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Lectori Salutem!

Udvozlet az Olvasonak!

Az emberi szervezet csodakra képes!

Nem az a meglepd, hogy gyakran betegszik meg, hanem épp forditva: az a csodalatos, hogy
csak ilyen kevésszer, és az is altalaban rovid ideig tart!

Nem az a csoda, hogy hamar halunk meg, hanem az, hogy ilyen hosszl az élet!

A szervezet mindennapi csodait a gyogyulasi képessége, valamint a regeneracios hajlama
biztositja. E folyamatok elemzésére és leirasara vallalkozik a kortan tudomanya. Ahhoz, hogy
a gyogyulas bekovetkezhessen, tovabba annak folyamatat megertsiik, e tudomayteriilet a
beteggé valas folyamataval (etiologia) és a betegségek lefolyasaval (pathogenesis) is
foglalkozik.

A tananyag els6sorban a BSc egészségtudomanyi képzések Korélettan kurzusanak anyagat
tartalmazza, figyelembe véve az egyes szakiranyok specialis ismeretigényeit is. Epp emiatt
egyes fejezetek az egyéb korélettannal foglalkoz6 tankonyveknél részletesebben keriilnek
bemutatasra, mely miatt a szerz0 tdn joggal bizik abban, hogy egyéb képzések, igy az
orvosképzésben résztvevok is haszonnal forgatjadk majd a konyvet.

A konyvben szerepld ismereteket jol. kiegésziti a korclettan targydhoz és kurzusédhoz
kapcsolodo honlapon (http://kortan.hu) talalhato internetes tartalom.

Meriiljenek el Ondk is e csoddlatos vilagban, és kivanom, hogy az Olvasénak teljen legalabb
annyi 6rome e konv olvasasaban, mint a szerzének volt megirasa kozben!

Végiil ne feledjek:
,Beteg ember volt, van ¢s mindig lesz is!”

fgy a koréletan tanulmanyozasa sordn szerzett ismereteket biztosan sokaig fogjak tudni
hasznositani!

A konyv jelentés mértékben sziikitett valtozata az Olah Andrés, Stromdjer-Racz Timea,
Radnai Balazs: Elettan-korélettan tankonyv (Medicina Kiado, 2015) korélettani fejezeteként
jelent meg.

Pécs, 2015. oktéber 11.
RADNALI Balazs dr.

FIGYELMEZTETES!

A konyv teljes terjedelme szerzéi jogoltalom alatt all, igy barmely részének atvétele,
masolasa vagy sokszorositasa (beleértve az elektronikus terjesztést is) kizarélag a szerz6
erre irdnyulo, irdsos engedélyének birtokdban lehetséges.

Elérhet6ség: konyv@kortan.hu.
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1. Altalanos kortan

1 Altalanos kértan

Mig az anatdmia morfologiai viszonyokat leird, deszkriptiv jellegii tudomany, addig az élettan
a szervezet komplex folyamatait vizsgalja, melynek fokuszdban a mikddoé strukturak
kornyezeti allandosagat jellemz6 homeosztazis fenntartasanak szabalyozésa, a sejtmiikodések
jellemzése, tovabba azok energiaigényének biztositasat célzd folyamatok jellemzése all. Az
¢lettani folyamatok nem statikusak: a vizsgalt folyamatok zajlanak, a paraméterek
folyamatosan valtoznak. E valtozads nem korlatok nélkiili: ahogy az é€lettani fejezetekben
lathatjuk, a szabalyozé mechanizmusoknak kdszonhetden a fiziolégiai folyamatokban élettani
tartomdnyon beliili ingadozdst tapasztalhatunk, melyeket, mint normaltartomanyok
nevesitlink. Amennyiben az eltérések e korlatokon thlmutatnak, korélettani valtozasokrol
beszélhetlink. Ezekben az esetekben a homeosztazis olyan mértékt kisiklasat tapasztalhatjuk,
melyek a sejtek, szovetek mitkodését karositjak, morfologiai eltéréseket eredményezhetnek. A
korélettan e korfolyamatok vizsgalataval foglalkozik.

1.1 Etiologia és patogenezis

Amennyiben a koérok beazonositisara keriil sor, etiologiarol (koroktan) beszélhetiink, mig a
korfolyamatok lefolyasat a korélettan masik nagy teriilete, a patogenezis (korfejlodés)
vizsgalja (1-1. abra).

Az etioldgia vizsgalatakor az elsddleges, vagyis kozvetleniil korfolyamat kialakulasat
el6idézé korokok beazonositdsara keriil sor. Ezek lehetnek kiilsd és belsé korokok. A
szervezeten kiviilrél tdmado, kiilsé koérokok lehetnek éléek (kiilonbozd mikroorganizmusok,
igy baktériumok, virusok, gombak, férgek, parazitak) vagy élettelenek (példaul a mechanikai
sériilések korokai, vagy a kémiai karosodas korokai), de beszélhetiink koztiik kornyezeti
(kornyezetszennyezési) korokokrol is (példaul az azbeszt, fiist, korom, milanyag, vagy éppen
az ivoviz nitrittartalma). A belsd elsddleges korokok részben orokletes, genetikai tényezdk, de
szamolni kell a magzati életben vagy a sziiletés soran hato (peripartum) belsé korokokkal is.
A masodlagos korokok nem a kérfolyamat kdzvetlen okozoi, hanem a lefolyast befolyasolo
tényezok, melyek igy nem az etiologia, hanem a patogenezis fokuszaban allnak. Ezek kozott
is megkiilonboztetiink kiilsé és belsé korokokat. Masodlagos belsd tényezok az alkat, a
meglévo és tarsult betegségek, de itt emlitendd meg a hajlam is, mely megléte esetén nagyobb

valoszinliséggel 1ép fel valamely betegség az elsddleges korok kovetkeztében.
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1-1. abra: A korélettan targya

A hajlamot fokoz6 tényezOk a rizikétényezok, melyek lehetnek elkeriilhetoek (ezek nagyrészt
rossz szokasok, ‘illetve ezek kovetkezményei, igy példaul a dohanyzas, az elhizas vagy a
mozgasszegény eletmod), de lehetnek el nem kertilhetdek, legfeljebb csokkenthetd genetikai
tényezok (peéldaul genetikal mutaciok). A masodlagos kiilso tényezdk kozott leggyakrabban a
klimat és iddjarast emlitjiik, de‘ide soroland6 a téplalkozas (mely azonban részben sajat
elhatdrozaskeént alakul ki, igy bels6 tényezdnek is tekinthetd), és a betegség lefolyasat

befolyasolo szocidlis tényezok (példaul nedves lakohelység) is.

1.2 Az egészség ¢s a betegség

A betegség (morbus) meghatarozasdhoz érdemes elséként az egészség allapotat (pontosabban
ahogy lathattuk dinamikus allapotat) definidlni. A WHO 1946-ban sziiletett definicigja
szerint: ,,Az egészség a teljes testi, lelki és szocialis jolét allapota, és nem csupan a betegség
vagy fogyatékossag hianya”. Az 1986-os ottawai deklaracio (WHO) szerint ,,Az egészség
annak a foka, amennyire az egyének és kozosségek képesek Onmaguk kiteljesitésére és
sziikségleteik kielégitésére, valamint megbirkdzni a kornyezet kihivasaival”. Koéros éallapot

alatt, stabil homeosztatikus regulacié mellett az egészség hianyat értjiik, mig a betegség olyan
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allapot, melyben az ¢letfolyamatok a normalistol jelentdsen és tartosan eltérnek. E
definicioban a normalist, mint élettanit értelmezhetjiik, mig az eltérésekkel a kortan agai
(pathoanatomia, pathohystologia, pathophysiologia, pathobiochaemia) foglalkoznak. A
betegségtdl eltér a rokkantsag vagy fogyatékossag definicidja, mely alapjan az egy folyamat
végpontjaként megjelend, allandoésult allapot, melyben az egyén érzékszervi, mozgasszervi,
értelmi vagy kommunikacios képességei szamottevoen elmaradnak az emberek atlagatol és ez
a tarsadalmi életben vald részvételét jelentdsen akadalyozza vagy lehetetlenné teszi. Lehet
velesziiletett, vagy okozhatja baleset, betegség, vagy az oéregedés. Meg kell, jegyezziik, hogy
a fogyatékossag esetén is lehetdség van az allapot javitasara, mely a rehabilitacid targykorébe
tartozik. Ahogy lathat6, a betegség és a rokkantsag kozotti legfobb kiilonbség a folyama
jellegben rejlik: mig a betegek allapota egy adott szint kortil ingadozik (1-1. abra), addig
rokkantsag esetén valoban konstans, statikus allapotrol beszélhetiink.

A betegségeket kovetkezményei szerint osztalyozhatjuk: eszerint megkiilonboztetiink szervi
(anatomiai) eltérést okozod organikus, tovabba a szervek mikddésének valtozasat
eredményezd funkcionalis betegségeket. Ezek gyakran egyiitt jelennek meg, azonban gyakran
talalkozunk 1izolalt organikus vagyfunkciondlis betegséggel is. Példaul a pajzsmirigy
organikus megnagyobbodasa nem minden esetben jar egyiitt funkcionalis valtozassal, de
emlithetjiilk példaként a 1ép-megnagyobbodasat (splenomegalia), valamint az azt idénként
kiséré talmikodését (hypersplenia) is. A funkcionalis kdrosodds ugyanis lehet a miikodés
elvesztése (afunkcid), csokkenése (hypofunkcio), fokozodasa (hyperfunkcio) tovabba
mindségi (és nem a korabbiakban emlitett mennyiségi) eltérés (dysfunctio).

A korfolyamat kialakulasa a korok hatdsaval kezdddik. Ennek kapcsan két fogalmat kell
ismerni. Predilectios hely alatt a_szervezet azon pontjait értjiikk, melyeken keresztiil a kérok
képes hatni, illetve az €16 kérokozo képes bejutni. Masképp fogalmazva: a predilectios hely a
korokozotol fiigg, annak preferdlt tdmadasi pontjait jelenti. Locus minores resistentiae a
korfolyamatnak kitett szervezet azon pontjai, melyek a korok szempontjabdl gyenge
védelemmel birnak, igy elvi lehetdséget teremtenek a korfolyamat kialakulasanak. Masképp
fogalmazva: a locus minores resistentiae a gazdaszervezetet jellemzi, annak gyenge védelmi
pontjait beazonositva. A korfolyamat ott fog kifejléddni (ezt nevezziik behatolasi kapunak),
ahol a korok olyan predilectios hellyel rendelkezik, mely egybeesik a gazdaszervezet locus
minores resistentiae pontjaval. Példaként emlithetjiik a csonttorést, mely predilectios helyei a
csontok, 1dds betegeken locus minores resistentiae (a csontritkulds kovetkeztében) a collum
chirurghicum femoris, igy ebben az életkorban rendkiviil gyakoriva valik a combcsont

sebészeti nyakanak (,,combnyak™) torése.
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A korlefolyast jellemezve a betegségek jellemzd szakaszait azonosithatjuk be. A betegség
altalaban lappangva kezdddik, ezalatt az idé alatt panaszt vagy tiinetet nem eredményez
(incubatios iddszak). Ezt kdvetden az adott korfolyamatra nem jellemzd, aspecifikus tiinetek
¢és panaszok (példaul laz, végtaggyengeség, elesettség, faradtsag), mely idészakot prodroma-
nak nevezzik. Manifestatio alatt a korképre jellemzo tiinetek megjelenését, a korfolyamat
kialakulasat értjiik. Ez lefolyasat tekintve lehet hyperacut (viharos gyorsasaggal zajlo
folyamat, allapotromlas), acut (a korfolyamat heveny idészaka, mely lehet rapid, azaz gyorsan
zajlo és fulminans, vagyis rendkiviil gyorsan, visszafordithatatlanul halallal végz6do
lefolyasu), subacut (az akut szakaszt zard, lassabban romlo allapottal jellemz6 szakasz) és
kronikus, stagnald iddszak, allandosult allapottal és allapotingadozassal. Az ingadozas lehet
remissio (a kronikus allapothoz képesti javuld allapot), exacerbatio (a krémikus allapot
romlasa) és relapsus (remissiot kvetden visszaesés a kronikus allapotba - 1-1. abra).

A korfolyamatot, végeredményként a kimenetel (exitus) zarja, melyet a labadozas id6szaka
(rekonvaleszcencia) vezethet be, és végzodhet,; mint sanatio (gydgyulas), mely lehet restitutio
ad integrum (vagyis maradvanytiinetek nélkili gyogyulas), restitutio ad functionem
(funkcionalis eltérés nélkiili  gyogyulds, - morfologiai elvaltozas azonban ekkor
visszamaradhat) és restitutio .cum defectu (maradvanytiinettel, elvaltozassal torténd
gyogyulés, mely kovetkeztébe 1) locus minores resistentiae keletkezik). A beteg halalaval

végz0do kimenetel az exitus lethalis.

1.3 A kérfolyamat

Az egyes korfolyamatok lefolyasat vizsgalva eltérd zajlasdinamikdnak lehetiink tanuai, mely,
mint megkiilonboztetd ismérv, a korfolyamatok csoportositasanak lehetdségét is megteremti.

Egyes korfolyamatok az id6 muldsaval, beavatkozas, gydgykezelés nélkiil, spontan mddon is
javulé. allapotot eredményeznek. A beteg allapotanak sulyossagat az id6 fliggvényében
abrazolva ezek a korfolyamatok monoton (vagy szigortian monoton) csokkené grafikonnal
abrazolhatok (1-2. abra d). Elméleti lehetoséget jelent csupan az az eset, amikor a beteg
allapota linearis modon (vagyis egyenletesen) romlik (1-2. abra a), mivel a szervezetet
jellemzo élettani szabalyozd mechanizmusok a koérfolyamat elején fékezi annak elérehaladtat,
igy a leggyakrabban exponencialis fliggvény képében jelentkezik (1-2. abra c), vagyis a
folyamat kezdetén lassabban romlik a beteg allapota, melyet a kompenzacié kimeriilésekor
viharos allapotromlas kovet. Ezeket a korfolyamatokat nevezziik progressziv korfolyamatnak.
A korfolyamatok egy részére az jellemzd, hogy a kezdeti iddszakban nem a progressziv

korfolyamatokhoz hasonléan lassabb, hanem épp ellenkezdleg, gyorsabb allapotromlést
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1. Altalanos kortan

eredményeznek, mig zajlasuk soran az allapotromlés sebessége fokozatosan csokken. Ezeket

a korfolyamatokat degressziv korfolyamatnak nevezhetjiik (1-2. abra b).

t d c

Sulyossag (S)

1d5 (t)

1-2. dbra: A kérfolyamatok pathogenezise, a sulyossag iddfiiggése.

A valdsagban tisztan progressziv, vagy tisztan degressziv korfolyamatot nem taldlhatunk,
azok inkdbb az egyes korfolyamatok szakaszaiként értelmezhetdek. Eszerint a betegségek
altalaban progressziv zajlassal kezdddnek, melyet degressziv zajlasdinamika kovet, és végiil
(altalaban a gyogyitd tevekenységnek koszonhetden) regressziv iddszak zar le. Az egyes
korfolyamatok kozotti kiilonbség az egyes id6szakok id6tartamaban keresendd (1-3. abra).

Az 1-3. abra ,;a” grafikonjaval jellemzett korfolyamat szinte kizarélag progressziv iddszakot
tartalmaz, mely alatt a beteg allapota a halalt jelentd szintig (szaggatott egyenessel jelzett)
szintig romlik, igy a beteg nem ¢éli meg a degressziv idészakot (ezek az Gigynevezett rapidan

progredialo korfolyamatok).
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1. Altalanos kortan
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1-3. dbra: Az egyes korfolyamatok (a,b,c) eltérd zajlasdinamikaja

A fenti abran ,b”-vel jelolt korfolyamat révidebb progressziv iddszakkal rendelkezik,
azonban a degressziv fazisig a beteg allapota stlyos szintet ér el (megkdzeliti a terminalis
allapotot), mig a legrovidebb progressziv iddszakkal jellemezhetd ,,c”’-vel jelolt korfolyamat
csak lassan kozelit a termindlis sulyossagot jelz0, szaggatott egyeneshez. Jol lathato, hogy az
egyes korfolyamatok lefolyasa egyszer s mind kijeloli a terapia megkezdésének kivanatos

idépontjat, masként fogalmazva az egeszségiigyi beavatkozas halaszthat6sagat.

Klinikai kérélettan | RADNAI Balazs dr.

0. oldal



2. Sejtszintli korfolyamatok

2 Sejtszinti korfolyamatok

2.1 Apoptdzis

Az emberi sejt élete soran szamos kornyezeti hatasnak, karositd tényezének van kitéve. Epp
ezért nem csak képzOdésérél, hanem elére meghatarozott id6 elteltével (tobbnyire a
kornyezeti tényezOk kumulalodasanak egy mar sejtkdrosodast eredményezd szintet torténd
elérésekor) a pusztuldsardl is gondoskodni kell ugy, hogy ez ne jarjon az immunrendszer
aktivaciojaval.

Az apoptozis kaszkadszerii folyamatat tobb jel is elindithatja (belsé €s kiilsé szignalok).
Jellemzd extrinsic (kiils6) szignalok a ,haldlreceptorok™ ligandjai, melyek tobbségiikben
toxinok, hormonok, ndvekedési faktorok, NO ¢és citokinek. A belsé (intrinsic) ingerek
lehetnek stressz (gliikokortikoid hormon), sejtmembrant karosité hé, sugarzas, energiahiany,
virusfertézés, hipoxia, akarcsak az emelkedett intracelluléris kalcium szint. A belso Gtvonal a
mitokondridlis ut, mely a mitokondriumok membranjan pdrusok képzésével, tovabba a
mitokondriumok duzzanataval jar. Az apoptotikus folyamat a mitokondriumokbol
kiszabadul6 apoptotikus faktorok vezérlik. A kiilsé ut a kaszpaz titvonal, melyben a kaszpaz-
kaszkadot aktivalo ,,halalreceptorok” inditjak a folyamatot. A kaszpazok gyors aktivaciora

képes cisztein-proteazok.

2.2 Hypoxia és ischaemia

Hypoxianak nevezziikk az oxigénhidanyos allapotot, mely onmagéban megjelenve globalis
jelenség. Ischaemia alatt a szovet (€rellatasi teriilet) vérataramlasdnak csokkenését értjiik,
mely egyiitt jar lokalis -hypoxiaval és a sejtek tapanyagellatasi elégtelenségével. Ischaemia
nem csak az odavezetd keringés zavara miatt alakulhat ki, hanem azokban az esetekben is,
amikor a fokozott anyagcsere mellett megnovekedett oxigén- és tapanyagigényt nem képes a
szovetl Keringés kielégiteni. Ischaemia esetén mindig észlelhetdé az aerob anyagcsere
végterméket jelentdé CO2 és az anaerob korilmények kozott keletkezd laktat elszallitasi
nehézsége is. Ezek felszaporodasa az ischaemiaval érintett szovetekben lokalis acidozist
eredményez, mely atmenetileg képes a keringés fokozasara. A globalis és lokalis hypoxia is
az anaerob anyagcsere iranyaba tolja el a biokémiai folyamatoka, mely energetikai
szempontbol lényegesen kevésbé hatékony. Csokken az érintett sejtek rendelkezésre allo
energiakészlete, igy az energiadeficit kovetkeztében szabadgyokok fokozott képzddését, a
sejtmembran energiaigényes transzportfolyamatainak zavara miatt membrankarosodast, a sejt

elektrokémiai destrukcidjat (kalium kiaramlds, natrium bearamlast) tapasztalhatjuk. A
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2. Sejtszintli korfolyamatok

folyamatot, tartos fennallasakor nekrozis koveti, mig atmeneti ischaemiat kovetd
keringésmeginduldskor reperfuziés karosodasok 1éphetnek fel.

2.3 Nekrozis

Nekrozis (necrosis - Nekpog = halott, gorog szo) alatt a sejtek nem apoptotikus (vagyis nem
programozott) sejthaldlat értjilk, melynek ischaemia, infarctus, sériilés, fertézés, gyulladas
lehetnek a leggyakoribb okai. A végsdé soron hypoxia kovetkeztében létrejovo sejtpusztulés
tobb formaban johet 1étre. Beszélhetiink koagulacios nekrézisrol, melyben a sejt fehérjéi
denaturalodnak (példaul infarctusban), ennek egyik fajtija a gangrénés elhalas (iiszkdsodés),
melyet artéria okklizid esetén észlelhetiink.

Gocos jellegli bakteridlis infekciokban vagy lughataskor is jellemz6 a kollikvacios nekrozis,
mely a sejtbol kiszabaduld enzimaktivitasnak koszonhetden auto- vagy heterolysist tart fenn,
igy a folyamat jelentdsen kiterjedt sejtpusztulast eredményez.

A zsirszovet jellemzd sejtpusztuldsa a zsirnekrézis, mellyel nekrotizélo. pancreatitisben

talalkozunk, amikor a kiszabadul6 enzimek a kornyez6 zsirszovetet pusztitjak.

2.4 Reperfuzios szoveti karosodas

Nagyobb vérellatasi teriiletek tartds  vértelenséget kovetd reperfuzidja sordn, az ott
felszaporodott toxinok keringésbe jutdsa sejtkdrosodast, vazodilataciot, igy sokkot
eredményez. Tovabbi sejtkarosodast tapasztalunk valamennyi reperfuzios terapids eljaras
(thrombolizis, embolectomia, radiologiai interventio) alkalmazéasakor, mig sokk kialakulasat
észlelhetlink példaul tartosan stranguldlt végtag leszoritasanak felengedésekor, de akar végtag
replantaciojakor is.

Anaerob, (energia (ATP) hidnyos korilmények kozott az adenozin metabolizmusa
megvaltozik: a xantin-dehidrogenaz helyett xantin-oxiddz aktivitas figyelhetd meg, mely
mitkddése soran peroxid (H202) képzddése oxidativ stresszt eredményezve, reperfiizié soran

tovabb karositja a szoveteket (2-1. abra és 2-2. abra).
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2. Sejtszintli korfolyamatok

ATP
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2-1. dbra: A fizioldgids adenozin metabolizmus.
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2. Sejtszintli korfolyamatok

ATP

\Z
ADP

\Z
AMP

N4

Adenozin Xantin- Xantin-
\l/ dehidrogenaz dehidrogenaz

inozin
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. \l, . Xantin-oxidaz Xantin-oxidaz
Hipoxantin / > Xantin / > Urat
H,0+0,  (H;0,> H,0+0, (H,0

HIDROGEN- HIDROGEN-
PEROXID PEROXID

2-2. abra: A fiziologias adenozin metabolizmus megvaltozdsa hypoxia majd reperfiizio hatasdara. Reperfiizio hatdsara

keépzdodo hidrogén-peroxid, mint oxidativ stresszorok

2.5 Gyulladas

A gyulladas a szervezet integritasat veszélyeztetd kiilsd hatdsokkal szembeni aspecifikus
védelmi reakci6, melynek célja a noxa eltdvolitdsa, a koérok elimindldsa, elpusztitisa, a
korfolyamat progresszidjanak megakadalyozasa, valamint a fizioldgias allapot visszaallitasa
(reparatio). Mivel aspecifikus valaszreakciorol van szo6, gyakran ez tulzé mértéki, idében
rosszul behatarolt, mely esetekben a gyulladdsos folyamat destruktiv jelleglivé valik. A
gyulladast beinditdo korok minden esetben szovetkarositast eredményez, mely leukocyta és
hizdsejt aktivacidt eredményez. A felszabaduld mediatorok (hiszatmin és lipidmediatorok)
hatasara az érendothel aktivalddik (histamin hatas), az érpermeabilitds fokozodik, valamint
vasodilatatio alakul ki, és fajdalom jelentkezik (prostanoidok hatdsa). Kifejlodtek tehat a
gyulladas Celsus altal leirt alapjelenségei: rubor (vasodilatatio miatti borpir), calor (meleg
tapintata felszin az el6z6 ok miatt), tumor (duzzanat az érpermeabilitas fokozoddsa miatt),
dolor (vagyis a prostanoidhatas kovetkeztében kialakuld fajdalom), valamint a Galenus altal
emlitett, karakterisztikusnak tekinthetd, eldbbi tlinetek kovetkezményeként felfoghato

mitkddészavar (functio laesa). E helyi reakciok a gyulladasos reakcid korabban vazolt céljat
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2. Sejtszintli korfolyamatok

jol szolgaljak, ha csak az ujjunkba farodott szalka spontan tavozasara gondolunk (az érintett
ujj liktet, voros, fajdalmas, duzzadt, és nem hajlithato, ugyanakkor épp e jelenségek miatt a
szalkat a fesziild helyi elvaltozas kitolja helyérdl, igy megsziintetve a gyulladés
kialakulasanak korokat. Generalizalt helyzetekben e tiinetek nem kézenfekvéek, ugyanakkor
mindig észlelhetdek. Gyulladasos reakcioban a kémiai valaszon feliil cellularis valaszreakcio
is lezajlik. Ennek soran leukocytak fagocytoticus aktivitasa figyelheté meg, mely hozzéjarul a
noxa eliminaciojahoz, valamint az elhalt szovetek eltavolitdsdhoz. Az ezekbdl allo
masszaszerii keveréke a genny (pus). A gyulladasos akut folyamat lezajlasat kovetden
kezdddik a reparatio. Ennek soran a pusztult intercellularis allomény tjraalakitasa torténik
meg (szoveti regeneratio), melyben a gyulladds helyére véandorld fibroblast sejtek ¢&s
novekedési faktorok jatszanak szerepet. E kotOszovetbe késobb érképzodés révén ujabb
kapillarisok képzédnek és tornek utat, igy megindul a szoveti vérellatas és anyagcsere is.
Vésd soron a regeneratio folyamdn az elpusztult sejtekhez hasonlo sejtek toltik ki az
elpusztult szovet helyét. Az egyes szovetféleségek eltérd regeneratios lehetdségekkel

rendelkeznek, igy csak kevés szovetféleség esetében lehetséges a restitutio ad integrum.

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

11 olgal



3. Az anyagcsere betegségei

3 Az anyagcsere betegségei

A sejtek energiaigényiiket kémiai lebontd folyamatok soran keletkezd kémiai energidbol
biztositjadk. Azon anyagokat, melyek oxidacidjakor energia nyerhetd, tdpanyagnak tekintjiik.
Téapanyagokat vagy szintézissel allitjuk eld, mely kifejezetten energiaigényes (endergonikus)
folyamat (anabolikus folyamat), vagy a mar mas szervezet altal szintetizalt tdpanyagokat a
taplalkozas soran vesszilk magunkhoz (innen a neve: tapanyag), mellyel jelentds energiat
takarithatunk meg, hiszen a tipanyag felvétele (taplalkozds) Osszességében kevésbé
energiaigényes folyamat, mintha ugyanazt a mennyiségli taplalékot anabolikus folyamattal
kéne eldallitani. A felvett tdpanyag lebontdsa (anabolikus folyamat) soran energia képzddik
(exergonikus), mikozben a szerves vegyiiletek vazat alkotd szén szén-dioxidda, a hidrogén
pedig vizz¢é oxidalodik. Természetesen — kiilondsen éhezéskor — az anabolikus folyamatokkal
is torténik tapanyagszintézis, mely azonban pazarld volta miatt a heterotrof szervezetek
szamara csak sziikségmegoldasként folytatott kényszertevékenység.

Mivel a taplalkozas és az energiafelhaszndlas egymastél iddben gyakran elkiiloniil, meg kell
oldani az energia tarolhatdsagat is-annak érdekében, hogy a. felhasznalas idopontjaban
taplalékfelvétel nélkiil is rendelkezésre alljon. A szervezetben ez nagyenergiaju kémiai
kotésekben torténik, melyek k6zott kiemelkedé jelentdségli az adenozin-trifodztfat (ATP). Az
energiaforgalom vazlatat mutatja be a kovetkezo abra (3-1. abra).

Az energia bevitelt-a tapanyagok felvételével fedezziik. Ezek dontden szénhidratok, de
emellett a taplalék részei a zsirok és proteinek is. Energiafelhasznalast jelent a mechanikai
munka, a szintetikus, membrantranszport ¢€s jelatviteli folyamatok, akarcsak a hotermelés és a
lebontd, detoxikald miikodés is.< Az energia tarolasa az ADP + Pi < ATP reverzibilis
folyamat soran torténik.

A taplalkozas azonban nem csak az energiaigényt fedez0 mennyiségi igény, hanem a taplalék
Osszetétele 1s fontos tényezo, vagyis mindségi kovetelményeket is timasztunk vele szemben.
A taplalék egy része ugyanis nem (csak) tdpanyag: a benne 1évé vitaminok, makroelemek
(naponta legkevesebb 50 mg sziikséglet) és mikroelemek (mikro- vagy milligrammos napi
sziikséglet) a szervezet molekuldiba beépiilve fontos Osszetevok. Csokkent beviteliik
hianybetegségeket eredményez, mivel a szervezet nem, vagy nem kelld mértékben tudja
szintetizalni ezeket.

Az egyes makromolekuldk mennyiségi és mindségi zavarait, mint anyagcserezavarok

taglaljuk.
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ATP

ADP+P,

3-1. dbra: Az energiaegyensuly

3.1 A fehérje anyagcserezavarai

A napi fehérjesziikséglet 1 g/ttkg atlagos felszivodasu fehérjébdl, mely fedezi a
nitrogénegyensulyt (a felvett és elhasznalt valamint leadott fehérje mennyiségi egyezdsége).
A fehérjehiany jelentdsen megviseli a szervezetet, mivel 4 kJ energiaértékii fehérjét csak 25
kJ energia felhasznalasaval képes elgallitani. A hiany oka lehet mennyiségi zavar, az elégtelen
bevitel miatt, mindségi zavar a bevitt fehérje Osszetételének elégtelensége miatt és
energiadeficit, amikor az energiabevitel elégtelen. Ez utobbi esetben talalkozunk a fehérje-
energia alultaplaltsag allapotaval, melyben vagy rossz szocialis viszonyok (primer forma)
vagy mas koérfolyamatok (példaul felszivodasi zavar, fert6zés, energiavesztés) mellett
(szekunder forma) Kkialakulo energiahiany a fehérjék lebomlasabol fedezddik, mely
fehérjedeficitet eredményez. Klinikailag kwashiorkor-ként manifesztalodik: jellegzetesen
sovany betegek (dontéen a végtagok izomzata atrophizal) elédomborodo hasa az oedema jele,
mely a fehérjehiany miatti ascites kovetkezménye. Felnotteket, foleg senyveszto betegségben
szenvedOket érinti a marasmus, mely jellegzetes cachexia-s képet mutat, oedema kialakulasa
nélkil. Tekintettel a fehérjék altal betoltott kdzponti szerepre, a fehérjehiany tiinetei rendkiviil

szerteagazoak.
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3.2 A szénhidrat anyagcsere korélettana
A szénhidrat anyagcsere zavarai koziil kiemelkedd jelentségli a diabetes mellitus (DM). A
diabetes mellitus heterogén betegségcsoport, melynek kozos jellemzdje a hyperglycemia
(ugyanakkor intracellularisan alacsony glucose koncentracio észlelheté!). A hyperglycemia
oka minden esetben az inzulinhatas funkcionalis elégtelensége, mely 1étrejohet a célszovetek
inzulinra adott csokkent valaszkészsége miatt (inzulin rezisztencia), a pancreas 3 sejtjeinek
csokkent inzulin elvélasztasa kdvetkeztében és/vagy az inzulinnal ellentétes hatasti hormonok
szintjének emelkedése miatt. A sejtek csokkent szénhidrat felvételét a taplalkozas fokozasaval
(polyphagia) probalja kompenzalni a szervezet. Az emiatt is extrém moédom megemelkedett
gliikoz glomerularis filtarcios mennyisége meghaladja a reszorpcios kiiszobét, igy glucosuria
figyelheté meg. A glilkdz ozmotikus tényezdként jelentds-mennyiségli vizet visz magaval a
vizeletbe, igy megjelenik az elsddleges polyuria tiinete. A polyuridt masodlagosan (vagyis
kovetkezményként) fokozott folyadékbevitel koveti (polydypsia).  Noha a. polydipsia nem
fedezi a renalis folyadékvesztést, azonban testtdomeg csékkenés a polyphagia miatt kezdetben
gyakran nem kovetkezik be. A vércukorszint eltéréseinek etiologiai osztalyozasa (az
Egészségiligyi Vilagszervezet 1998-as ajanlasa szerint) 1-es és 2-es tipust kiilonit el. 1. tipust
diabetes mellitus beta-sejtpusztulas kovetkezménye, mely tobbnyire abszolut inzulinhianyhoz
vezet. Megkiilonboztetiink autoimmun tipust (1A) ¢€s idiopathias tipust (1B). A 2. tipus
diabetes mellitus, mely inzulinrezisztenciaval kezdédik, melyet relativ inzulinhiany kisérhet,
de el6fordulhat inzulinrezisztenciaval nem jard, elsddleges inzulinelvalasztasi zavarként is
(3-2. abra).
Jellemzo 1. tipus 2. tipus
Fellépés Hirtelen Progressziv
Endogén inzulin Alacsony vagy nincs Normélis, magas vagy csokkent
Ketozis Gyakori Ritka
Megjelenés ideje Béarmely életkorban Talnyom¢ tobbsége felnétt korban
Testtomeg Alt. sovany Alt. kovér
Kezelés Inzulin Diéta/oralis/inzulin
Familiaritas 10%-15% 30%
Iker-egyezés 30%-50% 70%-90%
HLA-asszociacio HLA-DR, HLA-DQ Nincs
Autoantitestek Jelen (85%) Nincsenek

3-2. abra: 1. és 2. tipusu diabetes mellitus dsszehasonlitasa
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3. Az anyagcsere betegségei

A korfolyamat jellemz6 tiinetei a hyperglycaemia, glucosuria, polyuria, polydypsia,
testtomegcsokkenés, negativ nitrogénegyensuly, hypelipaemia, steatosis hepatis, ketoaciddzis,
koéma.

A cukorbetegség korélettani kovetkezményeit a 3-3. abra foglalja dssze.

