A PTCA soran a vezetddrotot a coronaria artéria lumenén ve-
zetik le. Egy ballonkatétert vezetnek le ezen a dréton, amit a szdi-
kiilet helyén a lumen atmérgjének novelése érdekében felfijnak
(38.1 ébra, alul kozépen). A betegek 1-2%-a a beavatkozas uta-
ni akut érelzar6dds miatt siirgdsségi CABG-t igényel. A PTCA
helyén kialakul6 restenosis a beavatkozast koveté 6 hénapon
beliil a betegek 30%-dban alakul ki az erek azonnali rugalmas
visszaugrdsa és az intimaproliferdcié miatt. Napjainkban a sten-
tek hasznalata Iényegesen javitotta a rovidtavi eredményességet
és csokkentette a restenosisok ardnyat. A stentek hengeres fém-
halézatos csovek, melyeket az angioplasticat kovetéen a ballo-
nos tagitds helyére iiltetnek be az artéridba. A coronariastentek
hatdsa a hosszitavu tdlélésre jelenleg ismeretlen.

A revascularisatio haszna

A gybgyszeres terapidval 6sszehasonlitva a CABG javitja a sulyos,
haromérbetegségben szenvedd, vagy a bal f6térzson tobb, mint
50%-os sziikiilettel rendelkezd betegek tulélését, kiilondsen akkor,
ha a balkamra-funkcié csokkent. A gydgyszeres terdpidval dssze-
hasonlitva a PTCA nem noveli a tilélést. Azonban a PTCA jelen-
tésen javitja az anginas tiineteket, a terhelhetGséget, és a gyogysze-
res kezelés igényét is csokkenti. A revascularisatiot PTCA utén,
osszehasonlitva a CABG-vel, gyakrabban kell ismételni.
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39. Az angina gyogyszeres kezelése

Féleg az utéterhelést

Varidns angindban nem hasznaljak

esokkentik

Nitratok

Dilatdlidk a
kollateralisokat

Ca-antagonistak

Vazospazmust oldjdk  |«q———

Aspirin
heparin
ticlodipin

Varidns angina
Elsédlegesen vazospazmus
coronariaszikilettel
vagy anélkil

=1

B-blokkolok

Féleg az eld-
terhelést csokkentik — igény

] 1 02- &

Instabil angina
Kisebb, lipidekben gazdag
sziikiilet + thrombocytaaggregacio
(és gyakran vazospazmus)

v

1 Ischaemia

1 Vérnyomds
Tachycardia

1 Szimpatikus
izgalom

@ Fibrosus sapka

@)

Stabil angina
Nagy, rogzilt szikiilet
(vasospazmus)

e 4 PTCA/CABG

Lipidmag

Ha eredménytelen a gydgy-
szeres terdpia, vagy nagy a
myocardialis infarctus kockazata

39.1

Az anginds tiineteket a myocardialis O,-igény és -kindlat egyen-
stulyanak helyreallitisa megsziinteti. Stabil anginaban a beszii-
kiilt coronarian keresztiili véraramlas korlatozott, a terdpia f6leg
az O,-igény csokkentését célozza vazodilatatorokkal és [3-
blokkolokkal. Ezeket a gydgyszereket instabil angindban is
haszndljak, aszpirin és heparin hozzdadasaval, hogy gatoljak a
thrombocytaaggregaciot és a trombosist. A varians angina tera-
pidja elsédlegesen a coronaria vazospazmus megsziintetésére
iranyul.

Nitrat vazodilatatorok
A nitrat vazodilatitorok kozé tartozik a nitroglycerin (glicerin-
trinitrat), az isosorbid mononitrat, az isosorbid dinitrat, az
erythrol-tetranitrat és a pentaerythrol-tetranitrat. A gyors
hatdsd készitményeket az akut anginds roham megsziintetésére
hasznaljak, és ha mds gydgyszerekkel kombinaljak, a megeld-
zésre is alkalmasak.

A nitrat vazodilatatorok ,.farmakoldgiai endothelként” hat-
nak. Az ér simaizomsejtjeiben a celluldris tiolokkal (-SH cso-
portok) reagdlnak, ezdltal nitritionokat (NO,-) szabaditanak fel.
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Ezek aztan nitrogén/oxidda redukdlédnak, és a guanilciklazt ser-
kentve emelik cGMP-t, ezéltal vazodilataciot okoznak (l4asd 23.
fejezet). Terdpias dozisban a nitrat vazodilatatorok els6dlegesen
a vénakat dilataljak, ez csokkenti a centralis vénds nyomast (els-
terhelés) és a végdiasztolés kamratérfogatot. Ez mérsékli a myo-
cardium kontrakcigjat, falfesziilését és O,-igényét. Valamilyen
mértékd artériadilaticid is bekovetkezik, csokkentve a teljes pe-
riférids ellendllast (utSterhelést). Ez lehetdvé teszi, hogy a bal
kamra kisebb veré6térfogattal tartsa fent a perctérfogatot, ezzel
csokkentve az O,-igényt.

A nitrat vazodilatatorok szdmos mechanizmusal képesek no-
velni az ischaemids myocardium perftzidjat is. Dilataljak a co-
ronaridk kollateralis ereit (1asd 3. fejezet). A kollateralisok sza-
ma jelentSs sziikiilet esetén novekszik, az ischaemids teriiletek
naridk vazospazmusit is enyhitik, és a thrombocyta cGMP eme-
1ésével segitenek a plakkhoz tarsulé vérlemezke-aggregacio és
thrombosis csokkentésében.

A nitroglycerin és az isosorbid dinitrat sublingualisan alkal-
mazva perceken beliil mérsékli az anginit; ez a beaddsi mdd ki-



keriili az ezen gy6gyszerek oralis beaddsaval dsszefiiggd kifeje-
zett first-pass metabolizmust. Ezek és mas nitrat vazodilatdtorok
lassan felszivodé oralis, transdermalis és buccalis formaban is
adhatdk az elhiz6dé hatas érdekében. A nitrovazodilatatorok fo-
lyamatos szedése toleranciahoz vezet, melyet részben a szoveti
tiolok kimeriilése eredményezhet. A tolerancidnak a rovid hata-
su nitrovazodilatdtorok esetén nincs kdvetkezménye. Hosszii ha-
tasu készitményeknél a tolerancia olyan adagoldsi mdéddal csok-
kenthet6, mely lehet6vé teszi az éjszakai alacsony vérszintet.
A nitrat vazodilatatorok legfontosabb mellékhatdsa a fejfajas.
Reflexes tachycardia és orthostaticus hypotonia is eléfordulhat.

Ca2+*-csatorna-hlokkolok (Ca?+-antagonistak)

Ezek a gydgyszerek blokkoljak a fesziiltség fiiggd Ca>*-csator-
nékat, ami lehet6vé teszi a depolarizci6fiiggd Ca**-bedramlést
a simaizomsejtekbe és a szivizomsejtekbe is (lasd 11.,12. feje-
zet). Ez a kolcsonhatds legjobban a dihydropiridineknél ismert,
melyek kozé a nifedipin, az amlodipin és a felodipin tartozik.
A dihydropiridinek csatorna irdnti affinitdsa jelent6s mértékben
megnd, ha a csatorna inaktivalt dllapotu (lasd 10. fejezet). A csa-
torna inaktivalasanak a kevésbé negativ membranpotencial ked-
vez (Em). A dihydropiridinek kovetkezésképpen az ér izmain
(Em [}50) viszonylag szelektiv hatdsiak, Osszehasonlitva a
szivizommal (Em [1-80). Ez a szelektivitds tovabb fokozddik,
mert a dihydropiridin 4ltal kivaltott vazodilaticié stimuldlja a
baroreceptor reflexet, legy6zve a kozvetlen negativ inotrop ha-
tdsokat.

A fenilalkilamin verapamil els6sorban a nyitort allapotban
levé csatorndkhoz kotédik. A verapamil kotédése ennélfogva
kevésbé fiigg a membranpotencialtdl; €s mind a sziv, mind az
erek Ca?* -csatorndit blokkolja. A verapamil kovetkezésképpen
negativ inotrop hatdsi és rontja az AV csomé atvezetését.
A benzothiazepin diltiazem kozbiilsé tulajdonsagu; terdpids
adagban vazodilatator hatdsu, de az AV atvezetést is csokkenti,
valamint negativ inotrop/chronotrop hatast is.

A Ca?*-csatorna-blokkol6k f8leg arterias vazodilaticidval és
az utéterhelés csokkentésével el6zik meg az angindt. A corona-
ridk vazospazmusat is megeldzik, ami kiilondsen hasznossa teszi
alkalmazasukat varidns angindban. A verapamil és a diltiazem
negativ inotrop €s chronotrop hatésai is hozzajarulnak hatékony-
sagukhoz, mivel csokkentik a myocardium O, igényét.

A Ca?-csatorna-blokkoldk dltal okozott vasodilaticié hypo-
tensiot, fejfajast és periférids 6démat (féleg a dihydropiridinek)
is okozhat. Masrészrdl szivhatisai tulzott cardiodepressziét és
AV atvezetési blokkot vélthatnak ki (féleg a verapamil és a dil-
tiazem). Ezek a gydgyszerek szivelégtelenségben ellenjavalltak,
kiilonosen B-blokkolék haszndlata esetén.

B-adrenerg-receptor-blokkolok

Amint azt az 4bra szemlélteti, a myocardium ischaemidja
circulus vitiosust hoz létre a szimpatikus rendszer ingerlése €s a
kamrai végdiasztolés nyomds emelése altal; mindkét hatds to-
véabb silyosbitja az ischaemiét és az anginds fdjdalmat. A (3-
blokkoldk, melyeket az angina megel6zésére haszndlnak, gitol-
jék ezt a korfolyamatot, ezaltal csokkentve az O,-igényt. A myo-
cardium kontraktilitdsdnak és falfesziilésének csokkentésével

tovabb mérséklik az O,-igényt. Csokken a nyugalmi és a terhe-
1és alatti szivfrekvencia is. Ez megndoveli a sziv diasztoléban tol-
tott id6tartamat, ez fokozza a bal kamra perfizidjat, ami tilnyo-
morészt a diasztolé alatt kovetkezik be. A B-blokkoldk tulajdon-
sagait a 35. fejezetben irtuk le.

Gyoégyszerkombinaciok

A terdpia tipusosan a rohamok megsziintetésére alkalmazott r6-
vid hatdsu nitrat vazodilatatorral indul. Ha elégtelen a hatais,
Ca?*-antagonistak és B-blokkoldk is adhat6k megel6zésként. Ha
sziikséges, ez kiegészithet6 hosszu hatdsu nitrat vazodilatatorok-
kal. Végiil mindezen gydgyszerek egyiittesen is alkalmazhatok.
[3-blokkoldkat kell adni minden instabil angindban szenvedd be-
tegnek — hacsak nem kontraindikalt — mivel csokkentik a myo-
cardialis infarctus rizikéjat. 3-blokkol6t ne adjunk varidns angi-
naban, mert silyosbithatjak a coronaridk vazospazmusét.

Aspirin

Amint azt a 38 és 40. fejezetben leirtuk, az akut coronaria szind-
roma kialakuldsdban a thrombocytaaggregicio €s a thrombosis
kritikus szerepet jatszik. Klinikai vizsgalatok megerésitették,
hogy a hosszu tavu aspirinkezelés, mely gatolja a vérlemezke-
aggregaciot, lényegesen csokkenti a myocardialis infarctus és a
haldlozas kockazatat mind stabil, mind instabil anginds betegek-
ben.

Az aspirin blokkolja a ciklooxigenazt, a prosztanoidokat,
beleértve a tromboxan A, (TXA,) és a prosztaciklin képzddé-
séhez vezetd, elagaz6 reakcidsor elsd enzimét. A thrombocytik
altal termelt TXA, elGsegiti a thrombocytaaggregaciét. A vérle-
mezkék aggregicidjit gatlé prosztaciklint az endothelsejtek ter-
melik.

Bar az aspirin mindkét prosztanoid képzddését kozvetleniil
blokkolja, tilnyomd részben, a TXA,-re hat. Ez a szelektivitas
abbdl ered, hogy az aspirin irreverzibilisen gatolja a ciklooxige-
nazt. Aspirin addsét kovetéen mind a prosztaciklin, mind a trom-
boxdn szintje csokken, és csak akkor 4ll helyre, ha géntransz-
kripcid és -transzlacié utjan 4j ciklooxigendz képzddik. Ez a vér-
lemezkékben nem lehetséges, mert nincs sejtmagjuk (14sd 5. fe-
jezet). A TXA, termelése ezért néhany napig, az 4j thrombocy-
tak képzd8déséig elnyomva marad. Ellenben az endothelsejtek
néhany 6ran beliil képesek uj ciklooxigenaz el6éllitasdra, lehetd-
vé téve a prosztaciklintermelés gyors helyredlldsat. A helyredl-
l4si sebesség kiilonbozdségének kovetkeztében az aspirinterdpia
a prosztaciklin/TXA, arany hosszantarté emelkedését eredmé-
nyezi, ezaltal gitolva a thrombocytaaggregaciot. Klinikai vizs-
gdlatok is kimutattdk, hogy az instabil angina intravénds hepa-
rinnal torténé kezelése csokkenti a myocardialis infarctus rovid
tavi rizikojat. A heparin és az aspirin kombindldsa el6nydsebb
mint barmelyikiik egyediili alkalmazésa, és segit a heparin elha-
gyésat kovetSen kialakul6 tilzott alvadékonysag és a rebound
angina csokkentésében is. A ticlopidin, melyr6l azt gondoljik,
hogy a thrombocyta ADP-vel torténd aktivacidjat gatolja, hasz-
nalhaté az aspirinre mellékhatdsokkal reagdl6 betegeknél. Ez a
gyogyszer kiilonosen alkalmas az djonan beiiltetett coronaria-
stenteken val6 thrombusképzddés megeldzésére is (1asd 38. fe-
jezet).
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40. Az akut myocardialis intarctus korélettana
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40.1

Az infarctus az ischaemia okozta szovethaldl. Akut myocardia-
lis infarctus (MI) akkor alakul ki, ha a lokalizalt myocardialis
ischaemia egy meghatdrozott teriilet necrosisat okozza (sejtha-
14l, kovetkezményes gyulladassal és hegképzddéssel). A MI-t
leggyakrabban a coronaria artéria atheroscleroticus elvaltozasa-
nak megrepedése okozza. Ez az artéridt eltomit6 thrombus kép-
z6déséhez vezet, meggdtolva, hogy az elldssa vérrel a szivnek

s 2z

azt a teriiletét, amelynek vérellatasaért felelds.

A thrombosis szerepe a MI-ban

DeWood és munkatédrsainak dont6 fontossagu tanulményai ki-
mutattdk, hogy a coronariathrombosis a MI-t eredményez6
kritikus esemény. Azokndl a betegeknél, akiknél a tiinetek
megjelenését kovets 4 6rdn beliil — a transmuralis MI-t EKG-
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val bizonyitottdk — a koronarogrifia 87%-ban mutatta az
infarctusnak megfeleld artéria teljes thromboticus elzar6d4dsat.
A teljes elzarédas gyakorisiga a tiinetek megjelenését kovetd
12-24 6ran beliil a spontan fibrinolizis kovetkeztében 65%-ra
csokkent. MI-ban elhunyt betegekben friss thrombust is kimu-
tattak az infarctusnak megfeleld artéridban, a megrepedt plakk
felszinén.

A plakk megrepedésének mechanizmusa és kovetkezményei
A megrepedésre hajlamos coronariaplakkok tipusosan kicsik és
nem obstruktivak, nagy, lipidben gazdag maggal €s az azt borito
fibrosus sapkaval rendelkeznek. Ugy gondoljdk, hogy a plakk-
ruptura helyén aktivdlt macrophagok és T-lymphocytak me-
talloprotedzokat és citokineket szabaditanak fel, melyek a fibro-



sus sapkat gyengitve a véraramlas nyir6 erdinek kovetkeztében
kialakul6 beszakaddsnak és erodéldsnak teszik ki azt.

A plakk megrepedésével felszinre keriil a subendothelialis
kollagén, amely a thrombocytaadhézid, aktivacio, és aggregacid
helyszinéiil szolgdl. Ez a kovetkezdket eredményezi:

1. A vérlemezke-aggregacidt tovabb segitd tromboxdn A, (TXA;),
fibrinogén, 5-hidroxi-triptamin (5-HT), thrombocyta aktivalo
faktor és ADP felszabadulasat.

2. A véralvadasi kaszkad aktivaldsat, mely fibrinképz&déshez,
valamint az elzaré thrombus terjedéséhez és stabilizdlodasahoz
vezet.

Az endothelium gyakran kdrosodott a beteg coronaria artéria
koriili teriileteken. Az antitrombotikus faktorok, mint a trombo-
modulin és a prosztaciklin kovetkezményes hidnya fokozza a
thrombusképzddést. Raadasul, szamos thrombocyta eredetd fak-
tor (pld. TXA,, 5-HT) vazokonstrikciét okozé hajlama fokozé-
dik az endothelium eredetii relaxalé faktorok hidnyaban. Ez el6-
segitheti a helyi vazospazmus kifejlodését, mely tovabb stlyos-
bitja a coronaria elzar6d4st.

A hirtelen haldl és az akut coronaria szindréma kezdete
cirkadian valtakozast (napi ciklus) mutat, reggel 9 6ra kortil te-
t6zik és a mélypontja este 11 6ra koriil van. A katecholaminok
szintjének csicsa reggel a felkelést kovetSen kb. egy draval van,
maximdlis szintli thrombocytaaggregabilitdst, értoénust, sziv-
frekvencidt, és vérnyomdst eredményezve, amelyek plakkrup-
turat és thrombosist valthatnak ki. A fokozott fizikai és a szelle-
mi stressz is okozhat MI-t és hirtelen halalt, timogatva a kate-
cholaminszintek novekedésének szerepét a MI koérélettandban.
A krénikus B-adrenerg-receptor blokad megsziinteti a MI diur-
ndlis ritmusét.

Koziti balesetben elhunyt fiatal emberek boncoldsa sordn a
fogékony artéridkban gyakran lathatdk kis plakkrupturdk, azt su-
gallva, hogy a plakkrepedés nem mindig jar patolégiai kovetkez-
ményekkel. A plakkruptura okozta coronaria elzar6das és myo-
cardiumsériilés foka valdszintileg a szisztémas katecholaminok
szintjétdl fligg, csakdgy mint helyi tényez6ktdl, dgymint a plakk
elhelyezkedésétdl és morfoldgidjatdl, a ruptura mélységétdl, és
kiterjedésétdl, és a coronaria vazokonstrikcio kiterjedésétdl. Az
infarctus mérete olyan tényez6kt6l fiigg, mint az elzar6das kiter-
jedése és idGtartama, az elzar6das coronariarendszeren beliili el-
helyezkedése, a meglévé kollateralis keringés mértéke és a myo-
cardium érintett teriiletének O, igénye.

Stulyos és elhiz6d6 ischaemia a myocardiumfal teljes vastag-
sdgdra kiterjedd necrosist hoz 1étre. Az ilyen transmuralis in-
farctus legtobbszor az EKG-n az ST-szakasz elevacidjat majd
patolégids Q-hulldm kialakuldsat okozza, melyet Q-hullami
MI-nak (lasd 40.1 abra) neveznek. Kevésbé siilyos és elhizédo
ischaemia keletkezhet ha:

1. A corondria elzar6dasat spontan reperfiizié koveti.

2. Az infarctussal kapcsolatban 4116 artéria nem zarédott el telje-

sen.

3. Az elzarddas teljes, de egy meglévé kollaterdlis vérellatas
megel6zi a teljes ischaemiat. Ez olyan necrotikus zénat eredmé-
nyez, mely f6leg a subendocardiumra szoritkozik, tipusosan non
Q-hullami (nem transmuralis) MI-t okozva, azaz az infark-
tust Q-hullam kialakuldsa nem kiséri. Az EKG-n rendszerint az

ST-szakasz depresszidja figyelhet6 meg.

Az infarctus evolicioja

A myocardiumnak mind az infarctuson 4tesett, mind az érintet-
len teriiletei a coronaria thrombosist koveté 6rak, napok, hetek
alatt fokozatos valtozason mennek keresztiil. Ez a postinfarctu-
sos myocardialis evolicids folyamat jellegzetes komplikaciok-
hoz vezet, a kezdeti eseményt kovetd, eldre megjésolhatd idS-
pontokban (14sd 41. fejezet).

Az ischaemia az érintett myocardium kontraktilitisdnak
azonnali elvesztését okozza. A necrosis az ischaemidra legin-
kabb hajlamos subendocardiumban kezdddik (lasd 37. fejezet),
kb. 15-30 perccel a coronaria elzar6dasat kovetéen. A necrotikus
teriilet az elkdvetkezd 3-6 6rdban kifelé, az epicardium felé no-
vekszik, végiil az egész kamrafalra kiterjed. Néhany teriileten
(altalaban az infarctus sz€lén) a myocardium kabult (reverzibi-
lis kdrosodas), mely végiil is a vérellatas helyredllasakor maga-
hoz tér. A megmaradt életképes myocardium kontraktilitidsa no-
vekszik, a folyamatot hyperkinesisnek nevezik.

Az infarctuson beliil a sejtek szovettani és makroszképos val-
tozdsokon mennek keresztiil. Bar az infarcerdlédott szovet mak-
roszkopos valtozasai a sejthaldlt kovetden még legaldbb 6 6rdn
beliil nem lathatdk, a sejtbiokémia és az ultrastruktiira 20 percen
beliil mar kezd rendellenességeket mutatni. A sejtkarosodas
progressziv, kb. 12 6ra elteltével mindinkdbb visszafordithatat-
lannd valik. Ez az id6szak ennélfogva az alkalmas idéablakot
biztositja, mialatt a trombolizis és a reperfizié6 megmentheti az
infarctus egy részét (lasd 41. fejezet).

A sejthalalt kovetd 4—12 o6ra kozott kezdddik az infarctust
szenvedett myocardium coagulatios necrosisa, melyet a sejt-
duzzadas, az organellumok lebomldsa és fehérjedenaturicio jel-
lemez. Kb. 18 6éra miilva neutrophilek (phagocyta leukocytdk)
Iépnek az infarctus teriiletére. Kb. 5 nap miilva szdmuk eléri a
csucsot, majd hanyatlik. 3-4 nap milva granulacios szovet jele-
nik meg az infarctus teriiletének szélén. Ez macrophagokbdl,
fibroblastokbdl all, amelyek a heg és az iij kapillarisok alapja-
ul szolgdlnak. Az infarctuson dtesett myocardium a 4.—7. nap ko-
zott kiilonosen lagy, ezért maximadlisan hajlamos a megrepedés-
re. Ez rendszerint fatalis, az elsd két hétben barmikor bekovet-
kezhet, és a MI haldlozés kb. 10%-4ért felel6s. Amint a granulé-
cios szovet tobb hét alatt befelé, az infarctus centruma felé ter-
jed, a necroticus szovetet eldrasztjadk és megemésztik a macro-
phagok. Ezt kdveten a kotdszovet (heg) novekedésével és a ka-
pillarisok csokkenésével a granuldcids szovet fokozatosan érik.
2-3 hénap miilva ez a folyamat lezarul, hatrahagyva a kamrafal
nem kontraktilis teriiletét, mely elvékonyodott, tomott és sdpadt-
sziirkés.