Elégtelen insulinhatas

v

Hyperglicaemia _<_’
\ 4
Vizelet

nyomasT
L

5 =

srocr

3-3. dbra: A diabetes mellitus kévetkeztében lezajlo korélettani folyamatok

A cukorbetegség  diagnosztikus kritériuma: az elobb ismertetett klasszikus tiinetek
megjelenése mellett egyértelmii hyperglycaemia fennallasa, melyben:
- barmely két kiilonbozd tetszoleges idOpontban vett vérmintdban a cukorszint 11
mmol/l feletti értéket mutat vagy
- korosan. emelkedett az ¢éhomi vércukorérték (>8 mmol/l) legalabb két kiilonb6zd
alkalommal, vagy
- oralis cukorterhelés sordn a két oran beliil mért értékek barmelyike >11 mmol/l és a
kétoras érték is meghaladja a 11 mmol/l értéket.
Atmeneti forma a csokkent gliikoz tolerancia (IGT), mely esetén az éhomi érték 8 mmol/l
alatt marad, a cukorterhelés kétoras értéke 8-11 mmol/l kozott van, de a kozti értékek

barmelyike meghaladja a 11 mmol/l értéket.
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3. Az anyagcsere betegségei

Az l-es tipust DM az 0Osszes eset kb. 10%-a. A betegség hirtelen kezdddik, ketdzisra
hajlamos, inzulinkezelés hidnyaban ketoacidotikus kéma, haldl kovetkezik be. A tiinetek
(polyuria, polydipsia, fogyas, jo étvagy mellett, gyengeség, ketozis, ketoacidotikus kéma)
hirtelen és varatlanul jelentkeznek. A betegség rendszerint 30 éves Kor alatt, leggyakrabban
gyermekkorban vagy a pubertas idején jelentkezik. El6fordulhat azonban csecsemdkorban, és
felndttkorban is. A 30 éves életkor felett jelentkezoé 1-es tipusi DM-t LADA-nak (latent
autoimmune diabetes in adults) nevezziik, mely hasonldsagot mutat a 2-es tipussal (,,1,5-es”
tipusu DM). Egyes becslések szerint a 2-es tipusu DM-nek gondolt esetek 15-20%-a LADA.
Kezdetben diéta és/vagy oralis szerekkel jo glukoz-kontroll érhetd el (ezért keverik a 2-es
tipussal), de elébb-utobb inzulinkezelésre van sziikség (az azonban még nem egyértelm,
hogy érdemes-e korai inzulinkezelésre allitani a beteget). A keringésben autoantitestek
mutathatok ki (ezért végiil mégis 1-es tipus). Etiologiai tényez6t az 1. tipusi DM esetén tobb
faktor jelenthet, melyek kozott orokletes hatasokat, egyes kornyezeti tényezoket (toxinok,
viralis fertdzések) talalhatunk, melyek insulinitis-t (a pancreas Langerhans insulainak
limfocitas infiltracidja) okoznak, melynek kovetkeztében sériil a sajat-idegen identifikacio,
igy az autoimmunitas aktivalodik, mig végiil a B-sejtek elleni autoimmun reakcid a sejttomeg
80-90%-nak pusztulasat eredményezi.

A 2. tipustt DM kialakulasanak folyamatat a kdvetkez6, 3-4. abra mutatja.

A korokok kozott szerepel az elhizds €s. mozgasszegény ¢életmod, mely az
inzulinrezisztenciahoz jarul hozza, de megemlitendo a kdrnyezeti hatasok és az étrend szerepe
is. Az inzulin f6 hatasa a GLUT-4 gliikoz-receptor sejtfelszini megjelenésének szabalyozasa.
E receptor ¢sak inzulinstimulus hatdsara keriil a sejtmembran felszinére, igy csak ekkor
eredményez cukorfelvételt. Inzulinrezisztencia (2-es tipusit betegséd) esetén a receptorok
szama nagymértékben megfogyatkozik, igy inzulinhatds kovetkeztében sem képes kelld
mennyiségben a sejtmembranba épiilni.

Néhany korfolyamat vagy éllapot masodlagos DM-t eredményezhet. Ilyenek a pancreas-
betegségek mellett eléforduld pancreopriv diabetes mellitus, a hypophyser somatotropin
(STH) taltermelés okozta hypophyser diabetes mellitus, glukokortikoid taltermelés miatti
szteroid-diabetesz, valamint a varandossag alatt jelentkez6 gesztacios diabetes mellitus.

Akut szovOdményei a diabeteses ketoacidotikus koma (DKA), a hiperozmolaris, nem
ketoacidotikus koma (2-es tipusu diabetesre jellemzd), a tejsav-acidozis és a hypoglykaemia
(csak kezelt esetekben, igy iatrogenia kovetkezménye). A kései szovédmények tobbnyire az
aminosavak glikaciojaval kapcsolatosak, ilyenek a macro- és microangiopathia, a diabeteses

neuropathia tovabba a fokozott fertézéshajlam.
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3. Az anyagcsere betegségei

: Elhizas, B-sejt kapacitas, inzulin rezisztencia

: Inaktivitas, ,,gazdag” étrend

Inzulin rezisztencia hyperinzulinaemiaval
(B-sejt kompenzacid)

IGT (B-sejt dekompenzacio)

B-sejttomeg fogyas
Sulyos hyperglykaemia
Hypoinzulinaemia
Glukotoxicitas
DIABETES MELLITUS

3-4. abra: A 2. tipusu diabetes mellitus kialakulasanak folyamat

3.3 A lipidanyagcsere zavarai

A lipidanyagcsere zavarai a hyperlipoproteinemiak és hyperlipidemiak. A dyslipidaemiak az
egyes lipoprotein frakciok closzlasi zavarai, Osszefoglalva a 3-5. abra mutatja be. Az

elkiilonités egyik alapja a vérvételi csdben lathatd lipémids szérum megjelenése.
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3. Az anyagcsere betegségei

Tipus
Emelkedett

Koleszterin
Triglicerid
Szérum
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Az elsédleges hiperlipidaemiak esetén az egyes lipoprtoeinek mennyisége emelkedik meg.
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3-5. abra: A dyslipidaemiak

Formai mutatjuk be a kdvetkezo abran (3-6. abra).
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3-6.dabra: Fontosabb primer hyperlipidaemiak

Hyperlipidemia nem csak elsddleges korfolyamatként johet létre, hanem szdmos egyék
korfolyamat, szekunder eltérésként is eredményezheti. Ezeket a korfolyamatokat mutatja be a

3-7. abra.




3. Az anyagcsere betegségei

 Endocrin okok +  Majbetegségek
— Diabetes mellitus — Cholestasis
— Hypothyreosis — Hepatocellularis megbetegedések
— Hypophysis elégtelenség — Cholelithiasis
— Terhesség, menopausa * Immunglobulin tultermelés
* Vesebetegségek — Myeloma multiplex
— Nephrosis syndroma — Makroglobulinaemiak
- Kronikus veseelégtelenség - SLE
«  Gyogyszerek * Hyperuricaemia
— Béta-blokkolok + Taplalkozasi zavarok
— Thiazid diuretikumok — Obesitas
— Steroidok — Alkoholizmus
- Mikrolfzélrrﬂist 3&4?3;3""%'6 — Anorexia nervosa
Egﬁlra?tu(rgt,egrxi’seofhlvin,stb.) Egyeb_oko’k L ,
_ retinsav szarmazékok - G_Ilkogen taro_lgsn betegség
— Lipodystrophiak

3-7. abra: Secunder hyperlipaemiak korokai
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4. Neuroendokrin szabalyozorendszer betegségei I. — Az endokrin szabalyozas

4 Neuroendokrin szabalyozorendszer
betegségei 1. — Az endokrin szabalyozas

A szervezet élettani folyamatait a szabalyozorendszer regulalja, melyet korabban endokrin
rendszerre (hormonalis rendszer) és idegrendszerre osztottunk, ez a nézet azonban mara mar
tulhaladott. A szabalyozé rendszerek olyan szoros kapcsolatban allnak, hogy szétvalasztasuk
csak mesterségesen lenne lehetséges. Gondoljunk csak a hypothalamo-hypophysealis
rendszerre vagy a mellékveseveld6 hormontermelésére. Harom - rendszer 0Osszefiiggd
szabalyozé mitkddését, mint psycho-neuro-endokrin szabalyozas emlithetjiik. A tovabbiakban

e rendszer hormonalis elemeinek koros miikodéseit tekintjiik at.

4.1 A hypothalamo-hypophysealis szabalyozorendszer korélettana

A hypophysis a belsd elvalasztasi mirigyek f6 szabalyozo struktirdja, ugyanis eliilsé lebenye
(adenohypophysis) dnmaga is endokrin mirigyként miikodve olyan hormonokat valaszt el,
melyek a tobbi endokrin struktira hormontermelésére van hatdssal (trophormonok). Ilyen
modon  befolydsolja a mellékvesekéreg. zona < fasciculata dontden glucocorticoid
hormontermelését az ACTH (adrenocorticotrop hormon), a pajzsmirigy hormontermelését
elésegité TSH (thyreoid stimulalé hormon), tovabba a nemi hormonok termelddését regulalo
FSH (follikulus stimulalé-hormon) és az LH (luteinizald hormon). Szisztémas hatasu
hormonok elvélasztasa.is torténik itt, ezek a GH (growth hormon, névekedési hormon vagy
szomatotropin) €s<a prolaktin. A hypophysis hatsé lebenye (neurohypophysis) inkabb
neurogén, mintsem idegi- szabalyozas< alatt all6 endokrin struktira (a perikaryon a
hypothalamusban talalhaté, mig a sejtek axonja képezi a hatsé lebenyt). Dontéen két hormon
elvalasztasat kotjiikk ide: ezek  a vazopresszin (ADH, adiuretin) és az oxytocin. Az
adenohypophysis a hypothalamus szabalyozasa alatt all. Ez dontéen elvalasztast fokozo
trophormonokon keresztiil zajlik, igy az ACTH elvalasztast fokoz6 CRH, FSH és LH
elvalasztast fokozo GNRH (gonadotrop releasing hormon), TSH elvalasztast serkenté hormon
(TRH), névekedési hormon elvalasztast serkenté hormon (GHRH), azonban e hormon gatlo
hatas alatt is 4ll (szomatosztatin). Kiilonleges helyzetben van a prolaktin-elvalasztas
szabalyozésa: ez ugyanis kizarélag tonusos gatld hatas alatt all a hypothyalamus feldl (PTH —
prolaktin inhibiting hormon, mely maga a dopamin). A szabalyozas kettds negativ feed-back
hatasként valosul meg: a célmirigy hormontermelése gatolja a hypophysis trophormon
elvalasztast (rovid kor) valamint a hypothalamus releasinghormon elvélasztasat (hosszu kor).

Ez utobbi elvalasztasat a hypophysealis trophormon szekrécioja is kpes gatolni (kdzvetlen
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4. Neuroendokrin szabalyozorendszer betegségei . — Az endokrin szabalyozas

negativ feed-back). A hypophysist érinté koérfolyamatok targyalasakor mindenképp szot kell
ejteni a panhypopituitarismusrol (a hypophysis masik neve ugyanis a glandula pituitaria),
vagy masik néven Simmonds korrol. Altalaban a hypophysis vérellatasi zavara kovetkeztében
(esetleg destrudld tumor vagy sebészeti eltavolitdst kovetden) valamennyi trophormon
szekrécidja csokken. Specidlis esete a gyermekagyi iddszakot kovetden post partum
hypopituitarismus (Sheehan szindroma). A tiinetek a szabalyozott endokrin mirigyek
hianyallapotaibol kovetkeznek. Izolalt hypofunkcié ritka. Ezzel szemben a hyperfunkcid
altalaban izolalt, leggyakrabban hormontermel6 tumor kovetkezménye (hypophysis
adenoma). Leggyakoribb talan az ACTH termelé daganat, melynek kovetkezménye
mellékvesekéreg-hyperfunctio, vagyis a Cushing kor. Elég gyakori a prolactinoma, mely a
prolactin termelddésének fokozodasaval jar. Ugyancsak eléfordul GH termelé daganat is,
mely gyermekekben gigantizmust, felnétt, érett szervezetben pedig acromegaliat eredményez.
Ez nem csak a csucsi teriiletek (ujjak, all, fiil, orr), hanem a zsigerek megnagyobbodasat is

eredményezi, igy anyagcsere valtozasok is kisérik.

4.2 A pajzsmirigymiikodés korélettana

Az anyagcsere szabalyozasa szempontjabol tan a legfontosabb hormon a pajzsmirigy altal
termelt tri-és tetrajod-tironin (T3 €s T4 vagy tiroxin). Bizonyitott permissziv (fokozd) hatassal
birnak az anyagcserére és az adrenerg transzmisszidra is. A hormonelvélasztds {6
szabalyozdja a hypophysis altal termelt TSH, melyet a TRH hypothalamicus hormon
(serkentés) és a pajszmirigyhormon (negativ feed-back) szabdlyoz. A TRH elvalasztasat a
TSH és Ta/T4 (dontéen az utébbi) hormonokon kiviil a hdmérséklet szabalyozasa alatt is all

(hidegben elvalasztasa fokozodik).
4.2.1  Hyperthyreosis (Graves-Basedow betegség)

A ‘pajzsmirigyhormonok taltermelésével jar6 korfolyamat. Primer elvaltozas esetén a
pajzsmirigy hormontermelése fokozodik, masodlagos hyperthyreosisban a hypophysealis
TSH elvéalasztisa eredményezi a pajzsmirigy tilmiikodést. Tiinetei a pajzsmirigyhormon
hatasaival egyeznek meg: a fokozott anyagcsere miatt fogyas tapasztalhatd, az adernerg
permisszid miatt a beteg tachycard, a perctérfogat €s a vérnyomas emelkedik, tovabba a testhd
is magasabb. A retrobulbaris teriilet oedemaja miatt exophthalmus alakul ki, a pajzsmirigy
allomanyéanak szaporodésa miatt golyva alakul ki. Nem ritka a tremor, az ¢jszakai veritékezés
¢s a hasmenés. A diffiz strimaval jar6 esetek zomében a keringésbdl LAST (long acting

thyroid stimulator) y-globulin mutathaté ki (mely valdszinileg TSH receptoron kotédo
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autoantitest), mely hatdsdban a TSH-hoz hasonld, azonban elhtizodobb, igy tartdsan stimulélja
a pajzsmirigyet.

4.2.2  Hypothyreosis

Primer hypothyreosisban a pajzsmirigy nem termel kell6 mennyiségii hormont. Fiatalkori
eseteket kretenizmusként észleljiik, mely lehet fejodési rendellenesség, jodhiany, valamint
sporadikus formajaban genetikai tényez0 kovetkezménye. A szellemi és fizikai fejlodés
elmarad, a beteg kiilleme Oreges. Felnoétt, érett betegekben a hypothyresosis myxoedema-t
eredményez. Ez leggyakrabban a pajzsmirigy autoimmun gyulladdsanak kovetkezménye
(Hashimoto thyreoiditis). A tiinetek lassan alakulnak ki: a bdr-alatti kotdszovet vizkotd
képességének novekedése okozza a jellegzetes oedemas képet (a myxoedemat). A
hidegtolerancia romlik, a szivmiikddés és a neuromuscularis junctio mitkodése csokken, a
reflexek renyhébbé valnak, a gondolkodas meglassul. Méasodlagos formaja a TSH elvalasztas

csokkenésének kdvetkezménye.

4.3 A mellékvese korélettana

A mellékvese két, egymastdl morfologiailag és funkecionalisan jol elkiiloniilé részbdl all: a
végzi, mig a vel6allomany egy szimpatikus vegetativ ganglionnak tekintendd, hiszen rajta
preganglionalis rostok végz6dnek, ugyanakkor transzmitterét a véraramba bocsajtva tartos
szimpatikus aktivaciot. eredményez. E szerv fo funkcidja a stresszre adott adaptiv valasz
1étrejottének szabalyozasa. A veldallomany a valasz 1étrejottét és fennmaradédsat biztositja,
mig a kéregallomany az energetikai és homeosztatikus bazisrél gondoskodik.

4.3.1 Mellékvesekéreg korfolyamatai

Kozponti endokrin szabalyozo struktira, mely milkodésének hidnyaban a szénhidrat- és
fehérje-anyagcsere, a zsiranyagcsere, a sav-bazis, folyadék- és elektrolitegyensuly.

4.3.1.1 "Mellékvesekereg hypofunkcio

A mellékvesekéreg elégtelenség kialakulhat kronikus folyamat soran (Addison-kor) és akutan
(példaul Waterhouse-Friderichsen szindroma). Az akut forma bakteridlis fertdzés (példaul
meningococcus) kovetkeztében kialakuld mellékvesekéreg bevérzés, mely a sejtpusztulés
miatt funkciondlis elégtelenséget okoz. A lassan kialakuld kronikus elégtelenség oka
leggyakrabban autoimmun folyamat, de eléfordul fertézések (TBC, gombas)
kovetkezményeként is. A sejtpusztulas lassu, igy a tiinetek is fokozatosan jelentkeznek. Ezek
koziil a glukokordikoidok mennyiségének csokkenésére vezethetd vissza a glukoneogenezis

csOkkenése, a cukorraktirak {riilése, melyet kovetkezményes hypoglikaemia kisér. A
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hyponatremia ¢és hyperkalaemia és a metabolikus acidosis a mineralokortikoidok csdkkent
plazmaszintjének kovetkezménye. Jellegzetes tiinet a hajlatokat érinté hyperpigmentatio
(bronzkor), melynek oka a magas ACTH szint, ami a k6zds prohormon (POMC) miatt az -
MSH hormon elvalasztasdnak fokozodasat is eredményezi, melynek melanin felszabadulés a
kovetkezménye. A kronikus elégtelenség legnagyobb veszélye, hogy stresszhelyzetben,
amikor megnd a glukokortikoid igény, a betegek Addison krizis allapotaba keriilnek, mely
¢letet veszélyeztetd allapot. Ennek tiinetei koz¢ tartozik a hasi fajdalom (leginkébb deréktaji).
Gyakran akut hasi katasztrofanak tartjdk, mely a hatasos kezelést késlelteti. Emellett
kiszaradassal fenyegetd sulyos hanyds, hasmenés, emellett veseelégtelenség, alacsony
vérnyomas is kialakulhat. A beteg tudata beszikiil, gyakran comatosus. Az alacsony
vércukorszint epileptiform gorcsrohamot eredményez. Meg kell jegyezni, hogy szekunder
elégtelenséget okozhat a kiviilrél bevitt kortikoszteroid is (példaul tartdos gyogyszeres
kezelés), ekkor ugyanis a kezelés alatt bevitt hormon negativ feed-back hatasa miatt deprimalt
ACTH elvalasztas mellékvesekéreg atrofiat eredményez, igy ha a kiils6 hormonbevitelt
hirtelen fliggesztik fel, nem képes a mellékvesekéreg a sziikséges hormonmennyiséget

elvalasztani. Epp emiatt a kortikoszteroid terapia minden esetben fokozatosan épitends le.

4.3.1.2 Mellékvesekéreg hyperfiunkcio

Jellemz0 tiinetegyiittese a Cushing szindroma, melyben a glucocorticoid taltermelés
tapasztalhatd. Ez lehet elsodleges folyamat (példaul mellékvese hormontermeld daganata
miatt), vagy szekunder a magas ACTH szekrécio kovetkeztében. Jellemzdje a zsireloszlas
megvaltozasa, mely leginkdbb az arcokra jellemzo (holdviladgarc), a hasra, vallakra és a hatra
lokalizalodé. A gluconeogenezis fokozodik, akarcsak a zsir és fehérje lebomlasa. A
glycogenraktarak feltoltédnek, <@ plasmaban a hyperglicaemia a jellemzé lelet. Az
inzulinszekréciot ez fokozza (szteroid diabetesz), glucosuria is jellemzd. Hirsutismus
(fokozott szérnovekedés) eléfordulhat, a beteg faradékonnya valik, koncentracioképessége
romlik. A testtdmegnovekedés kovetkeztében livid striak jelennek meg.

Primer hyperaldoesterinismus (Conn szindroma) amineralocorticoi tiltermeléssel jaro6 jellemzd
korfolyamat. Leginkabb a mellékvesekéreg hormontermeld daganata okozza. Jellemzdje a
hypernatraemia, kovetkezményes hypervolaemia ¢és hypertensio. Jellemzdje még a
hypokalaemia a kovetkezményes metabolikus alkalosissal, és izomgyengeséggel. Mivel a
mineralocorticoidok dontéen a renin-angiotensin tengely szabalyozasa alatt allnak,
masodlagos hyperaldoterinismust eredményez e rendszer miikodésének fokozodasa. fgy
okozza a korabban ismeretett jellemz6 tiineteket a veseartéria sziikiilete, illetve a renintermeld

endokrin maligndmak.
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4.3.2 Mellékveseveld betegségei

A mellékveseveld, ahogy azt kordbban mar megjegyeztiik, szimpatikus ganglionként
viselkedik, melynek transzmittere nem csak a noradrenalin, hanem a bel6le képz6do
adrenalin. Az adrenerg sejteken szimpatikus preganglionalis rostok végzddnek, melyek
cholinerg  neuronok. A  mellékvesevel6  korfolyamatai  koziil  kiemelend6 a
phaeochromocytoma, mely az esetek zomében a mellékvesevel6bol indul ki, de koriilbeliil
minden tizedik a mellékvesén kiviili lokalizaci6ji (azonban ekkor is szimpatikus
ganglionokban). Altaldban joindulati folyamat, de ritkabban (kb. 10 %-ban) rosszindulati
forma is eléfordul. Adrenalin és noradreanlintermeld daganat, igy a tiinetek a fokozott
catecholamin  termelésbél  vezethetéek le.  Altaldban * rohamokban  jelentkez6
vérnyomaskiugras €s tachycard epizédok uraljak a képet. A megnovekedett myocardialis

oxigénigény angina pectoris-0S panaszokat is okozhat, de -myocardialis nfarctus is
kialakulhat.
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5 Neuroendokrin szabalyozorendszer
betegségei II. — Az idegrendszer

5.1 Eszmélet és tudatzavarok

Mig a tudat az agy legmagasabb szintli, integrativ funkcidja, addig az eszmélet az ehhez a
funkcidhoz sziikséges energetikai feltételt biztositja. Az agykéreg ¢ébersége (vigilitasa)
szlikséges a tudat tartalmi miikodéséhez. Ennek biztositdsa a formatio reticularison keresztiil,
az odajutd palyak ingeriiletei altal torténik. A vigilitds (eszmélet) zavarainak szintjei az
¢berség (fiziologiai allapot), tompult éberség (torpiditas), mely soran a percepcié megtartott,
de a reakcid lassi vagy elmarad, az aluszékonysag (somnolentia), melyben a beteg magara
hagyva, ingerszegény kornyezetben alszik. Csak erdsebb.ingerre reagald beteg esetén sopor-
rol (stupor) beszéliink, mig a legstlyosabb vigilitasi zavar a coma, melybdl a beteg nem
¢ébreszthetd, izomzata tonustalan, reflexvalasz nem valthatd ki. Specialis formdja a coma
vigile (vigil koma), mikor a beteg ébernek tinhet, egyes reflexek kivalthatoak, ugyanakkor a
percepcié hianyzik a stlyos agykérgi ‘karosodas (decorticalt allapot) miatt. Ugyancsak
specialis eszméletzavar az akinetikus mutismus. Ekkor az ébernek tiing (nyitott szemmel a
kiilvilag ingereit kovetd) beteg beszeéd- és mozgashianya, vagyis a kornyezettel valod
interakcidjanak hianya szembeotld. Organikus korokok (basalis eldagyi karosodas, frontalis
kérgi sériilés) mellett a motivacid sulyos hidnya okozhatja. Enyhébb, de ugyancsak vigilitasi
zavarral jar6 forma a locked-in szindroma (bezarodott beteg). Az ilyen beteg vigilitasi
funkcidi, igy percepcioja is megtartott, intellektualis kdrosodésa nincs, ugyanakkor a corticalis
miikodést feltételez6. akaratlagos mozgastevékenységek (igy a beszéd is) korlatozottak.
Altalaban egyéb jelzésekkel (példaul a bulbus mozgatasaval) kommunikaciora képesek.

A valodi tudatzavarokat a tudat tartalmi zavaraiként emliti a szakirodalom. Vizsgélatanak
legegyszeriilbb modja a tudat és eszmélet egyiittes megitélésére szolgalé Glasgow Coma Scale
(GCS), 5-1. abra). A szemnyitast, verbalis és motoros tevékenységeket vizsgaljuk és
pontozzuk, majd a kapott pontszambol kovetkeztetiink az eszméletzavar mélységére €s a
tarsulo tudatzavar meglétére. Nem a pontszamok Osszegét adjuk csak meg, hanem az egyes
Osszetevok értékét is (példaul GCS=4+6+5).

A tartalmi tudatzavarok ko6zé sorolhatjuk a borult tudatot, vagy homalyallapotot
(tenebrositas). Ezt leginkabb epilepsias rohamot kdvetden é€szlelhetjiik a betegeken, amikor
kétségbeesettnek tlinve (egyesek némi agresszivitdssal kompenzéalva ezt) nézelddnek,

mikdzben nem tudjak, mi is torténhetett.
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Pont Szemnyitas Motoros valasz Verbalis valasz

Fajdalomra lokalizal Orientalt

Abnormalis flexios

Felszolitasra Helytelen sz6hasznalat
téonus
Nincs Nincs; R: ralaxalt Nincs; T: tubus

5-1. abra: Glasgow Coma Scale (GCS

Ugyancsak tartalmi zavar a commotio cerebri (agyrazkodas) soran észlelhetd zavar: ekkor a
beteg egymast kovetden tobbszor kérdezi meg azt, ami aktualisan foglalkoztatja, mikdzben
sem a valaszra, sem a korabbi kérdezésre nem emlékszik (congrad amnaesia). E perseveratio
(ismételgetés) karakterisztikus a korképre. A valddi tudatzavarok — az eszméletzavarokhoz
hasonlatosan — kiilonb6z6 fokozatokban jelentkezhetnek. Legenyhébb formaja a zavartsag.
Ekkor az eszmélet €s a percepcid megtartott, azonban az integrativ funkcid az emocionalis
zavar miatt karosodik. Nem minden kiilsé. ingerre adott reakcio tekinthetd adekvatnak.
Gyakran toxikus agens (példaul alkohol vagy drogok) altal kivaltott allapot, de pszichiatriai
korfolyamat is okozhatja. A sulyosabb formaba atmenetet képezé megnyilvanulasa az oneorid
tudatzavar, mely kodos tudatallapotot takar. Stlyosabb forma a gondolkodasi inkoherenciaval
jaré confusio, ekkor a kommunikacio ¢és viselkedés elkalandozd, a beteg gyakran
Osszefiiggéseket nem akceptalva félrebeszél. Az egyik leggyakoribb tudatzavar az eddigiek
kozott legsulyosabb forma a borult tudat, a delirium. mely viselkedési és egyéb tudatzavarral
(beszéd, gondolkodés) tarsulé konfuz allapot. Illuzidk (inger kivaltotta koros észlelés) és
hallucinaciék (inger nélkiili korosérzékelés-képzet) is jellemezhetik. Az allapot id6tartama
valtoz6, a hattérben allo korok fiiggvénye. A leggyakoribb koérokok a gyogyszermérgezés
vagy épp megvonas (alkohol, pszichotrop szerek, narkotikus hatasu fajdalomcsillapitok),
anyagcserezavar (hypoxia, vitaminhiany, hypothyreosis, hyperglicaemia, matabolikus sav-
bazis eltérés), coma hepatica, hypothermia, hyperpyrexia, intracranialis folyamat (trauma,

subarachnoidealis vérzés, meningitis, encephalitis).
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5.2 Idegrendszeri gyulladasos betegségek

5.2.1  Meningitis, ebcephalitis

Meningitisnek a pia mater (lagy agyhartya) gyulladasat tekintjik (leptomeningitis).
Meningitis koroka lehet virus vagy baktérium (leginkabb akut), de gombak és parazitak is
okozhatnak agyburokgyulladast (kronikus vagy subacut). Kezdeti szakaszdban a gyulladés
lazzal és meningealis izgalmi jelekkel (koztiik tarkokotottség) jar. Bakterialis fert6zésnél
granulocytak, virus-meningitisben pedig lymphocytak jelennek meg a liquorban. A viralis
(vagyis asepticus) meningitisben microglia-proliferacio észlelhetd, miga bakterialis formaban
gennyes besziirédés jelenik meg, mely a liquorkeringést akaddlyozva intracranilais
nyomasfokozddast eredményez. A gennyes exsudatum terjedése meningoencephalitist
okozhat. Bakterialis meningitis leggyakoribb korokozo6i-a Pneumococcus (Streptococcus
pneumoniae), a Haemophilus influenzae, és a Meningococcus (Neisseria meningitidis), de
Staphylococcus aureus is okozhat agyhartyagyulladast.

Az encephalitisek leggyakrabban virus altal okozott agyallomanyi gyulladasok. Jellemz6
tiinetei a hirtelen kialakulo laz, fejfajas, hanyinger, hanyas, zavartsag, levertség és a delirium.
Emellett az encephalitis jarhat bénulasokkal, epilepszias goresrohamokkal.

5.2.2  Sclerosis multiplex

A sclerosis multiplex (SM) a demyelinizaxioval (myelinhiively pusztulasa) jaré idegrendszeri
korfolyamatok prototipusa. A kozponti idegrendszerben a myelinhiively gyulladasa miatt
kialakulo, relapszusokkal és remisszioval kisért demyelinizacids betegség. Sulyosbodasa
exacerbatiok soran torténik (shubok). Nem csupan a myelinhiively, hanem az axonok és a
neuronok karosodasat is észlelhetjilk. Habar a relapszusok és remisszio is jellemzi a
korfolyamatot, az észlelheté degeneracid és apoptosis folyamatosan jelen van a korkép
fennallasa alatt. A korok valdszinlileg Osszetett, genetikai hajlam és kornyezeti tényezok
egyiittes fennallasa sziikséges a korfolyamat kialakuldsdhoz. A pathogenesis nem tisztazott,
azonban myelinhiively-elleni antitestek jelenléte miatt autoimmun folyamat valdszintisithetd.
Mivel a myelinhiivelyt a vér-agy géat izoldlva védi az immunrendszertl, a folyamat
megindulasadhoz a vér-agy gat sériilése is sziikséges. A kornyezeti tényezok kozott fertézések
(EBV, chlamydia pneumoniae szerepel, de gyakoribb a SM a mononucleosis-on atesett
egyénekben is), dohdnyzas, D-vitamin és napfény hidnya, rassz és lakhely emlithetd. Els6
tiinetek kozott gyakori a szemtiinetek jelentkezése. Ez lehet a latdideg gyulladasa, a homalyos
latas, dyplopia (kettdslatas), €s az altaldban megmarado szemtekerezgés (nystagmus). Szinte

minden betegen jelentkeznek el6bb vagy utobb a mozgaskoordinacidos zavarok, igy az
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egyensulyzavar, emiatt bizonytalan jaras, szédiilés. A szenzorium is gyakran érintett, a beteg
€g6, bizsergd érzést érezhet, de indokolatlan fajdalmak is jelentkezhetnek. Idénként

beszédzavar is észlelhetd, megvaltozott ritmust, meglassult beszéd a jellemzd zavar.
5.3 korfolyamatok

5.3.1 Parkinson szindroma

A Parkinson szindroma (parkinsonismus) a Parkinson kér nem minden tiinetét mutatd
tiinetegyiittes, mely szekunder mddon alakul ki. A Parkinson kor degenerativ jellegii
idegrendszeri betegség, mely elsOsorban a torzsdicok motoros rendszerét érinti, de mas
idegrendszeri terliletekre is kiterjedhet (példdul a Shy-Driager szindroma, mely esetén a
korfolyamat az autonom szabalyozasra és a kisagyra is kiterjed). A Parkinson kor kortani
alapjat a nigro-striatalis palya dopaminhidnya teremti meg, melynek hatterében a substantia
nigra degeneracidja all. A striatumot gatldé dopminerg inervacid kiesés cholinerg talsulyt
eredményez. Jellemzd morfologiai kisérdjele .a mikroszkopikus Lewy zarvanytestek
megjelenése a bazalis ganglionokban. Kimutattak familiaris halmozosast, mely az orokletes
tényezOk meglétére utalhat, de toxikus dsszefiiggéseket is talaltak. Két alapformaja a folyamat
elején altalaban féloldali, majd szimmetrikussa valé végtagremegéssel jard forma (tremoros
forma) és a mozgéasszegénységgel, mozgasinditasi nehézséggel és izomrigiditassal jarod
akinetikus-rigid forma. Ez utébbit kiilonosen jellemzi az apr6 1éptii, csoszogo jaras (marche a
petit pas). Az iras és rajzoloképesség (kiilondsen a kor és sokszogek rajzolasa), a
micrographia koraikorjelzo tiinet. A mozgasszegénység az arc mimikai izomzatat is érinti,
innen ered a jellemzoé arckifejezés, pontosabban az arckifejezés hianya (pokerarc). A
gyogyszeres kezelést neheziti, hogy a hidnyzé neurotranszmitter dopamin nem jut at a vér-agy
gaton, igy szubsztiticioja nehezen oldhaté meg. Ennek napjainkban is hasznalt modja a
prekurzor molekula L-Dopa (levodopa) kezelés, mely a dopa-decarboxilaz enzim hatasara
alakul dopaminnd. Ennek az enzimnek tobb izoformaja is ismeretes, igy szelektiven gatolhato
a periférian torténé dopa atalakitas (a periférias dopa-decarboxilaz gatlasaval), igy
csOkkenthetoek a mellékhatasok. Masodlagos Parkinson szindromat okozhat trauma, agyi
vascularis betegség, encephalitis, egyes gyogyszerek (dopaminerg antipszichotikumok és
antiemetikumok).

5.3.2  Alzheimer kor

Az Alzheimer kor corticalis dementiaval jard degenerativ korfolyamat. Az esetek mintegy 20-
25 %-anak hatterében genetikai ok huzodik meg. Szdvettani vizsgalatok igazoltak az amyloid

degeneratio fennallasat bizonyos corticalis teriileteken. Feltind emellett a neuronok
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mitokondriumainak sériilése, elfajuldsa, mely késébb a sejt apoptosisdhoz vezet. A
mitokondriumok miikodészavara jelentés ATP-hianyt okoz, mely kdnnyen lehet az idegsejt
pusztulas oka. Noha a neuronkarosodas pontos oka és folyamata nem ismert, a legelterjedtebb
feltételezett mechanizmus ¢és folyamat a kovetkezo [épésekbdl allhat (Hardy, 1992):

1. Predisponalo tényezOk (kisebb-nagyobb agyi traumak, hipoxia, esetleg genetikai
faktorok) amiloid képzddéséhez vezetnek, melyet eldsegit — kiillondsen idésebb korban
- a lebonto proteazok csokkent miikddése.

2. Az amiloid peptidek az extracellularis térben neurotoxikus aggregatumokat képeznek
(a monomer amiloid nem toxikus).

3. Az amiloid aggregatumok az idegsejtek membranfehérjéihez kotédnek (valdsziniibb,
hogy fehérjék kozti kotddéssel és nem receptorialis. modon).

4. A kotddés hatasara Ca*™ ionok aramlanak a sejtbe, mely felfiiggeszt6 hatas hianyaban
(hiszen nem receptoridlis folyamat eredménye) az ionbedramlas allandosul.

5. A Ca" szigndl protein-kindzokat (PK=C) aktival, igy altalanos fehérje-foszforilacid
kezdddik, igy a mikrotubuldris-rendszer  fehérjéi  is abnormalis  helyen
foszforilalodhatnak (hiperfoszforilezédés), végil a - szerkezet Osszeomlik. A
hiperfoszforilalt fehérjék lassan neurofibrilléris kotegekké aggregalodnak.

6. A mitokondriumok kdrosodnak (ez a magas Ca'" szint esetén mar bekovetkezik). A
kettés membran felszakad, a sejtlégzés és az ATP képzodés leall, nagy mennyiségii
szabad gyok képzddik.

7. Energia hidnyaban megsziinik az axonalis transzport. A neuron lassan elvesziti
dendritjeit és axonjat, majd lassan elhal.

533 ALS

A <leggyakoribb motoneuronbetegség, egyben a szisztémdas degenerativ betegségek
prototipusa. Sporadikus- és familiaris formai is ismeretesek. Altaldban a kézujjak
igyetlenségével indul (az esetek egy részében aszimmetrikusan), majd a tlinetek proximalis
iranyba tovaterjednek, izomsorvadassal, izomfasciculatioval kisérten. Az alsé végtagi
érintettséget kovetden a torzs- és 1égzéizmok sorvadasaval végzédik a terjedés. Autoimmun
eredetet feltételeznek a hattérben, melyre az utalhat, hogy a beteg vérébdl motoneuronokon
k6tddé immunglobulinokat izoladltak. E mechanizmus mellett felmeriil a glutaméat-toxicitas

lehetdsége is.
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5.4 Intracranialis nyomasfokozddas

A csonttal (cranium) koriilvett, zart térbe (intracranialis tér) zart agyallomany, emelkedd
nyomas esetén minddssze egy iranyba képes tovabbterjedni: a foramen magnum nyilasan
keresztiil csokkenhetne csupan a nyomas. Ekkor azonban a kisbabnyi crebellaris tonsilla a
csontperem ¢€s az agytorzs kozé szorulva nyomja az utobbit (tonsillaris herniatio), mely a
keringés ¢és légzéskozpontok lokalizaciojanak ismeretében életveszélyes allapot. Tiinetei:
szemfenéki tiikrozéssel észlelhetd pangasos papilla, kettdslatas, akut esetekben tarkokotottség.
Megfigyelheté a Cushing-tiinetegyiittes, vagyis az intracranialis -nyomas emelkedése
kovetkeztében kialakuldo agytorzsi tiinetegylittes, mely elemei a bradycardia, emelkedett
szisztolés vérnyomas alacsony diasztolés érték mellett, valamint a bradypnoe. Az intracranilis
nyomasfokozdodas oka a vérzés, térfoglald folyamatok (tumor) és a liquor termelddési és
keringési zavarai (hydrocephalus) mellet az agyszovet 0démadja. Intracranialis 6déma tobb
okbol johet 1étre:

1. Vasogen oedema: hipertonids krizisben, a megnovekedett filtraciés nyomasgradiens
kovetkeztében az intravasalis térbél folyadék 1€p ki az intersitium irdnyaba. Emellett
gyulladasos betegségekben, agyi contusio és tumorok Kkornyezetében is kialakul.
Ezekben az esetekben a vér-agy gat karosodik, igy az extracellularis térben fehérje
halmozaddik fel, amely ozmotikus aktivitasa kovetkeztében szabad viz kiaramlasahoz
vezet. Jellemzden a cortex nem érintett.

2. Interstitalis oedema alakul ki, amennyiben a liquornyomas a kamrakban emelkedik,
igy az a periventricularis interstitumban gililik fel. A folyamat koroka tehat a
liquorkeringés zavara, kovetkezménye pedig az extracellularis tér expansioja.

3. Az elobbiekkel szemben cytotoxikus oedemaban nem az interstitials, hanem az
intracellularis térben halmozodik fel a viz, ezt leggyakrabban metabolikus eltérések
(majbetegség, uraemia) okozzak, oxigénhiany (igy tranziens globalis ischaemia,
valamint agyi ischaemias infarctusok teriiletén) és a kovetkezményes laktatacidozis
miatt kepz6dik.

A nyomadsfokozddas kovetkezményei az oedema kiterjedésétdl és lokalizacidjatol fiiggden,
kiilonbozd teriileti beékelddések (5-2. abra). Igy:

1. Uncalis beékelédés: intracranialis vérzés, sub- vagy epiduralis haematoma, malignus
cerebri media elzarddas, tumor, talyog,

2. Centralis beékelddés: a diencephalon tumoros érintettsége, hydrocephalus, meningitis,

3. Falx cerebri alatti beékelddés okai centralis-parietalis térfoglalé folyamatok
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4. A cerebellaris tonsillak beékelddését a hatsd scalaban elhelyezkedd tumorok,

cerebellaris vérzések okozzak.

5-2. abra: Beékelddési lehetdségek intracranialis nyomasfokozodaskor. 1. Tonsillaris herniatio, 2. felfelé iranyulo herniatio,

3. Cingularis herniatio, 4. Centralis herniatio, 5. Transcalvarialis kinyomulds, 6. Uncalis herniatio

5.5 Az epilepsia
Az epilepsiabetegség (morbus sacer) esetében is elkiilonithetiink ismeretlen etioldgiaja primer
(genuin) ¢s szekunder (szimptomatikus) epilepsziakat. Ez utobbi esetben gyakran nem alakul
ki betegség, csupan alkalmi rohamokat okoz a koroki tényezo.
A kozponti idegrendszer. legelterjedtebb excitatoros transmittere a glutamat, mig a
leggyakoribb gatlo ingeriiletatvivé anyagok a GABA (gamma-amino-butirat) és a glicin. Mig
a serkent6 transzmitter a nyugalmi membanpotencialt gyors natriumbearamlassal akcios
potencial sordn depolarizalja, addig a gatld transzmitterek a nyugalmi membranpotencialt
csokkentik, a sejten beliili tér negativitdsdt novelik (hyperpolarisatio), leginkdbb CI°
bedramoltatassal. Az epilepsids roham soran a gétlo hatasok csokkennek, igy az excitatoros
hatasok kerekednek feliil, mely Osszehangolatlan akcios potencial viharokhoz vezet. A
folyamat hatterében a kdvetkez6 okok képzelhet6 el:

1. Az ionpermeabilitds a sejtmembran fesziiltségfliggd ioncsatornainak szerkezeti vagy

funkcidbeli karosodasa miatt megvaltozik.
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2. A serkent6 €s gatlo szinapszisok eloszlasa megvaltozik, igy a serkent6 és gatld hatasok
aranya is.

3. Amennyiben az extracellularis ionkoncentracio szabalyozasanak zavara is fennall, ez a
sejtmembran depolarizacidjahoz hozzajarul.

4. Ugyancsak valtozik a serkentd és gatld neurotranszmitterek egyensulya, amennyiben a
termel6dés, a kibocsatas, a lebomlas vagy a visszavételi mechanizmusok zavara is
¢szlelhetd.

5. A célsejt (postsynapticus) membranjan 1évé receptorok mennyisége, mindsége €s
miikddési valtozasa ugyancsak megvaltoztatja a serkentd ¢és gatlé hatasok aranyat.

A korfolyamat kialakuldsdhoz a fenti hatasokon feliil a sejtek szinkronizacidos miikddésének
zavara is sziikséges.

Az epilepszias roham zajlasa szerint lehet egy gocbol indulé (fokalis) roham, mely teljes
zajlasa soran lokalizalt marad (parcidlis roham), de masodlagesan tovabb is terjedhet
(generalizalodhat). A rohamok masik csoportja mar kezdetekor generalizalédik (primeren
generalizalt roham). Abban az esetben, ha az egymast kdveté rohamok kozott a beteg nem

nyeri vissza teljes mértékben eszméletét, status epilepticus-rol beszéliink.

5-3. abra: A generalizalt epilepszias roham tiinetei

Szekunder epilepsziat illetve epilepsziaszerii rohamot (epileptiform gorcsroham okozhat:
- keringésmegallas

- agyi hipoxia

- hypoglicaemia

- meningitis, encephalitis

- varanddsok toxicosisa

- mérgezések (példaul alkohol)
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- posttraumas allapot.
A rohamok lefolyasuk szerint is csoportosithatoak. Eszerint generalizalt rohamokon beliil
megkiilonboztetiink absence rohamot, mely esetében tudatzavar észlelheté, de motoros
jelenséget nem mutat a beteg (mintha elbambulna a beteg). Myoclonusos rohamok esetén
ismétlédd végtagrangasok (myoclonusok) észlelhetéek. Tonusos gorcsroham az érintett
izomcsoport tonusa megnd, megfesziill, mig a clonusos rohamokban szabélytalan
izomrangasok észlelhetéek. A tipikus nagyroham (tonusos-clonusos gorcsroham) tonusos
szakkal indul, melyet clonusos id6szak kovet (5-3. abra). Tipikus lefolyasa:

- Aura: az epilepsziabetegek egy része elore megérzi kozelgo rosszullétét. Ezt a furcsa érzés
auranak nevezziik.

- Extrém hangadas (clavor epilepticus) vagy csamcsogas: a roham bevezetésekor, a tonusos
szakasz kezdetét jelzi.

- Eszméletvesztés: az aurat rovidebb-hosszabb idével koveti az eszméletvesztés, mely
kozben a tonusos szakasz zajlik. ennek oka, hogy a roham soran a beteg nem tonustalanul
Osszecsuklik, hanem megfesziilt izomzattal elvagodik, mely gyakran kifejezett
hanghatéssal (puffanas) is jar, tovabba seriilésveszélyt hordoz magaban.

- Szem kimeredt, lokalizalt roham esetén eltekintés valamelyik iranyba: fontos megfigyelni
a roham zajlasa kozben, hiszen a focalis eredetre utalhat.

- Primeren generalizalt roham esetén mind a négy végtagra kiterjedé clonusos gorcsroham
zajlik.

- Parcialisan indul6 roham-esetén motoros agykérgi lokalizacionak megfelel6 tiinetek, majd
altalaban generalizalddas (pl. Jackson-marsch)

- Enuresis: gyakori a beviselés.

- Habz0 szaj, nyelv elharapésa: a zajlo roham kozben altalaban 1égzésledllas figyelhetd meg
(emiatt a beteg el is lilulhat, mely ijesztd a laikus szemtant szamara), igy aspiracié nem
kovetkezik be. A habzas a mimikai és ragéizomzat clonusa miatt kovetkezik be.

- Fokozatosan csillapod6 convulsio

- Postictalis tenebrozitas. jellegzetes roham utani tudatzavar a homalyallapot vagy kodos
allapot. Psychosomaticus nyugtalansdg jellemzi az iddszakot, mely sordn a beteg a
helyzetet és a kornyezetét nem ismeri fel.

- Folyamatosan tisztul6 tudat.
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5.6 Neuro-muscularis junctio megbetegedései

Az idegi ingeriilet a neuro-muscularis junctioban tevddik at a kontraktilis izomrostokra. E
struktarat érintd korfolyamatok koziil a myasthenia gravissal foglalkozunk. Ennek vezetd
tiinete az izomzat faradékonysaga illetve gyengesége. Specialis formaja csak a szemizmokat
érinti (ocularis myasthenia), de altaladban generalizalt megbetegedés, azonban ekkor sem ritka,
hogy a szemizmokra lokalizaltan kezdddik (példaul ptosis alakul ki). Oka valdszintileg a
motoros véglemez acetil-kolinerg receptorai ellen termel6dé auto-antitestek kotodése a
receptorhoz. A koérok hatasmechanizmusat igazolja a diagnosztikai modszer: ekkor rovid
hatasu kolinészteraz-bénitot (edrophonium chlorid - Tensilon) adunk a betegnek (tartosan
magas acetil-kolin szintet biztositva ezaltal, igy a kompeticido kovetkeztében az antitestet
leszoritjuk a kotéhelyrdl), melynek hatdséara a beteg ptosisa csokken, beszédhangja erdsodik, a

mimikai mozgasok javulnak. A hatds néhany percen keresztiil tart.

5.7 A fajdalom korélettana

A fijdalom a szervezetet érd, azt potencidlisan kdrositd6 hatasokra (noxa) bekovetkezd
alarmirozo jelenség, mely ezaltal a szervezet épségének, integritasanak megdrzését szolgalja.
E szovetkarositd hatasokat érzékeld  receptorokat nociceptoroknak nevezziik. E receptorok
magas ingerkiiszobe biztositja, hogy a szervezetet biztosan karositd hatasokkal lehessen csak
fajdalmat kivaltani. E hatasokat vékony veldhiivelyes (Ad) vagy velohiively nélkiili (C) rostok
vezetik. A C-rostok receptorainak tovabbi jellegzetessége, hogy tobbféle inger (szaras, ho,
kémiai) hatdsara aktivalodnak (polymodalitas). A szovetkarosodds soran termelédé PGE2 ¢és
bradikinin szintén e receptorokon keresztiil hatva okoznak fajdalmat. Ezzel szemben az A
afferentacioval rendelkezd receptorok vagy csak mechanoreceptorok, vagy kizarolag ho-
érzékeldek, vagyis polymodalitdssal nem rendelkeznek. Az inger szallitd rostok a hatso
gyokon keresztiil 1épnek be a gerincveldbe, majd néhany szegmentumot haladnak fel- és
lefelé. A sziirkeallomdny substantia gelatinosa allomanyaban a rostok atkapcsolodnak, de
ugyanitt végzodnek leszallo, gatlo palyak is, melyek gatolni képesek az ingeriiletatvitelt. Ez a
funkciondlis jelenség teremti meg az alapjat annak, hogy a fajdalom kialakuldsa (valojaban
tovavezetése) taktilis ingerekkel (példaul dorzsolés) gatolhatd (ezért kapunk oda a sériilés
helyére, és nyomkodjuk, dorzsoljiikk a kornyezetét). Ezt a mechanizmust kapu-kontroll
teériaként hivatkozza a szakirodalom. A fajdalominger utja ezt kovetden felszallo
palyarendszereken keresztiil a thalamusba vezet, ahonnan atkapcsolddast kovetden (a
thalamus az ¢érzé¢kek kapuja), a testtajéki reprezentdcionak megfeleléen (sensoros

humunculus) az érzd cortexbe vetiil. Itt kell megemliteni a visceralis fajdalom specialitasat. A
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zsigerekbdl érkezd fajdalomingert tovabbito rostok ingeriilete ugyanis nem kiiloniil el €élesen

az adott szelvényen végz0dd egyéb, borfelszini fajdalomingertdl (az adott szelvény altal

ellatott borteriilet a dermatom), igy az érzet mindkét teriileten kialakul. Ez az anatomiai alapja

a kisugarzd (projiciald) fajdalomnak. Egyes esetekben a zsigeri fajdalmat nem is, csak a

kisugarzot éli meg a beteg.

A fajdalommal kapcsolatos legfontosabb korélettani fogalak:

- Analgesia: a fajdalomérzés hidnya, mely lehet a teljes érzéstelenség (anaesthesia) allapota.

- Hypalgesia: a fajdalomérzés csokkent intenzitasa, mely lehet szelektiv érzéscsokkenés
(hypaesthesia) része is.

- Hyperalgesia: a fajdalomérzet fokozodas, mely dontéen a receptor ingerkiiszob
csokkenésének kovetkezménye. Hasonld jelenség példaul a gyulladasos szdvetbol érkezd
kisebb inger kivaltotta intenzivebb fajdalomérzet, melyben az egyes ingerek kumulécioja

jatszik koroki szerepet.
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6 A nemi mukodés zavarai

6.1 A ndi nemi mukodés korélettana

6.1.1 A menstruatios ciklus zavarai

A fiziologias menstruacios ciklus zavarait, megjelenési formajuk alapjan osztalyozhatjuk. Ez
alapjan beszélhetiink a ciklus teljes hidnyardl (amenorrhoea), a 35 napnal hosszabb
idészakonként jelentkez6 oligomenorrhoea-rél, és 21 napnadl gyakrabban jelentkezd
polymenorrhoea-rol.

Az amenorrhoea lehet primer (még a menstruacié megjelenése elott jelentkezd) és secunder,
vagyis a mas meglévo ciklust érinté zavar (ez esetben a fiziolodgidsnak tekinthetd
climacterium ¢s varandossag kizarasat kovetden értelmezhetd). Okai kozott szerepelhet a
fokozott pszichés vagy fizikai terhelés (igy a stress is), az ovarium elégtelensége (hianya a
Turner szindroma, valamint a késébb emlitendé6 PCOS), anatémiai-embryologia
rendellenesség (ezek kozott a Miiller ¢s6, az uterus hidnya, a vagina fejlodési
rendellenességei), a hormonszintézis zavara (hydroXilaz géndefektus: 17-20 liaz, 17-
hidroxilaz defektus), autoimmun (példaul a polyglandularis autoimmun szindroéma, melyben
ovarium, mellékvese és pajzsmirigy elleni antitestek azonosithatoak, igy 40 éves kor eldtt
kialakuld6 menopausa, Addison kor €s thyreoditis jellemzi). Ugyancsak menstruacids zavart
okoznak a hypothalamo-hypophysealis tengely gonadotropin (FSH és LH) szekrécios zavarai,
melyek izolaltan is® el6fordulhatnak, de panhypopytuitarismus részeként is (pl. Sheehan
szindroma), amenorrhoeat okoznak. Itt jegyezziik meg, hogy a ciklussal egy idében jelentkezd
erds vérzést menorrhagia-nak nevezzilk, ezek altaldban nem endokrin eredetliek, mig a
ciklustol fiiggetlen meéhvérzés a metrorrhagia. A petefészek miikodésének leggyakoribb
zavara az ovarium polycystas elvaltozasa (PCOS — polycystas ovarium szindréma, Stein-
Leventhal szindréma). Magas LH, alacsonyabb FSH hormonszintek miatt a tliszérepedés
elmarad, az persistal a kovetkezd tiiszOérés soran is, mikozben a stromdban fokozodik a

tesztoszteron szekrécio, mely virilizacios tiineteket okozhat.

6.1.2  Viéranddssaggal osszefliggd korfolyamatok

A varandéssag 20. hete utan kialakuld gesztacios hypertonia az esetek jelentds részében a
szlilést kovetden megsziinik, azonban az esetek mintegy felében preeclampsia fejlddhet ki
beldle. Preeclampsiaban a hypertonia mellett ismeretlen etiologiai tényezd(k) kovetkeztében
proteinuria (> 300 mg/nap) jelenik meg. Szdmos elmélet ismert a preeclampsia koérokai

tekintetében, igy az Orokletes tényezOk mellett a placenta megtapadasi és érképzddési
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rendellenességeit, a cardiovascularis rendszer maladaptiv, vasoconstrictios valaszreakciojat, a
magzat immunoldgiai inkompatibilitasat dontéen autoimmun korfolyamatokban szenvedd
anyakban, a thrombocytak fokozott aktivacidjat, endothel dysfunctiot gyanitjak a korfolyamat
hatterében. Gyakori kisérdtiinete az oedema, mely legjellemzobben a kezekre, arcokra
lokalizalt, és akar még a proteinuriat is megeldzden jelentkezik. Egyes szerzok gesztozisként
vagy varanddssagi toxikozisként emlitik, kiillon megjeldlve a domindld tiineteket: H-
hypertonia, E-oedema, P-proteinuria, igy EPH-gesztozisrol beszélhetiink, minden esetben
csak azt a betiit jelezve, mely a beteg esetén észlelhetd tiinetre utal (példaul a csak oedemaval
jar6 forma az E-gesztdzis, mig a hypertoniat és oedemat is eredményezé az EH-gesztozis).
Egyéb kapcsolodo tiinetei kozé tartozik a fejfajas, hasi goresos fajdalom.

Meérsékelt preeclampsia esetén csupan mérsékelt hypertoniat észleliink, melynek mértéke nem
haladja meg a 160/110 Hgmm étéket, a proteinuria pedig nem ¢éri el az 5§ g/24 ora
mennyiséget. Amennyiben a vérnyomas 160/110 Hgmm folé emelkedik, vagy a proteinuria
meghaladja az 5 g/24 6ra mennyiséget, vagy amérsékelt foku preeclampsia mellett a jellemz6
tiinetek (thrombocytopenia, haemolyticus anaemia, emelkedett majenzimértékek, oliguria,
hyperreflexia, tiidéoedema, cyanosis; tartosulé fejfajas, latdszavar, epigastrialis fajdalom)
koziil legaldbb egy észlelhetd, silyos preeclampsiarol beszéliink. Eletveszélyes formaja az
eclampsia, melynek a tonusos-clonusos, epileptiform gorcsrohammal jard gesztozist
(peeclampsiat) tekintjiikk. A preeclampsia legsulyosabb, életveszélyes forméaja a HELLP
szindroma, melyet Weinstein 1982-ben nevezett.el. A HELLP a szindroma harom észlelhetd
fo tinetének (1. hemolysis, 2. elevated liver enzyme levels, vagyis emelkedett
majenzimértékek és 3. low platelet levels, vagyis alacsony vérlemezkeszam) kezddbetliibol
képzett mozaikszo. A haemolysist az anaemia, az emelkedett LDH (>600 U/l) és seBi (21
umol/l) szint, az emelkedett majenzimek szintjét az AST, ALT, mig a thrombocytopeniat a
100.000 G/1 alatti thrombocytaszam jelzi. Legsulyosabb szovodményei a tiidéoedema,
disseminalt intravascularis coagulopathia (DIC), a placenta iddel6tti levalasa, hypertensiv
krizis és encephalopathia, heveny veseelégtelenség, korasziilés, magzati hypoxia, retardaciod

¢s halal.

6.2 A férfi nemi miik6dés zavarai

6.2.1  Férfi hypogonadismusok

A hypothalamicus releasing hormon (GnRH) elvalasztasanak zavara hypothalamicus

hypogonadismust okoz (Kallmann szindréma). Nem csak primer hypothalamicus eltérés

¢szlelhetd. Szerzett eltérését okozhatja encephalitis vagy tumor, mely destrualja a
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hypothalamus allomanyat. Ilyen eltérés a Frohlich szindroma, melyben a hypogonadismus
mellett elhizés is fellép. Hypophyser hypogonadismus a Leydig sejteket regulaldo LH és a
Sertoli sejteket szabdlyozd FSH elvalasztas zavaraira vezethetd vissza, mely kovetkeztében a
testis endocrin és spermatogeneticus funkciokat is érinti. E pretesticularis okok mellett
testicularis (vagyis a herében fellépd) tényezok is hypogonadismus forrdsai lehetnek. Ilyen
destrualo tényezok, tobbek kozott a kronikus alkoholizmus, a virusinfekcio (példaul Mumps
virusa), 6lommérgezés, tumoros megbetegedések (igy példaul a gonadoblastoma), trauma,
irradiatio  (leggyakrabban terdpids), autoimmun korfolyamat, kromoszéma szambéli
rendellenessége (Klienefelter szindroma — 47,XXY). Kovetkezménye a pubertas el6tti
iddszakban annak elmaraddsam a pénisz és testisek fejletlensége, a Leydig és Sertoli sejtek
szamanak csokkenése, mig felnéttkorban infertilitast és a 1libidé csokkenését eredményezheti.

6.2.2  Erectilis dysfunctio

Erectilis dysfunctionak nevezziik azt a korfolyamatot, mely kovetkeztében nem jon létre a
kozosiiléshez sziikséges mértéki €s idotartamu merevedés. Nem soroljuk e korfolyamatok
kozé a szexudlis funkcidzavar egyéb formadit, mint a libido hidnyat, az ejaculatio zavarait
(példaul ejaculatio praecox), valamint az orgazmus atélésének eltéréseit (példaul anorgasmia).
Anatomiailag intakt kiils6 nemi szervek melletti. erekcios mitkodészavar okai lehetnek
¢reredetiiek, igy példaul  arteriosclerosis (Leriche-szindroma), hypotonia vagy épp
hypertonia.

Neurogén korokot jelenthet a neuropathia diabetica, a sclerosis multiplex, esetleg gerincveldi
laesio, vagy a  penis-t ellatd ideg atvagasa (kismedencei mitét szovodményeként). A
hypogonadismus is erektilis miikodészavart okoz, ezen beliil kiillondsen a hyperprolactinaemia
(endokrin koérokok). Egyes gyogyszerek is korokai lehetnek a funkcidzavarnak, igy az
antiandrogén terapia, az 0sztrogének, egyes szedativumok, trankvillansok, béta-blokkolok, és
antihypertensivumok. A reggeli spontan erekciok organikus ok ellen szoélnak, igy ekkor
természetesen kiilondsen nem szabad figyelmen kiviil hagyni a psychogén tényezdket, igy
példaul a kordbban atélt kudarcélmény jelentdségét sem (azonban nem is szabad tulsdgosan
felnagyitani ezeket, mivel a kdrokok kisebbik hanyadat teszik ki).

Az erectio kialakulasaban kulcsszerepet tolt be a nitrogén-monoxid (NO). Valamennyi olyan
tényezd, mely a NO képzddését gatolja, erectilis dysfunctio forrasa is egyben, igy példaul az
atherosclerosis, a hypertonia, a diabetes mellitus, a veseelégtelenség ¢és a
hypercholesterinaemia esetén is emelkedett ADMA (aszimmetrikus dimetil-arginin) szint

¢észlelhetd, mely az enzim hamis szubsztratjaként egy szelektiv, endogén NO-szintdz inhibitor.
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6.3 A nemi érés zavarai

6.3.1 Korai nemi érés (pubertas precox)

Az atlagosnal (fiziologiasnal) kordbban bekovetkezd pubertas lehet valodi, minden jellegét
magaban hordozd pubertas precox, valamint csak bizonyos jellegeket hordozé inkomplett
(partialis) pubertas praecox, mely lanyokban vagy az emld korai (8 éves kor elotti)
fejlodésében (korai thelarche, vagy thelarche paecox), vagy a szeméremszorzet id6 elotti (8
éves kort megel6z0) megjelenésében (pubaerche praecox) nyilvanulhat meg, mig fiukban a
szeméremszOrzet korai (9 éves kor elotti) fejlodését (adrenarche praecox) okozza. Az
elébbieknél ritkabban jelentkezd partialis pubertas paecox megnyilvanulasi forma a menarche
praecox, mely a menses izolalt id6 eldtti megjelenése, mely annyira ritka, hogy észlelésekor
ki kell zarni példdul a vérzés vaginalis okait, akdrcsak az ovarium follicularis cystotsus
elvaltozasat.

Alapvetden a pubertas praecox két tipusat kiilonboztetjik meg, melyek a centrilis és a
periférias formak. Az el6bbieket gonadotropin-dependens pubertas praecoxnak is nevezik,
mivel magas gonadotropin teleasing hormon (GnRH) szinttel jar egyiitt. Ennek hatterében a
hypothalamus korai érése, vagy kozponti idegrendszeri kérfolyamatok allhatnak. Ilyenek
példaul GnRH szekretdldé tumorok (példdul hypothalamicus hamartoma), vagy a corpus
(ez lanyok korai pubertasat nem okozza), vagy eddig pontosan nem azonositott, pubertast
gatld tényezok  (példaul melatonin) csokkentésével eredményeznek korai nemi érést.
Ismeretes ectopids gonadotropin termeld tumorok koroki szerepe is, igy példaul
majtumorokrol ismert hCG termeld képessége. Masik forma a nem valodi, vagy periférids
pubertas praecox. Ezek koziil az Osztrogéntermeld tumorok és ovarialis cystak mellett a
McCune-Albright szindroma érdemel emlitést, melynél az endokrin zavarhoz a bér foltos
pigmentacidja €s a csontvazrendszer fibrosus dysplasiaja tarsul, a Gs oa-alegységének
mutacidja miatt hamisan aktivalodo FSH és LH receptorok kovetkezményeként.

A congenitalis  adreanlis hyperplasia (CAH) a steroidszintézis autosomalis recessiv
oroklodésti zavara, melyet a koleszterin cortisolla torténd atalakuldsat katalizdlo 6t enzim
egyikének (ez lehet a 21-hydroxylase, a 11B-hydroxylase és a 3p-hydroxysteroid
dehydrogenase defektusa) hidnya vagy csokkent mitkodése okoz. A cortisol emiatti csdokkent
képzOdése esetén az ACTH szekrécioja fokozddik, amely a mellékvesekéreg

crcr

szervek hibas differencialddasa (adrenogenitalis szindroma). Gyakoribbak a virilizal6 formak
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(21- és 11B-hidroxilaz defektus), ritkabbak az elégtelen virilisatiot okozo formak (pl. 17a-
hidroxilaz defektus).

Isosexualis tipusnak nevezziik az azonos, mig heterosexualis tipusnak az eltérd genetikus és
gonadalis nemet, vagyis heterosexualitas esetén (szemben a hétkdznapi szohasznalattal) a
genetikai nem nem manifesztalodik gonadalis szinten (ilyen példaul a testicularis feminisatio).
6.3.2  Kései nemi érés

A kései nemi érés oka lehet genetikai (példaul 45,X karyotipus — Turner szindréma), a
kordbban emlitett CAH (170-hidroxildz defektus), a hypothyreosis, tovabbd a
hypopituitarismus, vagyis a hypophysis elégtelenség, mely tekintetében eléfordul szelektiv,
gonadotrop deficientia is. A Kallmann szindromar6l kordbban mar szoltunk, ez férfiakban

(fiukban) szintén kései pubertds okozoja.
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7 Koto- és tamasztoszovet betegségei

A kotészovet a sejtek kozti intercellularis teret tolti ki, gyakran eltérd sejtféleségeket kotve
Ossze egymassal. Alapvetden rostos elemek (kollagén es elasztikus rost) és alapallomany
(proteoglikanok és glikoproteinek) képezik. A szovet szilardsagat és nyujtasi tulajdonsagat e
komponensek aranya hatarozza meg.

7.1 Ehlers-Danlos szindroma (EDS)

A tiinetegyiittes szokatlanul hajlékony iziileteket, rendkiviil nytlékony bort és a ktdszoveti
gyenges¢g miatt sériillékeny szoveteket eredményez. A kollagén rostok szintézisének zavara.
Tobb genotipusa ismert, mindegyik mutéacio eltérd sulyossagl elvaltozast eredményez. A
rendkiviili rugalmassagot idonként elényiikre forditva gumiemberkért fellépé betegek is
ismertek. Korjoslata altalaban jo, amennyiben a fokozott sériilés- ¢és vérzésveszély
megkivanta ovintézkedéseket a beteg betartja. Csak egyes tipusainak rossz a prognozisa,
ekkor a betegek halalat altaldban vérzéses szovodmeények okozzak.

7.2 Marfan szindroma

Autoszomalis dominans 6roklodést megbetegedés, mely a fibrillin-1 rost szintéziséért felelds

cres

gén mutacidjanak kovetkezménye, ezaltal a kotdszovet gyengeségéhez vezet (7-1. abra).

QII

&
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Hibas fibrillin-1
fehérje képzddése

Karosodott kotdszoveti rostok
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Habar klasszikus kotOszoveti betegség, a betegek mégis a sulyos kardiovaszkularis

szovodmények érintik leginkabb, mivel ezek gyakran kozvetlen ¢letveszélyt okoznak.

Felismerését segitik a jellemzd tlinetek: hossza végtagok, hyperextensibilis iziiletek,

arachnodaktylia (hosszi ujjak — pdkujjusag), eléreugro szemoldok, mélyen ilé szem.

Jellemz6, hogy a karok fesztavolsdga meghaladja a testmagassagot. Tovabbi két, konnyen

vizsgalhato tlinet a Gent nozoldgia (a Genti Egyetem kutatoi altal egységes tiinettanba foglalt

klinikai jelek) alapjan:

- Csuklo tiinet (wrist sign): a hiivelykujj és az 6tddik ujj (kisujj) utolsé ujjperce atfedésbe
hozhat6 a masik csuklo kortilfogasakor.

- Hiivelykujj tlinet (thumb sign): oppositioba hozott hiivelykujj korme teljes egészében
tullog a tenyér ulnaris (kisujj feloli) szélén a kéz 6kolbeszoritasakor, a masik kéz segitsége
nélkiil is (modositott Steinberg-jel).

Az észlelhetd kotdszoveti eltérés leginkabb az erek subendotheliumat érinti. E betegek

esetében gyakori a nagyerek disszekcidja (érfal rétegeinek hosszanti szétvalasa, igy a rétegek

kozé vér aramlik, mely a folyamatot tovabb fokozza). Gyakran a betegek halalat a

disszekalodott aortabol szarmazo jelentds vérveszteség okozza.