Az infarctus expanzidja, az infarcerdlddott fal megnyulasa
és elvékonyoddsa mar a MI-t kovetd els6 napon beliil is bekovet-
kezhet. Néhany hénap alatt nemcsak az infarctus teriilete, hanem
az egészséges myocardium is fokozatosan kitdgul. A kamrai
remodelling folyamatat a végdiasztolés falfesziilés novekedése
okozza. Az infarctus expanzidja a betegeket a kongesztiv sziv-
elégtelenség, kamrai arrhythmidk €s a szabadfali ruptura valédi
veszélyének teszi ki. Az infarctus expanzidjat elésegitS ténye-
z0k kozé tartozik a transmuralis infarctus, az anterior lokaliza-
cid, az infarcerdlédott teriilet artéridjanak 100%-os elzarédasa és

z

a nagykiterjedésii szivinfarctus.
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41. Az akut myocardialis intarctus klinikuma

Tipusos EKG elvaltozasok kialakulasa Mi-ben

A myocardialis infarctus kezelése
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Ha nem elevalt az ST-szakasz, vagy
a myocardialis enzimek nem emelkedettek
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‘ dllapot valdsziniisithetd

Azonnal
o Opidtok (fjdalomcsillapitds)

@ Aspirin és heparin (kivédik a tovabbi thrombosist)

gyogyszer

o Nitrdt vazodilatatorok (csokkentik a sziv munkaijt, enyhitik a fajdalmat)

@ Trombolitikumok (a reperfizio korlatozza oz infarctus méretét)
® 3-hlokkolok (korlatozzak az infarcius méretét, csckkentik az archythmidkat) @ Revascularizcio, amennyiben a tovabhi események kockézata nagy
® Amiodaron, lidocain, vagy més I. osztdlyba tartozd antiarrhythmids

Hosszo tavo

° B-bilqkkolok A komplikdciok és a késsbbi akut coronaria
® Aspirin ™ szindroma rizikéjat csokkentik

® ACE-gatlok

® Cardiovasculans rizikofakiorok csokkentése

41.1

Tiinetek és jelek

A betegek szoritd, retrosternalis mellkasi fdjdalommal jelent-
keznek, mely kisugdrozhat a karokba, az éllkapocsba vagy a
nyakba. A fdjdalom > 30 percig tart és nitroglycerinre nem szfi-
nik. A beteg gyakran verejtékezik, bére hideg és nyirkos. Gya-
kori a hanyinger vagy a hany4as, a nyugtalansag, szorongas. Né-
hany egyénben atipusosan jelentkezik, tiinetek nélkiil (néma
infarctus, leggyakrabban cukorbetegekben), vagy szokatlan el-
helyezkedésii fajdalommal, syncopéval vagy periférids emboli-
satival. A pulzus tahcycardnak vagy bradycardnak mutatkoz-
hat. A vérnyomds éltalaban normalis. A hypotonia (szisztolés
nyomds <90 Hgmm), és a szervek nyilvanvalé hipoperfizidja
elére jelezheti a cardiogen shockot (lasd 30. fejezet). A cardio-
vascularis rendszer egyéb vizsgdlati eredményei meglepden nor-
malisak lehetnek, de hallgatézdssal harmadik vagy negyedik
hang, ill. szisztolés zorej hallhat6.

Szovodmenyek

Nagy infarctusokndl (a bal kamra (BK) >20-25%-a) a pumpa-
funkcié gyengiilése szivelégtelenséget okozhat. A BK > 40%-at
érintd infarctus cardiogen shockot okoz. A BK szabad faldnak
rupturaja (lasd 40. fejezet) majdnem mindig fatalis. A kamrai
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septum megrepedése a két kamra kozott shuntot okoz. A papil-
laris izom rupturdja stlyos mitralis regurgitaciot okoz. Az akut
szakban megjelené arrhythmidk kozé tartoznak az ectopids
kamrai iitések, a kamrai tachycardia és a kamrafibrillacié. A sup-
raventricularis arrhythmidk ko6zé a pitvari ectopidk, a pitvari
flutter és a pitvarfibrillacio tartozik. Bradyarrhythmidk is gyako-
riak, beleértve a sinus-bradycardiat, valamint az els6-, masod- és
harmadfokd AV-blokkot. Veszélyes szovodmény az infarctus
expanzidja (lasd 40. fejezet).

Vizsgalatok

Az akut MI-sal osszefiiggé EKG-elvéltozasok az infarctus helyét,
kiterjedését és vastagsagat (Q-hulldmu vagy non-Q-hullamd) jel-
zik. Transmuralis MI-ban tipusosan kialakul az ST-elevatio, a pa-
toldgids Q-hulldm és a T-hulldm inverziéja, amint azt a 41.1 dbra
szemlélteti. Bizonyos szivizomsejt-eredetli enzimek plazmakon-
centracidjanak tobb, mint kétszeres emelkedése jelzi a bekovetke-
zett myocardialis necrosist. Ezek koz¢€ tartozik a kreatin-kinaz
MB (CK-MB) és a laktat-dehidrogenaz-1 (LDH,). Legszenziti-
vebb a sziveredetii troponin T és I. A CK-MB szintjének emel-
kedése 4-8 oran beliil megkezdddik, csticsa 24 6rdndl van és 2-3
nap alatt normalizdlédik. Az LDH; szintjének emelkedése 2448



orandl kezdddik, csucsdt a 3—6. napon éri el, a normdlis szintre
8—14 nap alatt tér vissza. A sziveredet(i troponinok 48 6ran beliil
emelkednek, és 47 napig emelkedett szinten maradnak.

Kezeles

Azonnali terapia

Ml-ra gyants betegek felvételekor 12 elvezetéses EKG-t kell ké-
sziteni, majd rovid, célzott kéreldzmény-felvétel és fizikalis
vizsgalat mellett 4gynyugalmat és oxigént kell biztositani. Min-
den MI-ra gyanus betegnek aspirint kell kapnia a tovabbi
thrombocytaaggregacié megakaddlyozasa érdekében. Opiatok
altalanosan haszndlatosak fajdalomcsillapitasra. A nitrat vazo-
dilatatorok segithetnek a sziv munkdjanak csokkentésében és a
fajdalom enyhitésében. (-blokkolok alkalmazanddok, hacsak
nem kontraindikaltak. Két egymassal osszefiiggd elvezetésben
tobb, mint 1 mm-es ST-elevaciéval (Q-hullimi MI-t jelez),
vagy Uj bal Tawara-szar-blokkal rendelkez6 betegeknél trom-
bolizist kell végezni.

Késdbbi terapia

Az aspirinnal, B-blokkolékkal és ACE-inhibitorokkal végzett
hosszitavu kezelés csokkenti mind a MI sz6v6dményeit, mind
az reinfarctus rizikéjat. Létfontossdgu a dohdnyzas elhagydsa, a
hypertonia és a diabetes kezelése, valamint a lipidcsokkentés
HMG-KoA-reduktaz gitlok (33. fejezet) alkalmazaséaval. A post-
infarctusos anginds betegekben nagy a kés6bbi cardialis esemé-
nyek kockazata, ezért korai revascularisatio sziikséges. A kor-
hazbdl valo elbocsijtas el6tt a betegeknek at kell esniiik a terhe-
I1éses stressz-teszt vizsgdlaton. Ha ez a tovabbi események nagy
kockdzatat jelzi angiografia és revascularizéci6 sziikséges.

Trombolitikus szerek

A trombolizis az infarctussal 6sszefiiggd coronaria artériat elza-
r6 véralvadék felolddsa. Ez az infarceralddott teriilet reperfizid-
jdhoz vezet. A reperfizié korldtozza az infarctus méretét és
csokkenti a késébbi szovédményeket, tigymint az infarctus ex-
panzidjat, az arrhythmidkat és a szivelégtelenséget. Klinikai
vizsgélatok kimutattdk, hogy a trombolitikus szerek kb. 25%-kal
csokkentik a haldlozast MI-ban, ha az EKG-n ST elevacié vagy
bal Tawara-szar-blokkot latszik. Azonban az ST-elevacié nélkii-
li betegeknek (non-Q-hulldimi MI-t jelez) nem szarmazik el6-
nyiik a trombolizisbdl. Kritikus, hogy a trombolizis a lehetd leg-
gyorsabban kezd6djék el. Bar szignifikdnsan csokken a rovidta-
vl mortalitds, ha a trombolizist a nyilvdnval6 tlinetek megjele-
nését kovetsd 12 6ran beliil elvégzik, a legnagyobb hasznot a 3
oran beliil elinditott terapia eredményezi. A trombolizis legfébb
rizikéja a vérzés, kiilondsen az agyvérzés (stroke). A tromboliti-
kus terdpia kontraindikacidi kozé tartozik a kordbbi stroke, az
aktiv, vérz4 ulcus és a friss miitét.

A trombolitikus (fibrinolitikus) szerek a fibrinolizis, a véral-
vadékot Osszetart fibrinszalak feloldasanak (fragmentaciéja-
nak) eléidézésével hatnak. A fibrinolizis normalisan akkor ko-
vetkezik be, ha az inaktiv el6enzim, a plazminogén, az endogén
endothelium eredet( szoveti plazminogénaktivator (t-PA) ha-
tasara, aktiv fibrinolitikus enzimmé, plazminna alakul at. A
plazmin a fibrinogént, valamint az V. és VIII. koagulacids fak-
tort is inaktivalja.

A sztreptokinaz (SK) egy bakteridlis fehérje, mely mindad-
dig inaktiv, mig meg nem kot egy plazminogénmolekulét. Ez a
komplex azutan mas plazminogéneket hasit, ezaltal plazmint ter-
mel. Az SK plazma clearance ideje 15-25 perc. Ez mind a plaz-
ma, mind az alvadék plazminogénjét aktivdlja, igy vérzést okoz-
hat. A sztreptokindz csak egyszer alkalmazhatd, mert antitest-
termel&dést valthat ki, amely jelentGs allergids reakciét okozhat.
A t-PA-t (altepldz) nagyiizemileg rekombindns DNS-technika-
val allitjak elS. A t-PA a fibrinhez kot6dik, igy nagyobb hatast
fejt ki az alvadékhoz kapcsol6dé plazminogénre, mint a plazma
plazminogénjére. A t-PA 4-8 percen beliil kitiriil a plazmabdl, és
nincs antigén hatdsa. Az u-PA (urokindz) egy madsik endogén
plazminogén aktivator, melynek tulajdonsdgai hasonlitanak a
t-PA tulajdonsdgaira. Az anisztreplaz (APSAC) az emberi plaz-
minogén €s a SK altal alkotott komplex, melyet a sztreptokinaz-
hoz adott anisoil csoporttal inaktivalnak. Ez a csoport a plazma-
ban lassan eltlinik, ezaltal szabadda téve a SK-t a plazminogén
aktivdlasdhoz. A SK-hoz hasonléan az APSAC is antigénként
viselkedik és allergids reakciét okozhat. Az APSAC-nak hosszd,
50-90 perc a plazma clearance ideje.

A myocardialis infarctusban hasznalt egyéb gyogyszerek
Thrombocytagatlé és antikoagulans terapidt alkalmaznak a
MI-t kovetden a tovabbi thrombocytaaggregacié és az infarc-
tussal Osszefiiggd artéria rethrombosisdnak megel6zésére. Az
aspirin gatolja a thrombocytaaggregaciot (lasd 39. fejezet).
A randomizalt Infarct Survival (ISIS-II) vizsgalat a placebdval
szemben a napi 160 mg aspirint szed6 betegeknél a 35 napos ha-
lalozas 23%-os csokkenését mutatta ki. A SK-zal kombinalt
aspirin a placebdval 6sszehasonlitva szinergikus haszonnal bir
(42%-0s csokkenés). Minden betegnek napi 160-325 mg
aspirint kell adni az érelzdrddds és az infarctus megeldzésére.
Mivel a t-PA fibrinspecificitidsa nagyobb, ugyanakkor félélet-
ideje rovidebb, mint a SK-nak, e szer hasznalatakor 48—72 6ran
keresztiil intravénds heparint kell adni. Minden infarctuson at-
esett betegnek, hacsak nem kontraindikalt, subcutan, kisdozisu
heparint kell adni a mélyvénds thrombosis és a tiidéembolia
megel6zésére.

A B-blokkolok tobb szempontbdl is hasznosak MI-ban.
A szivfrekvencia csokkentésével mérséklik az oxigénigényt és
csokkentik a kamrai falfesziilést. A [3-blokkol6k ezaltal akutan
adva mérséklik az ischaemidt és az infarctus méretét. A vissza-
tér6 ischaemidt, a szabad fal rupturdjanak esélyét is csokkentik
és elnyomjdk az arrhythmidkat (lasd 39., 46. fejezet). A hosszu
tavu, oralis [B-blokdd kb. 25%-kal csokkenti a haldlozast, a
visszatéré MI-t és a hirtelen halalt.

Az ACE- gatlok mérséklik az utéterhelést és a kamrai falfe-
sziilést, valamint javitjak az ejekcids frakciot. Az ACE gatlasa
noveli a bradikininszintet, ami javithatja az endothelium m{iko-
dését és korlatozza a coronariaspasmust. Az ACE-gatlok a kam-
rai remodellinget és az infarctus expanzidjat is korlatozzak
(lasd 40. fejezet), ezaltal csokkentve a haldlozast, valamint a
kongesztiv szivelégtelenség és a visszatérd infarctusok inciden-
cidjat. Kontraindikiacié hidnydban az ACE-gitl6-kezelést az
elsdé 24 6ran beliil beliil sziikséges elkezdeni. Csokkent bal-
kamra-funkcié esetén nem 6 hetes, hanem hosszi tavi kezelés
sziikséges.
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42. A koszoruer-betegseg kezelesének modern szemlélete
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42.1

Az akut coronaria szindrémdkat, igymint az instabil anginit és
a non-Q-hulldmu infarctust tipusosan a thrombocytdk aktivalo-
dasdval és thrombosissal jaré plakkruptura okozza (lasd 38., 40.
fejezet). Kimutattdk, hogy az aspirinterdpia csokkenti a visszaté-
r6 MI rizikéjat és a haldlozast az akut coronaria szindrémaban
szenvedd betegekben. Az aspirin mindamellett egy viszonylag
gyenge thrombocytaaggregaciot gitld szer. Jollehet blokkolja a
ciklooxigenaz-fiiggd thrombocytaaggregaciot, de nem gatolja az
egyéb mediatorok, mint az ADP, a kollagén és az alacsony trom-
binkoncentracid éltal kivaltott thrombocytaaggregaciot. Az aspi-
rint6l és a heparint6l eltéréen a konvenciondlis fibrinolitikumok
csekély értékiinek mutatkoznak instabil angindban. Péld4ul a
Thrombolysis in Myocardial Infarction (TIMI) IIIb tanulmanya
ugy taldlta, hogy az aspirin €s heparin trombolitikus terdpidval
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torténd kiegészitése nem csokkenti a rovid tdvd mortalitdst és
noveli a MI elszenvedésének kockdzatét instabil anginds bete-
gekben. A megnovekedett rizikdt a terdpia okozta thrombocyta-
aktivalas magyarazhatja. Kovetkezésképpen djabb, egyéb anti-
trombotikus mechanizmusokat célzé anyagok értékelése jelen-
leg is folyamatban van.

Glikoprotein Ilb/Illa-inhibitorok

A thrombocytaaggregacid végss kozos titja a fibrinogén kotédé-
se az aktivalt thrombocytareceptorhoz, a glikoprotein (GP)
IIb/IIIa-hoz. Ebbdl a receptorbdl van a legtobb a thrombocytdk
felszinén, és ha aktivalédik, mohén koti a fibrinogént, ami ke-
resztkotéseket 1étesit a thrombocytdk kozott, aggregacidhoz ve-
zetve. Hatékony thrombocytagatlokat fejlesztettek ki, melyek



vagy kompetitiv médon géitoljdk a GPIIb/IIIa-receptorokat, vagy
monoklondlis antitestként két6dnek a receptorhoz és megeldzik
a thrombocytaaggregaciot.

Ujabb klinikai vizsgalatok értékelték a GPIIb/IIla-antagonis-
tdkat, melyek kozé a tirofiban, az eptifibatid és az abciximab
tartozik. Instabil angina vagy friss MI miatt sziikségessé valo,
magas rizikdju angioplasticdn dtesett betegeknél az aspirin és
heparin mellé adott GPIIb/IIla-blokad jelentSsen csokkentette a
rovidtavi haldlozas, a MI és a makacs tiinetek miatt siirgdssé va-
16 revascularisatio riziké6jat. Ezek a szerek jol tolerdlhatok, és a
placébdval kezelt betegekkel Osszehasonlitva nem emelkedett
szignifikdnsan a nagyobb vérzés rizikdja. Ennek az 4ltaldnosan
elfogadott terdpidnak egyik korlatja, hogy csak intravénds infi-
zi6 formdjdban alkalmazhat6. Folyamatban levd vizsgélatok ér-
tékelik az akut coronaria szindrémas betegek oralis GPIIb/IIIa-
gatlokkal végzett hosszabb idtartamu kezelését.

A trombin gatlasanak o] megkozelitése:

felilmolhato-e a heparin?

Az akut coronaria szindrémads betegeknél gyakran mutathat6 ki
hiperkoagulabilitds (lasd 7. fejezet). Az intravénas heparinnal
végzett antikoaguldns terdpia bizonyitottan csokkenti a MI ki-
alakuldsanak vesz€lyét instabil angindban szenved§ betegekben.
A hagyomadnyos, nem frakciondlt heparin 3 és 40 kDa kozotti
molekulasiilyd mukopoliszacharid-molekuldk keveréke. A he-
parin az antitrombin III, a trombint és a Xa, IXa, XIa, és XIla al-
vadasi faktorokat inaktivald, természetesen el6fordulé plazma-
fehérje aktivalasaval géitolja az alvadast. A heparinnak azonban
antikoaguldnskét kiilonféle hatranyai vannak. El8szor, nem hat
az alvadékhoz kotédd trombin, vagy Xa-faktor aktivitdsdra. Ma-
sodszor, instabil anginds betegek korében végzett tanulmanyok
kimutattdk, hogy a heparin addsdnak felfiiggesztését kovetden
rebound klinikai események, mint MI és refrakter angina jelent-
keztek. Ez valészinilleg a hiperkoagulabilitds visszatérésének
tulajdonithat6. Harmadszor, a nem frakcionalt heparint a throm-
bocytafaktor-4 inaktivalja. Fehérjekot6dése valtozd, mely a he-
parin adagolasanak nagy valtozékonysagit eredményezi mind a
betegben, mind a betegek kozott. Végiil, a heparinnal kezelt be-
tegek 5—15%-4aban thrombocytopenia alakul ki.

Az alacsony molekulasiilyi heparinok (LMWH) kozé tar-
tozik az enoxaparin, a dalteparin, a nadroparin, a reviparin,
a tinzaparin és az ardeparin. A LMWH molekulasilya csak
egyharmada a standard, nem frakciondlt heparinénak, és az ere-
deti molekuldhoz képest kiilonféle elényos hatdsokkal rendel-
keznek. Ezek az anyagok minimalis mértékben kotédnek plaz-
mafehérjékhez, a thrombocytafaktor-4 nem inaktivalja &ket, és
plazma féléletidejiik hosszabb. Ezen tulajdonsdgok elSrelathatd
dézis—valasz osszefiiggést eredményeznek. A LMWH nagyobb
fokban gatoljdk a Xa-faktort, mint a trombint. Ennek az az el6-
nye, hogy lehet6vé teszi az antikoagulaciét az aktivalt parcidlis
tromboplasztin id6 (aPTI) megnyuijtasa nélkiil. Az aPTI az anti-
koagulacié egyik mutat6ja, melyet novel a heparin. Mivel a he-
parinkészitmények heterogének, a heparindézis bedllitdsa min-
den egyes betegnél az aPTI mérésével torténik. Ez nem sziiksé-
ges LMWH alkalmazdasa esetén. Ezeket a gydgyszereket subcu-

tan fecskendezik be, és potencidlisan ambuldns kezelésre is al-
kalmasak. Végiil, a LMWH alkalmazisa esetén, a heparinnal
osszevetve, kisebb a thrombocytopenia rizikéja.

Az Efficacy and Safety of Subcutaneous Enoxaparin in Non-
Q-Wave Coronary Events vizsgdlat az instabil angina, vagy non-
Q-hulldmd MI miatt kérhdzba utalt betegeknél dsszehasonlitot-
ta az enoxaparint a nem frakciondlt heparinnal. Minden beteg
kapott aspirint. A haldlozés, a MI és a visszatéré angina, mint
kozos elsédleges végpont a 14. napon szignifikansan, 16%-kal
csokkent az enoxaparinra randomizalt betegekben. Folyamatban
levé vizsgalatok hatdrozzak meg a hosszd tavi LMWH terdpia
tolerdlhat6sagat és tovabbi eldnyeit.

A hirudin egy 65 aminosavbol all6 fehérje, melyet eredetileg
az orvosi pidcdban, a Hirudo medicinalisban fedeztek fel, de
napjainkban mar rekombinans DNS-technikéval allitanak eld.
A heparintdl eltéréen a hirudin kozvetleniil gatolja a trombint.
Az alvadékhoz kotott trombinra hat, és kiegyensulyozott anti-
koagulaciét eredményez. A Global Use of Strategies to Open
Occluded Arteries (GUSTO) IIb vizsgélat 0sszehasonlitotta a
mellkasi fijdalommal és akut coronaria szindréméval 12 6rdn
beliil kérhazba keriil6 betegek 72 6ras heparin- vagy hirudinke-
zelését. Minden beteg kapott aspirint is. A tanulmany elsédleges
végpontja, hogy a heparinnal kezelt betegek 9,8%-4ban, mig a
hirudinnal kezelt betegek 8,9%-dban kovetkezett be 30 napon
beliil haldlozds vagy nem fatdlis MI. Ez az eredmény a statiszti-
kai szignifikancia hatdrdn volt, és tovabbi hasonlé vizsgélatra
sarkallt, mely jelenleg is folyamatban van.