7.3 Autoimmun kotdszoveti betegségek

Az autoimmun (autoagressziv) betegségek esetén a kotdszovetek érintettsége olyan gyakori,
hogy korabban e betegségcsoportot kollagenozisnak nevezték. Természetesen létezik olyan
autoimmun folyamat, mely esetén nem tapasztalhato a kotdszovetek involvaltsaga, azonban a
legtobb esetben legalabb <masodlagos < elvaltozasként ez eldfordul. Tipikusan primer
kotdszoveti- autoimmun’ folyamatok a Goodpastur-szindroma (IV. tipust kollagén-ellenes
antitestekkel). A legelterjedtebb, kdtOszoveti érintettséggel rendelkezd szisztémas autoimmun
korfolyamat a szisztémas lupus erythematosus. LegjellemzOobb tlinete a vastag bor
(lupus=farkas, borfarkas), melyr6l korabbi nevét is kapta (scleroderma = kemény bor). A
kotészoveti - €rintettség alapja a fibroblastok talzott mértékii aktivitasa, ami miatt nagy
mennyiségli kollagén képzddik.

7.4 Fibrosisok

A kotészovetet érintd szerzett betegségek e tipusa a kollagén képzddés regulacids zavara,
mely soran a képzddést befolyasold negativ feed-back elmarad. A prokollagénbdl lehasadd N-
terminalis propeptid nem képes gatolni a kollagén képzddését példaul kronikus

majelégtelenséget okozd majcirrhosisban vagy diabetes mellitusban, igy az erek
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bazdlmembranja atépiil, megvastagszik. A masik kovetkezmény, vagyis a fokozott térhalo

képzddés az LDL lipoprotein kdtodésének kedvez, igy az atherosclerosis melegagya.

‘

ol
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8 A vér és a véralvadas korfolyamatai

8.1 A csontvel6 korélettani elvaltozasai

A vér sejtjeinek képzddése és differencialodéasa a csontvelOben zajlik. Az ionizalod sugérzas,
organikus oldoszerek (példaul benzol), egyes fdleg citosztatikus gyodgyszerek, valamint
anyagcserezavarok, rosszindulati megbetegedések tekinthetdek a gerincveld legjelentésebb
karositd tényezdinek. A pluripotens Ossejt karosodasa bekovetkezhet azok pusztuldsa vagy
reverzibilis karosoddsa kovetkeztében. Mig az elébbi esetben kovetkezményes aplasticus
anaemia jon létre, az utobbiban nem ritka a restitutio ad integrum. Az Jssejtkarosodast
kovetden, idonként malignus transzformacionak lehetiink tanti. A csontveld funkcionalis
zavaral kozott megkiilonboztethetiink csontveld hypoplasiat és aplasiat, csontveld
hyperplasiat (mely polycytemia vera-t illetve myeloid metaplasia-t eredményez), valamint
csontveld dysplasia-t, mely esetben karosodik a csontveléfunkcid (példaul paroxysmalis
nocturnalis haemoglobinuria), tovabba csontvel6 neoplasiat, melyek kozé a malignus
csontvelObetegségeket (példaul chronicus'myeloid leukaemia — CML vagy acut forméja az

AML) sorolhatjuk.
8.2 A vordsvértestek betegsegei

8.2.1 Az anaemidk

A vordsvértestekben taldlhato haemoglobin dontd szerepet jatszik az oxigén, és kozvetett
modon ugyan, de a széndioxid transzportjaban iS. Mivel e funkcio biztositasa folyamatosan
sziikséges, fiziologiai viszonyok kozott a vordsvértest képzodés és pusztulas egyensulyban
van. Anémidrdl (vérszegénység) akkor beszélhetiink, ha a vordsvértet-szam a fiziologias szint
(2,4-5,6x10%%/1) ala csdkken. Helyesebb azonban a funkcionélis definicio alkalmazasa, mely
soran ~az oxigénszallito képességet meghatirozd paraméter (haemoglobin-koncentracio)
alapjan alkotunk diagnézist. E szerint anemiarol beszéliink, amennyiben a haemoglobin
koncentracidja nok esetében 7,4 mmol/l (12,0 g/dl), mig férfiakban 8,3 mmol/l (13,5 g/dl)
koncentraci6é ala csokken a vérben. Egyes szerzok a teljes sejtarany (haematocrit - Hct)
csOkkenésével definialjak a vérszegénységet, ekkor ndk esetében 37%, férfiak esetében 40%
alatti Hct esetén all fenn. Elkiilonité diagnosztikajanak célja a kérok beazonositdsa, igy a
klinikai klasszifikacio a korélettani felosztassal egybecseng. A mérheté laboratoriumi
(leginkdbb vérkép) paraméterek koziil, az anaemiak elkiilonitésére a haemoglobin
koncentraciot (HGB), az egy vordsvértest atlagos haemoglobin tartalmat (MCH) és a
vorosvértest atlagtérfogatat (MCV) hasznaljuk. A HGB — a korabban ismertetett definicid
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alapjan — kijeloli az anaemia fennallasat. A MCH eredménye alapjan elkiilonithetiink
hypochrom (MCH<28 pg), normochrom (28 pg>MCH<35 pg) és hyperchrom anaemiat
(MCH>35 pg). Amennyiben a MCV<80 fl microcyter, MCV>96 fl macrocyter anaemiar6l

beszéliink.

8.2.1.1 Vashianyos anaemia
Microcyter anaemia, melyben a szlikséges vasmennyiség hidnydban, a termelddott
haemoglobin mennyisége csokken, igy a vordsvértestek hypochromma valnak. A napi
vassziikséglet (1,0-1,5 mg), melynek fedezéséhez — a felszivodasi lehetdségeket figyelembe
véve — 10-15 mg vasbevitel sziikséges. Bizonyos helyzetekben (serdiilokor, vérvesztés, igy
menstruacio kozben, tovabb varanddssag idején) a vassziikséglet masfél-kétszeresére néhet. A
felszivodott vas a vérben transferrinhez (B1-globulin) k6tédik. Vashiany esetén a transferrin
szint emelkedik. A pusztuld vorosvértestek haemoglobinjabol a vas hasznositasra keriil a RAS
rendszerben: ekkor ferritinhez kotddve raktarozodik, vagy a vérben transferrinhez kotédve
ujra felhasznalodik. Az eldbbiek alapjan, a esokkent bevitel (étrendhiba, felszivodasi zavar
miatt) mellett vashianyhoz vezet a< fokozott wasvesztés (leggyakrabban vérzések
kovetkeztében, mikor is elmarad <a vas Wjrafelhaszndlasa) és vassziikséglet (fokozott
vorosvértest-termelés) is. Vashidnyos anaemia esetén dontéen a haemoglobin termelése
csokken, és csak kevésbé a vorosvértestek képzodése, mely ismételten felhivja a figyelmet
arra, hogy ne a voOrdsvértestek abszolit szama, hanem a haemoglobintartalom alapjan
sziilessen meg a diagnozis. A vashidnynak csupan egyik tiinete az anaemia. Emellett szamos
mas, tobbé-kevésbé specifikus tiinet észlelheto. Ezek lehetnek:

- Bor és nyalkahartya tiinetek: kormokon hosszanti barazdaltsag megjelenése (koilonychia),
a korom torékenysége, diffus hajhullas (alopecia), visszatérd szajnyalkahartya aphtak,
szajzug-rhagadok. Jellemz6 tiinetegyiittes a Plummer-Vinson szindroma: a bucca, nyelv,
oropharynx ¢és nyeléesé nyalkahartydjanak vashidnyos atrophidja, nyelvégés, fajdalmas
nyelés.

- Pszichés és/vagy neuroldgiai eltérések: fejfajas, koncentraciocsokkenés, ingerlékenység,
bizarr étvagy (pica) keretében példaul fold- vagy mészevés.

A fentieken kiviil ne feledjiik: az anaemia stlyos nehézlégzést és ischaemias eltéréseket és

tiineteket okozhat, igy ilyen esetekben gondoljuk a lehetdségére!

8.2.1.2 Megaloblastos anaemia

A megaloblastos anaemiak neviiket a vorosvértest képzodésének eldalakjarol (megaloblastok)

kaptak. A vorosvértestek szintézise soran nem all rendelkezésre elégséges Bix vitamin
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(cianokolbalamin) vagy folsav, mely a DNS szintézis zavarat okozza. A szintetikus folyamat
igy nem megy teljes egészében létre, ezért az eldalak felszaporodik a csontveldben, az érett
vorosvértestszam pedig jelentésen csokken a periférian. Specidlis formdja a vészes
vérszegénység (anaemia perniciosa), mely nevét a Bip, folsav és vasbevitellel szembeni
rezisztenciarol kapta. Ekkor ugyanis nem a B2 vitamin, hanem annak enteralis felszivodasat
lehetévé tevd intrinsic factor (IF) mennyisége elégtelen, melyet a gyomornyalkahartya
parietalis sejtjei termelnek. Gyomornyalkahartya atrophia esetén az elégséges mennyiségben
bevitt Bi2 vitamin nem képes a felszivodasra, igy a tiinetek Bi> adasédra nem csokkennek.
Ezek: megaloblastos vérképzés, macrocytosis, glossitis, valtozatos (emiatt aspecifikus)
idegrendszeri tlinetek €s atrophias gastritis (mely inkabb korok, mintsem tiinet). Amennyiben
B12 ¢és IF egyiittes bevitelére sem javulnak a beteg tlinetei, felmeriil az IF elleni antitestek
képzddését eredményezd autoimmun folyamat lehetdsége. Ezek az antitestek az IF
nyalkahartyahoz kot6do felszinéhez kapcsolodnak, igy lehetetlenné teszik-a Bio-IF komplex
felszivodasat.

8.2.1.3 Sideroblastos anaemia

A sideroblastos anaemia nevét a  specidlis. festési eljarassal lathatova tehetd, vasat
felhalmozott, a sejtmag koriil- gyilirialakban rendezddott mitokondriumokat tartalmazé
eléalakokrol (sideroblast) kapta. A vasfelvétel haem-szintézis soran gatlodik, azonban e
sejtekben ez a down regulacié nem miikodik, altalaban genetikai hiba miatt (6roklott forma).
Emellett szerzett formdval is taldlkozhatunk (idiopathias refrakter sideroblastos anaemia —
IRSA), mely 6sszefliggést mutat az idésebb €letkorral, azonban etiologiaja nem ismeretes. A
masodlagos formak egyéb betegségek mellett alakulnak ki, mint példaul vérképzdérendszeri
daganatos | betegségek,  toxikus anyagok (alkohol, 6lom). A sideroblastos anaemiak

leggyakrabban hypochrom forméban jelentkeznek.

8.2.1.4" Haemolyticus anaemiak

Az emberi vorosvértestek atlagéletkora 120 nap. Amennyiben ez az életciklus lerdvidiil, a
vorosvértestek 1d6 eldtti pusztulasaval anaemia alakul ki. A tulzott vordsvértest szétesésnek
alapjaban két oka lehet: egyrészt a vorosvértestek rendellenességeire vezethetdek vissza
(korpuszkularis haemolyticus anaemiak), masrészt kiils6 okokbdl kovetkezhet be
(extrakorpuszkularis haemolyticus anaemiak). A korpuszkularis okok kozott olyan
elvaltozasok talalhatoak, melyek a vordsvértest membran-rendellenességeit eredményezik
(spherocytosis, elloptocytosis, stomatocytosis, sarkantylsejtes anaemia), enzimdefektusok

kovetkezményei, melyek leginkabb az energiatermel6 anyagcsere-folyamatok enzimeit
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érintve  energiadeficitet, végsd soron sejtpusztulast eredményeznek, vagy koros
hemoglobinképzddéshez vezetnek (sarlosejtes anaemia, methemoglobinaemia, thalassaemia).
Az extrakorpuszkularis okok kozott az autoimmun haemolysis mellett meg kell emliteni a
gyogyszer okozta anaemiakat (ezek kozott a penicillin intravénas adasa, a szulfonamidok,
fenotiazinok, kininek, metildopa kezelés), tovabba a leggyakoribb okot a hyperspleniat, mely
a megnagyobbodott 1ép hyperfunkcidjat takarja, igy az egészséges vorosvértestek szétesésére
is sor kertilhet.

8.2.1.5 Kronikus betegségekhez tarsulo anaemia

Kronikus (egy hoénapnal hosszabban huzodo) betegségek mellett gyakran taldlkozunk
aneamiaval. Ennek oka egyrészt a rendelkezésre allo6 vasmennyiség csokkenése (gatolt a
vasmobilizdci6 a macrophagokbol), mérsékelt haemolysis tapasztalhaté (a vordsvértest
¢lettartama 2/3-dra esik vissza), valamint a csontveld regenerald képessége sem intakt. A
kronikus vesebetegek esetében észlelhetd anaemiat ezen feliill az eritropoetinhiany is
sulyosbitja.

8.2.2  Polycythaemia

Azokat az allapotokat, melyekben a vorosvértestszam emelkedik, polycythaemianak
nevezziik. Konnyen belathatd, hogy a vérdram alakos elemeinek elszaporodasa a viszkozitas
emelkedését eredményezi, igy kedvezdtlentil hat a szoveti perfuzidra. Egyik formdja a
polycythaemia rubra vera, melyet a myeloproliferativ korfolyamatok kozott tartunk szamon.
A sejtek morfologidja normalis, magas szamukat a hematocrit emelkedése jelzi. E malignus
betegség mellett talalkozhatunk masodlagos formakkal is (polyglobuliak). Ezeket kivétel
nélkiil erythropoetikus hatasu anyag, gyakran maga az erythropoetin okozza. Lehet fiziologias
valaszreakcid része, amikor a csokkent szoveti oxigenizacid (tengerszint feletti magassag
kovetkezik be. Koros korillmények kozott hormontermeld daganatok, esetleg hormonkezelés

kovetkeztében valthato ki. Kedvezétlen kovetkezményei a malignus formaéval megegyeznek.

8.3 A fehérvérsejtek zavarai

Az emberi vérben a vorosvértestek és vérlemezkék mellett talalhato alakos elemeket, vagyis a
valddi sejteket fehérvérsejteknek nevezziik, melyek kozott morfologiai jellemzdi alapjan jol
elkiilonithetéek a granulocytak (sejtplazma szemcséket, ugynevezett granulumokat tartalmaz),
a lymphocytak (nyiroksejtek), a monocytak (egyetlen nagy sejtmagot tartalmaznak) és a
macrophagok, melyek nagy fagocitasejtek. A vérben 4-11x10%1 fehérvérsejt kering, ahogy

lathat6 abszolut szamok széles hataron beliill mozog. Ha a fehérvérsejtszam 4 G/1 ala csokken
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leukopeniardl beszéliink, mely a fert6zésekkel szembeni fokozott érzékenységet jelent.
Amennyiben a fehérvérsejtszam 11 G/1 £61¢ emelkedik leukocytosisrol beszéliink.
Legnagyobb mennyiségben a festodést nem mutatd, apr6 granulumokat tartalmazé neutrophyl
granulocyta talalhat6 a keringésben (50-70%), mig az eosinphylek (2-5%) és a basophylek
(<1%) ardnya elenyész6. A masodik legnépesebb sejtféleség az immunvédekezésben
kulcsszerepet betolté lymphocyta (20-40%). mig az ugyancsak agranulocyta (vagyis
granulumot nem tartalmazo) frakcioba sorolhaté monocytak aranya 3-6%. A macrophagok az
érpalyat elhagyjak, igy aranyok nem hatarozhatd meg pontosan. Nem csak a macrophagok
hajlamosak azonban a kapillarisfalan torténd vandorlasra: a neutrophyl granulocytak csak egy
hanyada marad intravasalisan (keringd neutrophyl-készlet), a sejtek egy része a kapillarisok
falan vandorol (marginalis készlet), melynek oka a sejt. fagocita funkcidjaban keresendo.
Amennyiben szamuk a keringésben 1,5 G/l ald csokken granulocytopeniar6l (neutropenia),
amennyiben 8G/1 folé emelkedik granulocytosisrol (neutrophyl leukocytosis) beszélhetiink.
Adrenerg stimulus hatdsara a granulocytak tapadokeépessége, igy a marginalizaci6é csokken,
melynek kovetkeztében a neutrophylszam rovid 1d6 alatt  kétszeresére ndhet, tartos
szimpatikus aktivacio a termel6dés fokozasaval is a granulocytois iranyaba tolja el a
sejtmennyiséget. Amennyiben rendkiviil gyors sejtképzddés és differencialodas zajlik, a
fiatalabb sejtalakok is a periférias vérbe kertilhetnek (balra tolt vérkép, leukaemoid reakcio).
A granulocytaszdm emelkedéséért a sejtfelszini adrenerg receptorok mellett a ndvekedési
faktorok csontvelére gyakorolt, valamint a sejtdifferencialédast befolydsold hatdsai is
felelések. Valamennyi stresszor (emocionalis, trauma), valamint fert6zések e mechanizmussal
eredményeznek granulocytosist. Fertozésben azonban nem csak emelkedett granulocytaszam
mérhetd: a tulzott marginalizacid jelensége miatt sulyos infekciokban a neutrophylek szama
az £rpalyadban csokken (reaktiv granulocytopenia). Bizonyos tényezdk (példaul ionizald
sugarzas, bizonyos csontvelore is haté gyogyszerek) csokkentik a granulocytaképzodést,
autoimmun  folyamatok kovetkeztében ineffektivvé valhat, mig hypespleniaban fokozott
pusztuladsuk eredményez granulocytopeniat.

A leukocytak szambeli valtozasa mellett funkcionalis eltérésiikkel is taldlkozhatunk, ekkor
barmely eddig megismert funkcid (példaul adhesio, fagocytosis) csokkenése miatt kevésbé
alkalmasak a funkciojuk ellatasara. E korfolyamatokat recidiv infekciok jellemzik. A
szteroidterapia kiilonos figyelmet igényel, ugyanis a leukocytaszam novekedése mellett azok

funkciondlis zavarat (fagocyta aktivitas csokkenése) is eredményezi.
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A neutrophyleknél tapasztalttal ellentétben az eosinophylek termelddése adrenerg stimulusra
csokken. Szambéli emelkedésiiket parazitds fertézésekben ¢és allergids folyamatokban
figyelhetjiik meg.

A basophyl granulocytak granulumai savanyu poliszaharidtartalmuk (példaul heparin) miatt
mutatnak basophyl fest6dést. Szamuk thyreotoxikozisban, heveny tulérzékenységi reakcioban
¢és fertdzésekre adott valaszként csokkenhet le (basopenia). Hypothyreoidismusban, valamint
myeloproliferativ betegségekben (példaul policytemia rubra veraban) szamuk megemelkedhet
(basoohylia).

A lymphocytak harom tipusat ismerjiik: a sejtes immunitasért felelés T-sejteket, a humoralis
valaszt eredményezé B-sejteket (plazmasejtek) és a nem antigén-specifikus sejtdestrukciot
végz0 természetes 010, ugynevezett NK-sejteket. A fizioldgias lymphocytaszam felnéttekben
15 G/I, gyermekekben 3 G/I felett van. A diagnosztika soran figyelembe kell venni, hogy az
alacsony lymphocytaszdm nem minden esetben okoz jelentds csokkenést a teljes
fehérvérsejtszamban! Lymphocytopeniar6l a' lymphocytaszam csokkenésekor beszéliink.
Alacsony B-sejtszam mellett az antitestermelés csokken, mig T-sejtszam csokkenése esetén
egyes fertdzésekkel (virdlis, parazita, gomba) szembeni védelem szenved csorbat. Sulyos
lymphocytopenia akdr haldlos kimenetelii, uralhatatlan fertézéseket is eredményezhet. Oka
lehet kortikoszteroid-hatas, kemoterapias kezelés, irradiatios terapia, AIDS-et okozé HIV
fertdzés, stlyos stressz.

A lymphocytak szama fert6zésre adott fizioldgias valaszként megemelkedik, azonban ez
koros sejtburjanzas (leukemidk és lymphomak) kovetkeztében is eldfordulhat. Epp emiatt
kiilondsen jelentds a mikroszkopos vizsgalat, mellyel a kenetbdl megallapithato, hogy a sejtek
fiziologias valaszreakeiod keretében aktivalodott alakok vagy éretlen, koros sejtek.

Gyakori el6fordulasa miatt kiilon kiemelendd a mononucleosis infectiosa (Pfeiffer-féle
mirigylaz, ,.csokbetegség”), melyet Epstein-Bar virus (EBV), esetleg Cytomegalovirus
(CMV) okoz. Jellemz6 tiinete az adenomegalia, splenomegalia hyperspleniaval, 1azas allapot,
¢s kifejezett lymphocytosis, mely miatt sokszor tévesen leukamiaként diagnosztizaljak.
Lefolyasanak iddtartama valtozo, azonban a gyogyulads kimondésakor figyelembe kell venni a

splenomegalia csokkenését, mert ennek fennallasaig fokozott a 1épruptura veszélye.

8.4 A véralvadas
A vérzéscsillapitds (hemosztdzis), mint a homeosztazis fenntartdsanak egyik fontos
mechanizmusa, finoman szabalyozott szisztéma. A tobbi, precizen regulalt folyamathoz

hasonldan két, egymassal ellentétes hatds egyensulyan alapul. E két folyamat a véralvadék
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kialakulasahoz vezetd prokoaguldcio, és a véralvadék destrualasaért felelds antikoaguléacio.

Amennyiben az egyensuly felborul trombdzis (prokoagulacios tulsuly) vagy vérzéses allapot

(antikoagulacios tulsuly) alakul ki.

A vérzéscsillapitas 1épései:

- Vasokonstrikcid: érvalasz, mely soran a sériilt érszakasz elotti erek 0sszehuzodva elzarjak
a keringés utjat, igy kevesebb vér jut a sériilt szakaszra. A sériilést kovetden azonnal
kialakulo valaszreakcio. F6 mediatorai: adrenalin, thromboxan A2 (TXAz), szerotonin

- Vérlemezke adhézio: masodpercek alatt 1étrejovo folyamat, mely a vérlemezkék sériilt
érfalhoz tapadasat jelenti, igy csokkentve a sériilés nagysagat

- Vérlemezke aktivacid és aggregatio: az el6z6 1épést kovetd, perceken beliil 1étrejovo
folyamat, melyet parakrin €és autokrin humoralis folyamatok vezérelnek, mig végiil
kialakul a thrombocita-dugo, mely még nem véralvadek, fibrint és thrombogitan kiviil
alakos elemet nem tartalmaz (fehér thrombus)

- Koagulécios faktorok aktivalédasa: percek alatt megkezdddik a véralvadasi kaszkad
folyamata, melynek els6 1épései a véralvadasi faktorok proteolytikus aktivacidja

- Fibrinhalo képzddése: a véralvadési kaszkadfolyamat (koagulacio) végterméke a stabil
fibrinhal6 kialakuldsa

- Fibrinolizis: a koagulacio folyamataval parhuzamosan indul6, a fibrinpolimer elbontésat,
maradjon, ne eredményezze az €r lumenének teljes, szovetek taplalasat megakadalyozo

meértéku szikiiletét.
8.4.1 A thromboecitafunkciok
8.4.1.1 Athrombocitakadhézioja

Fiziologias koriilmények kozott az dramlo vér az érfal alkotdelemei koziil minddssze az
endothel-sejtekkel érintkezik. Amennyiben az endothel megsériil (érsériilés), az addig rejtett,
érbelhartya altal fedett kollagén és glikoprotein (GP) rostok lathatova valnak. A vérlemezkék
felszinén talalhatd glikoprotein receptorok e rostokhoz kotik a thrombocitat, igy egy rétegben
vérlemezke fedi le az endothelsériilést. E 1épés a thrombocitafunkciok els6 mozzanata: a
thrombocitak adhézioja (kitapadasa).

A folyamat passziv részese a subendothelialis kollagén és glikoprotein (feliileti integrinek),
melyekhez a thrombocita GP la-Ila és GP VI receptorai, tovabba egy intravaszkularis

glikoprotein a vonWillebrand (vVWF) faktor képesek kapcsolodni. Ez utobbi vWF-hoz a
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thrombocita a GP 1b-1X-V receptora képes kotédni, igy a vWF hidként segiti a kollagén-

thrombocita kapcsolodasat.

A thrombocitak kotddése a kollagénhez (tovabba a glikoproteinekhez és a vVWF-hoz) tirozin-

foszforilacios kaszkadot indit el, mely soran aktivalodik a foszfolipaz C, amit IP3 képzddés,

végsd soron Ca™ felszabadulas kovet. A szabadda vald Ca*™ a troponin-C-hez kotddve a

thrombocitak kontraktilis fehérjéinek aktivalodasdhoz, azaz rostrovidiiléséhez vezet, melyet a

vérlemezkék alakjanak lathato valtozasa (jellegzetes dendritikus, csillaghoz hasonlatos alak

kialakulasa) jelez. Ezzel egyiitt, az aktiv miofilamentum tevékenység eredményeként a

thrombocitak szekrécids granulumai a kiilvilag felé iriilnek (degranulacio). Ezzel a 1épéssel

kezdetét veszi a thrombocita-funkciok masodik 1épése: a trombocitak aktivacioja.

8.4.1.2 A thrombocitik aktivacioja

A folyamat kezdeti 1épése, ahogy az elGbbiekben lathattuk, a. thrombocitak alakjanak

valtozasa, a dendritikus morfologia 1étrejotte. Ezt kiséri a degranulacié folyamata, mely soran

a vérlemezkék granulumaik tartalmat kitiritik.

Tobbféle granulum figyelhetd meg a vérlemezke plazmajaban:

-« granulum (alfa granulum): P-selectin, PF (platet factor) 4, TGF (transforming growth
factor)-B1, PDGF (platelet-derived growth factor), fibronectin, thromboglobulin, VWF,
fibrinogen, valamint V és XIII véralvadasi faktor tartalmu

- 8 granulum (delta vagy denz granulum): ADP, ATP, Ca** és szerotonin tartalmu granulum

- v granulum (gamma granulum): lizoszomahoz hasonld, hidrolitikus enzimeket tartalmazo
granulum, a.thrombocita funkciokban nem vesz részt

- ) granulum (lambda granulum): a thrombus destrukcidjaban, reszorpcidjaban jatszik
szerepet

A degranulacio sordn iriild hormonok részint a szekretdldo vérlemezkén (autokrin hatés),
részben a szomszeédos thrombocitak receptorain (parakrin hatas) kotddve hozzajarulnak azok
aktivalodasahoz. A folyamat jellegébol kifolyolag aktivacios kaszkadként szdmos vérlemezke
aktivalodasat eredményezi. Az aktivacio soran iiriilé thromboxan A2 a GP lIb-Illa vérlemezke
felszini receptor aktivalodasat is eredményezi, mely a thrombocita-funkciok kovetkezd
1épésének els6 mozzanatat jelenti.

8.4.1.3 Athrombocita aggregacio

A thrombocitak 0sszecsapzodasat eredményezd 1épés feltételezi a thrombocitak, valamint a

GP llb-IITa receptorok aktivacidjat. Az Gsszecsapzodas a folyamat jellemzésére nem pontos

kifejezés, hiszen nem koordinalatlan 6sszecsapzddasrol van sz6. Az aktivalt vérlemezkéket az
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aktiv GP IIb-IIla receptoraik kapcsoljak 6ssze fibrinogén vagy vWF kozbeiktatasaval (8-1.
abra).
Az aggregacid végére létrejon a thrombocitadugd, mely mas alakos elemet nem tartalmaz,

ezért fehér thrombusként is szokas emliteni.

ADHESIO AKTIVACIO AGGREGACIO

4p,
Tug,
04,
oo
Thrombocyta I”%, )
()
2
— 7
Endothel
<
N
(g

8-1. abra: a trombocitafunkciok dsszefoglalasa

8.4.2 A koagulacio

Koagulaci6 alatt a véralvadas folyamatdban a véralvadasi faktorok kaszkadszerli aktivacios
lancolatat értjiikk (a faktorokat az 8-2. 4dbra mutatja be), melynek végterméke a stabil
fibrinhalo, mely nem vizoldékony 1évén kicsapddik a vizes kozeget jelentd vérben, haloszert
felszinén fennakasztva a vér alakos elemeit (vOrosvértesteket is beleértve), igy stabil vérrogot
alakit ki. Végterméke a voros thrombus, mely nevét a vorosvértesttartalmarol kapta.

A véralvadas végtermékét jelentd fibrin vizoldékony forméban, fibrinogénként aramlik a
vérben. Nem is lehet masképp, hiszen mivel a teljes érpalya esetén sziikségessé valhat a
funkcidja (barhol keletkezhet sériilés), egyenletes eloszlasa sziikséges, vagyis keringenie kell
a vérarammal. Amennyiben vizben nem o0ldodo tulajdonsdgi lenne, nem lenne képes az

egyenletes ecloszlasra. (Itt jegyezzilk meg, hogy fokozott, egyszerre tobb helyen zajlo
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véralvadassal jard esetekben épp az eloszlas egyenetlensége okoz sulyos, életveszélyes
korallapotot, hiszen a faktorok felhasznalédasa miatt fokozott veérzésveszélyt, sulyos

vérzéseket eredményezhet. Ekkor észleljiik a consumptios coagulopathiat, vagyis a DIC-et).

m Elnevezés _________ Funkcio |

Fibrinogen Fibrinhalé képzés elémolekulaja
Aktiv formaja az |, V, VIII, Xl és XIII.

: Prothrombin faktorokat aktivalja

Il Széveti thromboplastin, Széveti faktor (TF) Subendothel eredeti, Vlla. kofaktora

A plasmamembranok negativ toltési

v Caleium phospholipidjeinek kapcsolodasat segiti eld.
: Va és Xa Ca?*-al és phospholipidekkel
M Proaccelerin komplexet képezve aktivalja a FlI-t.
Vlla és TF Ca2*-al és phospholipidekkel
Vi Proconvertin komplexet képezve aktivalja a FIX-et és FX-

et.

Vllla és IXa CaZ?*-al és phospholipidekkel
komplexet képezve aktivalja a FX-et.
Vlilla és IXa Ca?*-al és phospholipidekkel
komplexet képezve aktivalja a FX-et.

Va és Xa Ca?*-al és phospholipidekkel

VI Antihaemophilia globulin A

IX Christmas faktor, Antihaemophila globulin B

i Stuart-Prower faktor komplexet képezve aktivalja a FlI-t.
Rosenthal faktor, Plasma Thromboplasmin -

Xl Antecedent (PTA) Xla aktivalja a FIX-et.

Xl Hageman faktor Xlla aktivalja a FXI.

XM Fibrinstabilizal6 faktor Xllla haléva stabilizalja a Fla-t.

8-2. abra: A véralvaddas faktorai

A vizoldékony fibrinogén (FI-Faktor I) proteolizisét a thrombin nevii enzim végzi, mely
szintén inaktiv éllapotban kering a vérrel, és prothrombinb()l (FII) keletkezik. A prothrombin
elemei: aktivalt FX, aktivalt FV (FVa) és kalcium. A FV-FVa aktivaciot a prothrombin
katalizalja, igy segitve el0 sajat aktivalodasat (pozitiv feed back mechanizmus). A FX
aktivaciot szintén egy faktorkomplex a FX aktivalodasi komplex katalizalja, melynek tagjai a
kalcium mellett a FVIIIL, a FVIIa vagy FIXa. A FX aktivaciot végz6 enzim ugyanis a FVIla
vagy a FIXa, igy a két enzim egyike, a komplex tobbi tagjanak jelenlétében képes aktivalni az
inaktiv FX-et. Itt kell megjegyezni, hogy egyes tumorsejtek olyan cisztein-proteaz enzimek
termelésére képesek, melyek szintén a FX-FXa aktivalasat végzik (cancer procoagulans), igy
eredményezve fokozott thrombusképz3dési hajlamot a tumoros betegségekben. Erdemes
megjegyezni, hogy a FVIla nem csak kozvetleniil képes a FX-t aktivalni, hanem a FIX
aktivalasan keresztiil is. Az FVII kofaktora (hatasdnak kifejtéséhez sziikséges tovabbi

tényez0) a szoveti faktor (tissue factor —TF), mely a vérlemezke funkcidknal mar megismert,
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fiziologias korilmények kozott a vérrel nem érintkez6, glikoprotein természetii anyag,
melynek intraluminalis megjelenése sériilést feltételez. Ezt az aktivaciot tekinti a klasszikus
szakirodalom a véralvadasi kaszkad aktivalédasanak extrinsic utvonalanak (8-3. abra,
sziirkével rajzolt Gtvonala).

A FVIla mellett a FXIa is képes a FIX aktivalasara. Ezt a lehetOséget nevezte a régebbi
szakirodalom intrinsic utnak (8-3. dbra, kék utvonal), de ez az elnevezés nem helyes, hiszen a
FXI aktivalasat maga a thrombin, és negativ felszinnel érintkezve aktivalédd FXIla (Hageman
faktor) végzi (kontakt aktivacio), igy ez egy mar képz6dott thrombin jelenlétét feltételezo,
annak képzOdését azonban fokozo, endogén felerdsitd utvonalnak tekintheto!

A véralvadasi kaszkad 1épéseit szemlélteti vazlatosan az 8-3. abra.

Xla Xl

I
TF + Vlla |Xa IX

11 @

VT>Va

Prothrombin \—>Thrombin

Fibrinogen ——— Fibrin monomer

l<: Xllla « Xl
Fibrin polimer

8-3. abra: A véralvadasi kaszkadmechanizmus vazlata. A végsd kozos ut barnaval, az extrinsic (szoveti aktivacios) ut

sziirkével, mig az intrinsic (endogén felerdsitd) it kékkel jeldlve. A pozitiv feed back piros nyillal jelove.

A hemosztazis {6 szabalyozo fehérjéje a thrombin (Flla). Szerepét az 8-4. abra mutatja be
(piros és zold nyilak). Ahogy az é&bran lathatd, a thrombin nem csupan a fibrinogen
proteolizisét végzi, hanem aktivalni képes a FV, FVIII, FXI faktorokat is, ezzel is eldsegitve
sajat képzodését (pozitiv feed back), mint ahogy a thrombin-aktivalta fibrinolizis inhibitort is
aktivalja, mely a fibrin polimer elbontasanak megakadalyozasat (vagy legalabbis annak

lassitasat) jelenti.
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A thrombin fontos hatasa a thrombin-thrombomodulin interakcio 1étrejottekor figyelheté meg:
érendothel felszinen, amennyiben a thrombomodulinhoz thrombin kotddik, a Protein C (és
Protein S) aktivalodik, mely enzimek FVa ¢és FVIlla faktorokat inaktivaljak, vagyis a
thrombin képzOodését gatoljak (negativ feed back). Amennyiben a Protein C nem képes e
faktorok (koziiliik is a FVa) inaktivalasara, thrombophylia, vagyis trombdzishajlam alakul ki
(Leiden mutacidoban az FV pontmutacidja miatt Protein C rezisztencia alakul ki, vagyis a
Protein C nem esz képes a FVa inaktivalasara, trombdzishajlamot teremtve ezaltal).

Mindezek mellett a thrombin FXIII legfontosabb aktivatora, melyen keresztiil gondoskodik a
fibrin polimerizalddasarol, igy a stabil haloszerkezet kialakitasarol.

A thrombin, mint lattuk a legfontosabb hemosztazis regulator. Nem meglepd, hogy a Flla-n
keresztiil, hatékonyan lehet befolyasolni a hemosztazis. intenzitasat. A véralvadast gatld
legfontosabb endogén mechanizmus az Antithrombin TII (ATII) hatasa. Ez a majban
termelddé fehérje megkoti a thrombint, igy csdkkentve a plazmaszintjat, lassitva igy a
hemosztazist. E (ATII-Thrombin) kotést a heparin képes katalizalni: jelenlétében a hatas
ezerszeres! Az ATIII nem csak a thrombin, hanem a FXa megkdtésére, ezaltal inaktivalasara
is képes. Kisebb affinitdssal ugyan, de az endogén felerdsitd. (intrinsic) Utvonal tovabbi
faktorai (FIXa, FXIa), valamint a-szoveti aktivacios (extrinsic) utvonal FVIIa és TF faktorai is
kotédnek az ATIII-hoz.

A kis molekulatomegli heparinok (LMWH) a heparinnal rovidebb cukorlancok, melyek
tulajdonsagai ezaltal kiilonboznek: subcutan is alkalmazhatoak, FXa affinitasuk nagyobb a

Flla-nal, igy vérzéses szovodményei csekélyebbek.
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Xla X

TF + Vlla IXa
VIl Protein C,«——— Protein C
X :
Thrombin £
/ Endothel <

Prothrombin ———— Thrombin

1

T Fibrinogen ——— Fibrin monomer
Thrombin aktivalta
fibrinolizis inhibitor
l<:| Xllla < XIlI
Fibrin polimer

8-4. dbra: A véralvadas f6 szabalyozdja a thrombin (Flla). Pozitiv feed back mechanizmusai piros nyilakkal jelélve. A z6ld

Jjezlzés a negativ feed back lépéseket jeloli, melyek tehat a Flla kepzddése ellenébe hatnak.

A véralvadasgatlo kezelés masik tamadaspontja a kalcium tartalmu véralvadasi komplexeket
tartalmazé fehérjék, majban torténé gamma-karbolxilaciojahoz sziikséges K-vitamin
antagonizmusa (8-5. abra). Ezen oralis antikoagulansok (kumarinok: warfarin, acenokumarol)
az elébbiek alapjan a FII, FVIL, FIX, FX véralvadasi faktorok, tovabba a Protein C és Protein
S fehérjék szintézisét gatolja. Ez utobbi két fehérje azonban nem prokoaguldns, hanem
antikoagulans hatéasu, ‘igy gatlasuk koOvetkezménye trombozis kialakuldsdhoz vezet. Ez
torténhet a kumarinkezelés kezdetén, amikor a kis felezési idejii protein S és C csdokkenésének
hatasa mar észlelhetd, mig a prokoagulans faktorszintézis (a magasabb felezési id6 miatt)
gatlasa még nem. Ennek kovetkeztében thrombus alakul ki, melynek kovetkeztében,
jellemzoen a kezelés 3-8. napjan a zsirszovet ereiben kis vérrogok keletkezhetnek, amelyek
elészor borpir formaban jelennek meg, majd 24 oran beliil éles hatarvonalu, kékesfekete

szinii, nekrotizalo teriiletté alakulnak (kumarin-nekrézis).
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I, VII, IX, X Karboxilalt I, VII, IX, X

) _ ~ y-karboxilaz _ _
reduklat K-vitamin oxidalt K-vitamin

K-vitamin reduktaz

8-5. abra: A kumarinok hatasmechanizmusa: a K-vitamin reduktaz enzim gatldasa

A legujabb oralis antikoaguldnsok (NOAC) tamadaspontjai és hatasmechanizmusa eltér a
kumarinokétol: egyrészt a FXa komptetitiv, reverzibilis antagonizmusan (Rivaroxaban),
masrészt a thrombin (Flla) szintén reverzibilis, kompetitiv antagonizmusan (Dabigatran)
alapul. Eldnyiik a gyors hataskezdet, biztonsagos alkalmazhatosag, stabil dozirozas, valamint
a rendszeres INR (international normalised ratio) kontroll sziikségtelensége.

8.4.3 A fibrinolizis

Amennyiben a hemosztazis beindulasat kovetéen, kontroll nélkiil, folyamatosan zajlana,
akkor a legkisebb érfalsériilés is az ér elzarédasahoz, végsdé soron igy szovet pusztulashoz
vezetnek. Epp €zt megelézendd, a koagulacios rendszerrel parhuzamosan megindul a
thrombus (pontosabban a fibrinhald) elbontasara iranyuld folyamat: a fibrinolizis. A
plasminogén aktivalé proteaz enmzim hatasara plasminna alakul, mely a fibrin polimer
lebontasat végzi, a diszulfid keresztkotések destrukcidja révén. A folyamat végtermékei a
fibrin lebontasi termékek (fibrin degradation products-FDP), melyek koziil a legismertebb, a
keringésben dimerizalodott formaban jelenlévé D-dimer, melyet vérmintabdl ki lehet mutatni.
Ennek emelkedett plazmaszintje zajlo fibrinolizisre utal, melybdl a klinikai gyakorlatban
hatékonyan gatolja a mar korabban emlitett thrombin-aktivalta fibrinolizis inhibitor. A
plasminogén-plasmin reakciot, vagyis a plasminogén aktivacigjaért felelds enzimeket
plasminogen aktivatoroknak nevezziik. Ezek egyrész koagulaciés faktorok (FXla, FXIla),
masfeldl egyéb endogén aktivatorok, koztiik az urokindz tipust plasminogen aktivator (uPA)
és a szoveti plasminogen aktivator (tPA), melyeket az endothel termel. A tPA termelés 6

ingere a bradikinin, mig az uPA inaktiv formaban, és aktivaciojahoz mér képzddott plasmin
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(pozitiv feed back) ¢és kallikrein sziikséges. Exogén plasmin-aktivatorok koziil csak a
korabban jelentds terapids szerepet betoltd, streptococcus altal termelt streptokindzt emlitjiik.
Ez nem proteolizis soran, hasitassal aktivalja a plasminogént, hanem kapcsolddik hozza, mely
kovetkeztében térbeli alakja (konformacioja) megvaltozik, igy aktiv formava (de nem
plasminnd) alakul.

A fibrinolizis folyamatat foglalja 6ssze a kovetkezo, 8-6. abra.

Fibrinogen —— Fibrin monomer

Plasminogen
tPA > | < Fibrin polimer
_ Thrombin aktivalt
Plasmin -|® fibrinolysis
inhibitor
Plasminogen aktivatorok:
_ Xla faktor, Fi‘brin
- Xlla faktor, degradacios
- Urokinase produktumok

8-6. abra: A fibrinolizis folyamata

8.5 A thromboemboliaskorfolyamatok korélettani alapja
A keringési rendszer szerepe az, hogy a benne araml6 vért, a sziv pumpafunkcidja éltal
fenntartott nyomaskiilonbség mentén a szervekhez, szovetekhez tovéabbitsa, igy biztositva
azok szamara az anyagcseréjilkhoz sziikséges inputokat (tdpanyag és energia). EbbdI is
kovetkezik, hogy a keringési rendszer funkcidzavarat a sziv pumpafunkcios elégtelensége,
vagyis a szivelégtelenség mellett, az erek atjarhatdosaganak csokkenése is eredményezheti. Ez
két okbol valosulhat meg:

- Kiilsé kompresszio, melyet extraluminalis (ér lumenén kiviili) tényez6 okozza (példaul
tumoros szovetszaporulat, vagy akar kompartment szindréma), igy ezekkel nem itt
foglalkozunk

- belsd obstrukci6, mely vagy az elzards (esetleg sziikités) helyén képzddd vérrog
(thrombus), mely esetben trombozisrol beszéliink, esetleg a vérarammal odajutd obstruald

tényezd, melyet embolusnak, a folyamatot pedig embolizacionak nevezziik.
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Az elobbiek alapjan embolizacio csak az artérias rendszerben fordulhat eld, mivel itt az

aramlas iranyaba haladva folyamatosan sziikiil az érlumen (mig a véndk esetében aramlas

iranyaba taguld keresztmetszetet lathatunk), igy az elzar6 tényezé addig halad elére, mig a

méretének megfeleld keresztmetszeti szakaszon el nem akad. Az embdlus, Gsszetétele szerint

lehet:

- thromboembolia: vagyis leszakadt vérrdg, mely az éaramlassal haladva az artérias
rendszerben elzarddas okoz

- légembolia: ami levegd(buborék), mely altaldban egészségiigyi beavatkozas, sériilés
(vénasériilés) vagy kriminalis cselekmény (példaul intravénds kabitoszer hasznalat)
kovetkeztébe jut a vénas rendszerbe, ahonnan a keringéssel az elzarodas helyére aramlik,

- zsirembolia: altalaban csontsériilés, kiillondsen annak.szakszeriitlen ellatasa, mozgatasa
miatt keriil a véraramba,

- idegentest-embolia: igy nem kelld koriiltekintéssel végzett egészségiigyi beavatkozasok
kapcsan, a vénas keringésbe jutd idegentest (példaul vénas kantildarab),

- magzatviz-embdlia: leggyakrabban sziilési szovoidményként fellépve.

Mindezzel szemben a trombozis mind az artéridk, mind a vénak lumenében is megjelenhet. A

véralvadas a homeosztazis fontos védéfunkcioja, melynek végterméke a thrombus. Abban az

esetben, ha érfalsériilés nélkiil is bekovetkezik, vagy a véralvadékot elbontd (thrombolitikus)

rendszer nem megfelelden miikddik, érelzarodast, vagyis trombozist eredményezhet. Ez teljes

mértékben elzarhatja az ér tliregét (Ggynevezett occlusiv trombozis) vagy csak jelentOsen

szlikithetik azt (non occlusiv tromboézis). A trombozisra hajlamosité korfolyamatokat

thrombofilidknak, mig a vérzésre hajlamositokat hemofilidknak nevezziik.

A trombozis kialakulasahoz vezeté okokat elséként Virchow irta le, melyeket, mint Virchow

tridsz emlit a szakirodalom. Ennek harom tényezdje:

- Erfal-sériilés: illetve gyulladas, mely thrombocyta adhesiot, majd aktivaciot eredményez.

- A véraramlasi viszonyok megvaltozasa: mely sordn a laminaris d&ramlas turbulenssé valik
(példaul érszikiilet), tovabba lelassul (stasis).

- Fokozott alvadékonysag: vagyis a thrombophilia és hypercoagulabilitas.

Thrombosis igy jellemzobb a lassi aramlasu, vénas oldalon, de érsziikiilet esetén az

artéridkban, tovabba a sziv szdjadékai kozelében is kialakulhatnak. Az artérids keringés

ugyancsak kockézatos teriilete a sziv koszoruserei (coronaria), melyek az aortabillentyli

tasakai mogiil erednek, ahol turbulens aramlés észlelhetd, mig a coronaria eredése sziikiiletet

jelent, igy e térség (ahogy a teljes coronaria, hiszen az dramlésa nagyrészt a diasztoléban
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zajlik, mikor 1ényegesen lassabb sebességgel torténhet csak) szintén vérrog képzodésének
kockézati tényez6itdl terhelt.
A véralvadési rendszer legfontosabb korfolyamatait (thrombotikus folyamatok és vérzéses

diatézisek) mutatjuk be a kovetkezokben.

8.6 A vérlemezkék és a thrombocytafunkciok zavarai

A vérlemezkék az érsériilésre bekovetkezd valaszreakcido masodik védelmi vonalat képezik.
Adhézidjukat kovetden aktivalodnak, majd aggregalodnak. A megtartott thrombocytafunkciok
intaktsaga elengedhetetlen az Gsszetett funkcionalitdshoz. Amennyiben a vérlemezkék szama
csokken  thrombocytopeniardl,  funkciobeli  elvaltozasukker  thrombocytopathiardl

beszélhetiink.

8.6.1  Thrombocytopeniak
Ezek a thrombocitadk mennyiségi zavarai, mely soran a vérlemezkeszam 100 G/1 ala csokken
(50 G/1 alatt a vérzésveszély fokozott). Okai:

- Csokkent képzddés: megakaryocytak szdméanak csokkenése (vagy hidnya) a
csontveloben, mely lehet velesziiletett (congenitalis), csontvelét involvald tumor,
gyogyszerhatas (pl. citosztatikumok), toxikus artalom (pl. alkohol), fert6zés (virus) és
vitaminhidny (B12, folsay) kévetkezménye.

- Fokozott pusztulds:® periférias thrombocytaszam csokkenése, kelld mennyiségii
megakaryocyta . jelenléte 'mellett, mely - autoimmun folyamat (ITP: immun
thrombocytopenias purpura), tovabba fokozott felhasznalodas (consumptio)
kovetkezmenye. Ilyen consumptios coagulopathia a DIC (disseminated intravascular
coagulation), a TTP (thrombotikus thrombocytopenias purpura, mas néven
Moschcowitz szindroma) és a HUS (haemolyticus uraemias szindroma, masként
Gasser-kor)

- Redistributios thrombocytopenia: vagyis kéros thrombocyta eloszlas: splenomegaliat
kisérd hypersplenia esetén.

- Biolodgiai anyagok és gyodgyszerek (mellék)hatdsa: példaul: ADP, adrenalin, kollagén,
thrombin, TxA:

8.6.2  Thrombocitopatiak
A thrombocitak mindségi zavarait thrombocitopatianak nevezziik. Lehet 6rokletes, vagy
- Orokletes thrombocytopathiak: normalis thrombocytaszdm mellett megnyult vérzési

1d6 jellemzi.
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Thrombocita adhesio zavara: példaul Bernad-Soulier betegség (GPIb hiany) vagy a
pseudoWillebrand betegség (vW faktor fokozott kotési miatti consumptio)
Thrombocita aktivacio zavara: a hormonok iiriilését biztositd thrombocytarelease
karosodasa, melyet velesziiletett genetikai karosodas (,,aspirin-like betegség”)
Thrombocita aggregacio zavara: példaul a Glanzmann betegség (GPIIb-IIla hiany)
Szerzett thrombocytopathiak

Myeloproliferativ korfolyamatok (példaul polycythaemia rubra vera, CML, myeloma
multiplex)

Uraemia

Cirrhosis hepatis

SLE

Gyogyszerek (példaul: aspirin, NSAID, penicillin, diureticumok)

8.7 A véralvadas korélettana

A thrombocytafunkciok zajlasa kozben aktivalodik az alvadasi rendszer (koagulacio),

melynek zavarai a koagulopatidk.

8.7.1

A koagulopatiak

A véralvadasa faktorok drokletes vagy szerzett hianyallapotait koagulopatianak nevezziik.

Orokletes formai a hemofilidk:

Haemophilia A: X kromoszémahoz = kototten, domindns moédon  6roklédo
vérzékenység, igy csak férfiak lehetnek betegek (a homozigéta beteg ndk nem
¢letképesek), a ndk igy csak konduktorok (kézvetitok). FVIII csokkent plazmaszintet
eredményez (0,01 E/ml alatt salyos). Jellemzd vérzések: haemarthros haematuria,
intramuscularis haematoma.

Haemophilia B (Christmas-betegség): hasonléan a haemophilia A-hoz, ez is nemhez
kototten (X kromoszoma), recessziv modon 6roklédd betegség, de itt FIX hiany
észlelhetd.

Willebrand-betegség: a Willebrand-fehérje mennyiségi (I. tipus és a recessziven
oroklodo, teljes hidnnyal jard III. tipus) vagy mindségi (II. tipus) zavara, mely
autosomalis dominans moédon 6roklédik. Inkabb nyélkahartyavérzések (beleértve a
gastrointestinalis vérzéseket és metrorrhagia-t is), ritka a haemarthros, purpura

egyaltalan nem lathato.

A szerzett koagulopatidk legfontosabb koroka a parenchymalisan dekompenzalt

majelégtelenség (cirrhosis hepatis in stadium decomp. parenchymatosa), aminek
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kovetkeztében jelentdsen csokkent faktorszintézis, tovabba az epetermelés csokkenése miatt
karosodott a zsirok emulgealasa, igy csokkent K vitamin felszivodas.

8.7.2 A thrombofiliak

A véralvadas fokozodasat jelentd zavaraval (hiperkoagulabilitas), ezaltal a thrombo-embolias
korképek kockazatanak emelkedésével jard korallapotokat Osszefoglaléan thrombofilianak
nevezzik.

8.7.2.1 Familiaris thrombofiliik

Az orokletes thrombofiliak koziil a leggyakoribbak:

- Antithrombin III hidny: esetleg mindségi zavara, melyrdl els6ként magyar kutato (dr.
Sas Géza) szamolt be (Antithrombin Budapest).

- Protein C hidany: mennyiségi (L. tipus) és mindségi (L. tipus) zavara is iSmert.

- Protein S hiany: mennyiségi (. tipus) és mindségi (II. tipus) zavara is ismert.

- APC rezisztencia: aktivalt protein C (APC) rezisztencia, mely kdvetkeztében csokken
az FVa inaktivaci6 (FVIIla inaktivaciéja nem). Az esetek zomében (85-95 %-ban) FV
Leiden mutacidja okozza (FV< fehérje 506-os helyzetii argininje glutaminra
cserélddik). Autosomalis dominans  6roklédesi megbetegedés, a leggyakoribb
génhibanak tekinthetjiik Magyarorszagon is.

8.7.2.2 Szerzett thrombofilidk
A szerzett thrombofilidk esetében kockazati tényezéket emlitiink, melyek thrombusképzédés
fokozddasara kifejtett hatasanak kockazata szerint stilyozva keriilnek bemutatasra. Ezek tehat
a kovetkezoek:
- Jelentds kockazatot jelentd:
- Kiterjedt trauma: kifejezetten gerincvel6 laesioval jaré esetekben.
- Mitét: leginkdbb ortopédiai jellegli (térd-, csipdiziileti).
- Kozepes kockazatot jelentd:
-~ Malignus neoplasia (paraneoplasia)
- Centralis vénas kaniil megléte
- Varandossag, postpartum iddszak
- Hormonkezelés (oralis anticoncipiensek)
- Antiphospholipid(-antitest) szindroma:  kiilonféle phospholipid membran
elleni ellenanyagok, vagy az ezekhez tarsuld fehérjek elleni ellenanyagok
emelkedett szintjét lehet kimutatni a szervezetbdl (pl. anticardiolipin-aCL,

apolipoprotein H, vagy keringd anticoaguldansok jelenlétét). Szoktak lupus
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anticoagulans szindromanak is nevezni, de nem feltétleniil jar egyiitt SLE-vel
(SLE -szisztémas lupus erythematodus).
Betegségek: stroke, congestiv szivelégtelenség, gyulladasos bélbetegség, égés,

myeloproliferativ kérfolyamatok, nephrosis szindroma.

- Alacsony kockazatot jelentd:

Agyhoz kotottség, agynyugalom: legkevesebb 3 napon ét, folyamatosan tarto.
Utazas (repiilés): hosszabb immobilizacid

Id6s kor

Elhizas

Varicositas: felszini vénas thrombosis
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9 Az immunrendszer kortana

Ahogy lattuk, az immunrendszer feladata a szervezet szadmara kartékony ,,idegen” felismerése
¢és eltavolitasa illetve elpusztitdsa. E miikddéssel szembeni elvarasunk, hogy a szervezetet
nem karositd ,,idegen” agensekre ne reagaljon (ennek karosodasakor allergiardl beszéliink).
Annak érdekében, hogy a sajat tényezokre ne reagaljanak, fel kell ismerniiik a sajat ,,antigént”
¢s immuntoleranciat kell, kialakitson ezzel szemben (ennek zavara soran alakul ki az
autoimmunitas) ki vele szemben, ugyanakkor azonositania kell valamennyi kartékony, nem
sajat ,antigén”-t, ¢és immunvalaszt kell, hogy kialakitson wvele szemben (melynek
meghitsuldsa esetén immunhianyos allapot 1ép fel). Ugyancsak elvaras, hogy a sajat, de
modosult (metaplasia-n atesett) sejteket ugyancsak ismerje fel, és reagaljon ezekre, melynek

hianyaban daganatképz6dé kovetkezik be.

9.1 Allergias valaszreakcio

Az allergia (vagy mas néven atopia) nem mads, mint az antigén (allergén) altal kivaltott, a
szervezetet karositdo fokozott immunreakeid. Az atopids betegek az antigénekre fokozott IgE-
termeléssel reagalnak, mig fiziologids valaszreakeid soran mas immunglobulinok (dontéen
IgM ¢és IgG) szintézise zajlik. Els6 1épésként (szenzibilizacid) az allergénnel tortént elsd
talalkozas soran megtorténik az immunrendszer érzékenyitése. Ennek soran allergén-
specifikus citotoxikus sejtek valamint antitestek keletkeznek, tovabba memoriasejtek is
képzddnek. Ezt koveti a masodik taldlkozas alkalmaval a tulérzékenységi reakcio, mely soran
a szervezetet karosito reakciod zajlik le.

A pathogenesis alapjan az allergids reakeio tobb tipusat kiilonboztethetjiik meg.

9.1.1 I tipusu talérzékenységiteakciod: azonnali anaphylaxias reakcio

Humoralis, IgE medialt immunreakci6, melyet altalaban fehérje-természetli vagy fehérjéhez
kotodo egyek kémiai struktura valt ki. Atopias egyénekben magas az IgE szint, ennek tudhato
be velesziiletett hajlamuk az anaphylaxias reakciora. Ismételt expozicid esetén egy allergén a
sejtek felszinéhez kotott tobb IgE molekuldkhoz kapcsolodik egyszerre, mivel tobb
determinéns csoportja (epitopja) van. Az igy kapcsolodd antigén hatdsara aktivalédnak az
intracellularis jelatviteli folyamatok, melynek eredményeként emelkedik az kalciumszint,
mely fokozza a hizosejtek szekrécidos tevékenységét ¢és mediatorai szintézisét. A
vélaszreakciot a hizdsejtekbdl és basophylokbol felszabadulé medidtorok idézik eld. A
behatolasi kapunal észlelhetd lokalis hatdsok sordn a korai, vagyis 30 percen beliil

bekovetkezd allergias reakcio keretében a hizosejtek degranuldcidja soran hisztamin,
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proteazok ¢és heparin szabadul fel, majd par perccel késébb a lipidmediatorok (prosztanoidok,
leukotriének) is szintetizaldédnak, majd felszabadulnak. Az aktivitds kovetkezménye az
érpermeabilitds fokozdodasa, a bronchuskonstrikcié és a fokozott valadékképzodés. A kései
reakcié a citokinaktivacid kovetkezménye, melynek hatasara a gyulladdsos sejtek szama és
aktivitasa is fokozodik. Ezek kovetkezményeként kialakulhat urtikaria, rhinitis, asthma, és
Quincke 6déma is. E lokalis tiinetek mellett generalizaltak is észlelhetéek, melyek a
kozvetleniil érpalyaba jutd allergén hatdsara aktivalodd nagyszamu hizésejt és bazofil
leukocita aktivitds kovetkezménye. Ezek a generalizalt értagulattal, permeabilités-
fokozodassal Osszefliggd, sokkfolyamathoz is vezeté vérnyommasesés, melynek sulyos,

progressiv formaja az anaphylaxias shock.

9.1.2 1L tipust tulérzékenységi reakcid: citotoxikus reakeiod

Humoralis, IgG és IgM medialt immunreakcid, melyet altalaban sejtfelszini allergén valt ki.
Az immunreakcié citotoxicitas soran alakul ki, vagyis abban az erre képes, Fc receptorral
rendelkez0 sejtek (neutrophyl és eosinophyl granulocita, monocyta, NK sejtek) vesznek részt.
A komplementrendszer aktivalodik, melyet fagocitozis kovet, a reakcio kialakuldsa igy a
masodik kontaktus sordn igy orakat vesz igénybe: Ilyen tipust reakcié az Rh (IgG) és ABO
(IgM) inkompatibilitasi és egyes autoimmun reakciok (Goodpasture szindroma, Graves
betegség, myasthenia gravis) is.

9.1.3 IIL tipusu talérzékenységi reakcio: immunkomplex-medialta reakcio

Humoralis, IgG és IgM medidlt immunreakcid, melyet altalaban szolubilis, vagyis
keringésben 1év0 vagy helyi allergén valt ki. A reakcidé 1ényege a szolubilis, vizoldékony
(antigén és antitest altal alkotott) immunkomplex lerakodéasa (vagyis depozicidja) okozza.
Generalizalt (szérumbetegség) éslokalis (Arthus reakcio) formdja ismert. A szérumbetegség
sordn . az immunkomplex-depozici6 a komplementrendszer aktivalodasat eredményezi
(kemotacticus anaphylatoxinok keletkeznek), melynek kovetkeztében gyulladasos reakcio
alakul ki. Ennek keretében a hisztaminfelszabadulds megismert tilineteit (vazodilatacio,
permeabilitas-fokozodas) eredményezi, emellett leukocyta-aktivaciot is megfigyelhetiink
(hatasara szovetkarosodas 1ép fel). A thrombocyta €s koagulacids kaszkad aktivacioja miatt
kialakuld érsziikiilet és érelzarddas szoveti ischaemiat eredményez, mely a szovetkdrosito
kovetkezményt sulyosbitja. Ilyen tipusu betegségek a post-streptococcalis glomerulonephritis
(bakterialis antigén és anti-streptococcalis ellenanyag depozicio), a szisztémas lupus
erythematosus (DNS ¢€s anti-DNS ellenanyag lerakodas), a rheumatoid arthritis (IgM antitest

képzddése az 1gG ellen) €és a polyarteritis nodosa. A lokélis formaban az immunkomplex
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lerakoddsa helyben, az antigén bejutdsi helyén kovetkezik be, ahogy a ,farmer tiid6”
betegségben ¢észlelhetd, amikor az actinomyces-el szembeni hypersensitivitasi reakcio
(immunkomplex depozicio) intersticialis pneumonitist eredményez.

9.14 1V. tipusu tilérzékenységi reakcio: késdi tipust hypersensitivitas

Cellularis, T-lymphocyta és monocyta (macrophage) kozvetitette immunreakcio, mely
lokalisan bekovetkezO, cellularis kovetkezményeket okoz. A cellularis, kései valasz
kialakulasanak ideje napokban mérhetd, melyet a kovetkezménye tiinetek kialakulasi
id6pontja is kovet. Az ismételten bejutd antigént az antigén-prezentalo sejtek (APC)
bemutatjak a T-lymphocytaknak, majd a szenzibilizalt helper és citotoxikus T-sejtek citokint
(interleukin, makrofdg migraciot gatld faktor, tumor nekrozis faktor) termelnek, melyek a
macrophage-okra cytotaxicus hatastak, igy azok fagocitotikus funkcidjat és litikus
ki. Tlyen reakcido a diagnosztikaban hasznalt tuberculin teszt (Mantoux proba), mellyel a
mycobacterium tberculosissal szembeni kései reakcid mutathatd ki (melnyek meglétébdl a
fertézésre vagy a kellden effektiv immunitasra lehet kovetkeztetni). A betegségek koziil
koroki tényezOként a kontakt dermatitiszben és a graft Kilokddésben, tovabba egyes

szervspecifikus autoimmun betegségben szerepel.

9.2 Autioimmunitas

Az autoimmun- korfolyamatok az Onfelismerés mechanizmusanak zavarai, melyben az
autoantigénekkel szembeni immuntolerancia (vagyis valaszképtelenség) genetikai (HLA-
DR3, HLA-DR4, HLA-DRBI) vagy kornyezeti (virus, gyogyszer, UV hatas) kovetkeztében
megszliniks Az autoantigén lehet az immunrendszertdl szeparaltan fejlédd struktura e
szeparacié  karosodasa miatti megjelenése (példaul myelin bazikus protein, spermium,
szemlencse fehérje, illetve a myocardium), megvaltozott struktiraji sejtek (példaul
hepatocyta. majcirrhosisban), valamint molekularis mimikri kdvetkezménye, melyben az
antigén ¢és az autoantigén szerkezeti hasonlosaga miatt az antitest az autoantigennel is
reakcioba I1ép. A genetikai korok esetén altalaban az MHC molekuladk expresszidjanak zavarat
képz0dd, autoantigének elleni immunvalaszt eredményezd sejtvonalak megjelenése is.
Szisztémas és szervspecifikus formait kiilonithetjiik el.

9.21  Szervspecifikus autoimmun betegségek

A korfolyamatokban egyes sejtféleségek (parenchyma) ellen képz6dd autoantitestek

keletkeznek, igy a sejtkdrosodés specifikus. Lehetnek kozvetlen sejtkarosoddson alapuld
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megbetegedések, melyekben T, macrophage €és plazmasejt-aktivacio figyelheté meg. Ilyen
korfolyamat a Hashimoto thyreoiditis (pajzsmirigyet infiltrald immunsejtek), a Goodpasture
szindroma (ekkor az antigén a vese glomerulus és a tiid6 alveolus ereinek bazalmembranjat
alkot6 IV tipust kollagén), az I. tipust diabetes mellitus (antigén lehet az inzulint termel6 -
sejt, a glutaminsav decarboxilaz vagy a tirozin foszfataz), az anaemia perniciosa (intrinsic
faktor ellen képz6do autoantitestek) valamint a sclerosis multiplex (antigén a myelin bazikus
protein — MBP).

Ugyancsak szervspecifikus karosodast eredményezhetnek stimulalo (példaul Basedow Graves
betegségben a TSH receptorat) és gatld (mint példaul myasthenia gravisban a motoros
véglemezt) antitestek termelddése is.

9.2.2  Szisztémas (nem szervspecifikus) autoimmun betegségek

Egyszerre tobb szervet érintd autoimmun megbetegedés, melyben az autoantigént nem
parenchymalis elemek, hanem a sejtekben 1évé sejtalkotok képezik. Ilyen autoantigének
lehetnek nuclealis (mag) antigének, igy -példaul a DNS, vagy a histon, tovabba
citoplazmaticus antigének, igy foszfolipoid vagy protein. Ezek ellen antitestek (igy anti-
nuclearis antitestek — ANA, vagy DNS elleni antitestek) termelédnek, majd immunkomplexek
keletkeznek, végiil aktivalodik ~a komplementrendszer, melynek elemei lerakodva
szovetkarosodast idéznek eld (kronikus intermittalé. autoimmun gyulladds jon Ilétre).
Prototipusa a szisztémads lupus erythematosus (SLE), melynek f6 tiinetei a jellegzetes arcpir, a

kovetkezményes glomerulonephritis, valamintiziileti-, mellhartya-, és szivburokgyulladas.
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10 A Kkeringési rendszer korélettana I. — Az
érrendszer betegségei

A keringési rendszer funkcioja az anyagcsere inputjainak (tdpanyag és oxigén) szovetekhez
szallitasa (artérias keringés), az anyagcsere felesleges végtermékeinek (igy példaul a CO,)
elszallitasa, tovabba a 1égzési gadzok kicserélésének biztositasa (kisvérkor, melyek korélettani
szempontbol, fizioldgiai jellemz6i alapjan a vénds rendszerhez sorolhatjuk). Magas nyomasu
rendszernek az artéridkat, mig alacsony nyomadsu szisztémanak a vénakat és a kisvérkort
tekintjiikk az érhaldzatban. Az erekben 1€v6 vér keringéséhez sziikséges nyomaskiilonbségrol a
sziv gondoskodik. Ebben a fejezetben a magas és alacsony nyomdsu keringési rendszerek

(egylittesen a periférias keringési rendszer) korfolyamataival foglalkozunk.
10.1 Az artériak betegségei

10.1.1 Aneurysma arteriae

Az aneurysma az ¢érfal, meggyengiilése kovetkeztében kialakult koriilirt tagulata.
Leggyakoribb oka az atherosclerosis, azonban kongenitalis érmalformaciok is tartoznak ide.
Kialakuldsuknak e tényezOk mellett kedvez az érfal kotdszovetének gyengesége, igy
kotdszoveti betegségekben — hasonloan az érdisszekciohoz — eldfordulasuk fokozodik.
Emellett koroki tényezOként emlitendd az aorta tdgulatdit eredményezd billentylihiba
(aortastenosis, a sziikiilet mogotti értagulat kovetkeztében) és a hypertonia is. Predilekcios
helyei a mellkasi és hasi aortaszakasz, als6 végtagi artéridk (a. iliaca, a. femoralis, a. poplitea),
fels6 végtagi artériak, valamint a hasi zsigerek artériai (Iép és mesenterialis artéria). Alapveto
morfologiai formai a kdrkoros kiboltosodast eredményezd ors6 alaku aneurysma (fusiformis)
¢és a lokalizalt tasakszerli saccularis anerysma. F6 veszélye, hogy az aramlas az aneurysma
belsejében altalaban turbulens, igy az egyenetlen nyomaseloszlas az amugy is elvékonyodott

¢érfalat tovabb keskenyiti, igy rendkiviil nagy a ruptara veszélye.
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a. Saccularis aneurysma

N\ @

b. Fusiformisaneurysma

10-1. abra: Az aneurizmdak formdi: saccularis aneurysma (a) és fusiformis aneurysma (b).