A revascularisatio 6j megkozelitései

A transmyocardialis 1ézeres revascularisatio a lézer fehaszna-
l4sdval az ischaemids myocardiumfalon, 20-40 vékony csatorna
egyébként nyitva maradnak. Ezt a kisérleti technikat a hagyoma-
nyos revascularisatiora alkalmatlan, visszatéré angindban szen-
vedd betegeken alkalmaztdk, és a legtobb esetben a tiinetek eny-
hiilését észlelték. A hatdsmechanizmus pontosan nem ismert, ta-
l4n az ) vérerek novekedését (angiogenezis) stimuldlja. Az an-
giogenikus génterapia az angiogenezis el6idézésének tjszeri
megkozelitése. Kutatdk kritikus alsé végtagi ischaemidban szen-
vedo betegeket (akiknél a ldbszarak ischaemidja nyugalmi f4j-
dalmat és/vagy ulcerdciét eredményezett) kezeltek bakteridlis
plazmid-DNS intramuscularis befecskendezésével, amelybe az
emberi vascularis endothelialis novekedési faktor génjét il-
lesztették be. Ez az endothelsejtekre mitogén (ndvekedést ser-
kent6) hatasu, és ezekben a betegekben az als6 végtag perfizid-
janak javulasat eredményezte. Egy friss beszdmoldban a kutaték
a betegek coronaria artéria bypass miitéte alatt az ischaemids
myocardiumba befecskendezett human bazikus fibroblastné-
vekedési faktorral idéztek el érijdonképz&dést. Az utankove-
t6 angiogramok az injekcio helye koriil 4j erek novekedését mu-
tattak. Ez a feltinéstkelt6 munka, azaz angiogenezis elGidézése
az ischaemids myocardiumban, szamos 1j, jelenleg folyamatban
1év6, sulyos koszoruérbetegségben szenved6 betegek korében
végzett vizsgalatot eredményezett.
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43. A kronikus szivelegtelenség
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Szivelégtelenségben a sziv képtelen a szoveti perflizionak meg-
feleld perctérfogat biztositdsara, vagy azt csak emelkedett toltd-
nyomassal képes biztositani. Kezdetben az alkalmazkodasi me-
chanizmusok kompenzalhatnak €s igy fenntarthatjak a nyugalmi
perctérfogatot, azonban terhelés alatt nem elégségesek a perctér-
fogat kell6 emeléséhez. A kompenzdlé mechanizmusok ellenére
a szivmiikodés végiil csokken és sulyos szivelégtelenség alakul
ki (dekompenzalt szivelégtelenség). A szivelégtelenséget mas
akut betegség vagy stressz is kivélthatja.

A szisztolés szivelégtelenség a szisztolés mikodés ejekciot
gyengit6 zavara, mig a diasztolés elégtelenség a kamratelGdés
zavara. A szisztolés és a diasztolés elégtelenség gyakran egyiit-
tesen 4ll fenn, féleg ischaemias szivbetegségben.

A szivelégtelenség klinikai megjelenési formai

A betegek altaldban dyspnoésak (nehézlégzés), mely kezdetben
csak terhelés alatt jelentkezik, gyengeségtdl, faradtsagtol és pe-
riférias 6dématol (folyadékretencié a szovetekben, lasd 20. fe-
jezet) szenvednek. A sziv és a maj megnagyobbodott, az emel-
kedett vénds nyomds miatt a jugularis vénak tagak. Az ejekcios
frakcio (az EDV egy szivverés alatt kibocsajtott része) a sziv-
elégtelenség kifejlédésének korai szakaszaban mar csokken.

A kronikus szivelégtelenség korélettana

Sokféle dllapot vezethet szivelégtelenséghez (ldsd 43.1 dbra,
jobbra lent). A leggyakoribb ok az ischaemias szivbetegség mi-
atti szivizom- (myocardium) diszfunkcié. A myocardium igé-
nyének nem megfelel6 coronarids véraramlas és oxigénszallitas
miikodési zavarhoz vezet. A fesziilés barmely fokan kifejlédé
er6 csokkent (kontraktilitas, 1asd 14. fejezet) és a kamra- funk-
cids gorbe siillyed (43.1a dbra). A megfelel6 nyugalmi perctér-
fogat csak megndtt végdiasztolés nyomdssal (EDP) tarthat6 fenn
(1). Terhelés alatt a mtikodési gorbe sosem éri el a kivant perc-
térfogatot (2); a kontraktilitds novekedése csekély mértéki, mert
a szimpatikus ténus mar eleve magas (lasd lejjebb). Sulyosabb
szivelégtelenségben a normadlis nyugalmi perctérfogat még az
EDP tekintélyes emelésével sem érhet6 el (3).

Balszivfél-elégtelenség

Az ischaemids szivbetegség leggyakrabban a bal kamrat érinti.
Balszivfél-elégtelenségben a csokkent perctérfogat megnoveke-
dett bal kamrai EDP-hez és pulmonalis vénds nyomdsfokozd-
dashoz vezet (43.1b abra, 1. oszlop). Ez pulmonalis vérbdséget,
a tiidd interstitiumdban és a pleuratirokben folyadékfelhalmozo-
dést (pleuralis effiizid), és igy dyspnoét eredményez. A dysp-
noe kialakulhat fekvéskor (orthopnoe), vagy éjszaka (paroxys-
malis dyspnoe), amikor a testfolyadékok tjraeloszldsa lehetévé
teszi a tiid6ben torténd folyadék felhalmozddast. Ha a pangds si-
lyos, a folyadék belép az alveolusokba (tiid6odéma), ez kifeje-
zett dyspnoét okoz, és a gdzcsere csokkentésével ,,vizbe fojthat-
ja” a beteget. Tiid66démaban a betegnek mindig silyos nehéz-
1égzése van és hypoxaemids, valamint ritkdn rézsaszin hab jele-
nik meg az ajkain.

Jobbszivfél-elégtelenség

A jobbszivfél-elégtelenség kronikus tiidSbetegségekben (cor
pulmonale), tiid6embolidban vagy a jobb szivfél billentylinek
megbetegedésekor alakul ki. A centralis vénas nyomas (CVP)
jelentésen megnovekedett, melynek a jugularis vénak kitagu-
lasa, a sziv megnagyobbodasa, periférias 6déma, folyadékfel-
halmozddas a peritoneumban (ascites), nyomasérzékeny, meg-
nagyobbodott maj (hepatomegalia) a kovetkezménye. Fennja-

r6 betegeken a bokdk ujjbenyomatot megtarté 6démaja latha-

té (ujjal torténsé benyomdst kovetden ottmarad a mélyedés),
mely fekvésre mérséklddik.

Congestiv szivelégtelenség (43.1b abra, 1. oszlop)

A Dbalszivfél-elégtelenség kovetkezményes jobbsziviél-elégte-
lenséget okozhat a pulmonalis nyomads jelentds novelése dltal. A
jobb kamra kezdetben az emelkedett utéterhelés ellenében hy-
pertrofizal, de végiil a nyomdsterhelés hatdsara elégtelenné va-
lik. Ez congestiv szivelégtelenségként ismert.

Kompenzalé mechanizmusok: ,,a jo, a rossz és a csif”

Az alkalmazkoddsi mechanizmusok kezdetben kompenzélhat-
jék a csokkent funkci6t, de ha tartésan fentmaradnak, 4ltaliban
karosak. Mindegyik noveli a sziv munkajat és ezaltal az oxigén-
igényt, mely ischaemids szivbetegségben természetesen artal-
mas.

Starling torvénye

A myocardium erejének csokkenése, vagy az utdterhelés nove-
kedése az ejekcios frakcio csokkenését eredményezi. Ezaltal a
szisztolé végén tobb vér marad a kamrdban, az EDV novekedé-
séhez vezetve. A kamrafunkcids gorbe jobbra tolédik, és az erd
Starling torvényének megfeleléen n6 (43.1a dbra; 43.1b abra,
2. oszlop; lasd 14. fejezet).

Szivdilatdcié

A jelentésen megnovekedett EDV szivdilataciét okoz. Csok-
kent funkcidval tarsulva dilatativ cardiomyopathianak neve-
zik. Laplace torvényét alkalmazva, a dilatacié csokkenti a sziv
teljesitményét. Ennek alapjdn a nyomds ardnyos a falfesziilés
(azaz izomerd) és a lumen sugardnak hanyadosédval. A nagymér-
tékben kitagult szivnek a normalis nyomas kifejtéséhez eréseb-
ben kell 6sszehtizddnia.

Neurohumoralis rendszerek

Az alacsony vérnyomas kivéltja a baroreceptor reflexet, és sti-
mulélja a szimpatikus idegrendszert (43.1b 4bra, 3. oszlop; lasd
27. fejezet). Ez noveli a szivfrekvenciat (tachycardia) és a
kontraktilitast, valamint javitja a perctérfogatot (1asd 11., 14. fe-
jezet). A szimpatikus aktivacié vazokonstrikciét is okoz, emel-
ve a teljes periférids ellendllast (TPR) és segitve a vérnyomds
fenntartasat. Ez azonban noveli az utdterhelést, és a vazizom,
valamint a zsigeri keringés atrendez6dése izomgyengeséghez,
faradtsaghoz, csokkent vesemiikodéshez és siilyos esetben ve-
senecrosishoz vezet. Ezek a hatdsok a betegség késébbi szaka-
szaban korlatozottak lehetnek, mert csokken a [-adrenerg-re-
ceptorok siirtisége, és mérséklédik a noradrenalin irdnti érzé-
kenység.

A veseartéridk vazokonstrikcioja (43.1b dbra, 4 oszlop)

Ez csokkenti a filtraciot és a vizelettermelést, valamint reninfel-
szabaduldst okoz. A renin hatdsara keletkezik a még inaktiv
angiotenzin I, ami a tiid6ben angiotenzin II-vé, egy hatékony
vazokonstriktorrd alakul, mely a szimpatikus aktivitast is fokoz-
za. Az angiotenzin II noveli a mellékvesék aldoszteron elva-
lasztasat, mely fokozza a vese Na*-reabszorpcidjat. A kovetkez-
ményes folyadékretenci6 emeli a vértérfogatot és a CVP-t.
Emelkedett a vazopresszin (antidiuretikus hormon) is, ez tovab-
bi vizretencidhoz vezet. A megnovekedett CVP a szivelégtelen-
ség sok tiinetének alapjat képezi (pl. periférias 6déma és dysp-
noe).

95



Myocardiumhypertrophia
A kamrafal fesziilésének hosszantarté emelkedése a szivizom-
sejtek megnagyobboddasat, és az izomtomeg novekedését (myo-
cardiumhypertrophia) okozza. Bar a hypertrophia noveli a
kamra erejét, a compliance-t (rugalmassag) azonban csokkenti,
amit a megnovekedett kollagéntartalom tovabb csokkent. A kam-
rak ezdltal az EDP emelkedésekor kevésbé tagulnak, igy csok-
kentik Starling térvényének hatékonysigat. A hypertrophidhoz
tarsul a szabdlyozé fehérjék (troponin, tropomiozin, miozin-
konnyiildnc) magzati izotipusok irdnyaba torténé eltolodasa,
mely csokkentheti az 6sszehiz6das sebességét és a kontraktili-
tast (43.1c abra).

A hypertrophia csokkenti a kapilldrissiirtiséget, mely a coro-
nariatartalék elvesztésével (maximum — bazélis daramlas) és a
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terhelés alatt csokkent perfiizidval jar. Ezt silyosbitja a tachy-
cardia, mivel a diasztolés intervallum és ezaltal a coronariak vér-
aramlasa csokken. Nagymértékdi hypertrophia hibas billentyi-
miikodést is okozhat.

A szivelégtelenség altal okozott myocardialis diszfunkci6

A teljes szivelégtelenséghez vezetd dtmenet egy 1ényeges alko-
téja a myocardialis miikodés fokozatos csokkenése. Ez részben
a kompenzalé mechanizmusok altal okozott energiahidnnyal és
Ca?*-tilterheléssel fiigg ssze (43.1c dbra). A sarcoplasmads
reticulum Ca* kezelésének viltozdsa felel@s talan a néha sziv-
elégtelenségben lathaté Treppe-hatas (lasd 11. fejezet) érvény-
telenitéséért, amikor az emelkedett szivfrekvencia csékkenti a
fesziilést. A Ca>*-tdlterhelés arrhythmidkhoz is vezethet.



44. A kronikus szivelégtelenség kezelése
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44.1

A kroénikus szivelégtelenség (CHF) terapidjanak célja: (i) az
életmindség javitdsa a tiinetek csokkentésével; (ii) a tilélés meg-
hosszabbitdsa; és (iii) a sziv dllapotromldsanak lassitdsa. A CHF-
nek tipusosan kivalté oka van, mint példaul az ischaemids sziv-
betegség, és silyosbithatjak jellegzetes kivalto tényezdk, mint a
fert6zés, vagy az arrhythmidk, csakigy, mint a CHF el6rehalad-
taval kialakulé myocardialis rendellenességek (pl. a kamradila-
taci6 okozta billentytidiszfunkcié). Maganak a CHF tiineteinek
kezelésén kiviil, ha lehetséges, mind az alapbetegség, mind a ki-
valté tényezdk kezelendSk. A csokkent pumpafunkciéra adott
vélaszként a szimpatikus és a renin-angiotenzin-aldoszteron
rendszer aktivdldsa kezdetben segit fenntartani a perctérfogatot
(az abra felsé része), de a sziv allapotromldsanak progresszidjat
is 0sztonzi (az dbra also része; lasd 43. fejezetet is). A kezelés-
nek mindinkabb részévé vilik ezeknek a rendszereknek a gat-
lasa.
A tiinetmentes/enyhe CHF-t f6leg az angiotenzinkonvertalo
enzim gatlokkal (ACEI) kezelik, melyek lassitjak a CHF kifej-

///////

ramétereket. Az aktivitas korldtozdasa és az étel sétartalmanak
csokkentése segit a sziv munkaterhelésének és a folyadékreten-
ciénak a mérséklésében.

A tiinetes/mérsékelt CHF-ben az ACEI mellett diuretiku-
mok adhatdk. A digoxint gyakran hasznaljék a szivmikodés ta-
mogatdsara és a tlinetek csokkentésére. A B-blokkolé carvedi-
lolt egyre inkabb hasznaljak az enyhe—mérsékelt CHF-ben.

Stilyos vagy refrakter CHF-ben, vagy ha az alkalmazott tera-
pia nem csokkenti megfelelSen a tiineteket, vazodilatatorok, gy
mint hydralazin és isosorbid dinitrat adhatok. Pozitiv inotrép
szerek, igy mint a dobutamin, dopamin vagy a milrinon atme-
netileg hasznélhaték ha dekompenzacié alakul ki.

ACEl és mas vazodilatatorok

ACEI gitolja az angiotenzin I angiotenzin II-vé alakuldsat (lasd
28. fejezet). Az angiotenzin II vazokonstrikciot okoz: (i) stimu-
l4lva a szimpatikus idegrendszert, (ii) ndvelve a szimpatikus ide-
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gek noradrenalin felszabaditdsat; (iii) kozvetleniil kontrahdlva a
vascularis simaizomzatot. Az angiotenzin Il eldsegiti a folyadék-
retenciot és az 6démat is kozvetleniil fokozva a renalis Na*-
abszorpciét és az aldoszeron felszabadulasat serkentve. Az
ACEI-k kovetkezésképpen dilatdljdk az artéridkat és véndkat,
valamint csokkentik a vértérfogatot és az 6démat. Az artérids
vasodilaticid csokkenti az utdterhelést €s a szivmunkat, és javit-
ja a szoveti perfuziot a verStérfogat és a perctérfogat ndvelésé-
vel. A vénds dilatacio és a folyadékretencié mérséklése csokken-
ti a pulmonalis pangast, az 6démat és a centralis vénds nyomast
(CVP) (el6terhelés). Az elSterhelés csokkenése mérsékli a kam-
rai toltényomadst, ezdltal csokkentve a falfesziilést, a munkater-
helést és az ischaemidt. Az ACEI-k késleltetik a szivizom hyper-
trophiat és fibrosist, amelyeket a feltételezések szerint elGsegit
az angiotenzin II.

Egyéb vazodilatatorok alkalmazhaték azoknal a betegeknél,
akik képtelenek az ACEI-k leggyakoribb mellékhatdsaként je-
lentkezd kohogést elviselni. Az ELITE trial 1997-ben azt jelen-
tette, hogy az angiotenzin AT, -receptor antagonista losartan
nem okozott kohogést és ugyanolyan hatdsos volt az id6sebb
szivelégtelen betegek mortalitdsanak csokkentésében, mint a
captopril. A nitratvazodilatator isosorbid dinitrat (14sd 39. feje-
zet) és a hydralazin kombindciéja megnytijtja a tilélést, bar nem
annyira hatékonyan, mint az ACEI-k. A hydralazin f6leg artéris
vazodilaticiét okoz, valdsziniileg a sarcoplasmds reticulumbol
torténd Ca’*-felszabadulds gatldsa révén. Heveny szivelégtelen-
ségben a nitroprussid mérsékli az el§- és utdterhelést.

Szivglikozidok

A szivglikozidok k6zé a ouabain, a digitoxin és a legszélesebb
korben hasznalt digoxin tartozik. A digoxin gatolja a Na*-pum-
pét a szivizomban, ezéltal kozvetve gtolva a Na+—Ca?*-cserél6t,
igy novelve az intracellularis Ca?*-ot (l1asd 11. fejezet). A Ca?*
novekedése:

1. Fokozza a kontraktilitast.

2. Roviditi az akci6és potencidl tartamat és a refrakter periddust a
pitvari és kamrai izomsejtekben a K+*-csatorndk stimuldldsa ré-
vén.

3. CHF-ben gyakran a baroreceptor reflex gyakran tompul szim-
patikus aktivacidt okozva. A digoxinrdl kimutattak, hogy fokoz-
za a baroreceptor valaszkészséget, ezaltal csokkentve a szimpa-
tikus ténust.

A digoxin a vagustoénus fokozasaval szintén hat az idegrend-
szerre. Ez lassitja a SA-csomo aktivitdsat és az AV-csomo veze-
tését, és hasznos lehet a pitvari arrhythmidk kezelésében (lasd
47. fejezet).

A digoxin javitja a CHF tiineteit, de nem hosszabitja meg az
életet. Fleg azokndl a betegeknél hasznaljdk, akiknek CHF-jét
pitvarfibrillacié kiséri.

Digoxintoxicitas

Csak az optimdlis terdpids koncentracional kétszer magasabb
digoxinszint okoz arrhythmidkat:

1. A [Ca*]; tilzott novekedése a membranpotencidl akcids po-
tencidl utani oszcillacidjat okozza. Ezek a kés6i utédepolariza-
ciok ectopids iitéseket valthatnak ki, €s magasabb dézisokban
kamrai tachycardiat.

2. A Na*-pumpa gatldsa az intracellularis K+*-ot is csokkenti, de-
polarizaciét okozva és eldsegitve az arrhythmidkat.

3. A tilzott vagustonus blokkolhatja az AV-csomé vezetését.
4. Toxikus dézisok mellett a szimpatikus ténus fokozddasa is-
mét kedvez az arrhythmidknak.
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A digoxin toxicitdsidt a hypokalaemia fokozza, mert a K+
csokkenti a digoxin Nat*-csatorndk irdnti affinitdsit. A digoxin
tuladagolasa gastrointestinalis mellékhatasokat okoz, ezek kozé
az étvagytalansdg, a hanyinger €s a hanyds tartozik. Ritkdbban
latasi zavarok, fejfajas és delirium is el6fordul. Az akut toxici-
tast intravénds K*-mal, antiarrhythmids szerekkel (pl. lidocain)
és digoxinspecifikus antitestekkel lehet kezelni.

Egyéb pozitiv inotropok

Szamos pozitiv inotrop szer haszndlatos intravéndsan, rovid
ideig adva a refrakter vagy dekompenzalt szivelégtelenség ke-
zelésében. Ezek a gyogyszerek arrhythmogének, novelik a sziv-
izom oxigénigényét, és hossziitdvi hasznilatuk nem el6nyods. A
dobutamin [3,-agonistaként és a-antagonistaként hat, kovetke-
zésképpen fokozza a myocardium kontraktilitasat és csokkenti
az utGterhelést. A dopamin szintén [3;-agonista és ezenfeliil
diuresist okoz a vese arterioldinak dilataciéjaval. A milrinon és
az enoximon fokozza a sziv kontraktilitdsat és vazodilataciét
okoz a IlI-as tipusu foszfodiészterdz blokkoldsa révén, az intra-
cellularis cAMP-szint novekedését okozva (lasd 11., 12. fejeze-
tek).

Diuretikumok

A diuretikumok csokkentik a folyadék felgyiilemlését a vese
sO- és vizkivalasztasanak fokozasa révén. Az elGterhelés, a tiidG-
pangas €s a szisztémds 6déma ezdltal mérséklddik. A kacsdiu-
retikumok gatoljak a Henle-kacs vastag felszdllé szardnak
Na*/K*/2Cl- symportjat. A Na*- és Cl--reabszorpcié ezaltal ga-
tolt, és ezeknek az ionoknak tubulusban valé maradésa elésegiti
a vizelettel torténd folyadékvesztést. A diuretikumokat gyakran
hasznaljak CHF-ben, idetartozik a furosemid, a bumetanid, a
piretanid, a toresamid és az etakrinsav. A thiazidvazas és thia-
zidszer( diuretikumok (35. fejezet) szintén hasznalatosak a sziv-
elégtelenség kezelésében.

Mind a kacs-, mind a thiazid-diuretikumok okozhatnak hypo-
kalaemidt €s metabolikus alkal6zist, mert a tubularis folyadék-
ban visszamaradt nagyobb mennyiségli Na* részben K*-ra és H*-ra
cserélédik a disztalis nephronban. Ezt a folyamatot az aldoszte-
ron serkenti (14sd 28. fejezet), és a diuretikum kivaltotta hypoka-
laemidt ACEI és/vagy a spironolacton, egy aldoszteron antago-
nista gatolhatja. A hypokalaemiat K*-pétlassal vagy K+-spérolo
diuretikumokkal, (amilorid vagy triamteren) is lehet kezelni.
Ezek gatoljdk a Nat-reabszorpcidt a gyfijtcsatorndban. A kacs-
diuretikumok hosszutdvi haszndlata hypovolaemidt, csokkent
plazma Mg?*, Ca?* és Na*-ot, hyperuricaemidt, valamint hyper-
glycaemidat okozhat. Ezek sokkal gyakoribbak idéseknél, akik a
diuretikumrezisztencia miatt diuretikumok nagyobb dézisait
igényelhetik.

B-receptor-blokkolok

Az 1993-as MDC tanulmany azt jelentette, hogy a [3;-szelektiv
antagonista metoprolol csokkentette a mortalitast, ha az eny-
he—kozépsulyos CHF konvenciondlis terdpidjat egészitették ki
vele. A standard terdpia (ACEI és diuretikumok) metoprolollal
val6 kiegészitésének eldnyeit megerdsitette az 1999-es MERIT-
HF tanulmény, amely azt mutatta, hogy ez a gyégyszer az eny-
he—stlyos CHF-ben szenvedd betegek 1 éves mortalitasat 34%-
kal mérsékelte. A bisoprololrél, egy mésik 3;-szelektiv antago-
nistarél az 1999-es CIBIS-II trial hasonlé mortalitdscsokkentést
mutatott ki. A carvedilolrél, egy nem szelektiv 3-blokkoldrdl,
amely egyben a-antagonista és antioxidans is, azt talaltak, hogy
a konvencionilis terdpiat kiegészitve megnyujtja a tulélést.



A B-blokkolokkal végzett hosszi tavi kezelésr6l kimutattak,
hogy novelik az ejekcids frakciot, csokkentik szisztolés és diasz-
tolés térfogatot és a balkamra-hypertrophia regresszi6jat okoz-
zdk. A CHF-ben adott B-blokkol6k egyéb jétékony hatdsaihoz
tartozik a csokkent ischaemia, a myocardium perfuzidjat javitd
csokkent szivfrekvencia és a novekedett katecholaminszint sziv-
izom szerkezetére €s anyagcseréjére kifejtett karos hatdsainak
gatlasa. A [B-blokkoldk kiilondsen hatékonynak tinnek a CHF-
ben szenvedok hirtelen szivhalal incidencidjanak csokkentésé-

ben, azt sugallva, hogy a kamrafibrillicié megel6zése hatdsuk
egy fontos része.