10.1.2 Dissectio arteriae

Némely szakkonyv az-aneurysmak kozott emliti, azonban a hasonldsag a kéroki tényezdk
részbeni egyezéseben, illetve a malformacié kiils6 megjelenésében azonosithatd csak be.
Kisebb artériakat is érinthet, ekkor érelzarédasos szovodménye dominal (coronaria-dessectio
esetén akut miokardialis infarctus, cerebralis arteria dissectiojakor stroke). Aortan fennallva
fenyegeté szovodménye a ruptura. Leggyakoribb koroka a hypertonia, emellett kotészoveti
gyengeseg (példaul Marfan szindroma), atherosclerosis is allhat hatterében. A korfolyamat
lényege az érfal rétegeinek szétvalasa: az intima sériilését kovetden vér dramlik az intima és
media rétege kozé, mely a két réteget hosszaban szétvalasztja (10-2. abra). Uj (mésodik)
lumen képzddik ezaltal, igy a folyamat szovodménye is kettds: az ér lumene besziikiil,
ugyanakkor a méasodik lumen fala rendkiviil elvékonyodik, igy jelentds vérzésveszéllyel kell

szamolnunk.
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A dissectio kezdete A dissectio kiterjedése progréssioja

10-2. abra: Az érdissectio kialakuldsa és folyamata

Lokalizaciojat tekintve deBakey osztalyozasat emlitjiik. Az |- tipus esetén a disszekcio az
aorta ascendensen kezdddik és raterjed az arcus aortae-ra, de gyakran az-aorta descendens is
érintett. A 1. tipus esetén a disszekci6 a felszallo aortara korlatozodik, II1. tipus esetén pedig a
leszallo aortan, tobbnyire az arcus athajlasandl kezdddik, és innen terjed disztalis irdnyba

vagy ritkabban proximal fele az ivre és a felszallo aortara.

L. tipus IL. tipus I1I. tipus

10-3. abra: Az aorta disszekciok deBakey osztdlyozasa.

10.1.3 Hypertonia betegség

A magasvérnyomds betegség ¢és szovodményei kovetkeztében bekovetkezd haldlozés

vilagszerte vezetd helyen all. Tobbek kozott a koszortiér betegségek, a szivelégtelenség, a
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veseelégtelenség, az érdisszekcid, agyi keringési zavar kialakuldsat eldsegitve rontja a
mortalitasi mutatokat. Mindezek miatt a betegség megeldzése, korai felismerése és hatékony
terapidja az orvostudomany fokuszaban all. Jelenleg per definitionem hypertoniar6l abban az
esetben besz¢Ellink, ha a nyugalomban, harom kiilonb6z6 idépontban mért szisztolés érték 140
Hgmm, a diasztolés pedig 90 Hgmm vagy afeletti értéket mutat. A pontos definiciot a 10-4.
abra mutatja.

Vérnyomasmérésnél az artérids kozépnyomas meghatarozasa is elengedhetetlen, mivel
példaul az akut terapia sikerességét is ennek valtozasdban mérjiik. Ez az érték az artériaban
uralkod6 atlagnyomas, vagyis a szisztolés és a diasztolés vérnyomasértékek id0 szerint
sulyozott atlaga.

Szisztolés vérnyomas Diasztolés vérnyomas

Megallapitas
Hgmm Hgmm

s R
N

ooaen
160-179 100-109
R R IR

10-4. abra: A magasvérnyomas betegség diagnosztikus kritériumai

Nyugalmi (70/perc) szivfrekvencia mellett a diasztole koriilbeliil kétszer annyi ideig tart, mint
a szisztole, igy az artérids kozépnyomds (MAP)=(szisztolés vérnyomas+2xdiasztolés
vérnyomas)/3.-.A MAP masik ertelmezése szerint: MAP=PTFxTPR, ahol MAP: az artérias
kozépnyomas, PTF: a perctérfogat és TPR: a teljes periférias ellenallas. A képletbdl is lathato,
hogy a perctérfogat emelkedése vagy a periférias érellenallas valtozasa kovetkeztében
alakulhat ki a hypertonia. A prekapillaris arteriolak falvastagsaga az ér lumenéhez képest
vaskos. Minimadlis lumencsdkkenés jelentés nyomasemelkedést eredményez, igy az artérias
vérnyomas szabdlyozdsanak jelentds része e szakaszon (resistentia artéridk) valosul meg.
Amennyiben ezen erek tonusa fokozddik, a periférias ellenallas emelkedik, ami
vérnyomasemelkedést eredményez. Fiziologias korilmények kozott e tényezdk izolalt
valtozdsa nem okoz vérnyomdasemelkedést, mivel a masik paraméter forditott irdnyu

eltérésével kompenzalja azt. A betegség kialakuldsdhoz tehat a szabalyozas zavara is
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szilkséges. A magasvérnyomas betegség nagyobbik hanyada (90-95%-a) ismeretlen
etiologiaji, ugynevezett esszencialis vagy primer hypertonia. Kozvetlen korok ekkor nem
azonosithaté be, gyakorlatilag ,maradékelv” szerinti diagnodzis alkothatd, vagyis az
valamennyi szekunder korok kizarasat kovetéen allithaté fel (nozologiai megkozelités).
Kezelése a tiinetek, dontéen a vérnyomas csokkentésére korlatozodik. Az esetek kisebbik
hanyada a kovetkezményes szekunder hypertonia, ekkor kdzvetlen korok beazonosithato, igy
kezelése nem csupan tiineti, hanem koroki.

Az esszencialis hypertonia kialakuldsaban szerepet jatszo tényezok:

Genetikai etiologiai tényezOk: rassz, azonban ez valosziniileg csak a kornyezeti egyiitthatas
kovetkezménye, a renalis Na* visszaszivds zavara, Na'-K*-transzporter zavara, Ca™"
anyagcsere zavara, csokkent stressz-tlir6 képesség. A kornyezeti (genetikai hajlamra tevédo)
tényezok kozott szerepelnek taplalkozasi okok (igy a talzé soébevitel, vagy az inzulin-
rezisztencia), karos szenvedélyek (koffein, dohanyzas, alkoholizmus), de az életkor is. A
betegség kialakulasaban szerepet jatszo tovabbi tényezok kozé tartozik a hemodynamikai
allapot, a plazmatérfogat, a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer miikodési aktivitasa, a
szimpatikus idegrendszeri mitkodés tonusa, a vesemiikodés intaktsaga, tovabba a taplalkozas
¢s a testsuly.

A szekunder hypertoniak korokari:

- Renovaszkularis hypertonia: egyoldali arteria renalis szlikiilet esetén fokozodik a
juxtaglomerularis apparatus renin elvalasztasa, mely a renin-angiotensin-aldoszteron
rendszer (RAAS) aktivaciojahoz vezet (renalis presszor mechanizmus aktivacio). Az
ellenoldali vese' depresszor mechanizmusa kompenzaciés céllal aktivalodik
(prosztanoidok), mely kimeriilése a hypertonia fenntartasaért lesz felel6s (10-5. abra).

= Endokrin hypertonia: szamos hormon bir vérnyomasemelé hatassal, igy endokrin
hypertoniat okoz a fokozott mineralocorticoid hatas (Conn betegség —
hyperaldosteronizmus), a glucocorticoid szekréci6é fokozodasa (Cushing szindroma:
részben mineralokortikoid, részint RAAS aktivacidé utjan), a phaeochromocytoma:
katekolamin termelés (mellékvese-veld vagy mashol, példaul GIT), mely extrém
magas vérnyomast okozhat. A hyperthyreosis a szimpatomimetikus permissziv hatas
kovetkeztében foleg szisztolés hypertensiot okoz, mig a hypothyreosis dontéen foleg
diasztolésat.

- Haemodinamikai eredeti hypertoniak 1is ismertek. ezek okai lehetnek az
atherosclerosis, a hypervolaemia, és a polycythaemia.

- Az intracranialis nyomasfokozodas neurogén hypertoniat okoz.
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10-5. abra: A vese presszor és depresszor szabalyozo rendszere

A hypertoniabetegség leggyakoribb szovodményeit mutatja.a 10-6. dbra. J6I megfigyelhetd,
hogy a kezeletlen hypertonia legnagyobb veszélye a stroke, mig a kezelt esetekben a
leggyakoribb szovédmény a szivkoszoruér keringészavara, melynek gyakorisaga azonban

még igy is elmarad a kezeletlen esetekben tapasztalttol.

Szovodmények relativ

gyakorisaga
45
40
35
30
25
20
15
10
5
; N -
Kozponti idegrendszer Coronaria keringészavar Egyéb
(stroke, encephalopathia)

Kezeletlen HT mKezelt HT

10-6. abra: a kezelt és kezeletlen hypertonia szévéodményeinek gyakorisaga (Framingham vizsgalat)
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10.1.4  Atherosclerosis
Az atherosclerosis (érelmeszesedés) szamos halalos korfolyamat korokaként az egészségi
allapot egyik f6 ellensége. A magas mortalitds melletti jellemzdje az irreverzibilitas és a
progresszivitas, vagyis a folyamat tovabbterjed és vissza nem fordithato. Korélettani
hatterének feltarasa ¢épp ezért is fontos, hiszen az egyetlen hatékony fegyver ellene a
megeldzés.
Az elvaltozas els6 1épése az artéridk intimdjaban jelentkezik (sériilés), majd a gocosan
lerakodo lipidek, macrophagok és kotdszovetes elemek részvételével a tunica mediara is
atterjed6 folyamat, végs6 soron az erek meszesedésével jard karosodasa. A szovédmények
gyakorisagat noveli, hogy az atherosclerosis a nagy, elasztikus artéridkat (aorta és elsd szintli
agai) és a kozepes, elaszto-muszkularis ereket (coronaria, agyi artéridk, veseartériak, végtagi
nagyartériak) érinti. Ezen erek intimajaban endothel-sériilés kévetkeztében zsirlerakodas
(gyakorlatilag zsirtartalmi macrophagok, a habos sejtek) jon létre, melyet kotdszovetes
burjanzas vesz koriil (myointimalis burjanzas). Az ezt kovetd calcificatio (mészlerakodas) a
folyamat utolsé lépéseként a kialakult plakk elmeszesedését eredményezi, igy rendkiviil
sériilékeny, rigid érfal valtja fel az addig rugalmas falat. A 6 1épésck tehat:

1. Zsirlerakodas a subendothelialis térben (habos sejtek képzddése a macrophagokbdl)

2. Plakk-képzodés a zsiros lerakodas koriil, a myointimalis burjanzas kovetkeztében

(simaizomsejtek és fibroblastok vandorolnak a zsirlerakodas kornyékére)
3. Plakk komplettdlodasa, kotdszovetes . (kollagén ¢és elasztikus rostokbdl és
mukopoliszacharidbdl allo) burok kialakulasa a kalcifikacio, elmeszedés soran. Ez az

ér lumenét jelentésen besziikiti.

10.1.4.1 Kockazati tenyezdk

Az< atherosclerosis multietiologiajo  korfolyamat, igy szdmos tényezd befolyasolja
kialakulasat. A prevencio.jelentéségére tekintettel a kockazati tényezok szambavétele azok
befolyasolhatosaga alapjan célszerli. Eszerint beszélhetiink befolyasolhatdé ¢€s nem
befolyasolhat6 tényezdokrol.

Befolyasolhatd kockazati tényez6t jelent a dohanyzés, a hypertonia, a diabetes mellitus, a
hypercholesterinaemia, hyperurikaemia, a mozgéasszegény ¢életmod és elhizds, tovabba
mentalis tényezOk, igy az egyén stresszreakcidja illetve toleranciaja. Erdekes adat
ugyanakkor, hogy a mérsékelt alkoholfogyasztas protektivnek bizonyul: ezen egyének
kockézata 25-45%-al alacsonyabb, mint az absztinenseké.

A nem befolyasolhatd tényezdk kozott szerepel az életkor, melynek elérehaladtaval nd a

korfolyamat megjelenésének kockazata, a férfi nem, familiaris halmozodas és egyes
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velesziiletett anyagcserezavarok (igy a thromboembolias korfolyamatok kockazatat noveld

homociszteinuria).

10.1.4.2 Az atherosclerosis lipidteoridja

A jelenleg elfogadott, némiképp az idé soran (egyesitett elméletté) modosult lipidtedriat
ismertetjiik, mely segitségével az atherosclerosis korfolyamata jol értelmezhetd.

A vérben a nem vizoldékony lipidek lipoproteinekben szallitddnak. Ezek olyan,
foszfolipidekkel hatarolt strukturak, melyek kifelé a foszfolipid polaris (hidrofil) feji része
tekint kifelé, mig a képzédmény belseje felé azok apolaris (hidrofob) farki része helyezkedik
el, igy képezve a micella hidrofob magjat. E mag idedlis teret jelent az ugyancsak hidrofob
zsirok szamara, igy azok nagyrészt itt szallitodnak. Kivételt képeznek a zsirsavak, melyek
nem lipoproteinekben, hanem a plazmaalbuminhoz kétddve transzportalodnak, valamint a
koleszterin, mely bipolaris jellege miatt a micella burkaba, a foszfolipid kozé ¢pitil be, igy
stabilizalva a strukturat (akarcsak a sejtmembran esetében, hiszen €épp e funkcid miatt
esszencialis valamennyi sejtszamara a koleszterin). Amennyiben a koleszterin észterifikalodik
(az LCAT, vagyis lecitin:koleszterin-acil-transzferaz enzim hatasara), az e formajaban mar a
lipoprotein belsejébe keriil (legjellemz6bb esete a diszkoid HDL érése, mikor a gdmb alakzat
éppen a koleszterin észterifikalédasanak hatasara képzodo koleszterin-észter magba torténd
bearamlasanak koszonhetden alakul ki). A lipoproteinek harmadik alkotdelemei a fehérjék
(apoproteinek), melyek specialis jeloléseknek foghatoak fel. Az atherosclerosis kialakuldsa
szempontjabol jelentés apoprotein az APO-B100, mely a VLDL-LDL frakciok jellemzd
fehérjéje. A sejtek felépitéséhez nélkiilozhetetlen koleszterin két modon keriil a sejtbe:
egyrészt enzimatikus uton termelddik, masrészt a koleszterin vérbeli szallitdsat végzo
lipoprotein (LDL) endocitézissal tortend felvételét, majd lizoszomalis lebontasat kdvetden. Ez
utébbi mechanizmus a sejtek APO-B100 receptorai segitségével torténnek: mivel ez az
apoprotein talalhaté az LDL felszinén, a sejtek specifikusan képesek az LDL megkotésére
majd endocitozisara. Fontos szabalyozé mechanizmus, hogy az APO-B100 receptorral felvett
LDL-bdl szarmazé koleszterin felfiiggeszti a sejten beliili koleszterin szintézist, tovabba
meggatolja tovabbi LDL felvételét (a receptorok levételével a sejtfelszinrdl), igy képes
megakadalyozni a sejtek tulzo6 koleszterinfelvételét, magas koleszterintartalmat.

Az atherosclerosis kialakuldsanak fobb 1épéseit mutatja be a 10-7. abra.
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&

A macrophagok oxidalt LDL felvétele

g

Lipidben gazdag habos sejtek kialakulasa

Zsiros csik, majd plakk képzédés
10-7. abra: Az atherosclerosis. kifejlodesének folyamata a lipidteoria alapjan.

Elsé 1épésként az érendothel sériilését kell emliteni. Ez kiilonosebb trauma nélkil is
bekovetkezhet, példaul egy kisebb mértékii vérnyomaskiugras esetén, vagyis mindannyiunkat
fenyegeti és érinti is. Nem lesz minden érsériilésbol atherosclerosis: a szoveti repair
mechanizmusok (immunrendszeri aktivacid, verzéscsillapitd mechanizmusok aktivalodasa)
csokkentik a kockazatot. Az érflakarosodas hatasara, a lumen feldl lathatova valnak az eddig
endothellel fedett adhézios molekulak (jellemzdéen glikoproteinek), melyek iranyitjak a
monocytakat, miutan elhagytak az erek lumenét macrophage-nak nevezziik). Az érfalsériilés
kovetkeztében zajlo gyulladasos reakcid hatasara oxigén-szabadgyokok szabadulnak fel,
melyek az ugyancsak subendothelialis térbe aramlo LDL oxidalodik (oxyLDL képzddik),
mely Onmagaban is kemotaktikus hatastu, vagyis tovabbi macrophage-ok bearamlasat
indukalja. Az oxyLDL-nek nem ez azonban a legjelentdsebb etioldgiai szerepe, ugyanis ¢
forma felvétele nem lehetséges az APO-B100 receptoron keresztiil. Mivel az oxyLDL
mennyisége nagyon magas, igy a macrophage-ok feszinén talalhatd, aspecifikus ,,utcaseprd”
(scavanger) receptorok (SR) megkotik és ezt kovetden a macrophage sejt fagocitalja. A SR-on
keresztiil sejtbe jutdé oxyLDL és koleszterin nem képes a kordbban emlitett szabalyozé

mikodésre (nem gatolja a macrophage koleszterintermelését és tovabbi LDL felvételét se),
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igy kontroll nélkiil ujabb és ujabb LDL felvételére keriil sor. A folyamat végre a macrophage
sejt megduzzad, plazmajaban a nem vizoldékony lipidek ,,zsircseppekként” kicsapddnak, igy
hozva létre a habos sejteket. E sejtek lerakodnak a subendothelialis térben (ezaltal jon létre a
zsiros csik), majd elveszitve mozgasképességiiket, idovel nekrotizalva pusztulnak. Meg kell
jegyezziik, hogy a magas LDL koncentracio ndveli az oxyLDL mennyiségét is, igy kozvetett
modon befolyasolja az atherosclerosis kialakulasat €s stilyossagat (vagyis masodlagos korok,
igy onmagaban nem elégséges feltétele az atherosclerosis kialakuldsanak). Az oxyLDL
kemotaktikus hatdsa nem csak a macrophage mozgasat iranyitja, haneém hatdsara a tunica
media feldl a simaizomsejtek is megindulnak a karosodas helyére, melyek a mar ott 1évo
thrombocytakbol szarmazé ndvekedési faktorok hatasara fibroblastta dedifferencialodnak és
kotészoveti rostok képzésébe kezdenek. gy jon létre a habos sejtek koriili fibrotikus sapka
vagy parna. Amennyiben ez a folyamat jelentés mennyiségli kétdszovet képzddésével jar,
kompenzaciés mechanizmusként stabilizalni képes az atheromas plakkot (stabil plakk),
amennyiben ez nem kielégitd, a plakk zsirtartalma nagyobb marad, instabil plakkrol
beszéliink, mely a sz6védmények szempontjabol 1ényegesen fenyegetobb. A plakk-képzodés
utols6 lépése az atheroscleroticus  plakk létrejotte.  Ekkor.. a keringésbdl szadrmazéd
plazmafehérjék (oszteokalcin, oszteopontin) kalciumot kotnek meg (meszesedik), mely

lerakddva a plakkban, jelentésen csokkenti az elasztikus erek rugalmassagat.

10.1.4.3 Az atherosclersis kovetkezmenyei, szovodmeényei

Az  atheroslerosissal  Osszefliggd  haldlozds a folyamat kovetkezményeinek és
szovodményeknek tudhatdé be. Ezek dontéen két hatds koré csoportosithatoak: egyrészt a
kialakul6 atheromas (tehat a még el nem meszesedett) plakk is jelentdsen sziikiti a nutricidlis
artériak lumenét, igy a folyamattal érintett zsiger ischaemiaja, illetve ischaemias karosodésa
észlelhetd. Ilyenek lehetnek a koszortér betegségek koziil az angina pectoris, vagy a stroke-
ok kozil a TIA (Id. megfeleld korélettani fejezetek), illetve kiillonbozé szervek ritkabban
eléforduld ischaemias karosodédsa. Teljes érelzarddas esetén infarctus alakul ki, barmely
szervrdl legyen is sz6. Ez utdbbi nemcsak a plakk lumenbe domborodasa miatt kdvetkezik be,
kialakuldsdban fontos szerepe van a sériilékeny atherosclerotikus plakk 1ézidinak. Ezek
lehetnek a plakk felszinén észlelhetd kifekélyesedés (ulceratio), mely a kolezsteintartalmu
sejtek nekrozisanak (atheromatosis) kovetkezménye, de a rendkiviil rigid plakk erdbehatas
(példaul vérnyomaskiugras) hatasara meghasad (plakk-fissura) vagy megreped (plakk
ruptura). Mindharom folyamat kovetkezménye az endothel folytonossdganak megszakadasa,
mely miatt a subendothelialis glikoproteinek az ér luemene felé¢ lathatova valnak, mely

meginditja a thrombocyta-adhesio folyamatat, igy a thrombusképzddést. Ez viszonylag rovid
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idon beliil totalis érelzarddast eredményezhet. E folyamat az akut myocardialis infarctus

kialakulasanak leggyakoribb oka (1. tipusa AMI, 1d. megfeleld korélettani fejezet).
10.2 A vénak betegségei

A vénak betegségei koziil — klinikai jelentésége miatt — a thrombosisokkal foglalkozunk
behatobban.

10.2.1 Feliiletes és mélyvénas thrombosis
A véndk lumene tobb tényezének koszonhetdéen kedvez a thromboembolids
korfolyamatoknak, ugyanis:

- A vénas rendszerben a nyomas alacsony (alacsony nyomasu rendszernek is nevezziik

€pp emiatt)
- A keringés a vénakban a kisebb nyomasgradiens kévetkeztében lasst.
- A vénabillentylik sziikitik a véndk egyes szakaszait, igy az aramlas tobbszor valik
turbulenssé.

Mindezek miatt mind a felszini, mind “a mélyvénak eseteében gyakran taldlkozunk
thrombosisos folyamattal. Fontos megjegyezni, hogy a vénas oldalon embolizacié nem fordul
eld, hiszen a keringés iranyaba haladva az erek folyamatosan tagulnak, igy a tovasodr6do
embolus elakadédsa anatdmiai okbdl kifolydlag nem lehetséges.
A felszini vénas thrombosis (phlebothrombosis superficialis) leginkabb esztétikai zavart okoz
(ezt nevezi a koznyelv, helytelenil ,,visszeresség”-nek), azonban, kiilondsen az elhanyagolt
esetekben, a vénas elfolyas akadalyoztatasa miatt az als6é végtag nehéznek érzése, valamint
akar kifejezett fajdalom is jelentkezhet panaszként. A felszini vénak thrombosisa sulyos
szovodményt nem eredményez, ugyanis kozvetlen elfolyast a nagyvéndk iranydba nem
biztosit: szlik perforans agakon keresztiil vezeti a vénas vért a mélyvénakba, igy a
thrombosisbol esetlegesen leszakadd thromboembolus nem tud tovabbjutni e perforans
agakon. Kivételt az als¢ végtag combhajlat kozeli feliiletes vénas thrombosisai jelentik, ezek
ugyanis a hiatus saphenuson keresztiil kdzvetleniil a vena femoralisban jutnak, igy az 0t a
proximalis irdnyba szabad eldttiik (ezeket az eseteket épp ezért klinikailag mélyvénas
thrombozisnak tekintjiik).
A mélyvénds thrombosis (phlebothrombosis profunda) a korabban emlitett etioldgiai tényezok
mellett, gyakori a Virchow triasz harmadik elemének, az érfalgyulladasnak (illetve
sériilésnek) a jelenléte (ekkor beszéliink thrombophebitis profunda-rél), mely thrombocyta
adhesiot, majd aktivaciot eredményez. A triasz masik két tényezdje (emlékeztetdiil): a

véraramlasi viszonyok megvaltozadsa: mely soran a laminaris aramléds turbulenssé valik
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(példaul vénabillentyti), tovabba lelassul (stasis), emellett a fokozott alvadékonysag: vagyis a
thrombophilia és hypercoagulabilitds. Jellemzéen az als6 végtagon jelentkezik, de a felsd
végtag mélyvénaiban is eldfordul. Az érintett végtag a vénas elfolyasi akadaly, valamint a
megndvekvo vénas nyomds miatt 6démasan duzzadt, a bor feszes, fényes, meleg tapintata és
hyperaemias. A kollateralis vénadk tagulnak, a mélyvénak lefutdsa mentén a beteg fajdalmat
jelez. Egyes szerzOk karakterisztikusnak tartjak, azonban valdjdban csekély diagnosztikus
értéki jel a Homans tiinet pozitivitdsa, mely az érintett als6 végtagon a 1ab dorsalflexiojakor
jelentkezé vadlitajéki fajdalomban nyilvanul meg. Alpozitivitas rendkivil gyakori. A
mélyvénds thrombosis a vénas thromboembolia szindroma részfolyamata, akarcsak a
legveszélyesebb szovOdményének tartott pulmonalis embolia. Ez abban az esetben jon létre,
amennyiben hibds betegpozicionalas vagy szakszerlitlen mozgatas (vagy a beteg mozgasanak
megengedése) miatt a thrombusbol thromboembolus szakad le, majd indul el a keringéssel.
Szlikebb lument a pulmonalis artéridkban talal majd, igy ott fog elakadva embolisatiot
eredményezni. A helyes betegpozicionalas: a beteg teljes nyugalomba helyezése, a mozgas
megtiltasa, valamint az érintett végtag megemelése a helyes testhelyzet, ekkor ugyanis az
esetlegesen leszakadd embolus nem atiidd iranydba, hanem disztalisan, a 1ab felé halad majd
(akarcsak a pezsgdben a buborék). A diagnozis klinikai becslésére alkalmas pontrendszer
(Wells score) alkalmas arra is, hogy az elsédleges és masodlagos korokokat attekintsiik (10-8.
abra).

Rosszindulatu daganat kezelése az elmult 6 hdnapban, vagy

. +1
jelenleg
Alsé végtagi gyengeség, bénulas +1
Legalabb 3 napig tartd agyhoz kotéttség az elmult 4 hétben vagy

; . ; . . +1
nagyobb sebészeti beavatkozas az elmult 12 hétben
Mélyvénas rendszer menti érzékenység +1
Az egész also végtag duzzanata +1
Egyoldali vadli-duzzanat > 3 cm a masik oldalhoz képest +1
Egyoldali, ujjpenyomatot megtarté oedema +1
Collateralis felszini vénatagulat +1
DVT az anamnaesisben +1
Nagyobb klinikai valészinliségl diagnozis megléte -2

23 pont: magas kockazat (75%);
1-2 pont: kozepes kockazat (17%);
<1 pont: alacsony kockazat (3%).

10-8. abra: Mélyvénas thrombosis klinikai rizikobecslése a Wells score segitségével
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11 A Kkeringési rendszer korélettana II. — A
keringési elégtelenség

Keringési elégtelenségnek azt a szamos etiologidval rendelkezd, komplex korélettani
folyamatot nevezziik, melyben a keringési rendszer (1gymint sziv és érrendszer) nem képes a
szovetek anyagcsere-folyamatai altal igényelt oxigén és tapanyagsziikséglet kielégitésére.
Ahogy azt latni fogjuk, a folyamat legfeljebb mesterségesen oszthatd két részre, melyek a
klasszikus korélettani distinkcid szerint a centralis és periférids elégtelenségek. E felosztas
soran a centralis elégtelenségre szivelégtelenségként, mig a periféridsra sokk-ként
hivatkozhatunk. E felosztas azonban erdltetett, hiszen a sziv ¢és érrendszer egymadssal
Osszefliggd, sorosan kapcsolt, igy egységes és egységesen szabalyozott szervrendszer,
melynek elégtelensége ezaltal nem oszthato ketté. Koroki szempontbol megkiilonboztethetiink
primeren a szivizomzat pumpafunkcios elégtelenségére visszavezethetd etiologiai tényezot
(melyet szivelégtelenségnek neveziink), valamint az elsésorban ¢rrendszer altal befogadott
volument érinté valtozast (ezeket sokknak nevezziik), de belatjuk azt is, hogy a két folyamat

szorosan 0sszefligg egymassal, s6t egymasban folytatodhat is.
11.1 A szivizom pumpafunkci@janak kortani jellemzése

11.1.1 A sziv pumpafunkeidjanak elégtelensége: a szivelégtelenség

A szivelégtelenség az a komplex, neurohumoralis aktivacidoval kisért allapot, amikor a
szivizomzat munkéja, a kellé véndas visszadaramlas mellett, nem képes a sziikségletnek
megfeleld szoveti perfuziot kielégitd  perctérfogatot biztositani. E definicid alapjan
szivelégtelenséghez vezet a perctérfogat csokkenésén keresztiil, figyelembe véve azt, hogy a
perctérfogat a l1oktérfogat (egy dsszehuzodas alkalmaval a keringésbe juttatott volumen, SV)

és a szivfrekvencia (HR) szorzata (HR x SV):

1. A szivfrekvencia csokkenése, tekintettel annak perctérfogatot csokkentd hatasara

2. A loktérfogatot csokkentd folyamatok, mivel csokkentik a perctérfogatot (—
szisztolés szivelégtelenség)

3. A végszisztolés térfogatot noveld tényezok, mivel gatolja a vénas visszaaramlast (—

diasztolés szivelégtelenség)

Annak érdekében, hogy a fenti kovetkezményekhez vezetd folyamatokat azonosithassuk,

roviden at kell tekinteni a sziv mechanikai mikodését, valamint az egyes koriilmények arra
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gyakorolt hatasait. Ennek leginkabb célravezeté modja a kamrai (gyakorlatban a bal kamrat
valasztva modelliill) nyomas ¢és térfogat koordinata rendszerben &brazolt szivciklus

(Ggynevezett Frank-Starling vagy nyomas-térfogat diagram) tanulmanyozasa.

11.1.2 Nyomas ¢és térfogatviszonyok a szivben
Az izomrostok, aktiv miikodésiik soran, kétféle modon képesek 6sszehtizodasra:

- Izometrids 6sszehtizodas soran: az izomrost hossza nem valtozik, igy az energia teljes
mértékben a rostfesziilés novekedésére forditodik. Képzeljik el, amikor a fejlett
izomzatunkkal biiszkélkedve mutatjuk bicepsziinket (musculus biceps brachii).
Konyokiziiletben hajlitott felsé végtaggal gondoskodunk arrdl az izom hossza ne, csak
a fesziilése ndéhessen (izometrids kontrakcid), igy egy egérhez (mus musculus!)
hasonlova valik.

- Izotonids Osszehuzodas: mely sordn a kontrakcid energidja teljes egészében a rost
rovidiiléséhez hasznalodik fel, igy a fesziilés allando mértékii marad.

Ezzel ellentétben a bal kamra izomzata esetén:

- Izovolumetridas oOsszehuzodds torténik akkor, amikor valamennyi szdjadék zart
allapotban van (szisztol¢ elején).

- Auxotonids kontrakcioé: az aortabillenty(i megnyilasat kovetden a vér a kamrabdl az
aortaba jut, csokkendgy a kamrai térfogat. A kamrabol kiaramlo vér elfolyasa nem
akadalytalan: az aorta taguldsa megakadalyozza a folyamatos vérelfolyast, ndvelve
ugyanakkor.a bal kamrai nyomast. Az ekkor végbemend 6sszehtizodast, amikor is a
kamrai térfogat csokkenését nyomasndvekedés is kiséri, nevezziik auxotdnianak.

- Izoténias osszehuizodds nem zajlik: nyitott szajadékok esetén sem szabad teljesen a
kiaramlas, mivel az aorta szélkazan funkcidjanak koszonhetden az ellenallast képez,
igy a nyomads (tonus) is valtozik. Emellett a semilunaris billenty(ik kidramlasi akadalyt
iIs jelentenek. Mindossze kisérleti koriilmények kozott, az aortardl levalasztott, izolalt

myocardium ingerlésével kivitelezhetd.

11.1.3 A balkamrai nyomads-térfogat gorbe

Most vizsgaljuk meg, hogyan valtozik a szivciklus alatt a bal kamréban uralkodé nyomas,
illetve a kamra térfogata. Ennek, valamint az egyes korfolyamatokban bekdvetkezd
nemkivanatos valtozdsok dbrazolasanak legalkalmasabb eszkdze a munkadiagram (nyomas-

térfogat gorbe — Otto Frank, 1898).

! Innen ered az izom (musculus) elnevezése, valamint a koznyelv éltal gyakran hasznalt muszkli kifejezés.
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Nyomas (Hgmm)

Térfogat (ml)
11-1. abra: a munkadiagram segédgorbéi. Barna: nyugalmi nyijtasi gorbe, zold: izotonids maximumok gorbéje, sarga:
izovolumetrids maximumok gorbéje, kék: auxoténids gorbéje.

Izolalt sziven elsé lépésként vizsgaljuk a kiilonbozo toltdtérfogatok hatasara kialakulo
falfesziilést. A kiilonbozo térfogaton torténd méréseket abrazold gorbét nyugalmi nyujtasi
gorbének nevezziik (11-1. abra, barna gorbe), ekdzben ugyanis aktiv izommiikodés nincs. Ezt
a gorbét izovolumetrids - minimumok gorbéjének is tekinthetjiik, egyes szerzOk igy is
hivatkoznak ra. A gorbe emelkedo jellege nem meglep6: ahogy noveljiik a tolttérfogatot, ugy
né a falfesziilés?.

A feltoltott kamrat ezutan ingereljiik, mikozben:

1. Megakadalyozzuk a térfogatvaltozast (zarjuk a szdjadékokat). Ekkor az adott
térfogaton, annak valtozasa nélkiil elérheté maximalis nyomasnovekedés értékét tudjuk
mérni. Az e pontokat tartalmaz6 gorbe igy az
(11-1. abra, sarga gorbéje) jeloli ki.

2. Megakadalyozzuk a nyomasvaltozast, teljesen szabad térfogatcsokkenést lehetdveé téve

(azaz ellenallas nélkiil, a ,,szabadba” és nem a jelentds ellenallassal bird keringésbe

2 Akarcsak egy nylonzacskd esetében: minél tobbet pakolunk bele, annal nagyobb a fiile leszakadasanak esélye.
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torténd aramlast modellezve) mérjiik, az allandd nyomason elérhetd maximalis
térfogatcsokkenéseket. Az e pontokat Osszekotd gorbe az izoténidas maximumok
gorbéje. (11-1. abra, zold gorbéje).

3. Az auxotonias gorbét nem tudjuk meghatarozni, igy azzal az egyszertsitéssel éliink,
hogy az adott nyujtasi viszonyok (nyugalmi nyujtasi térfogat és nyomas) mellett
elérhetd maximalis térfogat- és nyomasvaltozas kozott egyenletesen oszlik meg, igy e
gorbét (11-1. abra, kék egyenesek) az izotonids és izovolumetrids maximumpontok
Osszekotésével nyerjiik. Egyes szerzok végszisztolés nyomas-térfogat dsszefliggésként

(end-systolic pressure-volume relationship - ESPVR) emlitik.

A

———————— e ]

Nyomas (Hgmm)

Térfogat (ml)

11-2. abra: nyomasdiagram fiziologias kériilmények kozott.

Ezutan vizsgaljuk meg a szivciklust (11-2. abra). A kamrai 6sszehizodas (szisztolé) elején a
kamra eldfeszitett allapotban van, mivel a pitvarok feldl, a diasztolé idején jelentds mennyiség
jutott az iregébe (11-2. abra, ®). Ekkor — a korabban ismertetett modon létrehozott —
segédgorbék felhasznalasaval (11-2. abra, @ pontok altal kijelolve) meghatarozhato az
auxotonids gorbe 11-2. abra, kék egyenes).

A kamrai szisztolé kezdetén az aortabillentyli zarva van mindaddig, mig az aortdban uralkodo

legalacsonyabb nyomasértéket (diasztolés vérnyomas) el nem éri a kamra iiregében mérhetd

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

84 oldal



11. A keringési rendszer korélettana II. — A keringési elégtelenség

nyomas. Eddig az id6pontig (11-2. abra D pontja) a térfogat nem, csak a nyomads valtozhat,
igy izovolumetrids kontrakcio zajlik (11-2. abra ©-@ kozatti, pirossal jelolt szakasz).

Az aortabillentyli megnyilasat kovetéen a kamrai térfogat csokken, mikdzben a zajloé kamrai
kontrakci6 kovetkeztében a nyomds (az aorta szélkazan funkcidjanak koszonhetden)
novekszik (auxotonids kontrakcio id6szaka, 11-2. abra, @-R pontjai kozott). Az abran R-el
jelolt idépontban a kamrai szisztolét a relaxécio (diasztolé) idOszaka valtja fel, melyet tovabbi
térfogatcsokkenés és nyomascsokkenés kisér (auxotonidas relaxdcio, 11-2. abra, R-® pontjai
kozott) mindaddig, mig az aortdban a kamranal alacsonyabb a nyomas.

Amikor a legmagasabb aortanyomas (szisztolés vérnyomasérték) meghaladja a kamrai
nyomast, az aortabillentyli bezarédik, igy a tovabbi kamrai térfogatvaltozas nem lehetséges
(11-2. abra, @ pontja, melyet a szisztolés vérnyomashoz tartozé auxotonias metszéspont jelol
ki).

Megkezddédik tehat az izovolumetrias relaxacio idészaka (11-2. abra, @-® kozotti szakasza),
mely sordn tehat a térfogat nem valtozik, de-a bal kamrai nyomdas rohamosan csokken. Az
ekkor mérhet6 térfogat a végszisztolés térfogat.

A bal kamrai nyomas addig csokken, mig a bal pitvar nyomasa meg nem haladja, ekkor
ugyanis megnyilik a mitralis (bicuspidalis) billentyii, és a pitvarbol a kamraba dramlo vér a
kovetkezo kamrai akcidhoz eldtolti a kamra liregét, mikdzben a kamrai fesziilés (nyomas) a
nyugalmi nyuQjtasi gorbének megfeleléen valtozik (11-2. abra, ®-O® kozotti idoszaka, a

kamrai telddés idotartama).
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—

Nyomas (Hgmm)

|

—p

VEGSZISZTOLES TERFOGAT (ESV)
> VEGDIASZTOLES TERFOGAT (EDV)

=) LOKTERFOGAT (sV)

11-3. abra: A nyomasdiagram segitségével meghatarozhato kamrai térfogatok.

A nyomasdiagram felhasznalasaval a kortani szempontbdl fontos kamrai térfogatok is
modellezhetéek (11-3. abra), ugymint:
— Avégdiasztolés térfogat. mely a bal kamrai toltotérfogatot jelenti,
— aloktérfogat: mely az egy kamrai 0sszehuzodas soran kilokott vérmennyiség, tovabba
— a végszisgtolés térfogat, mely a szisztolé végén a kamraban maradé vérmennyiséggel
egyenlo.
Tovabbi szarmaztatott mennyiség az tgynevezett ejekcios frakcio (EF), mely megmutatja,
hogy egy kamrai akcid alkalmédval a végdiasztolés térfogat mekkora ardnya {iriil a
nagyvérkorbe (EF=SV/EDV).
11.1.3.1 A preload
A szivizom végdiasztolés rosthosszusagat meghatarozo tényezOk Osszességét preloadnak
(eldterhelés) nevezziik. Ne feledjiik, hogy a kis- és nagyvérkér egymassal sorba kapcsolt
rendszerek. Ennek megfeleléen a nagyvérkorbdl a jobb pitvarba (majd onnan a kamraba)
visszaaramlo toltétérfogat elobb-utdbb a bal kamréban is eléterhelés-novekedést eredményez.
A rosthosszusagot leginkabb a pitvari térfogat, illetve ezen keresztiil a vénas toltényomas

(jobb pitvar esetén a centralis vénas, bal pitvar esetében a pulmonalis vénas nyomasok)
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hatarozza meg. Amennyiben a visszadramld vér mennyisége nd, diasztolé alatt fokozodik a
kamradba aramldé vérmennyiség, igy a szisztolé eldtti rosthosszusag, azaz a preload. A

kovetkezokben e novekedés, bal kamrara kifejtett hatasat vizsgaljuk meg.

A

Térfogat (ml)

11-4. abra: A preload emelkedés (piros nyil) hatasa a bal kamra munkadiagramjara, mely jobbra tolodva kiszélesedik,

vagyis megnovekedett I6ktérfogat (SV) mellett emelkedett végszisztolés térfogattal jar.

Ahogy az a fenti abran lathato, fokozott vénas visszaaramlas esetén megné (11-4. abra, piros
nyil) a szisztolé elotti kamrai térfogat (végdiasztolés térfogat). Ezzel megvaltozik a szisztolé
kiindulopontja, mely az auxotonids gorbe (kék egyenes) meredekségének csokkenését
eredményezi. Ahogy azt a 11-4. dbra mutatja, ennek hatasara a diagram kiszélesedik, vagyis a
l6ktérfogat novekedeésével emelkedik a kilokott vér mennyisége, ugyanakkor jobbra is
tolodik, mely a végszisztolés térfogat emelkedését (kék nyil) jelzi. Ez a térfogattobblet a
kovetkezd Osszehuzodas preload-jat noveli (11-5. abra, kék nyil), mely a Ioktérfogat és a
végszisztolés volumen tovabbi novekedés€¢hez vezet. Ez a folyamat mindaddig zajlik, mig a

kamra a teljes el6terhelést fokozod volumentobblettél meg nem szabadul (11-5. abra).
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Térfogat (ml)

11-5. abra: A preload novekedésének tovabbgyiiriizo hatasa: a végszisztolés térfogattobblet a kévetkezd ciklusban preload-

novekedest jelent (kék nyil), mely azonban kisebb, mint az el6zé kamrai akcio soran (vagyis degressziv jellegii novekedésnek
lehetiink tanui). A folyamat addig tart, mig a diagram a teljes térfogatnovekmenyt ki nem iiriti, igy vissza nem tér a nyugalmi

helyzetbe.

o

E tovabbgyliriz6 hatds felelés az egyszeri volumentobblet, loktérfogat ndvekedésével
kompenzalt kiiiritésére. Ahogy arr6l az 11-5. abra tantskodik, a tovabbi ciklusokban az
eloterhelés novekmény(kek nyil) egyre csokken, vagyis degressziv jellegli novekedést
figyelhetiink meg, mely soran a munkadiagram fokozatosan visszatér a nyugalmi helyzetébe.

Fontos azonban hangsulyozni, hogy ez csak atmeneti preload novekedés esetén érvényesiil
igy, amennyiben a visszadramlo volumen tartosan emelkedve ndveli a bal kamra

toltotérfogatat, a diagram folyamatosan jobbra tolddik, igy a volumentdbblet kumulalodik
(11-6. abra).
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Térfogat (ml)

11-6. abra: A tartos preload névekedés kumulalodo hatasa: a diagram folyamatosan jobbra tolédik (a jobb oldali jobbra

mutato kék nyil altal jelolt volumentobblet a folyamatosan meglévo preload-tobbletet noveli), fokozatosan névelve igy a

végszisztoles térfogatot.

Ezt azért is sziikséges kiilon hangsulyozni, mivel ahogy az az izovolumetrias maximumok
gorbéjén (sarga gorbe) lathatd, bizonyos veégdiasztolés térfogat felett nem nd tovabb, st
ellenkezdleg, csokken az ejekeids nyomas, mely a volumentdbblet kitiriilése ellen hat. Jobban
érthetd e folyamat, ha a bal kamrai loktérfogatot a t6ltényomas fliggvényében abrazolva

vizsgaljuk a preload hatasat (11-7. abra).
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>

Bal kamrai loktérfogat (ml)

| ' —

| |
25 175

Bal kamrai toltétérfogat (ml)

11-7. abra: A bal kamrai loktérfogat valtozasa a bal kamrai toltonyomas fiiggvényében. Megfigyelheto, hogy mintegy 175 ml

kamrai téltotérfogat (végdiasztolés nyomds) mellett a loktérfogat nem nd tovabb, sét épp ellenkezdleg, csokken.

A bal kamrai teljesitményt, mely a loktérfogatot meghatarozza, az izomrostokban kialakulo
aktin-miozin hidak szama hatarozza meg. Kis rosthosszusag mellett az aktint tartalmazo
vékony filamentumok részben atfedik egymast, igy a maximalis izomerdnél kisebb kontrakcid
érheté el. Amikor valamennyi miozin-kotéhely miozinfejet kot az aktinon, maximalis
izomerdt (igy lokteérfogatot) észlelhetiink. Tovabb ndvelve a nyugalmi rosthosszsagot
(vagyis a preloadot), csokken a lehetséges aktin-miozin hidak szama, egyre tobb kotShely
marad liresen, egyre tobb miozinfej talalhato a H (vékony filamentumot nem tartalmazo)
zonaban.

A fentiek alapjan tGl hosszan fennallé vagy talzott mértékii preload-novekedés esetén a
munkadiagram oly mértékben jobbra tolodik, hogy az izovolumetrias kontrakcio ellenében
hatva nem néveli, hanem csokkenti a 1oktérfogatot (az auxotonids gorbe meredekségének
emelkedése miatt).

Amennyiben a preloadot meghatirozo tényezoket vesszilkk szdmba, a kovetkezd hatasok
ismertetése sziikséges:

1. Vénas visszaaramlas
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—  Vénatagassag: a véndk, kiilondsen a postcapillaris kapacitaserek® tigassdga
meghatarozza a befogadoképességiiket. Venokonstrikcio fokozza, mig a
venodilatacid csokkenti a vénas visszadramlast (emellett természetesen
megndvelve a lumenben elhelyezkedd vérmennyiséget).

— Testhelyzet: a vénas rendszerben uralkod6 alacsony nyomas miatt a gravitacid
mértéke nagy befolyassal bir. Vizszintes testhelyzet noveli, mig fiiggéleges
testhelyzet mellett a gravitacid a vénas visszaaramlas ellen hatva, csokkenti a
(jobb) kamrai telédést (preloadot).

— Harantcsikolt izompumpa: az alacsony vénds mnyomadsviszonyok és
nyomasgradiens (ti. a posztkapillaris venuldk és a jobb pitvar kozott) miatt a
visszaaramlas hajtoerdi kiilonos jelentoséggel birnak. Ezek kozott szerepel az
Gn. vis a laterale®, vagyis az oldalrol haté erds, ugymint a harantcsikolt
izompumpa, a kornyezeti nyomdsnovekedés (példaul - hasprés). Ezek
kovetkeztében a hardntcsikolt izomaktivitas (izommunka) fokozddasa emeli,
mig az inaktivitds csokkenti a vénas visszadramlast a jobb pitvarba. Mivel
azonban a kis- és nagyvérkor egymassal sorba kapcsolt rendszerek, ezzel
egyiitt az altalunk vizsgalt bal kamrai toltétérfogat is.

— Keringd effektiv volumen: egyrészt a vénds visszadramldsdnak fokozasan
keresztlil, mint vis a parte interiore (ld. labjegyzet), masfeldl onmagéaban a
volumenterhelés is ndveli a kamrai toltétérfogatot, mig a volumenhiany a
toltéfunkcio ellenében hat.

<~ Intrathoracalis nyomas: a mellkasi szivohatds a nagyvérkori vénds
visszaaramlast fokozza (vis a fronte), igy belégzéskor fokozddik, kilégzéskor
csokken az. Ugyancsak figyelembe kell venni, hogy a beteg l¢élegeztetésekor
(PPV®) a legalabb belégzésben (de gyakran a teljes 1égzési ciklus alatt,

3 A kapacitaserek hasonléak a nylonzacskohoz: iires allapotban, dsszefekvd falukkal kis helyet foglalnak el,
uregiik gyakorlatilag lires. Véasarlaskor azonban gyorsan ,tagithatéak”, iiregébe nagy mennyiségii aru fér,
melynek a falfesziilés mellett a pénztarcank tartalma szab csak hatart.

4 Emellett beszélhetiink vis a tergo (hatulrdl hatd erék, azaz a kamrai szisztolé pumpaereje altal kifejtett
tolohatas), és vis a parte interiore (vagyis a beliilrl hato erdk, azaz a vénakban talalhatd vérmennyiség), tovabba
vis a fronte (eldlrél hato erd, mely a pitvari szivohatast, az intrathoracalis nyomast, az érellenallast és a vér
viszkozitasat jellemzi) hajtoerékrol.

® PPV: pozitiv nyomast lélegeztetés
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mint PEEP®) pozitiv intrathoracalis nyomas létrehozasaval egyszer s mind
a vénas visszaaramlas ellenébe hatunk!

— Intrapericardialis nyomads: a pitvari szivohatds (mint vis a fronte) jelentOsen
hozzajarul a vénds visszaaramlashoz. Pericardialis tamponade esetén igy
csOkken a kamrai toltéfunkcio.

2. Pitvari t6lt6funkcid

— Pitvari szisztolé megléte €s mindsége: a pitvarok elektromos tevékenysége
elengedhetetlen feltétele a mechanikai funkcio kovetkeztében 1étrejovo pitvari
Osszehtizodasnak. Amennyiben pitvari kontrakcio (pitvari szisztol¢) nem jon
létre, az jelentSsen csokkenti a kamrak tel6dését a pitvarok fel6l. igy példaul
pitvarfibrillacioban (AF) csokkent kamrai telddéssel kell szamolnunk.

— Pitvari kontrakcid idézitése: dnmagaban a pitvari szisztolé megléte még nem
garantalja a kielégitd kamratelddést, annak a megfeleld idépontban, a kamrai
szisztoléval Osszehangolva szabalyos ritmust kovetve, végil megfeleld
id6tartamban kell, hogy 46rténjen. igy példaul retrograd ingeriiletvezetés
esetében hidba jon 1étre pitvari akcio, az e kritériumok egyikét sem elégiti ki,

igy csokkenti a kamrai tel6dést.

» Megfelel6 idében: egyes koros folyamatokban (pl. LGL, I° AV-blokk
esetén) a pitvari szisztolé nem megfeleld idépontban keletkezik (tal
koran vagy tal kés6n), igy nem képes a teljes pitvari térfogatot a
kamrakba iiriteni.

» Szabalyos ritmusban: az id0zités fontos tényezdje a pitvari és kamrai
elektromos (illetve kovetkezményes mechanikai) ritmusainak
osszehangoltsaga. Igy AV disszociacio (példaul III° AV-blokkban)
esetén jelentds toltéfunkcid romlassal kell szdmolnunk, mivel a pitvari
¢s kamrai tevékenység 6sszehangolatlanul, egymastol fiiggetlen modon

zajlik.

® PEEP: Pozitiv végkilégzési nyomas fenntartasaval torténd 1élegeztetés, mely sordn a teljes 1égzési ciklus alatt

pozitiv 1égati nyomast tartunk fenn.
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» Megfelel6 idétartam: a fentieken tul a megfeleld pitvari toltéfunkcid a
kell6 ideig tartd pitvari szisztolét feltételezi, igy annak rovidiilése (pl.
tachycardia esetén) rontja e funkciot.

A betegellatas soran, kiilonosen akut szivelégtelen beteg esetében,
gyakran csokkentjilk az el6terhelést gyogyszeres uton. Erdemes
tehat megvizsgalni, ez milyen hatassal van a nyomésdiagramra.
Ahogy a kovetkez6 (8. abra) abran lathat6, amikor a vénas pangas
csokkentése céljabol csokkentjiik a preloadot (példaul diureticumok
alkalmazasaval), fel kell késziilnlink arra, hogy a pangast
eredményezd végszisztolés térfogat jotékony hatastu csokkentése
mellett (hiszen a gorbe balra tolodott), I0ktérfogat (igy perctérfogat)
csOkkenést (a diagram elkeskenyedik), igy a szoveti perfizid
csokkentésével kedvezdtlen hatast is eredményeziink.

A
£
E 4 —
o /
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O | P
nm 1
£
O |---- -3
>
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EEEEEESESEEEEEE= cEmEm————

Térfogat (ml)
11-8. abra: A preload csékkenésének hatdsa

Osszefoglalva megallapithato tehat, hogy a preload a legfontosabb azonnali kompenzaciot
lehetové tevo élettani szabdlyozd mechanizmus, melyet szdmos tényezd mellett
gyogyszeresen is befolydsolunk. A kompenzalé hatasa azonban csak akkor egyértelmiien
elényds, ha az 4tmeneti preload ndvekedés kovetkezménye, mely nem jelentds mértékii,
tovabba a miokardium a fiziologids térfogatviszonyok mellett miikodik. Tartds preload

novekedés — mint lattuk — a munkadiagram folyamatos jobbra toldsaval a loktérfogat
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csokkenését eredményezi, akarcsak a tartésan magas kamrai térfogat mellett jelentkezo
volumenterhelés (példaul dilatativ cardiomiopatiaban). Ez végsé soron a kamra (és ezaltal a
pitvar) mogotti terlileteken a vér feltodulasat eredményezve pangdsos szivelégtelenség
forméjaban jelentkezik.

A preload (gyogyszeres) csokkentése egyben a 16ktérfogat csokkenését is eredményezi, mely
kihatassal lehet a szoveti perfuziora, ezaltal oxigenizaciora.

11.1.3.2 Az afterload

A kamrai kontrakcid és a vér kamrai ejekcidja ellenében hatd tényezOk Gsszességét afterload-
nak (utoterhelés) nevezziik. A kamrai ejekcid jellemzésére szolgal az ejekcios frakcid, mely
(ahogy azt korabban lattuk, 86. oldal) megmutatja, hogy egy kamrai akeié alkalmaval a
végdiasztolés térfogat mekkora ardnya tiriil a nagyvérkorbe (EF=SV/EDV). Fiziologias értéke
EF=0,55-0,76 (55%-76%). F6 meghatarozo tényezoi:

- Aorta impedancia: vagyis az az ellenallas, mellyel® szemben a kamra a
pumpafunkcidjat ellatja. Ez az aortafal szélkazan funkcidjat biztositd rugalmassaga
(elasztikus jellemzdje) mellett a «vér viszkozitasatol és a szisztémas érellenallastol
(SVR: szisztémas vaszkularis rezisztencia) fligg. Ez utobbi a kovetkezd képletek

jellemzik:

([artérias k6zépnyomas]| — [jobb pitvari nyomas]) x 80

SVRnagyvérksr = 7
[perctérfogat]

a.pulm. ko6zépnyomas| — [bal pitvari nyomas|) x 80
PVR = SVRqisverkor = ([ P phy ] [ p y ])

[perctérfogat]

Ahol: SVR: Szisztémas vaszkularis rezisztencia

PVR: Pulmonalis vaszkularis rezisztencia

Az artérias kézépnyomas az artéridkban atlagosan uralkoddé nyomasértéket jelenti,
mely ezaltal a szisztolés és diasztolés vérnyomasértékek 1d6 szerint sulyozott atlaga,
figyelembe véve azt a tényt, hogy a diasztolé altaldban a szisztolénal kétszer hosszabb

ideig tart nem mas, mint: 1/3 x szisztolés vérnyomads + 2/3 x diasztolés vérnyomas.
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7

- Kamrai falfesziilés: melyet a kovetkezd kozelitd® képlet (Laplace Osszefliggés)

alapjan:

L [kamrai nyomas] X [kamra sugara]
Falfesziilés =

2 X [kamrafal vastagsaga]

a kamra tiregének sugara, a kamraban uralkodd6 nyomas ¢és a kamrafal vastagsaga
hataroz meg.

A fenti Osszefiiggés ravilagit arra, hogy az afterload novekedése altal emelkedett
kamrai nyomas (nyomasterhelés) kompenzacioja elsésorban a kamrafal vastagsdganak
novelésével, vagyis hipertrofiaval torténik (igy nem valtozik érdemben a falfesziilés).
A kompenzacid azonban nem korlatlan, tartosan fennallé nyomasterhelés a kamraiireg
kitagulasdhoz (dilatacidhoz) vezet.

- Preload: meglepd modon a preload is befolyasolja az afterloadot, azonban nem
kozvetleniil, hanem kozvetett modon, mivel valtozasa kihat a kamrai nyomasra és a
kamra sugarara is (1d. Laplace &sszefliggés).

A preload emelkedése ugyanis volumenterhelésként a rosthosszusagot novelve
(Starling mechanizmus) elvékonyitja a kamrafal izomrétegét, ezaltal noveli az iireg
sugarat. Ez (a Laplace Osszefliggés alapjan) a falfesziilés emelkedéséhez vezet, mely
azonban nem kompenzalhatd. Ha mindezek mellett figyelembe vessziik a korabban
ismertetett tényt, miszerint a preload névekedésének kompenzacidjakor a végszisztolés
térfogat is emelkedik, mely ndveli a kamrai nyomast, belathatjuk a volumenterhelés

gyorsan szivelégtelenséghez vezet.

A kovetkezOkben a nyomas-térfogat gérbén vizsgaljuk meg a leggyakoribb afterloadot ndveld
hatast, vagyis a szisztémds vaszkularis ellendllds, pontosabban az artérids vérnyomas

emelkedésének hatasat.

T A kozelités annak kdszonhetd, hogy a Laplace dsszefiiggés gomb esetében érvényes, mely feltételnek a kamra

irege (a bal kamra esetén kiilondsen) még a legnagyobb joindulat mellett sem felel meg.
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Térfogat (ml)

11-9. abra: Az afterload novekedésének hatasa a munkadiagramra. A szisztemds vérnyomas emelkedett értékeit jelolik az S

(szisztolés) és D (diasztolés) pontok. Ahogy az lathats, emelkedett afterload a munkadiagramot keskenyiti, végiil a
végszisztolés térfogat megnd.
Ahogy az a fenti abran lathato, emelkedett szisztolés €és diasztolés vérnyomas esetén a
kovetkezd valtozasok tapasztalhatoak:
— A diasztolés vérnyomas emelkedésenek kovetkeztében késObb nyilik meg az
aortabillentyti, igy hosszabb ideig tart az izovolumetrids kontrakcio.
— Ezzel szemben, a szisztolés vérnyomas emelkedése miatt az auxotonids kontrakcid €s
relaxacio rovidebb ideig zajlik.
— Mindezek ereddjeként a 1oktérfogat csokken (a gorbe elkeskenyedik), mikdzben a
végszisztolés térfogat nd. Mindkét hatés a sziv mechanikai teljesitménye ellen hat.
Ahogy azt a preload vizsgalatanal lattuk, a végszisztolés térfogatnovekmény (11-9. abra, kék
nyil) a kovetkez6 ciklusban preload-tobbletként jelentkezve fejti ki hatasat. Ez az afterload

esetében sincs masként, igy a kovetkezd ciklusban a kdvetkezd abran jelzett valtozas zajlik
(11-10. abra).
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Térfogat (ml)

11-10. dbra: Az afterload névekedésének kovetkeztében észlelheto preload-tobblet (kék nyil) kompenzdacioja.

Ahogy az lathatd, és reményeink Szerint nem okoz csaldodast az Olvasonak, az utoterhelés
novekedése, végsd soron a munkadiagramot jobbra tolja és elkeskenyiti, igy a loktérfogat
csokkenését eredményezi igy, hogy mind a végdiasztolés, mind a végszisztolés térfogat

emelkedik.

Osszefoglalva megallapithato tehat, hogy az afterload emelkedését nem képes a szivizomzat
hatékonyan kompenzalni, az _elobb-utobb, kiilondsen extrém esetben szivelégtelenség
kialakulasahoz vezet. Masfelol kozelitve az is lathato, hogy az afterload (kompenzatorikus
vagy gyogyszeres) csokkentésével, a 10ktérfogat emelkedésén, a végszisztolés térfogat

csokkenésén keresztiil hatékonyan ndvelhetd a szivizomzat teljesitménye!

A fentiek tiikrében kiilondsen fontos megvizsgalni azon tényezdket, melyek az afterloadot

befolyéasolhatjak:
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1. Aorta-impedancia®: az aortiban uralkodé nyomas a kamrai ejekcio ellenébe hatd
legfébb akadaly, igy az afterload legfontosabb tényezdje. Az ellenallas

— Aortafal rugalmassaga (elasztikus tulajdonséaga): a kamrabodl a vér kiaramlasa
ciklikus ritmicitast mutat, ugyanakkor a szovetek folyamatos perfuzio igényét
csak tobbé-kevésbé egyenlettel véraramlassal lehet biztositani. Ezt hivatott
szolgalni az aorta rugalmassaga, mely szisztolé alatt tagulva, majd diasztolé
soran — rugalmassaganal fogva — visszasziikiilve képes mintegy pufferelni az
egyenetlen kamrai ejekciot, folyamatos elfolyast biztositva a nagyvérkor
iranyaba. Ezt a funkciot nevezziik szélkazdn funkcionak, melyet az aorta
rugalmas tagulékonysaga (elaszticitasa) biztosit. E funkcid legfobb ellensége
az atherosclerosis, mely soran e rugalmassag, igy a szélkazan pufferfunkcio is
elvész, jelentésen csokkentve ezaltal az elaszticitast, ndvelve igy az aorta
impedanciat, végsdé soron az afterloadot. Kifejlodott elvaltozast kezelni nem
tudunk, kiilondsen a siirgdsségiellatas keretében, igy leginkabb a megeldzésé a
f6 szerep. Jelentdsége az akut gyogyéaszatban abban all, hogy egyiitthato
tényezoként rontja a szivelégtelenséget, mégpedig egy gyogyszeresen nehezen
befolyasolhato tényezoként.

— Szisztémas vaszkuléris rezisztencia: a szisztémas (és pulmonalis) érellenallas
(SVR ¢és PVR) novekedése noveli az aorta-impedanciat, ezéltal az afterloadot.
Tobb tényezd valtozasa befolyasolja értékét, melyek a 94. oldalon kozolt
képlet alapjana kovetkezok:

» Artérias kozépnyomas (periférids vaszkularis rezisztencia): az erek
(dontden a prekapillaris arterioldk, azaz a rezisztenciaerek) izomtonusa
befolyasolja a benniik araml6 véroszlopra kifejtett nyomasukat. Ez
alapjan az érosszehuzodas (arteriola-constrictio) noveli, mig az
arteriola-dilatatio csokkenti az artérids kozépnyomast, igy az
impedancian keresztiil az afterloadot.

» Pitvari nyomas: emelkedése csokkenti az artérias €s vénas oldal kozti
nyomasgradienst (Id. 94. oldali képlet), igy csokkenti az SVR-t és az

afterloadot, noveli ugyanakkor a preloadot.

8 Az impedancia éltalanossigban a véltakozo dramlasok ellenallasat jelenti. Leggyakrabban, mint valtdaramua

elektromos ellenallas hasznaljuk.
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» Perctérfogat: a nevezoben helyet foglald perctérfogat novekedése
csokkenti, mig csokkenése emeli az impedanciat és az afterloadot.

— Vér viszkozitasa: az érpalydban dramld vér slrtségi (viszkozitasi)
tulajdonsagai nagymértékben befolyasolja az impedanciat’. Minél siiribb az
aramlé vér (haemoconcentratio), annal nagyobb annak ellendllasa. A
viszkozitds jelentés mértékben csokkenthetd haemodilucioval, vagyis
intravénas folyadékbevitellel, amennyiben a bevitt volumen tartésabban az
érpalydban marad®®. Ezzel nem csak az impedanciat csdkkentjiik, hanem a
mikrocirkulacio, igy a szdveti perfuzio javitasa is lehetséges.

2. Kamrai falfesziilés: ahogy az sejthetd, a kamrai szisztolé kozben a falfesziilés, a
vérmennyiség lUriilése kovetkeztében fokozatosan csokken (hiszen a kamra sugara is
csokken). Azon tényezOk, melyek e csokkenés ellenébe hatnak, vagy gatoljak azt, az
afterload emelkedését fogjak eredményezni. Ezek a kdvetkezok:

— Kamrai nyomds: a kamraiiregében uralkoddo nyomas, a Laplace 0sszefliggés
alapjan is (95. oldal) egyenesen aranyos a falfesziiléssel, igy minden, kamrai
nyomast noveld tényezd egyben a falfesziilést és az afterloadot is ndveli.
Ennek egyik leggyakoribb oka a kamraiiriilési akadaly, mely a falfesziilés
mellett a kidramlasi ellenallashoz (impedancia) is hozzajarul. Ilyen tényezdk
tobbek kozott az aortabillentyli sziikiilete (stenosis valvulae aortae), vagy az
aszimmetrikus hipertréfidval jar6 HOCM (hipertrofias obstruktiv kardio-
miopatia).

< Kamra sugara: a kamra sugardval egyenes ardnyossagot mutatd falfesziilés
ismeretében nem meglepd, hogy a kamra atmérdjének novekedésével jard
dilatacié (dilatativ kardiomiopatia, DCM), akarcsak az ugyanazt eredményezo
preload novekedés, a kamrai falfesziilést, igy az afterload novekedését
eredményezik.

— Kamra falvastagsaga: a kamra falvastagsdga forditottan ardnyos a

falfesziiléssel. Ennek kovetkeztében a DCM-ben, az atmér6 novekedése

® Ahogyan a méz is nehezebben folyik a viznél.
10 Nem elég tehat krisztalloid oldatok bevitele, melyek volumenhatdsa csak kismértékii és atmeneti, hanem
kolloid oldatok adasa (példaul a részben kolloid tulajdonsagti 6%-os HES oldat) sziikséges. A jelentds

térfogatndveld oldatokat (volumen-expanderek) tartsuk fenn a sokktalanitashoz!
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mellett észlelhetd falvastagsag csokkenés (elvékonyodas) tovabb ndveli a
falfesziilést.

A szivelégtelenség egyik kompenzaciojat jelentd kamrai hipertrofia, a kamrafal
megvastagodasa miatt ugyanakkor csokkenti a fesziilést, igy az afterloadot is,
alkalmassa téve ezaltal a szivizomzat teljesitményének fokozasahoz.

3. Preload: maga a preload is novelni képes az afterloadot, amennyiben a kamra
sugaranak és nyomasanak emelésén keresztiil novelni képes a kamrai falfesziilést. Ez a
jelenség kiilonosen jelentdés mértékli preload novekedés esetében figyelheté meg.

11.1.3.3 4 kontraktilitas

Ahogy azt korabban lattuk, a preload és afterload befolyasolja a szivizom &sszehuzddasanak
erejét. A szivizomzat preload és afterload valtozésaitol fiiggetlen Osszehtizodo képességét
kontraktilitdsnak nevezziik. E fogalom tehat magaban foglalja az allando eld- és utoterhelés
mellett mikddé miokardium izomerejét befolydsolé valamennyi tovabbi.tényezdét! Egyes
szerzOk inotropianak nevezik, azonban a kontraktilitas (a kontrakciora utalva) jobban kifejezi
a fogalom tartalmat.

A kontraktilitast fokoz6 folyamatok:

1. Intracellularis [Ca*"] emelkedése: a kontraktilitas legfontosabb meghatarozdja az
intracellularis kalcium koncentracioja*?. E kation kotddése a troponin-C alegységhez
(TnC), .a tropomiozinhoz troponin-T . (TnT) alegységével kotott fehérje
gatolja tovabb az aktin és miozin filamentumok kapcsolodasat, igy 1étrejohet az izom-
0sszehtizodds. Minél magasabb a [Ca™]ic, anndl Kkifejezettebb izom-0sszehtizddas
észlelhetd. Erdemes tehat‘szdmba venni, hogy honnan szarmazhat az intracellularis
kalcium.

- Extracellularis térb6l: a neuro-muscularis kapcsolddas alkalmaval kétféle tton

juthat kalcium a sejten beliili térbe.

1 Szamos tényezd, igy példaul a megndvekedett izommennyiség fokozott oxigénigénye e kompenzacid
hatasanak csokkenését eredményezi, arnyalva ezaltal az idilli képet.

12 Az ionkoncentraciok alapjan igazolhaté ez az allitds: az extracellularis tér [Ca**]=2-3 mM, a sarcoplasmas
reticulim [Ca*™]=500 uM, az intracellularis koncentracio szisztolé¢ alatt [Ca™]=1 uM, mig diasztoléban

[Ca*]=0,1 uM.
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» Egyrészt a sarcolemmalis fesziltségfiiggd kalcium-csatornakon
keresztiil (LTCC: L-tipusa Ca**-csatorna, 11-16. abra, 109. oldal),
melyeket a sejtmembrant eléré depolarizacios elektromos potencial nyit
meg, masfeldl

> a dontéen PB1 adrenoceptorok medialt, cAMP altal aktivalt Ca™
csatornakon keresztiil (11-16. &bra). E csatorndk, a klinikai
megfigyelések szerint szivelégtelenségben down-reguldlodnak, mely a
kontraktilitas csokkenésén keresztiil etiologiai tényezot jelent.