A [B-blokkol6k negativ inotrop hatdsa potencidlisan kocka-
zatos lehet néhany CHF-ben szenvedd beteg esetében, mivel a
cardialis funkcié mér eleve kdrosodott. A kezelést kovetkezés-
képpen kis dézisokkal kell kezdeni, amely 6vatosan emelhetd
tobb hét, vagy honap alatt. A jelenleg is foly6 klinikai tanulma-
nyoknak kell a 3-blokkolok CHF-ban val6 optimalis alkalma-
zasat megéllapitani.
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435. Az arrhythmiak mechanizmusai

Kiiszobpotencial

Unidirekcionalis

U blokk

ngerelheteilen

Alelassult
vagy refrukter terillet

vezetés
z0ndja /

1 és/vagy nagyobb 4. faziso meredekség 2 a ltens pacemakerek akcelerdc

Akcios potencial valtodik ki,
ha az EAD vagy DAD eléri a kijszohot.

EAD

DAD

Abnormalis automécia: a katecholaminok, ischaemia, hypokalaemia miatt csékkent muximulis diasztolés potencidl

(i) Ez a teriilet a tovabbiakban
mar nem refrakfer

-
9

(iii)

[\ Az impulzus Gjra belép
2= amér kordbban ingerelt

impulzust kivltva.

Triggerelt aktivitds. A membranpotencial repolarizacios fazis alatti (korai utddepolarizaciok — EAD-ok)
vagy a repolarizdcio befejezddése utdni (késéi utodepolarizaciok — DAD-ok) oszcillacioi elérik a kiiszohét egy 0j

myocurdlumbu és Ujra
ingerli azt

45.1

Az arrhythmidk a szivfrekvencia vagy a szivritmus rendellenes-
ségei, amelyeket az ingeriilet kialakulasanak (kéros automaécia,
triggerelt aktivitds) vagy vezetésének rendellenességei okoznak.

Koros automacia
Az ingervezetd rendszer valamennyi része spontan 4. fazisd de-

polarizaciét mutat, és igy potencidlis vagy ldtens pacemaker.
Mivel a sinoatrialis csomé (SA-csomd) képezi a legnagyobb
frekvencidval az ingeriiletet (70-80 iités/perc), az atrioventricu-
laris csomé (AV-csomd) (50-60 iités/perc) vagy a Purkinje-ros-
tok (3040 iités/perc) ingerképzésének overdrive (felillvezérld)
szuppressziojat okozza. Azonban ischaemia, hypokalaemia,
rostfesziilés vagy helyi katecholaminfelszabadulds fokozhatja az
automdciat ezekben a latens pacemakerekben, és az igy kialaku-
16 arrhythmidk (45.1a dbra) elnyomhatjak a SA-csomé ingerkép-
z8sét.

A pitvari vagy kamrai izomsejtek normélisan nem mutatnak
spontan aktivitast. Azonban még ezek a sejtek is kialakithatnak
ismételt ingeriileteket és arrhythmiat okozhatnak, ha a memb-
ranpotencidljuk kell6képpen depolarizalédott. A membranpoten-
cidl csokkenése rendszerint az alapul szolgald szivbetegség, leg-
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gyakrabban ischaemia eredménye. Az a kiiszob, amelynél az ilyen
depolarizacié-indukalt automacia kialakul, valtozé. Az auto-
mdcidn alapul6 ritmuszavarok a ,,felmelegedés” és a ,lehiilés

jelenségét mutathatjak, amikor a frekvencia fokozatosan gyorsul
egy alland¢ szintig, majd az arrhythmia megsztinése el6tt lelassul.

Triggerelt aktivitas

A triggerelt aktivitast az utédepolarizaciok okozzak. A memb-
ranpotencial ilyen oszcillacidi a repolarizacié alatt (korai utd-
depolarizaciok) vagy annak befejez8dése utdn (késdi utédepo-
larizaciok) fordulnak eld. A kiiszobot eléré nagy oszcilldciok
korai akci6s potencidlokat indithatnak el. Ez ismételten bekovet-
kezhet, tartds arrhythmidt kivéltva (45.1b dbra). Az utédepolari-
zéacié ampiltidgjat befolydsoljdk a szivfrekvencia véltozdsai, a
katecholaminok és a paraszimpatikus ténus csdkkenése.

A Korai utddepolarizacio (EAD) az akciés potencial termi-
ndlis platdja vagy a repolarizacids fazis alatt kovetkezik be. Ez
sokkal konnyebben alakul ki a Purkinje-rostokban, mint a kam-
rai vagy pitvari izomsejtekben. Az EAD el6idézhetd olyan anya-
gokkal, amelyek megnyujtjdk az akcids potencidl idStartamat és
novelik a befelé irdnyul6 dramot (pl. az akonitin, egy a boglarka



nevii n6vénybdl szarmazo toxin, amely megakaddlyozza a Na*-
csatorndk inaktivicigjat). A K*-dramok blokddja szintén okoz-
hat EAD-okat és triggerelt aktivitast az akcids potencial idGtar-
tamanak novelésével és a repolarozacié késleltetésével. Az ilyen
hatdsu gydgyszerek kozé tartozik a sotalol, az n-acetil-procaina-
mid (egy procainamid metabolit) és a kinidin. Ezek leginkdbb
hypokalaemia vagy lassu szivfrekvencia esetén okoznak EAD-
okat. Az EAD-okat okoz6 gydgyszerek altal kivaltott kamrai rit-
muszavar a torsade de pointes-nak nevezett arrhythmia.

A késéi utodepolarizacio (DAD) a szivizomsejtek [Ca®*]i-
jénak tulzott novekedése okozza. A klasszikus DAD-indukalta
arrhythmia digitdlisz intoxikdciéban fordul el§, amely a [Ca2*]\-t
a 44. fejezetben leirt mechanizmussal noveli. DAD-ok kivaltha-
t6k katecholaminokkal is, amelyek novelik az L-tipusi Ca?*-csa-
torndkon keresztiili Ca2*-bedramldst. A membranpotencial [Ca2*]!
novekedését kovetd oszcillacidjaért felel6s atmeneti befelé ira-
nyul6 aramot tgy tiinik a Na* belépése okozza. A DAD-ok el§-
forduldsat és nagysdgdt, valamint annak a valdsziniiségét, hogy
arrhythmidt okozzanak, az dtmeneti befelé irdnyul6 dramot fo-
koz6 4allapotok novelik. Ezek kozé tartozik a hosszabb akcids
potencidl, amely nagyobb [Ca%*]i-novekedést okoz. Kovetkezés-
képpen azok a gydgyszerek, amelyek megnyujtjak az akciés po-
tencidl id6tartamat, kivalthatnak DAD-okat, mig az akciés po-
tencidlt rovidité gydgyszerek ellentétes hatastiak. Az dtmeneti
befelé irdnyul6 dram nagysdgat a nyugalmi membranpotencidl is
befolyésolja, és az el6bbi akkor maximalis, ha ez utébbi megko-
zelitéen —60 mV.

Koros ingeriiletvezetés — reentry

Reentry fordul eld, amikor az ingeriilet a sziv egy adott teriile-
tét korforgdson keresztiil tobb mint egy alkalommal djra ingerli
(45.1c ébra). A reentry-arrhythmidk kialakuldsdhoz sziikséges a
reentry-palya, a lassu ingeriiletvezetés a reentry-palyan és az inge-
riiletvezetés egyiranyu blokkja (unidirekciondlis blokk). A reent-
ry-arrthythmidkat két csoportba oszthatjuk, az alapjan, hogy: ana-
témiai, ill. funkciondlis reentry-pélydval rendelkeznek.

Példaul reentry fordulhat el6, amikor egy ingeriilet hegszovet-
tel keriil szembe, €s annak egyik oldaldn lassan vezetddik, mig a
masikon unidirekcionalisan blokkolt (45.1c(i) dbra). A lelassult
ingeriilet megkeriilheti az ingerelhetetlen zénat és retrograd
irdnyban dthaladhat az unidirekciondlis blokk teriiletén. Ha az
ingeriilet megfelel6en késett, a myocardium az el6bbi oldalon a
tovabbiakban mar nem refrakter €s az ingeriilet iijra beléphet a
szivizom ezen teriiletére és Ujra ingerelheti azt (45.1c(ii) dbra).
Ez az ingeriilet folytathatja a korforgast. Ameddig ez a reentry-
kor fennmarad (egyetlen szivciklustdl akér korlatlan ideig), in-

geriileteket bocsdjthat ki, amelyek a sziv tobbi részéhez vezetdd-
ve ritmuszavart okoznak (45.1c(iii) dbra).

Lelassult vezetés fordul eld, amikor a depolarizaci6 0. fazi-
sanak amplitidéja és meredeksége csokkent. Csokkent gyors va-
lasz fordul el8, amikor az ingeriiletek olyan koriilmények kozott
keletkeznek, ahol sok (de nem az 6sszes) Na*-csatorna inaktivalt
és emiatt képtelen kinyilni. Ez akkor toérténhet meg, ha egy inge-
riilet a relativ refrakter periddus alatt koran keletkezik, valamint
ha a nyugalmi potencidl alacsony (—60 tél —70 mV-ig), ilyen
esetben az akcids potencidlokat kdvetéen sok csatorna abnorma-
lisan hosszu ideig marad inaktivalt dllapotban. A -60 mV-nal po-
zitivabb membranpotencidlokndl a Na*-csatorndk teljesen inak-
tivaltak, de az L-tipusd CaZ+-csatorndk még nyitottak, lassan kiala-
kuld, lassii valasznak nevezett akcids potencidlt eredményezve.

Unidirekcionalis blokk a refrakter periddusok id6tartambeli
regiondlis kiilonbségeinek kovetkeztében alakulhat ki. Példaul,
korai impulzusok blokkolédni fognak a leghosszabb refrakter
periddusu teriileteken, de egyebiitt vezetddnek. Ezt a mechaniz-
must a 15. fejezetben irtuk le a Wolff-Parkinson—-White vagy
preexcitacios szindromaval kapcsolatban. Ez egy olyan allapot,
amelyben a szivben egy velesziiletett jdrulékos nyaldb van a pit-
var és a kamra kozott, amely tovabb marad refrakter, mint a nor-
malis, AV-csomoén keresztiil vezetd dtvonal.

Korai ingeriiletek unidirekcionélis blokkja olyan teriileteken
is 1étrejohet, ahol a vezetés ischaemids kdrosodds miatt csok-
kent. Ez a legval6szinlibb mechanizmusa a myocardialis infarc-
tus alatti €s utdni kamrai tachycardidknak. Ezek a reentry-korok
gyakran a transmuralis infarctus sz€lénél erednek, ahol a rostok
fasciculusokba (kotegekbe) rendez8dnek. Az ingeriiletatvitel a
kotegekkel parhuzamosan gyors, mig keresztirdnyban lassu és
ez blokkot okozhat.

Proarrhythmia

A proarrhythmia az antiarrhythmids szerek ritmuszavart oko-
z6 hajlamara vonatkozik. Proarrhythmia valamennyi antiarryht-
mids szer esetében el6fordulhat, de kiilondsen problematikus az
IC osztalyu gy6égyszereknél, amelyek letalis kamrai ritmuszava-
rok kivaltasaval novelhetik a mortalitast. A proarrhythmiét f6leg
két mechanizmus okozza. ElGszor, az IA és a III osztalyu gyogy-
szerek novelik az akciés potencidl idStartamat (APD, Q-T-
nyulas). Ezek el6segitik a korai és kés6i utddepolarizaciok eld-
forduldsat, triggerelt aktivitast kivaltva (1asd 45. fejezet). Ebbol
veszélyes kamrai arrhythmia, a torsades de pointes is szarmaz-
hat. Masodszor, a vezetés kifejezett, kiilonosen az IC osztilyd
szerek altal okozott csokkenése unidirekciondlis vezetési blok-
kal rendelkez? teriileteket kialakitva reentry mechanizmust rit-
muszavarokat okozhat.
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46. A killonbozo arrhythmiak

Pitvari tachycardia (supraventricularis)

Mechanizmus: abnormalis automacia
Kezelés: gyogyszerekkel nehéz kezelni,
radiokatéteres ablacio javasolt

—

Sinus-tachycardia (supraventricularis)

IV osztdly, digitoxin

AVNRT (supraventricularis)

Mechanizmus: reentry kettds

AV nodalis vezetési dtvonalakon keresztiil
Kezelés: radiokatéteres ablacid, II, IV osztdly,
adenozin

Lasd a 46.1 tablazatot és a 47. fejezetet a gy6gyszeres antiarchythmids kezelés részleteit illetgen

‘ SA-csomo | BP
Mechanizmus: fokozott szimpatikus tonus
Kezelés: kivalto ok megsziintetése
A
) AV-csomo

Pitvari fluttern (supraventricularis)

Mechanizmus: reentry, rendszerint

ajobb pitvarban

Kezelés: radiokatéteres ablacio, 1A, IC, II, Ill, K

Wolff-Parkinson—White-szindroma (supraventricularis)

Mechanizmus: reentry az AV-csomon és a Kent-nyaldbon keresztill
Kezelés: radiokatéteres ablacio,
A, G, I1I, IV osztdly, adenozin

Pitvarfibrillacid (supraventricularis)

Mechanizmus: tobbszords reentry-korok miatti kaotikus pitvari
ritmus, rendszerint alapul szolgald szivhetegséggel és kitagult
bal pitvarral

\ Kezelés: gyogyszeres kezelés, mint a pitvari fluttern esefén.

A cardioversio el6tt, a siroke megeldzése céljabol antikoagulans
kezelés sziikséges

Kamrai tachycardia (ventricular)

Mechanizmus: legtobbszor reentry, mely rendszerint
ischaemidhoz és MI-hoz tarsul

Kezelés: gyogyszeres kezelés, DC cardioversio, implantalhatd
defibrillator A visszatérés megelézésére IL., IIl. osztdlyo
szerek adandok

Kamrafibrillacio (ventricularis)

Mechanizmus: kaotikus kamrai ritmus, rendszerint
stlyos szivbetegséghez tarsul

Kezelés: beiiltethetd defibrillator,

I, 1. osztdly

46.1

Az dbra Osszegzi a gyakori ritmuszavarok mechanizmusait és
kezelésiiket. Ezek mindegyike (a kamarfibrillacié kivételével)
tachycardiat okoz; a bradyarrhythmidkat a 15. fejezet irja le.

Supraventricularis tachycardiak (SVT)

A supraventricularis tachycardiak a depolarizacié 6sszehangola-
sanak és egymdsutanisdganak rendellenességei, amelyek az at-
rioventricularis csomé szintjén vagy afelett erednek, és > 100
iités/perc szivfrekvencidt eredményeznek. Ezek rendszerint in-
kabb nyugtalanitok, mint életveszélyesek. Gyakori tiinetek kozé
tartozik a szédiilés, a palpitdci6 és a 1égszomj. Ritkdn hirtelen
haldl is bekovetkezhet.

Sinus-tachycardia (100-200 iités/perc), a leggyakoribb SVT
akkor fordul el8, amikor élettani (munka) vagy kéros (phaeoch-
romocytoma, kongesztiv szivelégtelenség, thyreotoxicosis) sti-
mulusok novelik a szimpatikus ténust, és felgyorsitjdk a SA-cso-
moé ingerképzését. A sinus-tachycardia dltaldban fokozatosan
kezdddik és fejez6dik be. A kezeléshez tartozik a kivalté ok meg-
sziintetése.

A pitvari tachycardiat gyakran egy abnormadlis (ectopids)
pacemaker okozza, és mindkét pitvarban el6fordulhat. Néhany
pitari tachycardia reentry természetii, gyakran a pitvar bemet-
szésével jaré sebészeti bevatkozdsokat kovetSen jelentkezik.
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A tachycardia kezdete €s megsziinése lehet hirtelen vagy foko-
zatos.

A pitvari flutternt pitvari reentry eredményezi (4dltaldban a
jobb pitvarban), egy a vena cava inferior beszdjadzdsdnak koze-
Iében 1€v{ lassult vezetési teriilettel, de a kor az egész pitvart
magaban foglalja. A pitvari frekvencia tipusosan 300 iités/perc,
az AV-atvezetéstdl fliggd kamrai frekvencidval (az AV-atveze-
tésre legtobbszor a 2:1-es blokkarany jellemzd). Mind a pitvari
fluttern, mind a pitvarfibrillaci6 tipusosan cardialis alapbeteg-
ségben szenvedd betegekben lathat6 és gyakran tarsul a pitvarok
dilatciéjdhoz. Gyakoriak id6s hypertonidsokban, és okozhatja
akut tiid6embodlia vagy thyreotoxicosis is. Azonban mindkét al-
lapot kialakulhat paroxysmalisan, alapul szolgdl6 szivbetegség
nélkiil is. A pitvari fluttern cardioversidjara (a sinusritmus vissza-
allitdsa) IA osztdlyd gydgyszerekkel tett kisérletek 1:1 ardnyu
AV (nodalis) atvezetés létesitésével keringésosszeomlishoz ve-
zethetnek. Ez azért kovetkezik be, mert ezek a gydgyszerek
csokkentik a vagus kisiilését, ezaltal javitva az AV-csomé atve-
zetését. A veszély elkeriilhetd az AV-atvezetést csokkentd gydgy-
szerek (pl. B-blokkoldk, digoxin) el6zetes adasaval.

A pitvarfibrillacié egy 350-600 iités/perc pitvari frekvenciat
és hatékony pitvari kontrakciék hidnyat eredményezd kaotikus
pitvari ritmus. A kamrafrekvencia tipusosan 200 iités/percnél ki-



46.1 tablazat: Az antiarrhythmids gyégyszerek Vaughan Williams and Singh szerinti osztdlyozdsa

Osztaly/Mechanizmus

A pitvari és kamrai myocar-
diumra gyakorolt f6bb hatdsok

A nodalis szovetre gyakorolt
f6bb hatdsok

Alkalmazas

IA: Nat-csatorndk gatlasa
(disszoc. ~5 s)

Lassitja/csokkenti a vezetést

1 APD és ERP

Enyhe | APD és ERP normalis
szovetben, de nagymértékben
lassitja/csokkenti a vezetést és #
ERP depolarizalt/gyorsan kisiilé
szovetben.

IB: Na*-csatorndk gatlasa
(disszoc. ~500 ms)

IC: Na*-csatorndk gatlasa
(disszoc. 10-20 s)

Erdsen lassitja/csokkenti a veze-
tést. Csekély hatds az APD-re
és ERP-re, | kontraktilitas

II: B-receptorok gatldsa Megsziinteti a fokozott szimpati-
kus ténus 4ltal okozott abnorma-

lis automaciat, | kontraktilitas

III: Megnétt APD és ERP, Nagymértékben 1+ APD és ERP

gétoljak a K*-csatorndkat

IV: Ca?*-csatorndk gatldsa | kontraktilitas és APD

Gatoljak a SA csom6 automacia-
jat és 1 ERP az AV-csoméban

SV és V tachycardidk

V tachycardidk, kiilonosen
AMI-hoz tarsult

Féleg supraventricularis
ritmuszavarok, emellett
idiopathias V tachycardidk

V és SV tachycardidk, kii-
16n6sen AMI alatt és utan

Gitoljak a SA csom6 automacidjat V és SV tachycardidk
és 1 ERP az AV-csoméban

| vezetési sebesség és 1 ERP az AV-

SV tachycardidk

csomoOban | normalis és abnormalis

automacia a SA- és AV-csomoéban

sebb, mert az AV-csomo képtelen a rdhaté pitvari ingeriiletek
tobbségének atvezetésére. Tanulmanyok azt sugalljak, hogy ezt
az arrhythmiat 6t-hét instabil, nagyon révid ciklushosszi ran-
dom reentry-kor okozza, amelyek korben haladnak a pitvarban,
id6szakosan eltlinve és azutan tjra kialakulva. Palpitacid, dysp-
noe, presyncope vagy syncope fordulhat el§ a magas kamrafrek-
vencia vagy a pitvari kontrakci6 hidnya miatt. A pitvar iliregében
vagy a fiilcsében thrombusok alakulnak ki, mert az 6sszehangolt
pitvari kontrakcidk hidnya a vér pangdsahoz vezet. A thrombu-
sokbdl embolisatio torténhet a szisztémas keringésbe, kiilondsen
az agyba €s a végtagokba.

Kamrai arrhythmiak

Ezek a ritmuszavarok a kamréakra lokalizal6dnak. Az EKG gyors,
sz€les komplexi ritmust mutat bizarr QRS-komplexussal. A pit-
vari aktivitds gyakran fiiggetlen a kamrai ritmustdl. A betegek
rendszerint a ritmuszavar alapjaul szolgdlé strukturdlis szivbe-
tegségben szenvednek, prognézisuk rossz, a 2 éven beliili mor-
talitds magas.

A ,sustained” / tartés kamrai tachycardia (VT) MI-hoz, car-
diomyopathidhoz, valvularis vagy velesziiletett szivbetegséghez
tarsul. A VT-t rendszerint az infarceralt szovet széli zéndjaban
el6fordulé micro-reentry korok eredményezik, bar a tachycar-
diat kéros automdcia vagy triggerelt aktivitds okozta kamrai ek-
topids iitések is kivélthatjdk. A VT haemodinamikai 8sszeomldst
okozhat, vagy kamrafibrillaciéva fajulhat. A VT szerkezetileg
normalis szivben ritka, de kiilonleges valtozatait is felismerték,
beleértve a jobb kamrai kidramlasi palyabdl kiindulé tachycar-
diat és a fascicularis tachycardiat.

A kamrafibrillacié (VF) egy kaotikus kamrai ritmus, amely
a perctérfogat azonnali elvesztését és halalt okoz, hacsak nem
élesztik tjra a beteget. A VF hatterében altalaban sulyos szivbe-
tegség taldlhat6, beleértve az ischaemids szivbetegséget és a
cardiomyopathidkat, de néha el6fordul egészséges szivben is
(idiopathids VF). A VF kovetheti a VT epizddjait vagy az akut
ischaemidt, és gyakran okoz hirtelen halélt a MI sordn. Egy ese-
ményt kdvetéen magas a visszatérési ardny.

Az arrhythmiak nem gyogyszeres kezelése

Egyenarami (DC) cardioversio lehetdvé teszi a VF és a hemo-
dinamikailag instabil SVT és VT gyors megsziintetését. Az el-
altatott betegnek 50-360 J-nyi elektromos energiit adnak le,
legeredményesebben antero-posterior irdnyban elhelyezett elek-
trédalapokon keresztiil.

A radiofrekvencias katéter ablacio soran a jarulékos nyald-
bokat vagy a bizonyos tachyarrhythmidkat okoz6 fokalis auto-
maciat mutatd szivizomzatot egy katéteren keresztiil leadott he-
lyi felmelegitéssel abldljak, azaz roncsoljak. A katétert vénan
keresztiil vezetik fel és csucsat az eltérés helyénél, az endo-
cardium felszinéhez helyezik. A katéteres roncsolds céljira
alkalmazott radiofrekvencia nagyfrekvenciaji valtéaram, mely
az elektrodkatéter csicsa és egy nagyfeliiletii, rendszerint a hat-
ra rakott fémelektréda kozott terjed. A katétercsics hdmérsék-
letét 60-65 °C-ra allitjdk be, mely max. 8-10 mm atmérgjd és
hasonlé mélységii 16ziét eredményez. Ez a kiilondsen bizton-
sdgos és jol szabdlyozhat6 technika az esetek > 90%-dban ku-
rativ.

Az implantalhato defibrillatorok egy generatorbdl és a hoz-
z4a csatlakoztatott, vénan keresztiil a szivbe vezetett elektrodak-
bol dllnak. Az érzékeld kor észleli az arrhythmidkat, amelyeket
a frekvencia alapjan tachycardiaként vagy fibrillicidként oszta-
lyoz. A terdpids algoritmus jelentheti a burst (sorozat) ingerlést,
amely nagy valdsziniiséggel megsziintetheti a VT-t, vagy max.
40 J energidig terjed6 elektromos shock leadasat, mely kar-
diovertalhatja a VT-t és a VF-t. A generdtort a hagyomanyos
pacemakerekhez hasonléan a pectoralis régiéba iiltetik, ami az
egyik aktiv polust képezi a masik, vénan keresztiil a jobb kamra
csucsdba vezetett elektréddval szemben. Az észlelés finomitdsa
lehetdvé teszi a supraventricularis és ventricularis arrhythmidk
elkiilonitését, igy szamos, fokozatosan egyre aggresszivabb tera-
pids sorozat vihet§ véghez. Az AVID tanulmany 1997-ben azt
jelentette, hogy malignus kamrai ritmuszavarokban szenvedd
betegek esetében ez a megkozelités, Osszehasonlitva az an-
tiarrhythmids kezeléssel (f6leg amiodaron), a talélést 3 év alatt
319%-kal javitotta.
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47. Antiarrhythmias gyogyszerek
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47.1

A legtobb antiarrhythmids gydgyszer kétféle hasznos hatés révén
teszi lehet6vé a koros elektromos aktivitas csokkentését mialatt
elfogadhat6an kis hatdst gyakorolnak a normadlis szivizomra:

1. Jobban elnyomjik az abnormalis (ectopids) pacemakereket,
mint a sinoatrialis csomé (SAN) ingerképzését.

2. Novelik az effektiv refrakter periédus és az akcids potencial
id6tartamanak aranyat: ERP/APD.

Az antiarrthythmids gyégyszerek Vaughan Williams and Singh
szerinti osztalyozasat (lasd 46.1. tablazat) azért hasznaljak, mert
az viszonylag egyszer(i. Azonban ez kizér szdmos hasznos gyégy-
szert, és nem nagyon hasznos a kiilonbdz6 tipusu arrhythmidkban
alkalmazott specifikus gyogyszerek kivalasztasahoz. Ezenkiviil
a legtobb antiarrhythmids gyogyszernek tobb mint egy osztaly-
hoz tartozo tulajdonsdaga van. Ez gyakran abbdl adédik, hogy a
gyogyszerek sztereoizomérjeinek 50/50 ardnyu keverékeinek
hatdsai nem azonosak, vagy abbdl, hogy a gyégyszermetaboli-
toknak sajét kiilon antiarrhythmids hatdsaik vannak.
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Az 1991-ben javasolt Sicilian gambit egy olyan program,
amelyet azért alakitottak ki, hogy el6segitse az antiarrhythmids
gyogyszerek kiilonféle ritmuszavarokhoz torténd rendelését.
A ritmuszavar legkdnnyebben megsziintethet6 jellemzgjének
azonositdsdn alapul, azutdn annak a gydgyszernek a kivédlaszta-
san, amely hatdsainak kombinacidja legvalészinlibben veszi cél-

ba ezt a jellegzetességet.

I. osztdlyba tartozo gyogyszerek (lasd a 46.1. tablazatot is)

Az 1. osztdlyba tartozd gydgyszerek elsddlegesen a Na*-csa-
torndk géatldsa révén hatnak. Bar az 1. osztdly alcsoportjainak
némileg kiilonboz6 hatdsaik vannak, valamennyi csokkenti és
lassitja a vezetést, kiillonosen az ischaemids myocardiumban.
A vezetés csokkentése megszakithatja a reentry dtvonalakat, hi-
szen amikor az arrhythmia anatémiai szubsztratuma unidirek-
ciondlis blokkot mutat, a vezetést rontd szer bidirekcionalis
blokkot 1étrehozva megsziintetheti a reentryt. Az I. osztdlyba tar-



toz6 gyogyszerek elfojtjdk az automdcidt is (47.1 dbra, balra
fent).

A Nat-csatorndk zartak a diasztolé alatt és nyitottak, majd
inaktivalt allapotdak a szivizom akcids potencidlja soran (lasd
10. fejezet). Az 1. osztilyba tartozé gydgyszereknek nagyobb az
affinitdsa a nyitott és/vagy inaktivalt Na*-csatorndkhoz, mint a
zért csatorndkhoz. Kovetkezésképpen, valamennyi akcids po-
tencidl sordn kotddnek a Nat-csatorndkhoz, majd fokozatosan
disszocidlnak azokrdl a repolarizacidt kovetden. A csatorna gat-
lasa ennélfogva hasznalatfiiggd, mert a csatorndkhoz kot6dé
gyogyszer felgylilemlik, ha a kinyilas (,,haszndlat”) gyakori.

Az 1B osztalyba tartoz6 gyogyszerek (lidocain, tocainid, me-
xilitin) csekély hatdst gyakorolnak a normadlis myocardiumra,
mert gyorsan (< 500 ms) disszocidlnak és ennélfogva csaknem
teljesen az akcids potencidlok k6zé esnek. Azonban, olyan szo-
vetben, amely depolarizdlédott, vagy nagy frekvencidval bocsajt
ki ingeriiletet, az impulzusok kozotti disszocidcié nem teljes, igy
a csatorna gatldsa bekovetkezik. A lidocain kovetkezésképpen
hasznos a MI-hoz tarsulé kamrai tachyarrhythmidk kezelésében,
amelyek f6leg az ischaemia 4ltal depolarizdlt myocardiumbdl
erednek. A lidocaint intravénasan adjak, mert first pass metabo-
lizmusa jelentds. A tocainid és mexilitin szerkezetiikben és hata-
sukban a lidocainhoz hasonléak, de szdjon keresztiil adhatok.

Az IC osztdlyba tartoz6 gyogyszerek (flecainid és propafenon)
haszndlatfiiggd hatdsuk kisebb, mert disszocidcids sebességiik
olyan lassu (10-20 s), hogy a csatorndhoz kototten maradnak az
egyik akcids potencialt6l a masikig, még alacsony frekvencidju
ingerlésnél is. Erésen csokkentik a vezetést mind a normalis,
mind a depolarizalt myocardiumban. Ez hasznos a reentry ttvo-
nalak blokkoldsdban, amikor a vezetés mar amugy is gyenge, de
csokkenti a kontraktiltast is. Ezeket a gy6gyszereket supravent-
ricularis ritmuszavarokban, kiilonosen Wolff-Parkinson—White-
szindrémaban hasznaljik, valamint akut kamrai tachycardidk meg-
sziintetésére. A morizicin egy kevert IB/IC osztalyba tartoz6 szer.

Az IA osztlyba tartoz6 gyogyszerek (kinidin, procainamid
és disopyramid) a Nat-csatorndkrol koztes sebességgel disszo-
cidlnak (<5 s), ezdltal megnytjtva az ERP-t. III. osztalyba tartozo
hatdsuk is van, amely meghosszabbitja az APD-t. Ezek a gyégy-
szerek mind a vezetést, mind az abnormalis pacemaker-aktivitast
csokkentik, kovetkezésképpen sokféle kamrai és supraventricu-
laris ritmuszavart elfojtanak. A kinidinnek és a disopyramidnak
antimuszkarinerg hatasuk van, és gyakorta okoznak hanyingert,
hanydast és hasmenést. A kinidin kininmérgezést is okozhat (fiil-
zugas, szédiilés, fejfajas). A disopyramid csokkenti a kontrakti-
litast, amely veszélyes lehet, ha bal kamrai diszfunkci6 all fent.
A procainamidnak enyhébb antimuszkarinerg és gastrointestina-
lis hatdsai vannak, de krénikus haszndlata lupus-szer(i szindré-
mat okozhat, kiilonosen azokban, akik lassan metabolizaljik.

II. osztalyba tartozo gyogyszerek

A 1I. osztéalyba a [3-blokkoldk tartoznak. A MI-hoz és a szivelég-
telenséghez tarsul6 katecholaminemelkedés serkenti a sziv -re-
ceptorait, kiilonb6zé mechanizmusokon keresztiil okozva ritmus-
zavarokat (47.1. dbra, jobbra lent). A depolarizici6 4. fazisanak
novekedése sinus-tachycardiit okozhat. Egyéb, normalisan latens
pacemakerek aktivdlédhatnak. A [Ca?*]! fokozott Ca’*-csatorna
aktivalédas miatti novekedése elGsegiti a kés6i utédepolariza-
ciokat. Ezeket a hatdsokat semlegesitik a 3-blokkol6k, beleértve a
propranololt, a metoprololt, az atenololt és a timololt. Magasabb
koncentriciéban a 3-blokkoldk gatoljak a Na*-csatorndkat, de va-
16szintitlen, hogy ez jelent6sen hozzéjarulna a terdpids hatdsukhoz.

lll. osztalyba tartozo gyogyszerek

A III. osztélyba tartozé gydgyszerek novelik az APD-t, ennél-
fogva megnyujtjadk az ERP-t. Reentry fordul el8, ha a reentry
egyik szaran blokkolédott impulzus a masikon le tud vezetddni,
de a lassu ingeriiletvezetés kovetkeztében csak addigra ér az ante-
rograd blokkolt teriiletre, mikor annak refrakteritisa mar lehetévé
teszi a retrograd vezetést (lasd 45. fejezet). Az ERP-t megnytijt6é
gybgyszerek megelSzik ezt az djra ingerlést, mert a szomszédos
myocardium még refrakter (ingerelhetetlen) akkor, amikor a el-
késett impulzus azt eléri. A III. osztalyba tartozé szerek, mint az
amiodaron, a sotalol és a bretylium novelik az APD-t a K*-
csatorndk gatldsa révén és lassitjdk a repolarizaciét. Azonban
ezeknek a szereknek tovabbi hatdsaik is vannak, amelyek hasz-
nosak lehetnek.

Az amiodaron hatasos sok supraventricularis és kamrai rit-
muszavar ellen, valészinileg azért, mert IA, II. és IV. osztalyba
tartoz6 hatdsai is vannak (és az O-receptorokat is gatolja!). Kli-
nikai tanulmanyok azt mutattdk, hogy az amiodaron mérsékelten
csokkenti a mortalitdst MI utdn és szivelégtelenségben. Azonban
hosszi tdvd alkalmazdsa csak akkor javasolt, ha egyéb antiarr-
hythmidas szerek hatdstalanok, mivel sok kumulativ mellékhata-
sa van, és a betegek koriilbeliil egyharmadaban adasat meg kell
szakitani. A veszélyekhez tartozik a tiid6fibrosis, a hypo- és
hyperthyreosis, a mdjkarosodas, a fotoszenzitivitds €s a periféri-
as neuropathia. Az amiodaronnak nagyon megjésolhatatlan és
hosszi (4-15 hét) plazma felezési ideje is van, amely bonyolitja
szajon keresztiili adagolasat. A sotalol egy kevert II. és III. osz-
talyba tartoz6, kamrai és supraventricularis ritmuszavarokban
egyarant haszndlt gyégyszer. Habdr sokkal kevesebb mellékha-
tdsa van mint az amiodaronnak, jéval gyakrabban okoz torsades
de pointes-t.

IV. osztdlyha tartozo gyogyszerek

A TV. osztélyba tartoz6 gydgyszerek (verapamil és diltiazem)
antiarrhythmids hatdsukat az atrioventricularis csomén (AV-
csomd) fejtik ki, a nodalis akcids potencidlt kozvetits / medidlo
L-tipusd Ca?*-csatornak inaktivaldsaval. Az AV-csomé elektro-
mos aktivitdsdra gyakorolt hatdsokhoz tartozik a depolarizici6é
lassitasa, a megnovekedett refrakter periddus és az AV-atveze-
tés lassitdsa. A Ca%*-csatorna gétldsa hasznélatfiiggd, és az AV-
blokkot felerdsiti a sejt depolarizicidja €s a magas frekvencidji
kisiilés. Ezeket a gydgyszereket f6leg a supraventricularis tachy-
cardidk kezelésére haszndljdk. Elfojtjdk az AV nodalis reentry
ritmuszavarokat a vezetés csokkentése révén. Lassitjdk a kamra-
frekvencidt pitvari fluttern és pitvarfibrillacié esetén a pitvari in-
geriiletek egy részének AV-csomén keresztiili atvezetésének
megel6zése révén. Negativ inotropia fordulhat el az L-tipusu
csatorndk gatldsa miatt, kiilondsen, ha a balkamra-funkci6 karo-
sodott. A negativ inotrop és chronotrop hatdsokat sulyosbitja a
[-blokkoldk egyiittes adasa.

Az adenozin, egy endogén nukleozid (22., 24. fejezetek)
mely a szivizom Al-receptorain hat, csokkentve a Ca?*-dramot
és fokozva a K*-dramokat. Ezek a hatdsok csokkentik az AV-at-
vezetést. Az adenozin a valasztandé gydgyszer sok supracvent-
ricularis tachycardia gyors megsziintetéséhez. Gyakorta okoz at-
meneti kipiruldst és légszomjat. A digoxin a vagus serkentése
révén lassitja az AV-atvezetést, és a pitvarfibrillacio lassitdsara,
valamint egyéb supraventricularis tachycardidkban hasznaljak,
kiilonosen szivelégtelenségben szenvedd betegek esetében (lasd
44. fejezet).
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48. Az aortabillentyi betegségei
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48.1

Az aortabillentyii normalisan tricuspidalis, és elvalasztja a bal
kamrat (BK) az aortitdl. Az aortabillenty(i nyitdsdnak kdrosoda-
sa (aortastenosis, AS) akadalyozza a vér kiaramlasat és a BK
nyomadsterhelését okozza. Elégtelen billentyilizarédds (aorta
regurgitacio, AR, elégtelenség) lehetové teszi a vér visszadram-
lasét az aortabdl, és a BK térfogatterhelését okozza.

Aortastenosis

Okok

A szerzett meszes aortastenosis a leggyakoribb ok. A kalcium-
depozitumok a vitorlak alapjain fordulnak el8, nem érintik a co-
missurdkat. Ez valdszintileg a hosszan tart6 mechanikai stresszel
fligg 6ssze, és sokkal gyakoribb a velesziiletett bicuspidalis bil-
lenty(ivel rendelkezd emberekben. A 70 év alatti, szignifikdns
aortastenosisban szenved$ betegek kb. 50%-4nak bicuspidalis
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billenty(ii vannak, mig a legtobb id6s AS-os beteg billentyfii tri-
cuspidalisak. Reumds: a reumas szivbetegség eredményeként
kialakul6 AS-t kisérheti a mitralis billenty(i reumds betegsége.
A férfi nem, a diabetes és a hypercholesterinaemia is rizik6fak-
tor az AS szempontjabol.

Congenitalis

Az unicuspidalis aortabillentyii altaldban a sziiletést kovetd
egy €éven beliil fatdlis. A bicuspidalis aortabillentyi-eredeti AS
tiinetei altalaban 40 év felett jelentkeznek. Lipidrendellenesség
kovetkeztében atheroscleroticus gyermekekben koszoriér-be-
tegséggel (CAD) parosulva fejlédhet ki AS.

Koérélettan
Az aortabillenty teriiletének lassu csokkenése a bal kamra hy-



pertrophiajat, valamint myocardiumdiszfunkciét, arrhythmia-
kat, és balszivfél elégtelenséget okoz (lasd 43. fejezet). ,,Su-
lyos” az AS ha a billenty( teriilete 1 cm?-nél kisebb, valamint ha
normadl perctérfogat mellett az aorta és a BK szisztolés nyomasa
kozotti > 50 Hgmm atlagos gradiens alakul ki, mig kritikus ha a
gradiens 80 Hgmm-nél nagyobb. Az AS silyosbodésdval terhe-
1és sordn a perctérfogat nem képes megfeleléen emelkedni, és
végiil nyugalomban is elégtelenné vilik. Ezen a ponton a BK
dilatal, és a bal kamrai EDP emelkedése eléri azt a szintet,
amelynél a nyilvanval6é BK-elégtelenség bekovetkezik.

Klinikai jellegzetességek

A betegek dltaldban 50-70 éves kor kozott jelentkeznek, leg-
gyakrabban anginaval (50%-uknak egyideji CAD-e van). Az
anginat a hipertrofizalt BK megnovekedett oxigénigénye és a
terhelés alatti elégtelen perctérfogat okozza. Csokkent a terhelé-
si tolerancia, és ha elégtelen az agy véraramlasa, terheléshez
kapcsolodo syncope fejlédhet ki. Ha egyszer az AS-os betegek-
ben angina, syncope, vagy BK-elégtelenség fejlédik ki, dtlagos
tulélésiik <3 év.

Az enyhe AS-ban szenvedd betegek vérnyomasa és pulzusa
normadlis. A mérsékelttdl a sulyos foku AS-ig lassan emelkedd,
alacsony térfogatu pulzus észlelhetd, a pulzusnyomds csokken-
het. mely surranast (vibraciot) és csokkent pulzusnyomast
mutathat. Hallgat6zassal normadlis S; és az aortakomponens hié-
nydban egykomponensii S,, valamint S, és durva, késleltetett,
ejekcids klikk (Ec) altal bevezetett szisztolés zorej észlelhetd
(lasd 48.1a 4bra és 13. fejezet), mely legjobban a jobb oldalon a
masodik bordakdzben hallhatd, és a carotisok, valamint — f6leg
idGseken — a cstcs felé vezetddik. Surranas (vibracid) kisérheti.
Ez guggolva hangosabb, mig éllds, vagy a Valsalva-mandver
(z4rt glottis melletti erSltetett kilégzés) alatt halkabb. Az AS su-
lyosbodasakor, valamint a perctérfogat esésével a zorejek hal-
kabba valhatnak (csendes AS).

Vizsgalatok

Az EKG BK-hypertrophidt mutat terhelési jelekkel (ST-
depresszid, T-hulldm-inverzid), és bal pitvari késést. Ha romlik
a BK miikodése gyakran lathaté pitvarfibrillacié és kamrai
arrhythmia. Az echokardiografia dbrazolja a billentyti csokkent
nyitédasat, a vitorlak meszesedését. A 2D és a Doppler-leképe-
z¢€s lehetdvé teszi az aorta és a BK kozotti nyomdsgradiens vala-
mint a billenty(i teriiletének kiszamit4sat.

Kezelés

Fontos, hogy elkertiljiik a szisztémads hypoténiat. Ha egyszer a
tiinetek kifejlédtek, a billentyticserét megelézden el kell végez-
ni a koronarografiat, ha pedig jelentés CAD észlelhet§ arteria
coronaria bypasst is kell végezni. Kiilonféle tipusii mechanikus
billentyiik allnak rendelkezésre, melyek beiiltetése mindig anti-
koagulans terapiat igényel. Billentyiik diszn6kbol, vagy embe-
ri cadaverekbdl is nyerhetdk, ezek elénye, hogy rendszerint nem
igényelnek antikoagulans terdpiat. Ballonos valvuloplastica vé-

gezhetd nem meszes billentylikkel rendelkezd gyermekekben,
de felnéttekben csekély értéki.

Aortaregurgitacio

Okok

Az aortaregurgiticié (AR) okai kozé tartozik a reumas beteg-
ség, ahol a billenty( vitorldinak fibrosus zsugoroddsa miatt lesz
elégtelen a zarédas, a billentyiikarosodést okoz¢é infektiv endo-
carditis, és a congenitalis malformaciok (pl. bicuspidalis bil-
lenty(i) (14sd 48.1 édbra, jobbra).

Korélettan

Az AR a BK térfogatterhelését okozza a vér kamraba torténd visz-
szaaramlasa révén. Akut AR (trauma, infektiv endocarditis, aor-
tadissectio) altalaban katasztrofalis. Itt a BK nem tud alkalmaz-
kodni a térfogat és a LVEDP akut emelkedéséhez. A LVEDP
korai emelkedése a mitralis billenty( id6 el6tti zarédasdhoz, és
nem kielégité BK-tel6déshez vezet, cardiovascularis collapsust
és heveny nehézlégzést, tiid66démat eredményezve.

Kroénikus AR-ban a térfogatterhelés és a LVEDP fokoza-
tosan emelkedik, és a BK megnagyobbodasa lehet6vé teszi a
megfeleld perctérfogat fenntartdsat. Mivel az aortabillentyt
soha sincs tokéletesen zdrva, hidnyzik a BK izovolumetrids rela-
x4acids fazisa (1asd 13. fejezet) és nagy a pulzusnyomds. A perc-
térfogatot az utdterhelés baroreceptor-medidlt csokkenése is
tdmogatja.

Klinikai jellegzetességek

A betegeknek a BK-elégtelenség kialakuldsdig rendszerint nin-
csenek tiineteik. A jelek kozé tartozik a nagy pulzusnyomads (a
nagyobb verGvolumen és a diasztolés nyomds csokkenése okoz-
za) és a peckeld pulzus (1asd 13. fejezet). Ez néha lathaté ko-
romagy pulzaciot és liiktet fejbiccentést okoz. A BK csiicsa
lateral felé helyezett €s a szivcsticslokés emeld. A hallgat6zdssal
a sternum bal széle mentén magas frekvencidju protodiasztolés
zorej €s az aortdn keresztiili szisztolés aramlasi zorej észlel-
hetd. Az aortdbdl visszadramlé vér gatolhatja a mellsd mitralis
vitorla nyildsét, ezért a csicson mitrélis stenosist utdnz6 mély-
frekvencids diasztolés zorej lehet hallhaté (Austin-Flint-zorej).

Vizsgalatok
Az echokardiogréfia alkalmas az AR eredetének €s a silyossa-
ganak meghatdrozdsara.

Kezelés

Az akut, sulyos AR azonnali billentyticserét igényel. A krénikus
AR-ban szenved6 betegeket sorozatban végzett echokardiogra-
fidval kell kovetni. Billentylicsere mérlegelendd a tiinetek meg-
jelenésekor vagy tiinetmentes, de romlé BK méretii vagy BK
funkciéju betegek esetében. A billentylicsere megegyezik az
aortastenosisban végzettel, kivéve, hogy az aortagyoknek, ill. az
aorta ascendens silyos tdgulataval rendelkezd betegekben anu-
loplasticdra, ill. graft beiiltetésre lehet sziikség.
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49. A mitralis billentyi betegségei

m Mitralis stenosis

m Mitralis regurgitacio

‘ Jelek ‘ Korélettan

‘ Jelek

Alacsony pulzustérfogat _Tidsddéma
(irregularis pulzus)

7 A pulmonalis vénds nyomés
emelkedik

Dobband elsé szivhang, —

nem balra helyezett

szivesicslokés

A bal pitvar nyomdsa
és térfogata emelkedik
(— pitvarfibrillacio)
(sicsi diasztolés zorej

Tiidépitatio Mitralis billentyii
szikill

Nyitdsi kattands

\ Diaszfolés
Presziszfolésan Zorej

felerssods zorej M'wﬂ M L

5, 5

hangos

A mitralis stenosis okai

Reumds szivhetegség (gyakori)
Congenitalis (ritka)
Abillenty, vagy az inhdrok korral jdro

meszesedése és fibrosisa

Kis pulzustérfogat
(irregularis)

Athelyezett szivesicslokés Emelkeden pulmonalis vénés
nyomds

Korélettan
P Tudoodemn

Balkamra-
hypertrophia BP A BP térfogat- és nyomés-
terhelése
'Q (- pitvarfibrillacio)
Holoszisztolés zorej
Tiiddcrepitatio Ateresztd mitralis billentyi

Holoszisztolés zrej

A mitralis regurgitacio okai

Reumds szivhetegség

Myxoma

Billentyiprolapsus—inhr, papillrisizom-ruptura
Balkamra-dilatacio vagy hypertrophia

Bakteridlis endocarditis

49.1

A mitralis (bicuspidalis) billentyii a bal pitvart (BP) és a bal
kamrat (BK) vélasztja el. A billenty sziikiilhet (mitralis steno-
sis), vagy ateresztové valhat (mitralis regurgitacio).

Mitralis stenosis

Okok

A mitralis stenosis (MS) altaldban korabbi akut reumas lazas epi-
z6dok kovetkezménye. Ez a mitralis commissurak, vitorlak vagy
inhiirok megvastagodasit és fiizi6jat okozza, ezaltal a vitorlak me-
revebbé vélnak és a nyilas besziikiil. A MS tiinetei dltaldban > 10
évvel areumds lazat kdvetden fejlédnek ki, amelyre a betegek sok-
szor nem is emlékeznek. Normalisan a mitralis billentyf teriilete
6 cm?; sulyos MS akkor 4ll el§, ha ez a teriilet 1 cm?-nél kisebb.

Korélettan
A mitralis stenosis gatolja a vér BP-bdl a BK-ba t6rténd szabad

dramldsat és lassitja a kamra diasztolé alatti tel6dését. A perctér-
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fogat fenntartasara érdekében emelkedik a bal pitvar nyomasa, a
pitvar hipertrofizal és dilatal. Az emelkedett bal pitvari nyomas
pulmonalis vérbGséget, pulmonalis hypertoniat és 6démat okoz,
valamint jobbszivfél-elégtelenséget eredményezhet (lasd 43. fe-
jezet). MS-ban szenvedd betegek kamratel6désében a pitvari szisz-
tolénak fontos szerepe van, emiatt pitvarfibrillacié (melyet a
pitvar megnagyobbodasa okoz) jelent6sen csokkenti a perctérfo-
gatot. A fibrilldlé pitvar hajlamosit thrombusok kialakuldsara,
melyekbdl leszakadd vérrogok periférids emboliat, stroke-ot
okozhatnak. A BK MS-ban rendszerint normalis.

Klinikai jellegzetességek

A betegek 20-as 30-as éveikben terhelésre, vagy a perctérfoga-
tot emel§ allapot hatdsdra (pl. 14z, terhesség) kialakul6 dyspnoé-
val jelentkeznek. Ez a pulmonalis vérbdség eredménye, mely a
tiidé merevebbé vildsit okozza. A betegek jelentkezhetnek hae-

mophthisissel (vérkopés), palpitacié érzéssel, vagy stroke-kal



(BP-i thrombusbdl szarmazé okozta embolia). A tiineteket pit-
varfibrillaci6 is kivélthatja. Hallgat6zdssal, roviddel az S, utén,
legjobban a csicson hallhaté nyitasi kattanas (OS, opening
snap), és dobband S,-hez vezetd morajlo diasztolés zorej ész-
lelhetd. A zorej idStartama a MS stilyossagatdl fiigg. Enyhe MS-
ban rovid, mig silyos MS-ban a diasztolé teljes ideje alatt
hallhaté. Sinusritmusban levé betegekben a zorej preszisztolés
felerésodése észlelhetd a pitvari kontrakcié miatt (1asd 13. feje-
zet). Ha a mitralis billentyi teljesen mozgasképtelen, eltlinhet az
OS és a dobbané S;. A MS stilyosbodasaval az artérids pulzus
gyengiil, a tiid§ felett crepitatio hallhat6 (az alveolusokban 1é-
v6 folyadék miatti finom pattogas), és emelkedik a jugularis vé-
nas nyomas.

Az EKG mutathatja a pitvar megnagyobboddasat, sok beteg
azonban pitvarfibrilldl. A mellkas-rontgenfelvételen a bal pitvar
megnagyobbodasa és normalis méreti bal kamra figyelhet6 meg,
de a MS silyossdganak fokozédasaval pulmonalis vérbdség,
megvastagodott pulmonalis artéridk és a jobb kamra megnagyob-
bodésa is dbrazolodik.

Kezelés

Enyhe MS minimadlis kezelést igényelhet, azonban a terdpidnak
ki kell védenie a tachyarrhythmiakat, mert ez szivelégtelensé-
get valthat ki (14sd 43. fejezet). Invaziv beavatkozasok elétt, en-
docarditis profilaxisaként antibiotikum adandd, és a pitvarfib-
rillalé betegeket antikoagulalni kell a stroke el6forduldsanak
csokkentése érdekében. MS-os betegeknek évekig csekély tii-
neteik lehetnek, de ha egyszer a tiinetek silyosbodni kezdenek,
gyorsan leromlanak. Ezért mechanikus billentyfivel végzett bil-
lentyticsere, valvulotomia (a comissurak sebészi szétvilaszta-
sa), vagy ballonos valvuloplasztika (a vitorldk ballonkatéterrel
torténd kinyitdsa) alkalmazandé a mérsékelt tiinetekkel rendel-
kezd betegekben, akik mitralis billentydjének teriilete < 1,5 cm?.

Mitralis regurgitacio

Okok

Az akut mitralis regurgiticié (MR) rendszerint bakterialis en-
docarditis, inhdrszakadas, vagy ischaemids papillarisizom-
ruptura eredménye. A krénikus MR jelenleg sokkal inkdbb a
prolapsus (beboltosulas a pitvarba) eredménye. A krénikus MR
kiilonbozé BK-dilaticiéval jard betegségekben is kifejlédhet.
A BK dilatdciéja gatolhatja a mitralis vitorldk egymadashoz illesz-
kedését. A MR ischaemia okozta papillarisizom-diszfunkci6 ko-
vetkeztében is kialakulhat.

Koérélettan

Akut MR-ban a BK vért 16k visszafelé a BP-ba, ez a szisztolé
alatt hirtelen térfogatterhelést okoz. A bal pitvar nyomasa rogton
emelkedik, ezt gyorsan koveti a pulmonalis vénds nyomads és a
kapillaris nyomds novekedése. A tiidGodéma a pulmonalis ér-
rendszert érinté hemodinamikai valtozdsok eredménye.

A krénikus MR elég lassu ahhoz, hogy lehet6vé tegye a BK
kompenzatorikus dilatacidjat és hypertrophidjat, és a BP dilata-
cigjat. Ez utébbi megvédi a tiidSkeringést a regurgitald térfogat
hatdsaitél. A MR diasztolés térfogatterhelést r6 a BK-ra, amely
dilataciét okoz, mert minden egyes szisztolés verStérfogat egy,
az aortdba tdvozé részbdl (verdtérfogat) és egy a BP-ba vissza-
keriils (BK regurgitdlé térfogata) részbdl all, mely azutdn a vé-
nds bedramlashoz hozzdadédik. Ez a regurgitdld térfogat a BK
iiriilésének karosodasa esetén novekszik, igy példaul aortasteno-
sis vagy hypertonia esetén.

Klinikai jellegzetességek

Enyhe, krénikus MR-ban szenvedd betegek rendszerint tiinet-
mentesek. A MR romldsaval a betegeknél faradtsag, terhelési
dyspnoe, orthopnoe és tild66déma alakul ki az elérehalad6 BK-
elégtelenség és a pulmonalis kapillaris nyomas emelekedésének
eredményeként (1asd 43. fejezet). A BP dilatdcidja miatt gyakran
alakul ki PF. A krénikus MR holoszisztolés zorejjel jar, amely
legjobban a szivcsticson hallhat6 és az axilla felé vezetddik. Az S,
halk és az S, szélesen hasadt egy korai aortakomponens miatt.
Echokardiografia prolabdl6 vagy reumas billenty(t mutathat, és
meghatdrozhatja a BK méretét és funkcidjat. A regurgitald jet
Doppler-leképezése megbecsiilheti a MR stilyossagat.

Kezelés

A kezelés a BK aortdba iiriilésének el6segitésére 6sszpontosit.
Az utéterhelés csokkentése ACE-inhibitorokkal j6tékony hata-
su (1asd 44. fejezet). A pitvrafibrillalé betegnek a stroke megel6-
zéseként antikoagulalasra van sziikségiik. A prolabdlé billen-
tyi néha plasztikdzhatd. A mitralisbillentyd-gy{r( dilaticidja
egy mesterséges gylri beiiltetésével korrigalhaté. A reumds bil-
lentyiiket és az endocarditis 4ltal roncsoltakat gyakran miibillen-
tytivel kell helyettesiteni. A billentyticserét legjobb a BK-disz-
funkci6 vagy a krénikus pulmonalis hypertonia kifejlédése el6tt
végrehajtani, és mindig el kell végezni a kezelés ellenére is tiine-
tes MR-ban szenvedd betegeknél. A miitéti kockdzat magasabb
akut MR esetén; azonban a billenty(icsere elvégzendd kezelhe-
tetlen szivelégtelenségben akkor is, ha azt heveny endocarditis
okozta.
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50. A veleszilletett szivbetegsegek

(a) VSD normalis (alacsony) pulmonalis
vascularis rezisztenciaval (PVR)

(0 szdmok a %-os Oq-szaturdciot mutatjdk)
Aorta

Truncus pulmonalis

Jobb pitvar

septumdefektus

Jobb kamra

Bal kamra

A bal-jobb-shunt nagysaga a pulmonalis vascularis
rezisztenciatol fiigg, amit a szisztémés aramlasnal nagyobb
pulmonalis dramlas eredményezhet. A bal-jobb-shuntben nincs
cyanosis.

(Eisenmenger-szindroma).

m VSD magas PVR-val

A kronikus, fokozott aramlas kavetkeztében novekszik
a PVR, mely a pulmonalis érrendszer atalakuldsahoz
vezet. Végil a PVR meghaladja a szisztémas vascularis
rezisztencidt és kifejlodik a jobb-bal-shunt és a cyanosis

m Fallot-tetralogia

Lovagloaorta

Infundibularis
pulmonalis
stenosis

Kamrai
septumdefektus

Kamrai
septumdefektus

Jobbkamra-
hypertrophia

A Fallot-tetralogia négy jellemzdje. A pulmonalis stenosis mértéke
hatdrozza meg a jobb-bal-shunt silyossagdt, és igy azt, amikor
a baba cyanoticus lesz.

50.1

Meghatarozas
A velesziiletett szivbetegségek (CHD) a terhesség 3-8. hete ko-
z6tt bekovetkezd rendellenes szvfejlodés kovetkezményei.

Incidencia

A CHD incidencidja az élvesziiletettek kozott [l %, mely nem
tartalmazza a velesziiletett billentyiibetegségeket, tigy mint a
mitralis prolapsust, vagy a bicuspidalis aortabillentytit. Sok spon-
tan abortatumnak, vagy halvasziilottnek van szivfejlédési rend-
ellenessége, vagy strukturdlis szivhibdval 6sszefiiggd kromoszo-
ma rendellenessége. Anyai tényezok, igy mint a rubeolafertdzés,
az alkoholabiizus és néhany gyogyszer, a CHD-val 6sszefiiggnek.

Elettan

A normdlis magzati vérkeringésben (14sd 25. fejezet) a vér a fo-
ramen ovalen it jut a jobb pitvarbdl a bal pitvarba. A jobb kam-
ra 4ltal kibocs4jtott vér tobbsége a ductus arteriosuson keresztiil
jut az aortdba, mert a pulmonalis vascularis rezisztencia (PVR)
magasabb mint a szisztémads vascularis rezisztencia (SVR). Szii-
letést kovetden a PVR az SVR egytizedére esik, lehetévé téve,
hogy a jobb kamrabdl a tiidSbe jusson a vér. A foramen ovale és
a ductus arteriosus zdrédasa kialakitja a felndtt vérkeringés sor-
rendjét.

Klinikai jellegzetességek

A VSZB az ujsziilottben kongesztiv szivelégtelenség vagy
centralis cyanosis képében jelentkezik. Az djsziilott kongesztiv
szivelégtelensége altalaban bal-jobb-shunt, igy mint kamrai
septumdefektus vagy ductus arteriosus persistens (PDA) ko-
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vetkezménye, illetve coarctatio aortae, vagy aortastenosis ered-
ménye. A kongesztiv szivelégtelenségben szenvedé ujsziilottek
elmaradnak a fejlédésben, és ugyanolyan tiineteket mutatnak,
mint a felnSttek (lasd 43. fejezet). A centralis cyanosis, a torzs
és a nydlkahdrtydk kék elszinez6dése az artérids keringésben 1€v6
> 3-5 g/dl deoxigenalt hemoglobinnak tulajdonithaté. A centra-
lis cyanosis kiilonféle tiidébetegségek, valamint intrapulmonalis
jobb-bal-shunt (arteriovenosus malformaciok), vagy extrapulmo-
nalis jobb-bal-shunt eredménye lehet. Ez a nagyér-transzpozi-
ciora és a Fallot-tetralogiara jellemzé.

Kamrai septumdefektus

Ez aleggyakoribb CHD, és magaban vagy mas rendellenességek-
kel egyiitt fordul elS. A defektuson keresztiili véraramlast a tiidé
és a szisztémads keringés rezisztencidjanak kiilonbsége hatdrozza
meg. Az anyaméhben, amikor a PVR > SVR, a vér legnagyobb
része az aortdn keresztiil hagyja el a bal kamrat. Azonban a meg-
sziiletést kovetGen PVR < SVR, és a vér a bal kamrabdl a jobb
kamra és a truncus pulmonalis felé sontolédik (50.1a abra).
A shunt nagysdga a defektus nagysdgatol, csakigy mint a PVR
és SVR viszonylagos mértékétdl fiigg.

Klinikai jellegzetességek

Kamrai septumdefektusra (VSD-k) olyan csecseménél kell gya-
nakodni, akinek sulyndvekedése elmarad, és gyakran van 1€gzé-
si nehézsége vagy fertézése. A VSD a bal sternumszél mentén
hallhaté hangos szisztolés zorej alapjan diagnosztizdlhat6. Fiatal
gyermekekben a mérsékelt VSD korlatozott terhelhetdséget vagy
faradtsigot, szivmegnagyobbodast, és mindkét kamra hypertro-



phidjat okozhatja. A Doppler-echokardiogréfia lehet6vé teszi a
VSD méretének és elhelyezkedésének megbecslését. A vér a bal
kamrabdl a pulmonalis keringésbe sontdl6dve pulmonalis hyper-
tonidhoz vezet, mely ha tartds irreverzibilis pulmonalis vascu-
laris atalakulast okoz. Ha egyszer a PVR meghaladja a SVR-t
megvdltozik a shunt irdnya, kialakul a cyanosis (50.1b. dbra;
Eisenmenger-szindroma). Ezen a ponton mar lehetetlen a sebé-
szi korrekcid, ebbdl kdvetkezben a jelentds VSD-sal rendelkezd
Ujsziilottek szamara elényos a korai sebészi beavatkozas. Kisebb
VSD-os esetek 50%-a 3-4 éven beliil spontan zarédik. A VSD-
os gyerekek endocarditis rizikéja fokozott, ezért fogdszati vagy
mds bakteriaemidval jaré beavatkozdsok el6tt profilaktikus anti-
biotikumterdpidban kell részesiilniiik.

Nagyer-transzpozicio

A nagyér-transzpozicié akkor alakul ki, ha a bal kamra a trun-
cus pulmonalisba, a jobb kamra pedig az aortdba iiriil. Ez tarsul-
hat VSD-sal, pitvari septumdefektussal (ASD), vagy PDA-sal.
A transzpozicié két parhuzamos keringést eredményez, ahol a
deoxigendlt, szisztémds vénds vér a testbe, mig az oxigendlt pul-
monalis vénas vér a tiidSbe tér vissza. Ez silyos centralis cyano-
sist okoz. Hacsak nem korrigaljak a defektust, az az esetek egy-
harmaddban 2 héten beliil, 90%-4ban egy éven beliil haldlhoz
vezet. A sebészi korrekcid magdban foglal egy artérids elterelést,
ahol a nagyereket 4dtvagjdk és a megfelelé kamrdhoz csatlakoz-
tatjak. A sebészi beavatkozdst megelz6en az tjsziilott dllapota
egy katéterrel 1étrehozott ASD segitségével stabilizalhat6, mely
lehet&vé teszi a pitvarokban a vér keveredését és a szisztémas
vér oxigendlasat. PGE, alkalmazdasa késlelteti a ductus arteriosus
zarédasat, és lehetdvé teszi tovabbi oxigenalt vér atjutdsat a szisz-
témads keringésbe.

Fallot-tetralogia
Ez az els6 életéviiket megélé gyermekekben a leggyakrabban
el6forduld, cyanosissal jaré CHD (50.1c dbra). VSD, pulmonalis

stenosis, lovagl6aorta (az aorta a VSD f6l€ helyezett), és jobb-
kamra-hypertrophia alkotja. Ezek magas jobb kamrai nyomas-
hoz és jobb-bal-shunthoz vezetnek. A cyanosis foka a pulmona-
lis stenosistol fiigg, mely altaldban infundibularis, néha ehhez
tarsulé valvularis szikiilet.

Klinikai jellegzetességek

A Fallot-tetral6gias djsziilottek lassan fejlédnek, dyspnoét, faradt-
sagot, hypoxias tiineteket — melyeket hirtelen mélyiil6 cyanosis,
fokoz6d6 gyengeség, stroke és eszméletvesztés jellemez — (Fal-
lot-, vagy tetralogias rohamok) mutathatnak. A masodik sziv-
hangnak nincs pulmonalis sszetevdje, a szisztolés ejekcids zo-
rej pedig forditottan ardnyos a pulmonalis stenosis fokdval.
A VSD és a kamrai obstrukci6 tjsziildttekben elvégzett sebészi
korrekcidjanak haldlozasa < 5%.

Pitvari septumdefektus

Ezek a defektusok a felndttkor el6tt dltalaban nem keriilnek fel-
ismerésre. Altaldban magukban foglaljdk az ostium secundum-
ban levd kozépsd septumot, és elkiiloniilnek a nyitott foramen
ovalétdl. A bal-jobb-shunt emeli a pulmonalis véraramlast, mely
ha fennmarad, feln6ttkorra a pulmonalis keringés atalakuldsahoz
és irreverzibilis pulmonalis hypertonidhoz vezethet. ASD-ben
szenvedd felndttek pitvari arrhythmidkkal is jelentkezhetnek. Ha
egyszer stlyos pulmonalis hypertonia fejlédik ki megfordulhat a
bal-jobb-shunt ami cyanosist okoz.

Klinikai jellegzetességek

Normalisan pulmonalis ejekcids zorej, sz€lesen, fixen hasadt S2,
és emelkedett jugularis vénds nyomds észlelhetd. A pulmonalis
hypertonia stilyosboddsdval a zorej ldgyabbd, az S2 hangosabba
vélik. Korai felfedezés esetén az irreverzibilis pulmonalis hyper-
tonia kifejlédésének megel6zése érdekében helyre kell allitani a
jelent@s bal-jobb-shunttel jar6 ASD-t. Ha mar kialakult a jobb-
bal-shunt, az ASD sebészi korrekcidja nem hajthaté végre.
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51. A szivtranszplantacio
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51.1

Definici6

Egy agyhalott donor szivének kivétele és annak egy végstadiu-
miu szivbetegségben szenvedd betegbe torténd beiiltetése. A sziv-
transzplantdcié manapsag egy megvaldsithat valasztds valogatott,
sulyos, irreverzibilis szivbetegségben szenvedd betegek részére.

Mar tobb, mint 30 000 szivatiiltetést hajtottak végre a vildgon.

Indikaciok

A jelolteknek stilyos, gydgyszeres, vagy sebészi kezelésre ref-
rakter szivbetegségben kell szenvedniiik. A legtobb beteg alap-
diagndzisa koszoruér-betegség vagy idiopathids cardiomyopa-
thia.

Kontraindikaciok

Egyidejii irreverzibilis elsédleges vagy masodlagos (pl. diabe-
tes) mdj-, vese- vagy tiidébetegség, szignifikdns periférids vagy
agyi érbetegség, ujkeletli daganat, az orvossal val6 csekély egyiitt-
miikodés vagy silyos mozgasképtelenség. A pulmonalis hyper-
tonidban szenvedd betegek magasabb kockazatiak a posztopera-
tiv jobbszivfél-elégtelenség szempontjabodl, esetiikben a sziv-tiidé
transzplantdcid johet széba. Az alkalmassag fels6 korhatara el-
lentmondésos. A legtobb kézpont 60-70 éves fels6 korhatart al-
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kalmaz, némi, a beteg éltalanos egészségén, alapbetegségén és
egyidejli betegségein alapul6 valtozékonysaggal.

Recipiensek

A donorhidny miatt a szivtranszplantaciora varé betegek [25%-
a nem éri meg a mitétet. Hosszantarté kérhazi tartézkodast és
pozitiv inotrop szerekkel torténd kezelést igényelhetnek (lasd
14. fejezet). A szivtranszplantdcidig mintegy hidként, bal kamra
miikddését timogat eszkdzok és miisziv haszndlhat6.

Donorok

A potencidlis szivdonoroknak agyhalottaknak, normotermia-
soknak kell lenniiik. Az anamnézisben nem lehet jelentds sziv-
betegség, vagy daganatos betegség. A donorok szempontjabol
nincs rogzitett felsé korhatar, bar a szignifikans koszoriér-be-
tegség hidnyat megéllapitandé idsebb donorok esetében gyak-
ran végeznek angiografiat. A donornak negativ HIV szeroldgiaval
kell rendelkeznie. A donorszivet cardioplegias oldattal és kiilsé
hiitéssel tartdsitjak. A max. 6 6rdig tart6 ischaemids id6 rendsze-
rint nem jar egyiitt jelentds poszt-transzplanticiés miikodési za-
varral. A donorsziv recipienssel valé megfeleltetését az ABO-
vércsoport meghatdrozdsaval és a méret figyelembevételével



végzik. A szoveti megfeleltetés iddigényes €s csak abban az
esetben alkamazzdk, ha a recipiens széruma a szivatiiltetés el6t-
ti kivizsgéalaskor antigénstimulusra magas reaktivitast mutat.

Sebészet
A donor szivét aorta, pulmonalis artéria és pulmonalis véna
anastomosisokkal iiltetik be. A vénds visszadramldst a recipiens
jobb pitvardnak maradvidnya és a donorsziv kozotti egyszerd
anastomosis biztositja. A beavatkozds alatt gyakran alkalmaz-
nak methylprednisolont a hiperakut kilokddés megelézésére.
Kozvetleniil mitét utan az akut rejekcié visszaszoritasara ag-
ressziv immunszupressziv terapiat kezdenek, dltalaban ciklos-
porin A-val vagy tacrolimusszal valamint prednisolonnal és
azathioprinnal. CD3-pozitiv lymphocytdk elleni monoklonélis
antitestek is alkalmazhaték az akut kilok&dés megel6zésére.

Posztoperativ kovetés

Az élethosszig tartd immunszupressziv terdpia altaldban ciklos-
porin A-bdl vagy tacrolimusbdl, azathioprinbél, valamint pred-
nisolonbdl all. A kilokédés megel6zésének egyensiilyban kell
lennie a krénikus immunszupressziv terdpia fertdzéses szovod-
ményeivel. Az akut rejekciot, mely a transzplantaciét koveto el-
s6 3—6 hénapban a leggyakoribb, transvenosus endomyocardia-
lis biopszidval kovetik nyomon. A biopszidkat a jobb kamrai
septumbdl veszik a vena jugularison 4t a szivbe juttatott biop-
szids eszkozzel.

Az endomyocardialis biopsziat a beteg €lete soran szabalyos
idészakonként, illetve akkor végzik el, ha a tiinetek megvaltoza-
sa azt indokoltta teszi. A biopszidkat az akut rejekcid sulyossa-
ga szerint a lymphocytds infiltracid, a szivizomsejt-karosodas,
vagy a necrosis mértéke alapjan osztdlyozzak.

Az akut rejekcidkat dltaldban emelt dézisu kortikoszteroiddal
kezelik, bar a refrakter, vagy silyos esetekben sziikség lehet di-
rekt lymphocytaellenes terdpidra. Az immunszupressziv szerek
djabb genericidinak, igy mint mycophenolat vagy rapamycin
akut rejekciéra gyakorolt hatdsanak vizsgdlata még varat magdra.

A legtobb transzplantdlt beteg legaldbb egy fert6zésen esik at
az elsd évben. A transzplantdciot kdvetd els honapban a ferts-
zések tobbségét baktériumok okozzdk, melyek nosocomialis
(kérhazban szerzett) infekciok, melyek pneumonia, sebfertd-
z¢€s, vagy katéterrel 6sszefiiggs sepsis formdjaban jelentkeznek.
Ezt kovetSen az opportunista fertdzések valnak gyakoribbd, leg-
inkdbb a cytomegalovirus (CMV) fordul el6, melynek kockazata
az immunszupressziv terdpia fokdval fiigg 6ssze. CMV szeropo-
zitiv szivet kapé CMYV szeronegativ betegek kockazata a legna-
gyobb a CMV pneumonia, viraemia, hepatitis, gastritis, oeso-
phagitis, vagy retinitis kialakuldsdnak szempontjabél. Azonban

a CMYV pozitiv recipiensek is veszélyeztetettek. A CMV fert6z¢-
sek koziil leginkdbb a pneumonia haldlos, melynek mortalitdsa
gancyclovir, vagy foscarnet kezelés ellenére is 10-20%. CMV
hiperimmunglobulin egyidejti alkalmazdsa javithatja a kime-
netelt. A CMV antigénre djonnan kifejlesztett PCR vizsgalat
segitette a virus korai kimutatdsat és hasznos lehet a legveszé-
lyeztetettebb betegek eldrejelzésében. A legtébb centrum CMV
profilaxisra gancyclovirt vagy hiperimmunglobulint alkalmaz a
transzplantaciét megel6z6en szeropozitiv, vagy szeropozitiv szi-
vet kap6 betegeknél.

Az els év soran gyakran el&forduld egyéb késdi opportunis-
ta fert6zések koz¢€ a pneumocystis, a gombdk, beleértve a can-
didat, az aspergillust, a nocardia, a toxoplasmosis és a herpes
simplex virus tartoznak. A profilaktikus gyégyszeres therdpia
rutinszer alkalmazasa csokkentette a Pneumocystis carinii
pneumonia €s a toxoplasmosis elGforduldsat.

Késdi szovédmények

Az els6 évet kovetSen az opportunista fertzések kevésbé gya-
koriva valnak, és a gydgyszeres terdpia vagy a graftatheroscle-
rosis eredményeként kialakulé szovédmények a morbiditas és
mortalitas leggyakoribb okai. A gyégyszerek gyakori mellékha-
tasai kozé tartozik a ciklosporin A vagy a tacrolimus okozta
vesetoxicitds, és a kortikoszteroidok nagydézisu, kronikus ada-
sabodl szarmazo problémak. Ezek koz€ tartozik az osteoporosis,
a diabetes, a cataracta, a borelvaltozédsok, a lipidrendellenessé-
gek és a pszichiatriai tiinetek.

A graftatherosclerosis a szivtranszplanticié rettegett, de
gyakori szovédménye, mely eltér a tipusos atherosclerosistol.
Ezt a graft érrendszerének jelentGs meszesedés nélkiili intima hy-
perplasidja és a simaizom-hypertrophidja jellemzi, mely CMV
fert6zésben szenvedd betegekben nagyobb gyakorisdggal fejls-
dik ki. A graftatherosclerosist altalaban diffiz elvaltozasok jel-
lemzik, melyek érplasztikara vagy bypass miitétre nem alkalma-
sak. Sulyos betegségben szenvedd betegeket retranszplantdlnak
annak ellenére, hogy a masodik transzplantacié progndzisa nem
olyan kedvezd, mint az elsGé.

Prognézis

A szivtranszplantaci6 Osszesitett, 1 éves tilélése > 80%, és 5
éves tulélése 60%. A tilélok > 85%-anak élete az életmindségét
tekintve jelentdsen javul. A betegek kb. 50%-a visszatér a mun-
kdjahoz. A retranszplanticion atesett betegek (rendszerint grafta-
therosclerosis, vagy sulyos akut rejekcid miatt) egyéves tiilélése

csak 50-60%, a kiilonbség valészintileg az els6 transzplantaciot
kovetden kialakuld tarsbetegségekkel fiigg Ossze.
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52. Esetismertetes: szivelegtelenség
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Egy 62 éves férfit, aki 5 napja esett 4t egy kiterjedt myocardialis
infarctuson, beszallitanak az/C')n koérhazaba visszatéré mellkasi
fdjdalom és dyspnoe miatt. Erkezése napjan mellkasi fdjdalma
nincs, de 16gzése mérsékelten nehezitett. On mellkas-rontgenfel-
vételt készittet, mely fokozottan tdgult pulmonalis érrendszert,
kirajzolt interlobaris réseket, és megnagyobbodott szivet igazol.
Az echokardiogram megnagyobbodott szivet, 30%-os ejekcios
frakciot mutat, a sziv eliilsé és csucsi része szisztolé alatt csak
minimalisan mozog. A beteg sinusritmusban van, szivfrekvencii-
ja 110/min. Az artérids vérnyomds 98/68 Hgmm, a 1égzésszam
25/min. A sziv hallgatdsa sordn On S, S, galoppot, normélis S!-,
S,-6t, valamint a csticson a teljes szisztolé alatt (holoszisztolés)
a bal honalj felé sugarzd, halk zorejt észlel. Finom, belégzésvé-
gi ropogds (crepitatio) hallhaté mindkét tiidémezé als6 egyhar-
mada felett. Az artérids vérgazértékek: Pao, 60 Hgmm, Paco,
30 Hgmm, és a pH 7,37.

Kerdeések

1. Mekkora lehet a beteg bal kamrai végdiasztolés nyomadsa €s
miért?

2. Mi a jelentsége az S; és S, galopphangoknak?

3. Valé6sziniileg miért novekedett a szivfrekvencia?

4. Az artérids nyomdsok alacsonyak. Mekkora a periférids
vascularis rezisztencia ebben az esetben? Mekkora lehet az el6-
terhelési térfogat? Ehhez hasonlé elS- és utéterhelés normalis
sziv esetén hogyan hatna az artérids vérnyomadsra?

5. A hemodinamikai paraméterek pontos megitélése érdeké-
ben On katétert vezet a jobb szivfélbe, és azt taldlja, hogy a perc-
térfogat 3,0 l/perc, és a jobb pitvar nyomasanak atlagértéke
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10 Hgmm. Mekkora a szisztémads vascularis rezisztencia? Ez
normdlis?

6. Milyen szerepet jatszik a kontraktilitds rendellenessége, az
el6- és utdterhelés a beteg jelenlegi panaszaiban?

7. Mi torténhet a perctérfogattal és vérnyomadssal, ha ennek a
betegnek artérids vazodilatatort adnak?

8. Hasznos lenne-e ez a kontraktilitds mddositdsaban? Milyen
irdnyban? Mi lehetne a kontraktilitds novekedésének potencialis
héatranya ennél a konkrét betegnél?

9. Tételezziik fel, hogy az artérids perflizids nyomds diasztolé
alatt novekszik, mig ezzel egyidében a szisztolé alatt csokken.
Hasznos lenne-e ez a beavatkozas? Miért?

Vilaszok

1. A bal kamra diasztolés nyomadsa valdsziniileg emelkedett.
A friss myocardialis infarctus csokkentette a bal kamra pumpa-
kapacitdsat, ennek kompenzdldsara a sziv nagyobb diasztolés
térfogattal tel6dik, a perctérfogat és az artérids nyomas részleges
helyredllitasa érdekében. A sziv emelkedett toltényomasa a pul-
monalis vénds nyomdsban tiikrozédik, ez pedig hozzéjarul a tii-
d66démahoz. A szivmegnagyobbodds a mellkas-rontgenfelvéte-
len, a sziv méretbeni novekedéseként egyértelmi. A crepitatio
0sszhangban van a tiid6 megnovekedett interstitialis €s alveola-
ris ddémadjaval.

2. Az S; galopp a korai diasztolés tel6déssel fiigg Ossze, és a
kamrak fokozott merevségének jelzéje. Az S, galopp a pitvar-
kontrakcidval — a késdi diasztolés telddéssel — s a végdiasztolés
nyomds emelkedésével all osszefiiggésben. Mindkét hang ha-
sonlit egy feszesre hiizott dobbdr iitogetésére. Normalisan nagy



a diasztolés compliance, a kamrdk compliance-e pedig a tel6dés
novekedésével csokken. Ha emelkedett a végdisztolés nyomds,
a feszithet6ség csokken és a telédéshez kapcsoléddan egy ala-
csony hangmagassagu hang hallhaté.

3. A szivfrekvencia valésziniileg az infarctus miatti csokkent
pumpamiikodés kompenzalasa érdekében emelkedett. Ezt a szim-
patikus izgalom és a vagus hatdsdnak hattérbe szoruldsa eredmé-
nyezi.

4. A periférias rezisztencia val6sziniileg magas, annak ellenére,
hogy alacsony az artérids nyomas. Emlékezziink, hogy az arté-
rids nyomds a sziv és az érrendszer kolcsonhatdsanak eredménye,
és nem 6nmagdaban az artérids tonus tiikroz6dése. Ebben az eset-
ben a csokkent perctérfogat sokkal alacsonyabb artérids nyomdst
eredményezne, ha a szisztémds artéridk nem lennének kontrahd-
16dva. Az elGterhelési térfogat emelkedett, amint azt az 1. valasz-
ban kifejtettiik. Ha normalis szivben novekedne az el6terhelési
térfogat és a periférids ellendllds, nagyon megndne az artérids
nyomds. Ez a nyomads-térfogat hurokgorbékkel dbrdzolhaté (lasd
13. fejezet).

5. A szisztémds vascularis rezisztencia (SVR) = (artérids kozép-
nyomds (MAP) — jobb pitvari nyomas (RAP)) / perctérfogat
(CO). A megadott szdmok alapjan, MAP=382, RAP=10 és
CO=3,0. Igy, SVR=(82-10) / 3=24. Az egységek itt
Hgmm/l/perc-ben vannak megadva, ez egy klinikai egység,
azonban tipusosan nem ezeket haszndljak az ellendllas kifejezé-
sére. A sokkal gyakrabban hasznalt egység a din/s/cm™. Az 4t-
szamitashoz szorozza meg a 24-et 80-nal = 1920. A normalis el-
lenallas 1200 koriili.

6. A kamramikodés a friss szivizomsériilés (infarctus) miatt
csokkent. A szivinfarctuson 4tesett sziv igen heterogén, nagy-
mértékben karosodott, elhalt teriiletekkel, valamint a kiesett m-
kodést kompenzélni prébald épen maradt teriiletekkel. A nett6
hatds azonban a teljes kontraktilis miikodést tekinve mégis csok-

ken. Amint jeleztiik, az elSterhelés megnovekedett, és emelke-
dett a periférids rezisztencia, azaz az utéterhelés. A perctérfogat
tovabbi javitasa és a tiid6odéma csokkentése érdekében venodi-
latatorokkal és diuretikumokkal az elGterhelést, artérias vazodi-
latatorokkal pedig az utéterhelést kell csokkenteni.

7. A perctérfogat nagy valdszinliséggel novekedne, és az arté-
rids nyomdas nem nagyon véltozna. Tulzott vazodilataci6 el8idé-
zésével azonban csokkenni fog a nyomds. Ovatos titraldssal azon-
ban gyakran elérhet6 a pumpateljesitmény €s a coronaridk per-
fuzidjanak novelése. Ha a perctérfogat jobban novekszik, mint
amennyit a periférids rezisztencia csokken, a vérnyomds akar
emelkedhet is.

8. A sziv kontraktilitidsdnak novelése az utolsé segédeszkoz.
hasznalata kiilonos koriiltekintést igényel, mert a szivmunka no-
vekedhet és a sériilt teriilet kiterjedése ronthatja az allapotot.
Ezeknek a betegeknek gyakran van koszortérbetegsége mas,
nem a szivinfarctusért kozvetleniil felelSs teriileteken.

9. A myocardialis dramlds elsdsorban a diasztolé alatt zajlik,
amikor az arterioldkat koriilvevé myocardialis nyomads alacsony
és emelkedett marad az artérids perfiziés nyomads (a szisztémas
vascularis compliance-nek és a hullam visszaver6déseknek ko-
szonhetGen). A szisztol€ alatt a myocardiumon keresztiili dram-
last a kamraizomzat kontrakcidja gatolja. Igy, ha van egy maéd-
szer, amivel emelhet6 a diasztolés artérids nyomds, mig ezzel
parhuzamosan csokkenthetd a szisztolés nyomds, javul a sziv
perfuzidja és csokken az ejekcio alatti kamraterhelés. Ez az int-
raaortikus ballonpumpanak nevezett eszk6z. Az aorta descen-
dens proximalis szakaszaba helyezett ballon diasztolé alatti gyors
felfijasaval, és szisztolé alatti leengedésével novelhet§ a sziv di-
asztolés perfizidja, mialatt a perctérfogat emelkedik. Az ischae-
mids szivbetegségben szenvedd és csokkent artérids nyomadsu
betegekben ez az eszkoz valéban nagyon hasznos.
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53. Esetismertetes: szivbillentyu-betegség
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Ont felkérik, egy 65 éves férfi terheléses stressz tesztjének fel-
tigyeletére, aki a mult héten jart. orvosandl terhelésre jelentkezd
mellkasi fajdalom és dyspnoe miatt. Mér egy éve van mellkasi
diszkomfort érzése, de az egyre gyakoribbad valé angina 6szto-
nozte arra, hogy orvosat felkeresse. Mellkasi fajdalma jelentke-
zik, ha tobb mint egy haztombot gyalogol, és ha tovabb folytat-
ja, légszomja is lesz. Nyugalomban sosincs mellkasi fajdalma,
vagy dyspnoéja. Nincs bokaddémadja, orthopnoéja vagy paroxys-
malis nocturnalis dyspnoéja. Amikor On a stressz-teszt eltt meg-
vizsgélja, vérnyomadsa 120/86 Hgmm, szivfrekvencidja 82/min,
reguldris, jugularis vénas nyomasa 5 H,Ocm és a tiideje tiszta.
Szivesucslokése a medioclavicularis vonaltdl kissé lateralisan
helyezkedik el és mérsékelten emeld. Normalis S-je és egykom-
ponensi S,-je van. S, galopp észlelhets. Halk crescendo-decres-
cendo szisztolés zoreje van, mely legjobban a sternum szélének
felsé részén hallhatd, a carotisok és a cstcs felé vezetddik. A ca-
rotispulzus alacsony és elhiz6do.

On felhivja a beutal orvost, megbeszélik a tiineteket és a je-
leket, majd a stressz-teszt helyett echokardiogramot végez.

Kerdések

1. Mi aval6szini diagnézis a fizikdlis vizsgélat alapjan? Milyen
koérélettani mechanizmusok allnak ezeknek a tiineteknek hatteré-
ben?

2. Csak halk szisztolés zorej hallhat6. Ha On tudja, hogy a zérej
az elmilt évben hangosabb, és élesebb intenzitdsd volt, meg-
nyugtatja-e ez Ont? Mi baj torténhetne, ha elvégezné a terhelé-
ses stressz-tesztet?
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3. Mi volt valészintileg megfigyelhet6 az echokardiogramon és
miért?

Katéterezési adatok: A beteget hivatalosan Onhoz irdnyitottdk
és On billentyficserét javasolt. A beteg dtesik a szivkatéterezé-
sen, a hemodinamikai adatokat az 53.1 dbra mutatja. A perctér-
fogat 5,2 1/perc, és a szivfrekvencia 77/min. Nincs jelentSs ko-
szoriérbetegség.

4. Az aortabillentyti teriilete egy egyszeriisitett képlettel megbe-
csiilhetd:

Billentyiiteriilet = perctérfogat / V nyomdsgradiens

A megadott adatok alapjan mekkora a billentyii becsiilt teriilete?
5. A beteg a sebészetre megérkezve mellkasi fdjdalomrol pa-
naszkodik. A belgy6gyasz sublingualis nitroglycerint rendel
szdmdara. Miért rossz ez a gondolat? Mi okozza a mellkasi fajdal-
mat? Milyen terdpids lehet8ségek allnak rendelkezésre az elnyuj-
tott mellkasi fajdalom ellen ebben az esetben?

Vilaszok

1. A betegnek valdsziniileg stlyos aortastenosisa van. A cres-
cendo-decrescendo tipusu szisztolés zorej dltalaban vagy az aor-
ta, vagy a pulmonalis billenty( sz{ikiiletébdl ered. A sziik billen-
tyli az ejekcio alatt zorejt okozd turbulenciat hoz 1étre. A zorej az
ejekcid idején az dramlds novekedésével hangosabbd valik, majd
annak csokkenésével mérséklddik. A zorej a kibocsajtott vér nagy



sebessége miatt a carotis artéridk felé vezetddik. A csucs felett
hallhat6 zorejt valdsziniileg az aortabillentyi-ejekci6 alatti ma-
gasfrekvenciaji vibraldsa okozza, mely néha hangosabb lehet a
strenum sz€1énél hallhat6 zorejnél.

Az aortastenosis bal kamra hypertrophiat okoz, mely a sziv-
csucslokést lateral felé helyezi. A szivesicslokés emel6 jellegi.
A carotispulzus vonala az aortabillenty(in keresztiili dramldst
tiikrozi. Mivel aortastenosisban az ejekcios csticsdramlés késlel-
tetett és csokkent, a carotispulzus alacsony €s elhizddo.

2. A zodrej hangossaga a billenty(in keresztiilhaladé dramldstél
fligg; ezéltal nem tiikr6zi a billenty{istenosis sulyossagat. Aorta-
stenosisban a fizikalis vizsgalat egyéb paraméterei sokkal job-
ban jelzik a billentyfisziikiilet silyossdgat. A billentyf teriileté-
nek csokkenésével, a szisztolé alatt késdbb jelentkezik a zorej
hangossaganak csicsa. Ezt feltételezhetSen a billenty(i nyitasa-
nak nehézsége okozza. Sulyos aortastenosisban csokken a bal
kamra verétérfogata. Ez alacsony amplituddjd, késleltetett csu-
csu (parvus et tardus pulzus) carotispulzacidéban nyilvanul meg.

Normélisan az aortabillentyd a pulmonalis billenty(it meg-
elézve zarddik, hasadt S,-6t okozva. Belégzés alatt nagyobb vér-
térfogat jut vissza a jobb szivfélbe, é€s a pulmonalis billentyt
még késébb zarddik. Az S, belégzés alatt kifejezettebbé valo ha-
sadtsagat fizioldgias kett6zottségnek nevezik. Sulyos aortaste-
nosisban az ejekcids id6 megnd, és késdbb zarddik az aortabil-
lenty(. Ez eltiintetheti az S? kettzottségét (egykomponensi S,),
vagy paradox kett6zottséget vélthat ki.

Ha a zo6rej kordbban hangosabb volt, az azt sugallja, hogy a
billentyiin keresztiili &ramlés a stenosis stulyosbodasa, ill. a bal-
kamra-elégtelenség miatti alacsonyabb perctérfogat miatt csok-
kent. Ez nem megnyugtaté.

Terhelés alatt a véredények dilatdlnak és csokken a periférids
ellendllds. Amikor csokken a periférids ellendllds, esni kezd a
vérnyomas. Egészséges egyének a verStérfogat és a szivirekven-
cia emelésével kompenzédlnak. Ez a beteg azonban a sziik aorta-
billentyd miatt nem képes novelni ver6térfogatit. Amikor a vér-
nyomds esik, csokken a coronaridk perfiizidja, és a hipertrofizalt
bal kamra subendocardialis teriilete nem megfeleléen perfun-
dalt. A szivfrekvencia- és az oxigénigény ndvekedésével az ella-
tas €s az igény Osszhangja romolhat és ez ischaemiat okoz. Ha a
myocardium jelent6s teriilete érintett, eshet a perctérfogat, a co-
ronariaperfizié tovabbi csokkenését és az ischaemia tovabbi
romldsat okozva. Ez a circulus vitiosus mindaddig folytatédik,

amig a beteg holtan esik ossze; és ez az esemény Onre is rossz
fényt vetne.

3. Az echokardiogram egyenletes balkamra-hypertrophit mu-
tatott. Bal kamrai ejekcids frakciéjat 45%-osnak becsiilték, és az
aortabillenty(i meszesnek, a vitorldk mozgasa csokkentnek tiint.
A Doppler-vizsgdlat alapjan az aortabillenty(in keresztiili pil-
lanatnyi csicsgradiens 98 Hgmm volt, 68 Hgmme-es atlaggra-
dienssel. Az aortabillentyf teriiletét 0,6 cm?-nek becsiilték.

Ebben a korcsoportban az aortastenosis leggyakoribb oka az
aorta vitorldinak meszes degeneracidja. A billenty(ibetegség bal-
kamra-hypertrophidhoz, nyomasgradienshez és a kamrak csok-
kent iiriiléséhez vezet, ezek mindegyike dbrdzolédott az echo-
kardiogramon.

4. A képletet haszndlva a billenty( becsiilt teriilete 0,62 cm?. Ez
a képlet a Gorlin-képlet egyszer(sitett valtozata, aminek alapjan
a billentyi teriilete ardnyos a perctérfogattal és forditottan ara-
nyos az atlag nyomadsgradienssel, a szisztolés ejekciés id6tar-
tammal és a nehézségi gyorsuldsi dllandéval. A legtobb esetben
a szisztémds ejekcids id6tartam a gyorsuldsi dllandéval szoroz-
va 1 koriili, ezért ezt nem hasznaljak a képletben.

5. A beteg bal kamrdjanak (BK) minden segitségre sziiksége
van ahhoz, hogy a thegy méretii aortabillentyiin keresztiil meg-
felel6 vérmennyiséget tudjon kilokni. A nitroglycerin elsésor-
ban venodilatitor, mely a vért a véndkban fogja tarolni. Ez mér-
sékelni fogja a szivbe visszatér6 vérmennyiséget és csokkenti az
el6terhelést. Annak ellenére, hogy ejekcios frakcidja csak 45%,
vastag bal kamrijanak kontraktilitisa még mindig nagy és a
végszisztolés nyomas—térfogat viszonya pedig tilzott. Ez azt
jelenti, hogy nagyon érzékeny az el6terhelés véltozasaira, és az
el6terhelési térfogat diszkrét csokkenése jelentésen mérsékelhe-
ti a vérnyomadst, ami csokkenteni fogja a coronariaperfiziot, si-
lyosbitja a subendocardialis ischaemidt, csokkenti a szisztolés
funkciot, a vérnyomast €s igy tovabb. Ezért a nitrat rossz gondo-
lat. B-adrenerg-blokkoldk és Ca”*-csatorna-gétlék sem jok, mert
csokkenthetik a kontraktilitast. A calcium-csatorna-blokkoldk a
periférids arterioldkat is dilataljak, ezaltal tovabb csokkentik a
vérnyomast.

Mit tehet On? Aktudlisan adhat némi folyadékot az elSterhe-
1és és a perctérfogat emelése céljabdl. A masik terdpids eljaras,
ha a billentyficsere azonnal nem kivitelezhetd, az intraaortikus
ballonpumpa felhelyezése névelheti a coronariaperfiziét és eny-
hiti a subendocardialis ischaemiét.
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54. Esetismerteteés: ischaemias szivhetegseg
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54.1

Egy 53 éves nd jelentkezik elhtizédé mellkasi diszkomfortérzés-
sel. A kellemetlenség retrosternalis szorit6 érzés, mely a bal kar-
ba és az dllkapocsba sugdrzik. Ez megszakitdsokkal 3 honapja
jelentkezik. Altaldban akkor alakul ki, ha két 1épcsSsort felmegy,
de nyugalomban sosem jelentkezik. Ma este a kellemetlen érzés
akkor kezd6dott, amikor cigarettat ment vasarolni, és 40 percig
tartott. Nincs ismert egészségiigyi probléméja, és tobb mint 20
éve nem latott orvost. Utolsé menstrudcidja 4 éve volt. Gyégy-
szert nem szed. Csalddi anamnézisébdl kiemelendd, hogy apja
74 éves kordban szivinfarctusban halt meg.

A vizsgalat sordn jo dllapotunak tiinik, akut baja nincs. Magas-
sdga 1,68 m, sulya 55 kg. Vérnyomasa 132/84 Hgmm és szivfrek-
vencidja 74/min. Nincs jugularis vénatigulata, tiideje hallgat6zas-
sal tiszta. A sziv vizsgdlata normalis. Hasa negativ, 6démadja nincs.
Pulzusa telt, egyenletes. Az EKG-n normalis sinus ritmus lathato.

Kerdeések

1. Ez angina pectoris?

2. A beteg milyen rizikéfaktorokkal rendelkezik az ischaemids
szivbetegség (ISZB) szempontjabdl? Milyen egyéb kockazati té-
nyezGi lehetnek? Lehetett-e ez myocardialis infarctus (MI)?

Felvételre kertilt kivizsgalds céljabdl. Szérum enzimértékei nor-
malisak, és az EKG 18 6ra elteltével is normalis maradt. Ehgyom-
ri vércukra 9,2, ehgyomrl lipid profilja: dsszkoleszterin 198,
HDL 36, LDL 137, és triglicerid 126 mg/dl. Atesett egy 12 per-
ces, fokozatos terheléses teszten, és az 54.1(b) abran szemlélte-
tett EKG eltérésekkel jar6é mellkasi diszkomfortérzése jelentke-
zett. Vérnyomadsa a cstucsterheléskor 124/78 Hgmm-r61 180/76
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Hgmm-re emelkedett. Szivfrekvencidja 78/min-rél 143/min-re
nétt. A mellkasi diszkomfort a terhelés abbahagyasat kovetéen 5
perccel elmiilt, és az EKG normalissa valt. Koronarografia a jobb
coronaria artéria lokalis, 70%-os szikiiletét, valamint az arteria
descendens anterior sinistra (LAD) lokélis, 30%-os sziikiiletét
mutatta. Ischaemia elleni gyogyszerekkel kezelik, alacsony ko-
leszterintartalmu diétat és aerobic tornat ajanlottak, megtanitot-
tdk a sublingualis nitroglycerin haszndlatéra, aspirin és atenolol
terapiat kezdtek és hazaengedték. Beleegyezett, hogy abbahagy-
ja a dohdnyzdast. Utdnkovetésként 7 nap milva jon vissza egy
masik terheléses tesztre.

3. Milyen szérumenzimek hasznosak a myocardialis karosodas
diagnosztizaldsdban?

4. Miért nem végeznek érplasztikat a coronariaelvaltozasokon?
5. Koleszterin szintje nem magas. Miért hit az alacsony kolesz-
terin tartalmu diéta? Ha csokkenne vérének koleszterin szintje,
ez segitene a meglévd koszoriérbetegségén?

6. Miért végeznek el egy masodik terheléses tesztet?

Mdsodik jelentkezés: A beteg szedte a gydgyszereket és felha-
gyott a dohdnyzassal. Még erbteljes terheléskor sem volt mellka-
si fdjdalma. Azonban a héten ugyanaz a mellkasi diszkomfort-
érzés ébresztette fel Almabol. Mivel a nitroglycerin nem hatott,
kérhazba vitték. EGK-jat az 54.2 dbra mutatja. Oxigént, aspirint,
intravénds nitroglycerint, heparint kapott, mellkasi diszkomfort
érzése ezutan csokkent. Ez 35 percig tartott. Mivel a kérhdzban
visszatéréen jelentkezett a kellemetlen érzés, ismételt korona-
rografiat végeztek. Ez a jobb artéria coronaridn ugyanazt a 70%-
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os szlkiiletet mutatta, de a LAD 30%-os szikiilete 99%-ossa
valt. A szivenzimek még mindig negativak.

7. Mit mutat az 4j EKG? Mi az On diagnézisa? Miben tér el a
jelenlegi mellkasi diszkomfortérzés korélettana a korabbi effort
angindétol?

8. Korreldlnak-e az EKG-elvaltozasok a coronaria angiogram-
mal? Melyik a ,,blinds* elvéltozds? Hogyan tudott a LAD elval-
tozdsa ilyen gyorsan progredidlni? Miért haszndltak aspirint és
heparint? Hogyan vélekedik a trombolitikus szerekrdl?

Vilaszok

1. Ez angindnak tlinik. A diszkomfort érzés elhelyezkedése, ki-
sugarzasa, tipusa egybevag az ischaemids szivfajdalommal.

2. Rizikoéfaktora a dohdnyzds és a posztmenopauzdlis allapot.
Csaladi anamnézise korai koszortiérbetegségre nézve nem pozi-
tiv, mert apja 74 éves kordban kapott infarctust. O nem hyperto-
nids. Jelenleg még nem tudjuk a koleszterin szintjét, illetve azt,
hogy van-e diabetese.

Az ,,angina” és a lehetséges szivinfarctus kozotti tradicionalis
vdalasztévonal a 30 percig tartd diszkomfortérzés. Mivel ndla
tovabb tartott mint 30 perc, lehetséges, hogy a normalis EKG el-
lenére MI-n esett 4t. Annak meghatdrozdsdra, hogy vajon kiala-

kult-e MI, keressiik az egyértelmi myocardiumkarosodds bizo-
nyitékait, mint a szivspecifikus szérumenzimeket.

3. A leggyakrabban hasznalt enzim a kreatinkinaz. A szivspeci-
fikus (MB) izoenzim szintjének emelkedése myocardium-sérii-
1ésben észlelhetS. A szivtroponinek is nagyon hasznosak a myo-
cardialis sériilés bizonyitdsdban.

4. Ezen a ponton nem volt instabil angindja, terhelhet6sége mér-
sékelt. Az ilyen betegek j6 prognézistiak gyodgyszeres kezelés
vagy az egyetlen eret érint6 angioplastica esetén egyarant. Egy
friss tanulmany azt mutatta, hogy az egy eret érint6 koszoriérbe-
tegségben az angioplastica nem volt jobb a gydgyszerszedésnél.
5. Koleszterin szintje nem volt magas, de a jelenlegi tanulma-
nyok szerint az LDL-koleszterin szintjének U1 10 mg/dl ala csok-
kentése stabilizdlhatja a coronariaelvaltozdsokat és a koszortér-
betegség visszafejlddését okozhatja. Kifejezettebb hatést észleltek
az instabil angina, vagy a MI incidencidjanak csokkentésében.
Ez taldn a plakk lipiddus teriiletének, valamint a megrepedésre
val6 fogékonysaganak csokkentése dltal jon 1étre.

A leglényegesebb, hogy abbahagyta a dohdnyzast. Egyéb ri-
zikoéfaktor az 6sztrogénhidny. A koszortiérbetegségben szenvedd,
menopauza utdni asszonyok szamara hasznos lehet a hormon-
potlo terdpia.

6. A terheléses tesztek indoka: diagndzis, progndzis, €s a tera-
pia hatdsossdganak vizsgdlata. Itt azt akartuk tudni, hogy az an-
tianginds kezelés megfelels-e.

7. Az EKG a mellkasi (V1-V6) és a lateralis (I és aVL) elveze-
tésekben kifejezett ST-depressziot mutatott. Instabil angina, vagy
MI altal kivaltott szivischaemidja van. A mellkasi diszkom-
fortérzés alvis alatt jelentkezett, tehat ez instabil angina. De MI-
a is lehet, mivel MI-ban nem mindig jelentkezik ST-elevacid.

Szivischaemia akkor alakul ki, ha az oxigénigény meghaladja
a kinalatot. Ez koszortiérbetegségben tipusosan erdkifejtéskor je-
lentkezik, mert nyugalomban altaldban kielégitd a sziikiileten at-
aramlo6 vérmennyiség. Nyugalmi ischaemia, instabil angina akkor
alakul ki, ha az oxigénellatds még a myocardium alapanyagcse-
réjének igényét sem fedezi. Ez nagyobb sziikiiletet okoz laesio-
ra utal. Ugy tartjdk, hogy az instabil angina plakkrupturaval kez-
dédik, mely thrombocytaaggregéciét és fibrinlerakodédst okoz.
Ez nem csak sziikiiletet, hanem vazospazmust is eredményezhet.
8. Az angiogram azt sugallja, hogy a LAD elvaltozas a ,,binos™.
Ez sziikebb és kell6en stenoticus ahhoz, hogy nyugalmi anginat
okozzon. Az EKG-elvaltozasok megfelelnek a LAD éltal ellatott
ischaemids teriiletnek. Az instabil angindban a thrombocytdk és a
véralvadasi kaszkdd is szerephez jutnak. Ez adja értelmét a throm-
bocytagatlok (aspirin) €s az antikoagulansok (heparin) hasznalata-
nak. Az alvadék képzddése és feloldodasa dinamikus folyamat,
és jollehet az aspirin és a heparin nem képes kozvetleniil felosz-
latni az alvadékot, felszivodasat elosegithetik. A trombolitikumok-
nak elméleti értelmiik van, de a vizsgélatok alapjdn nem javitottdk
az instabil angina kimenetelét, és magasabb volt a morbidités.
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55. Esetismertetes: arrhythmiak

Els6 eset

Elsé jelentkezés: A 64 éves férfi korel6zményében régéta fenn-
all6 hypertonia és diabetes szerepel, 1égszomjrdl és gyengeség-
r6l panaszkodik. Orthopnoés, de nincs mellkasi fajdalma. Fi-
zikélis vizsgalatakor szivfrekvencidja 150/min, vérnyomadsa
100/70 Hgmm, légzésszama 24/min. A tiidémezdk als6 egyhar-
mada felett mindkét oldalon crepitatio hallatszott, emellett halk
elsd szivhang és szummadcids galopp. EKG-jit az 55.1(a) dbra
szemlélteti. A carotissinus-masszdzs eredményeként az 55.1(b)
abran lathat6 ritmusa alakult ki.

(o)
LA AAAAAAAAA
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55.1. abra: (a) Il elvezetés. Pitvari fluttern 2 : 1-es atvezetéssel. A sziv-
frekvencia 150/min.; (b) II elvezetés. Pitvari fluttern carotissinus-masz-
szdzst kovetSen. Megfigyelhetd a fluttern hulldmainak jellegzetes fi-
részfog mintdja és az AV-dtvezetés 4:1-t61 6:1 -ig terjed.

Kérdések

1. Mennyi az 55.1(a) dbran a kamrafrekvencia? Ez egy kamrai
vagy egy supraventricularis arrhythmia?

2. A carotissinus-masszdzs hatdsara alapozva mi a diagnézis?
Hogyan hat a carotissinus-masszdzs a kamrai valaszra?

3. Milyen gydgyszerek haszndlhatok a kamrai valasz lassitd-
sara?

A terdpia eredményei: A beteget korhdzba utaltdk és digitaliszt,
valamint amiodaront kapott. Mdsnap reggel jobban érezte ma-
gét, de pulzusa szabdlytalan volt, 110-es sziv felett hallhat6 frek-
vencidval és 70-es radialis pulzussal. EKG-jat az 55.2 abra
szemlélteti.

4. Milyen most a ritmusa? Gyakori ez a valtas?

5. Helyes-e a jelenlegi antiarrhythmids kezelés?

6. Milyen egyéb terdpidt lehetne javasolni? Miért?

Valaszok

1. A kamrafrekvencia 150/min. A keskeny QRS-komplexusok
arra utalnak, hogy a tachycardia az AV-csomén (AVN) keresz-
tiil vezetddik, és ebbdl kovetkezden supraventricularis. Ezen
tachycardia differencidldiagnézisdhoz tartozik tobbek kozott az
AV-csomo reentry-tachycardia, a pitvari fluttern, vagy a sinus-

120

I aVL

55.2. abra: II és aVL elvezetés. A pitvari fluttern pitvarfibrillaciéba
ment it. Figyelje meg az irreguldris kamrafrekvencidt, melyet a QRS-
komplexusok kozotti valtozo intervallumok jeleznek.

tachycardia. A pitvarfibrillacié valésziniitlen, mivel a ritmus
szabdlyos.

2. A carotissinus-masszazs kiilonosen az inferior (I, III, aVF)
elvezetésekben mutatja meg a firészfog, vagy fluttern mintat. Ez
bizonyitja, hogy a kezdeti ritmuszavar pitvari fluttern volt 2: 1-es
atvezetéssel (azaz csak minden masodik fluttern hullam vezet6-
dott at a kamrakra az AV-csomon keresztiil). Mivel a fluttern hul-
lamok frekvencidja 300/perc kozeli, a kamrafrekvencia 150/perc.
A carotissinus-masszazs noveli a vagustonust, lassitja az AV-
csomon keresztiili 4tvezetést és noveli az AV-blokkot.

3. A b-blokkoldk, a digoxin, a Ca*-csatorna-blokkoldk és az
adenozin csokkentik az AV-csomén keresztiili atvezetést. Ez
lassitja a kamrafrekvenciét, elegend6 id6t biztositva a bal kamra
telédésnek és megsziinteti a balkamra-elégtelenség tiineteit (1ég-
szomyj, gyengeség, orthopnoe).

4. Ez pitvarfibrillicié; megfigyelhetd a teljesen szabdlytalan
kamrafrekvencia. A pitvari fluttern gyakran megy at pitvarfibril-
laciéba.

5. Igen. Az amiodaront és a digoxint gyakran hasznaljak a pit-
vari arrthythmidk kezelésében. A digoxin az AV-csoméban a va-
gustonus novelésével segit lassitani a kamrafrekvenciat. Az ami-
odaron hasonldan segit a kamrai valasz lassitdsdban. Az amioda-
ront a pitvari arrhythmidkban szenvedd betegek cardioversidjira
és/vagy az elektromos cardioversiét kovetden a sinusritmus
fenntartdsara hasznaljak.

6. Az paroxysmalisan, vagy tartésan pitvarfibrillalé betegeket
antikoaguldns terdpidban kell részesiteni a stroke-riziké miatt.
Ennél a betegnél, aki dgy tiinik, hogy el6szor pitvarfibrilldl, ak-
kor kell az elektromos cardioversiot megkisérelni, ha az amioda-
ron nem allitja helyre a sinusritmust.

Masodik eset

Elsd jelentkezés: Egy 55 éves férfi jelentkezik 24 6rdja tart6 1ég-
szomj és palpitdci6érzés miatt. Enyhén szédiil és verejtékezik.
Nem szamol be korabbi MI-rél, de régéta hypertonias és do-
hanyzik. Vérnyomadsa 80/52 Hgmm, szivfrekvencidja 186/min,
reguldris, 1égzésszama 26/min. Kétoldali crepitatidja van, a ju-
gularis vénds nyomds (JVP) emelkedett és 3/6-os holoszisztolés
z0rej hallhat6 a csicson, mely a honaljba igen, de a nyakba nem
sugarzik. EKG-jat az 55.3 4bra szemlélteti.



55.3. abra: V1 és V6 elvezetések. Kamrai tachycardia. A szivfrekven-
cia 186/min. A QRS-komplexum abnormalisan széles. A V1-elvezetés-
ben az elsé hullim nagy R, V6-ban tilméretezett S-hullim < 1 R/S
aranyhoz vezet.

Kérdések

1. Mit jelez a 3/6-o0s holoszisztolés zorej?

2. Mi a valésziniibb: ez a tachycardia inkdbb supraventricularis
vagy ventricularis? Miért? Milyen a tengelyéllas és a QRS-mor-
fologia?

3. Miért van a betegnek 1égszomja és hypotonidja? Miért magas
aJVvP?

4. Mi a megfeleld terdpia?

A terdpia eredményei: A beteg lidocaint kapott. Ennek hatdsara
nem allt helyre a sinusritmus ezért elektromos cardioversiot vé-
geztek. Az ennek eredményeként kialakult EKG-t az 55.4 4bra
szemlélteti.

5. Milyen most a ritmus?
6. Mi a val6szinti oka a beteg akut jelentkezésének?

2~ 2

7. Mi lenne a megfelel6 értékelése ezzel az informaciéval?

Valaszok

1. Ez a mitralis regurgitaci6 okozta kozepes erdsségi zorejt jel-
zi (1asd 49. fejezet).

2. Ez aritmuszavar valészinileg kamrai eredet(i. Ha egy beteg-
nek széles QRS-l tachycardidja van, a differencidldiagnézis
kamrai tachycardia (VT) az aberrans vezetés(i, azaz szarblokkal
vagy jarulékos nyaldbon vezet6d6 supraventricularis tachycar-
didval szemben. A klinikai és EKG-kritériumok széles valasztéka
segit kiilonbséget tenni a két lehetdség kozott. A leglényegesebb
klinikai kritérium, hogy a beteg kérel6zményében szerepel-e
szivbetegség (lasd lejjebb). Ha errdl van szd, és kiilondsen ha a
kérel6zményben MI szerepel, a tachycardia legvaldszin{ibben
kamrai eredet(i, mert egy infarctus a reentry szubsztratjat képe-
zi. A kamrai eredetre utalé6 EKG-kritériumok kozé tartozik: (i)
nagyon széles QRS-komplexum; (ii) extrém tengelyallas; (iii) a
pitvarkamrai disszocidci6 bizonyitéka; (iv) bizonyos specialis
QRS-morfoldgia. Ennek a betegnek a QRS-morfoldgidja jobb-
szarblokkos jellegli. Figyelje meg V6-ban a terminalis S-hulla-
mot és V1-ben az R-t. Az extrém tengelydllds, valamint a QRS
igen széles tartama és morfoldgidja (V6-ban R/S < 1 és a nagy
els6 R V1-ben) azt sugallja, hogy a ritmuszavar kamrai.
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55.4. abra: (a), (b) II, III, aVR elvezetések. A cardioversio eredménye-
ként a beteg sinus ritmusa visszadllt. A szivfrekvencia 95/min. Figyelje
meg a mély Q-hullimokat melyek régi inferior infarctust jeleznek.

3. Légszomja van és hypotonids, részben mert a kamrai tachy-
cardia nem biztosit elég id6t a kamratel6désre. Ezéltal az alacsony
perctérfogat hypotonidt okoz és magas a bal pitvari nyomas.
A magas bal pitvari nyomas attevédik pulmonalis kapillarisok-
ra, tid6odémat és 1égszomjat okozva. Emelkedett JVP-jét a meg-
novekedett centralis vénds nyomds okozza, amely a nem megfe-
lel jobbkamra-funkcié jelzGje. Arrhythmidja ennélfogva con-
gestiv szivelégtelenséget eredményez.

4. A sinusritmus megfeleld gy6égyszerekkel (lidocain, procaina-
mid, vagy amiodaron), vagy elektromos cardiversio dtjan torté-
nd helyreallitasara van sziikség. Mivel a beteg tiinetei jelzik, hogy
arrhythmidja okozza szivelégtelenségét, sinus ritmusanak azon-
nali helyredllitdsa kotelez6. Ezért ebben az esetben az elektro-
mos cardioversio részesitendd elényben.

5. 95/min frekvencidjui sinus ritmusa van.

6. EKG-jan als6fali MI bizonyitéka lathatd (figyelje meg a cse-
kély ST-elevacidval kisért Q-hullamot a II, III, aVF elvezetések-
ben). Kamrai tachycardidjat valészintileg a fel nem ismert MI
kovetkeztében a bal kamrdban kialakult reentry okozta

7. Tovabbi stabilizici6, megfelelS terdpia, mely tartalmazza a
BK-funkci6 és a coronaria anatémia megallapitdsat is.

Ebben az esetben a betegnek stulyos, inoperabilis coronaria-
betegsége és rossz BK-funkcidja volt. Mivel az alacsony ejek-
cios frakcio a visszatér6 VT és a hirtelen haldlozds magas riziké-
jat jelzi, a beteget elekrtofizioldgiai vizsgélatnak vetették ald és
rogton kivalthaté volt a hypotonidval jaré VT. Ezt jelezte: (i)
esetében az ismételten kialakulé spontdn VT-nak nagy volt a
kockazata; (ii) tachycardidja elég szapora volt perctérfogatanak
veszélyes csokkentéséhez. Mar amugy is rossz bal kamra funk-
cidja jelezte, hogy nem volna képes tolerdlni a tachycardiat.
Emiatt kés6bb sikeres cardioverter defibrillator beiiltetésen esett
at és allapota azoéta stabil.
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