- Intracellularis térbdl a sarcoplasmtikus reticulum (SER)-bol: természetesen a
sejten beliili térbdl is, a kalcium depozicioért felelés kompartmentbdl, kétféle
uton:

» akcids potencial hatasara megnyilod, fesziiltségfiiggd csatornakon
keresztiil a T- és L-tubulusok teriiletén (RyR: Ryanodine calcium-
induced calcium release; 11-16. abra),

> kisebb mértékben<az IP3 medialta receptorok (al adrenoceptor,
angiotensin Il receptor, -endothelin) hatdsara nyilo csatorndkon
keresztiil. Szivelégtelenségben e csatorndk up-regulacidja figyelhetd
meg, -mintegy felerdsitését jelentve a kompenzéacidban résztvevod
humoralis mediatorok hatdsanak.

Extracellularis (serum) [Ca*!] emelkedése: a megnovekedett koncentraciogradiens
fokozodé kalcium influxot eredményez (pl. hyperparathyreosis, dialysis esetén).
Szivfrekvencia: nem extrém tachycardia esetén fokozott kontraktilitas észlelhetd
(Bowditch jelenség vagy Treppe fenomén: a 3Na*-2K'-ATPase nem képes
ellensulyozni a Na® bearamlast, mely akadalyozza a 3Na*-Ca*™ antiporter (105. oldal
valamint 11-16: abra, 109. oldal) miikodését, emelkedett intracellularis [Ca™]-t
eredményezve).

Kompenziciés pausa: kompenzacios pausa alatt a fokozott Ca*™ felszabadulas noveli
a kontraktilitast.

Fokozott afterload: eddig pontosan nem tisztazott mechanizmussal fokozott
kontraktilitast eredményez (Anrep effektus).

Foszfodiészteraz inhibitorok: a cAMP eliminacidjaban szerepet jatszo enzim gatloi
elhuzodd cAMP medialta hatast eredményeznek, igy fokozzak a Ca*™ bearamlast.
Ugyancsak cAMP medialt hatdismechanizmus miatt észlelhetd a kavéivast (koffein) és

a theophyllin alkalmazasat kisér6 szivdobogasérzés is.
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7. Digitalis: hasonloan a Bowditch jelenséghez, a szivglikozid gatolja a 3Na™-2K*-
ATPase miikodését, igy az [Na']ic emelkedése miatt akadalyozza a 3Na™-Ca™
antiporter mitkodését, emelkedett intracellularis [Ca™]-t eredményezve fokozza a
kontraktilitast (pozitiv inotrop szer).

8. Kalcium szenziterek: wjabb terapias készitmények, melyek a TnC kalcium iranti
affinitasat (11-16. abra), ezaltal az izom-0sszehuzodas erejét képesek novelni (pl.
SIMDAX - levosimendanum).

A kontraktilitast csokkentd folyamatok: egyrészt a bioldgiailag hasznosithato energia (ATP)
csokkenésén (példaul miokardialis ischaemia esetén), masrészt az iondramlasok (dontden Na*
és azt kiséré Ca'™) gatlasan keresztiil (példaul acidozis esetén) érvényesiilnek.

Az etiologiai tényezok feltarasat kovetden, nézziik meg, hogyan hat a kontraktilitas valtozasa

a munkadiagramra (11-11. abra).

A

Térfogat (ml)

11-11. dbra: A kontraktilitas névekedésének (piros nyil) hatisa a nyomds-térfogat munkadiagramra.

A kontraktilitds fokozodéasakor — az eddig tapasztalttdl eltéréen — az izovolumetrids
maximumok gorbéje elmozdul: ugyanazon végdiasztolés térfogaton vizsgalva, nagyobb
maximalis térfogatndvekedés érhetd el (hiszen megndtt a kontrakcid ereje), igy az

izovolumetrias maximumok gorbéje (sarga gorbe, 11-11. abra) felfelé mozdul, ahogy azt a
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piros nyil jelzi. Ezzel — ahogy azt mar lattuk — az auxotonias gorbe helyzete is megvaltozik,

meredeksége nd. Ennek kovetkezménye jol megfigyelhetd a munkadiagramon:

A kontraktilitds novelésével olyan kompenzacio lehetséges, mely soran a loktérfogat a
végszisztolés térfogat rovasara kovetkezik be, vagyis nem jar annak névekedésével.

Figyeljik meg (Id. 87. oldal), hogy a preload novekedéséhez kapcsolddd kompenzacids
mechanizmus (Frank-Straling) esetén Ggy n6 a loktérfogat, hogy azt a végszisztolés térfogat

novekedése is kiséri, minden korabban emlitett hatranyaval egytitt!

Mivel a kontraktilitds fokozasaval ugy lehetséges ndvelni a
loktérfogatot, hogy ekozben a pangast eredményezé végszisztolés
térfogat novekedés nem l1ép fel (épp ellenkezdleg, e térfogat
csokken), az orvosi terdpia soran, szivelégtelenség esetén, gyakran
toreksziink a kontraktilitds fokozdsara pozitiv inotrop szerek
alkalmazésara.

Szivelégtelenséghez vezet a kontraktilitas csokkenése, melynek kovetkezményeit a 11-12.

abra munkadiagramja abrazol;.

A

(Hgmm)

r

yomas

N

Térfogat (ml)

11-12. dbra: A kontraktilitas csokkenésének (piros nyil) hatdsa: csékkent perctérfogat, emelkedett végszisztolés térfogat.
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A munkadiagramon jol megfigyelhetd a kontraktilitds csokkenésének sulyos kovetkezménye:
az auxotonias gorbe meredekségének csokkenése kovetkeztében a l6ktérfogat csokken,
ugyanakkor a végszisztolés térfogat emelkedik.

Figyelembe véve a szisztolé végén tobbletként kamraban maradd térfogatot, a kovetkezd
ciklusokban e volumenek, mint preload-tobblet szerepelnek (kék nyil, 11-12. 4bra).

A kontraktilitds csokkenésének tovabbgylirizd hatasat mutatja a 11-13. 4bra. Az el6z6
ciklusban, tobbletként jelenlévd volumen (kék nyil), mint preload-tobblet fejti ki hatasat. A
gorbe fokozatosan jobbra tolddik, igy folyamatos végszisztolés térfogat novekedést
eredményez, gyorsan elérve az izovolumetrids maximum-gdrbe athajlasi (melytdl jobbra, a
volumenterhelés mar izomfesziilés-csokkenéssel jar) pontjat. E tényez6 hozzajarul az ebben

az esetben kifejezetten észlelhetd progresszidhoz.

A

s (Hgmm)

\(C

Nyom

Térfogat (ml)
11-13. dbra: A kontraktilitas csokkenésének kovetkeztében észlelhetd preload-tobblet (kék nyil) kompenzacioja.

Ahogy lathatjuk, a kontraktilitds csokkenése dramai teljesitményromlast eredményez, igy
gyorsan szivelégtelenséghez vezet. Ellenkezbleg: a pozitiv inotrop hatds hatékonyan képes
novelni a miokardium teljesitményét gy, hogy a loktérfogat novekedését nem kiséri

végszisztolés térfogat emelkedés.
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11.1.3.4 A lusitropia

Annak ellenére, hogy a kielégité kamrai kontrakcid alapfeltételei a rostrovidiilést kovetd

megfeleld relaxacio, e fogalmat sajnalatos modon, indokolatlanul mellézi a szakirodalom. A

lusitropia nem mads, mint a szivizomzat elernyedési képessége, melyet a diastoles

intracavitalis nyomas iddegységre vonatkoztatott esése jellemez (egyes szakirodalmak

complience-ként hivatkozzak, azonban e fogalom sokkal inkabb passziv tagulékonysag

jellemzésére hasznalatos).

Az elernyedési képességet alapjaban két mechanizmus befolyasolja:

1. Ca*™ visszavétel (reuptake): a depolarizacidé soran (az extracellularis térbdl vagy a

szarkoplazmas retikulum {iiregébdl) citoplazmaba jutott kalcium eltavolitas illetve

visszavétele a raktarat jelentd szarkoplazmatikus retikulumba a repolarizécio (illetve az

azt kisérd relaxacio) soran dontden befolyasolja a miokardium elernyedési képességét.

A kalcium eltavolitasanak iranyai és transzporterei:

SER felé: transzportere a SERCA (sarco/endoplasmic reticulum Ca*™"-ATPase,
11-16. abra), melyet a phospholambane (PLN, 11-16. abra) defoszforilalt
allapotaban gatol. Amennyiben a cAMP fiiggdé protein-kinaz (PKA: protein-
kinaz A) foszforilalja a phospholambane-t, az eltdvolodva a SERCA kozelébdl,
nem gatolja tovabb a Ca’™ visszavételét.
mechanizmusok fokozzak a Ca’* sarcoplasmaticus akkumulaciot, igy gyorsitja
a-relaxaciot (javitjak a lusitropiat) és a kovetkezd kontrakcio esetén a Ca™*
kidramlast (vagyis a kontraktilitast).
Az is felismerhetd, hogy az intracellularis kalciumszintet emeld
mechanizmusok a kontraktilitas novelése mellett a lusitropia csokkenését is
eredményezik, igy a szivizomzat teljesitménye tekintetében kétiranyt
kovetkezménnyel jarnak.
Extracellularis tér iranyaba: kétféle transzportcsatornan keresztiil:
> Na™-Ca™ antiporter: 3 Na" bedramlasat 1 Ca*™" kidramlasa kisérd. Az
intracellularis térbe keriilt natriumiont a Na*-K*-ATPase juttatja az
extracellularis térbe vissza, igy ez egy kapcsoltan aktiv transzport-
mechanizmus (11-16. abra). Ahogy azt korabban lattuk (101. oldal), a
Bowditch jelenség ¢és a szivglikozidok e transzportcsatornan keresztiil
fejtik ki kontraktilitast fokozo kovetkezményiiket, mely az elébbiek

szerint sziikségszerlien a lusitropia csokkenésével is jar.
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» Sarcolemmalis Ca""-ATPase (PMCA: plasmamembrane calcium
ATPase, 11-16. &bra), mely aktiv transzportfolyamaton keresztiil
tavolitja el az intracellularis kalciumot.

2. A miokardium izomtomegének mennyisége: kamrai hipertrofia esetén, a diasztolé
soran kamrai relaxaciora rendelkezésre allo 1d6 rovid ahhoz, hogy a teljes izomtomeg
relaxécioja bekdvetkezhessen, igy ekkor csokken a lusitropia.

Most vizsgaljuk meg, milyen kdvetkezményekkel jar a lusitropia csokkenése (11-14. abra). A
lusitropia csOkkenését a volumen-térfogat grafikonon a nyugalmi nyujtdsi gorbe
megvaltozasaval lehetséges modellezni. Ugyanazon toltétérfogathoz tartozé nyugalmi
fesziilés - az izomelernyedés tokéletlen zajlasa miatt — magasabb értékti lesz, mivel a nem
relaxalt rostok fesziilése tobbletként emeli azt. Ennek megfeleléen a nyugalmi nyujtasi gorbe
(barna gorbe) felfelé mozdul el (piros nyil). Ennek kovetkezménye az auxotonids egyenes
meredekség-novekedése, mely, mint tobbszor lattuk, a loktérfogat csokkenéséhez vezet. A
11-14. abran lathatd, hogy ekdzben a végszisztolés térfogat emelkedik, igy a miokardiumnak
a kovetkez6 kontrakcid alkalméval ismételten toltétérfogat-tobblettel kell szembenéznie (kék
nyil). A lusitropia csokkenésének hatidsa tehat harmas: 1.) a loktérfogat csokken, 2.) a
végszisztolés térfogat emelkediky 3.) a végszisztolés és végdiasztolés falfesziilés (nyomas)

emelkedik.
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s (Hgmm)
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Térfogat (ml)

11-14. dbra: A lusitropia csékkenésenek hatasa a nyomdas-térfogat gérbére.

Vizsgaljuk meg a csokkent lusitropia kovetkezményekeént, preload-ndvekményként észlelhetd
toltétérfogat-tobblet tovabbgytriizo hatasat (11-15. abra).

Az abran jol megfigyelhetd, hogy a munkadiagram fokozatosan jobbra tolodik, mikdzben a
végszisztolés térfogat, igy a kdvetkez6 ciklusban mérhetd preload folyamatosan n6 ugy, hogy
az auxotonids gorbe meredeksége tovabb emelkedik, vagyis mindezek mellett a 16ktérfogat

fokozatos €s folyamatos besziikiilése észlelhetd.
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Térfogat (ml)

11-15. dbra: A lusitropia csokkenésének kovetkeztében észlelhetd preload-tébblet (kék nyil) kompenzdcioja.

Csokkent lusitropia esetén fokozatosan és tartosan emelkedik a végszisztolés és végdiasztolés
nyomas. Ez utébbi jelentdsen gatolja a vénas visszadramlast a pitvarok irdnyaba, torlédasos
(congestiv) tlineteket eredményezve (a bal kamrai diasztolés nyomas 18-20 Hgmm folé
emelkedve mas tiidéodéma kialakuldsaval fenyeget). Megfigyelhetd, hogy lusitrop zavar
esetén a diasztolés nyomasemelkedés mértéke jelentdsen meghaladja a 16ktérfogat-csokkenés
mértékét, igy ekkor a congestiv tiinetek dominanciajaval kell szamolnunk. A lusitropia

elégtelensége diasztolés szivelégtelenség formajaban nyilvanul meg!

A lusitropia csokkenése stilyos és progressziv folyamatot eredményezhet, igy mindenképp
indokolt az elernyedésre gyakorolt hatdsok mérlegelése.

Ahogy az lathatd, a lusitropia leginkabb az intracellularis kalcium-koncentracioval korrelal,
igy transzportrendszereinek ismerete elengedhetetlen. A kdvetkezd abra (11-16. abra) ezeket
foglalja Ossze. A pirossal jelolt transzportfolyamatok a kontraktilitas, mig a zold jelzéssel

ellatottak a lusitropia irdnyaba hat6 ionaramokat abrazolja.
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11-16. dbra: A kalcium transzportfolyamatai. 4 piros nyilak az [Ca**]ic emelkedésének (kontraktilitast fokozé), a zéld nyilak
a [Ca™*]ic csokkentésének iranyaban haté (lusitropia fokozé) mechanizmusokat abrazolja. Részletes magyardzat a
szovegben. LTCC: L-tipusii kalciumcsatorna, RyR: ryanodine calcium-induced calcium release, PMCA: plasmamembrane
calcium ATPase, PLN: phospholamban, SERCA: sarco/endoplasmic reticulum Ca++-4TPase, PLC: foszfolipic-C, DAG:
diacil-glicerol, IPs: foszfo-inozitol-trifoszfat, AC: afenilat-ciklaz, ATP: adenozin-trifoszfat, cAMP: ciklikus adenozin-

monofosztfat, PKA: proteinkindz-A, Tn: troponin.
11.1.4 A 'szivelégtelenség patogenezise
A szivelégtelenség napjainkban elfogadott patologiai modelljének kézéppontjaban a fizikai
teljesitmény csokkenése; valamint a folyamat sulyossadgat szemléltetendé6 modon, a kezelés

késlekedése vagy elmaradasa esetén bekovetkezd halal allnak. A neuroendokrin modell

folyamatanak vazlatat a kovetkezo abra foglalja 6ssze.
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r

Tartos neurohumoralis aktivacio

1 ) l
Viz és natrium retencio Szisztémas Toxikus ATIIl és
! (incl. coronaria) katekolamin hatas
Oedema vasoconstrictio
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Myocardium oxigénigény t

Pulmonalis congesti igénkina
ulmonalis congestio oxigénkinalat!

2
T Myocardialis dysfunctio €s
F'?'ka" necrosis
teljesitmény| !

Myocardium strukturalis es
funkcionalis karosodas

11-17. abra: A szivelégtelenség neurohumoralis modellje

A neurohumoralis aktivaci6 dontéen a  renin-angiotenzin-aldoszteron tengely korabban
megismert folyamatat jelentiy melynek soran toxikus mértékig fokozodo ATII és katekolamin
szintek mellett kovetkezményes viz- és natriumretencio, tovabba szisztémas vazokonstrikcio
¢szlelhetd. E hatasok az 6démaképz0dés mellett a miokardium karosodasat eredményezve a

fizikai teljesitmény csokkenéséhez, majd abeteg halaldhoz vezethetnek.

A szivelégtelenség kovetkezményes folyamatait - melyek annak progresszigjat eredményezik
— foglalja Ossze a kovetkez6, 11-18. abra, melyben onronté kordk (circulus vitiosus)

azonosithatoak be.
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11-18. dbra: A szivelégtelenség progressziojat eredményezé onronto szabalyozdsi kérok (circulus vitiosus)

A szivelégtelenség Onrontd kovetkezményei két f6 folyamatként azonosithatdak: a
kontraktilitds csokkenését sulyosbitd folyamatok, valamint a pumpafunkcié kérosodéasa miatt
jellemzé preload novekedést'® ronté folyamatok:

1. A kontraktilitas csokkenése perctérfogat csokkenést eredményez, mely szimpatikus
aktivaciot eredményezve noveli a periférias érellendllast (afterload). A miokardium
kompenzacidja kovetkeztében ez végsd soron — a kontraktilis diszfunkcion keresztiil -
tovabb csokkenti a’kontraktilitast.

2. A szimpatikus aktivacidé <a  renin-angiotension-aldoszteron rendszer aktivaciojat
eredményezi, mely noveli a keringé volument, igy a preload ndveld diszfunkciot
rontja.

Jol beazonosithatova valtak azok a tdmadaspontok, melyek gyogyszeres befolydsolasai a
szivelégtelenség hatékony kezelését teszik lehetévé. Ezeket foglalja Ossze vazlatosan a

kovetkezd, 11-19. abra.

13 A szivelégtelenség kovetkeztében csokken a 16ktérfogat, igy szivciklusrol-sziveiklusra egyre né a

veégszisztolés térfogat, mely a kdvetkez6 mechanikai akcid soran, mint preload-névekmény jelenik meg.
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Szivelégtelenség Perctérfogat |

Kontraktilitas { Szimpatikus aktivacio

Periférias ellenallas t ,
Beta
receptor
Vasodilatatorok blokkolok

Criontt B

A

Pozitiv inotrop

szerek

Aldoszteron Angiotenzin I bl

antagonistak
ACE inhibitorok
Aldoszteron

antagonistak Angiotenzin| Angiotenzinogén

1

Diuretikumok

A
folyadékretencid p

11-19. dbra: A szivelégtelenség gyogyszeres kezelésének tamaddspontjai.

11.1.5 A szivelégtelenség klinikai kdvetkezményei

11.1.5.1 4 szivelégtelenség osztalyozdsa

A szivelégtelenséget — Klinikai megjelenés alapjan — tobb szempont mentén is

osztalyozhatjuk.Ezek alapjan:

1. Az érintett vérkor alapjan megkiillonboztethetiink bal szivfeél és jobb szivfel elégtelenséget,
tovabba mindkét sziviélre kiterjedd globadlis szivelégtelenséget. Valamennyi forméaban
elkiilonithetiink a kidramlas elégtelensége altal kivaltott, ligynevezett elérehatd tlineteket
(forward failure), tovabba az érintett sziviireg csokkent befogadoképessége miatt kifejlodd

visszahato tiineteket (backward failure). Ezeket foglalja 6ssze a kdvetkezo tablazat:
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Bal szivfél elégtelensége Jobb szivfél elégtelensége

Elorehato tiinetek Elorehato tiinetek
» Hypotensio » Csokkent pulmonalis
» Sapadt, hiivos bor perfusio
» Acrocyanosis » Dyspnoe eltiinése a
progressio jele!
Visszahato tiinetek Visszahato tiinetek
» Dyspnoe » Telt nyaki (jugularis) vena
» Nyugalmi » Periférias oedema
» Terhelési » Cardiogen ,,cirrhosis hepatis”
» Orthopnoe — hepatomegalia
» Paroxysmalis nocturnal
dyspnoe
» Oedema pulmonum
» Cheyne-Stokes légzés

» Pulmonalis pangés (szortyzorej)
» Kohogés, kopetiirités (szivbajsejtek)

2. Korlefolyas szerint, heveny tiinetképzes  esetén akut, hosszan fennallé kronikus
szivelégtelenségrol beszélhetiink. Ez utobbi hosszabb-rovidebb idon keresztiil, tiinetet
nem, vagy csak a terheléskor fokozddo perctérfogat igény esetén (latens dekompenzalt
szivelégtelenség) eredményezo kompenzalt allapotban lehet (kompenzalt kronikus
szivelégtelenség), majd Gjabb koroki tényezd hatasara, vagy a kompenzaciot fenntartod
mechanizmusok megsziintével dekompenzalt allapotba jutnak (dekompenzalt kronikus
szivelégtelenség), mely esetben az akut zajlashoz hasonl6 rapiditassal folyik.

3. A pumpafunkci6 zavara szerint beszélhetiink az elsddlegesen kontraktilitas csokkenésével
jard szisztolés szivelégtelenségrol, valamint a lusitropia csokkenése miatt kialakuld
diasztolés szivelégtelenségrol. Szisztolés szivelégtelenség esetén a kontraktilitas
csokkenése elsdsorban a kamrai ejekcid zavaradt okozza, emiatt dontéen eldrehatd
tiinetekkel jar egyiitt. Ez altaldban nyomas- és volumenterhelés kovetkezménye, mely
kompenzacidja a kamrai hypertophia és dilatatio. Jellemzden csokkent ejekcios frakcioval
jaro forma (EF<40%). Ezzel szemben a diasztolés szivelégtelenség a kamrai dilatatio
zavara (azaz a csokkent lusitropia kovetkezménye), mely a telddési képesség besziikiilése
miatt a hatrahat6 hibak dominanciajaval jar. Mivel a szisztolés funkcié jelentdsen nem

romlik, az ejekcios frakcid jelentésen nem csokken (EF>40%).
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Szisztolés szivelégtelenség

Kardiomegalia (nyomas- és térfogatterhelés
kovetkezménye),  periférias  vascularis
resistentiat

Ejekcios teljesitmény csokkenése (EF<40%)
Pulmonalis pangas

Diffuse hypokinesis, tag sziviiregek (ECHO

Diasztolés szivelégtelenség

Normal sziviiregi atmérék, bal kamrai
végdiasztolés nyomas 1

Intakt ejekcios teljesitmény (EF>40%)
Pulmonalis pangas

Koros mitralis bedramlasi gorbe

alkalmaval)

ISzB, Cardiomyopathia, HT, vitiumok

kovetkezménye

Aorta-stenosis, HOCM, restrictiv CM,
coronariabetegség kovetkezménye

11.1.5.2 A szivelégtelenség klinikai megitélése

A szivelégtelenség mindennapi ¢letvitelre gyakorolt hatasat a New York-1 Szivgyodgyasz
Tarsasag (NYHA) funkcionalis besorolasa alapjan itéljilk meg a klinikumban (11-20. abra).
Amennyiben a beteg mindennapi ¢élete fizikai aktivitasbeli korlatok nélkiil zajlik, NYHA L.
stadiumrol beszéliink. Progresszio esetén ez enyhén korlatozodhat (NYHA II. stadium), vagy
nyugalmi panaszok nélkiil, jelentés mértekli korlatozottsagot eredményezhet (NYHA IV.

stadium). Nyugalmi panaszok esetén mar NYHA V. stddiumba sorolando a beteg.

A hétkdznapi fizikai aktivitas nem korlatozott

A hétkoznapi fizikai aktivitas enyhén korlatozott, de

nincs nyugalmi panasz

A hétkoznapi fizikai aktivitas jelentdsen korlatozott, de

nincs nyugalmi panasz

V Enyhe fizikai tevékenység is jelentésen korlatozott,

nyugalmi panaszokkal is kisert

11-20. dbra: NYHA funkcionalis osztalyozas

A progresszid klinikai fokat az Amerikai Kardiologiai Tarsasdg (ACC) és az Amerikai Sziv
Tarsasag (AHA) koz0s rendszere szerint értékeljiik (11-21. abra). Amennyiben a beteg magas
rizikoval rendelkezik, azonban sem panasszal sem tiinettel, tovabba képalkoté modszerekkel
strukturalis elvaltozas sem mutathaté ki, ,,A fokozat”-rol beszélink. Amennyiben a

strukturalis eltérések megjelennek ,,B fokozat”-ot, amennyiben emell¢é a tiinetek is fellépnek
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¢s pumpafunkcios zavar jelei is értékelhetdek ,,C fokozat’-ot diagnosztizalunk. Agressziv

terapiat igénylo, terminalis szivelégtelenség a ,,D fokozat”-u miikddészavar.

Strukturalis szivbetegség megjelenik

Diszfunkcid kialakuléban vagy megjelent

Tunet (még) nincs

Végstadiumu szivelégtelenség
Mechanikus keringéstamogatas

Inotrop terapia igénye
Transzplantacio

11-21. dbra: ACC/AHA funkcionalis osztalyozas

11.1.6 Szivelégtelenséghez vezetd strukturalis szivbetegségek

11.1.6:1 A cardiomyopathiak

A myocardium pontosan be nem azonositott etioldgiaju funkcidkarosodasat cardiomyopathia-
nak nevezzik. A korokok szertedgazoak, azonban — tan épp emiatt — egyetlen, az organikus és
funkcionalis kovetkezményekkel oksagi kapcsolatba hozhaté kérok nem azonosithatod be. Az
el6zéek okan nem etioldgiai, hanem (Goodwin és munkatarsai éaltal, az 1970-es években

javasolt) morfologiai és funkcionalis csoportosat alkalmazva ismertetjiik az elvaltozasokat.

11.1.6.1.1 Dilatativ cardiomyopathia (DCM)
A dilatativ kardiomiopatia f0 jellemzdje a sziviireg atmérdjének emelkedése, mely a
miokardium falvastagsaganak novekedésével is jarhat, azonban ez elmarad az iireg térfogat

novekedésétol. DCM esetén specifikus szovettani elvaltozds nem mutathaté ki. Ahogy azt
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kordbban mar ismertettiik, a bal kamra tagulata (kamra sugaranak névekedése) a falfesziilés
emelkedését eredményezi, melyet a falvastagsdg csokkenés sulyosbit, de amennyiben az
novekszik (a kamrai hipertréfia miatt), akkor sem képes falfesziilést csokkentd hatasaval
ellensulyozni a dilatdcio kovetkezményét. A megndvekedett falfesziilés a kamrai telddést
gatolva végso soron a vér, mogottes teriileten torténd feltolulasdhoz, vagyis pangashoz vezet,
mely miatt az elvaltozast congestiv cardiomyopathia-ként (COCM) is emliti a szakirodalom.
A tiinetek kialakuldsédhoz az el6zéekben emlitetten kiviil hozzajarul az is, hogy a pitvarokat a
kamraktol elvalasztd rostos gytirti (anulus fibrosus) a térfogat novekedése kovetkeztében
megnyulik, igy bicuspidalis (mitralis) és tricuspidalis billentyii-elégtelenség is kialakul. A bal
kamrai dilatacié kisvérkori pangast eredményez, mely gyorsan a jobb sziviél elégtelenségét is
eredményezi, mivel a pulmonalis véndkban pangd vér pulmonalis hipertoniat eredményez,
mely a jobb kamrai afterloadjat meghatarozé tényezd. A korfolyamat korjoslata nem kedvezd,
mivel a pangasos szivelégtelenségen kiviil, a kamrai dilatdcid proaritmias hatasanak
koszonhetden, életet veszélyeztetdé kamrai ritmuszavar  (kamrai tachycardia vagy
kamrafibrillacio) is kialakulhat. A sziviireg taguldsa a falmozgas zavaraval is egylitt jar, igy
gyakran észlelhetd thrombusképzddés az akinetikus (vagy hipokinetikus) falfeliiletek mogott,

mely emboliaforrasként stilyos szévodményeket eredményezhet.

11.1.6.1.2 Hypertrophias cardiomyopathia (HCM)

A hipertrofids .cardiomyopathia 'a kamrafal, kiilondsen az interventricularis septum
megvastagodasaval < jar6 strukturdlis miokardiumbetegség. Habar a megndvekedett
izomtomegbdl arra kovetkeztethetnénk, hogy ez a perctérfogat novekedését eredményezheti,
ne feledkezziink meg arr6l, hogy ez a folyamat nem kompenzatorikus jellegli, hanem primer
elvaltozas. Ekkor a megnovekedett izomtomeg lusitropidra gyakorolt (azt csokkentd) hatasa
keriil el6térbe, mely igy nemmoveli, hanem épp ellenkezdleg, csokkenti a perctérfogatot, igy
szivelégtelenséget eredményezhet. Ugyancsak nem elhanyagolhatdé az a tény, hogy a
megndvekedett szivizomtomeg a végdiasztolés térfogatot csokkenti (a kamra iiregének
nagysaga a hipertrofia kovetkeztében csokken), tovabba oxigénigénye is joval meghaladja a
fiziologiasat, mely a szoveti hypoxian keresztiil ugyancsak csokkenti a sziv munkajat, igy
pumpafunkciojat. A klinikai diagnozist az echocardiographias vizsgalat szolgaltathatja,
mellyel kimutathatdé a szeptum megvastagodasa, de az EKG regisztratumon, a bal kamrai
hipertrofia jelei mellett észlelt patologias q-hullam is a s6vény megvastagodasat jelezheti. E

betegséget a kontraktilis fehérjéket kodolo gének mutacioi okozzak.
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11.1.6.1.3 Hypertrophias obstruciv cardiomyopathia (HOCM)

Ebben az esetben, a korabban mar részletesen jellemzett HCM okai a kamrafal kifejezett
elfolyasi akadalyt (obstructio) is képezO, aszimmetrikus megvastagodasat eredményezi.
Ennek kovetkeztében az eldbbiekben jelzett kdvetkezmények mellett a kifolyasi akadaly

afterloadot noveld tényezoként tovabb stlyosbithatja a kialakuld szivelégtelenséget.

U

Fizioldgias DilatativCM RestriktivCM

Hipertréfias CM Hipertroéfias obstruktiv CM

11-22. dabra: A cardiomyopathiak (CM) morfologiai és funkciondlis formdai

11.1.6.1.4 Restriktiv ¢s obliterativ cardiomyopathia

A szivizomzat szerkezeti megfogyatkozasa jellemzi a restriktiv cardiomyopathiat. A kamra
irege nem dilatdl jelentésen, a falvastagsdg nem valtozik érdemlegesen, azonban a
kontraktilis ~ elemek mennyisége csokken, igy a kontraktilitds jelentdsen besziikiil.

Leggyakoribb oka az amyloid!* lerakodas (amyloidosis), mely kovetkeztében kezdetben a

14Amiloidozishan koéros fehérje ugynevezett amiloid halmozédik fel a szdvetekben és szervekben, mely
funkcionalis karosodast eredményez. Gyakran életveszélyes szervi elégtelenséget eredményez. Oka ismeretlen.
Elsddleges amyloidosisban a szervezetben (6rokletes modon) a normalistol eltéré fehérje varians termelddik,

masodlagos esetben (mikor masik korfolyamat kdvetkezménye, pl. egy fertdzést kdvetden, daganatos betegség,
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lusitropia korlatozodik, igy diasztolés diszfunkcidé alakul ki, melyet a kontraktilitas
csOkkenése (szisztolés elégtelenség) kovet. A szivelégtelenség oka dontéen a lerakodasok
kovetkeztében merevveé vald kamrafal miatti telddési zavar, igy kovetkezménye elsdsorban
diasztolés elégtelenség. Ehhez jarul hozza a késbbiekben, a kontraktilitas csokkenése miatt, a
szisztolés elégtelenség megjelenése is.

A nem kontraktilis elemek (leginkabb a kotdszovet) felszaporodasa jellemzi az obliterativ
format, melynek oka igy leginkdbb a miokardidlis fibrozis. Két f6 forméja ismeretes: a
tropusokon gyakori helminthiasis miatti fibrozis, és a mérsékelt dvre jellemzd Loffler-féle
endocarditis parietalis fibroplastica (hypereosinophil szindroma). Obliterativ elvaltozas esetén
a tisztan restriktiv cardiomypathianal joval kifejezettebb a kontraktilitds zavara, igy a

szisztolés elégtelenséggel 0sszefliggd tiinetképzodés.

11.1.6.2 Myocardiumlaesiok (Szekunder szivizombetegségek)

Egyéb szervek korfolyamatai is eredményezhetnek szivizombetegségeket, melyeket
myocardiumlaesionak (vagy régi nomenklatira szerint szekunder vagy szerzett
szivizombetegségnek) neveziink. Az okok kozott ‘gyulladasos eredetli korfolyamatokat
(példaul viralis vagy bakterialis infekcid, autoimmun és allergias gyulladas), anyagcsere
eltéréseket (hianybetegségek, hper- vagy hypothyreosis, koszvény, diabetes mellitus,
elektrolit zavar), toxikus okokat (példaul a nehézfémek vagy az alkohol), orokletes
tényezoket, vérellatasi zavart és fiziologias folyamatként az dregedést emlithetjiik.

Hazankban a leggyakoribb okok kozott szerepel az ischaemias szivizombetegség, mely a
koszoruér betegség kovetkeztében megfogyatkozott szivizomzat miatt, tovabba a kamrafal
mozgaszavara (akinézis) kovetkeztében okoz szivizombetegséget €s szivelégtelenséget, a
DCM klinikai képét 1étrehozva. Emlitést érdemel a peripartalis (varandossaggal 0sszefiiggd)
szivizombetegség, mely a varandossdg terminalis iddszakdban, nem ritkdn az egymast
gyorsan koveto varandossag esetén, illetve a sziilést kdvetd 6t honapban alakul ki. Congestiv
szivelégtelenség képében jelentkezik, bal kamrai elégtelenség dominanciajaval, azonban az
esetek egy részében a jobb szivfél elégtelensége is kialakul. Habar embolidk és
szivritmuszavar kialakulasa sulyosbithatja a korfolyamatot, korai felismeréssel, hamar

megkezdett gyogyszeres kezeléssel jol uralhato, teljes sanatio, restitutio ad integrum elérhetd.

egyes vérképzé rendszeri betegségek soran) nagy mennyiségben termelddik fiziologias fehérje, melynek

lebontasa soran alakul ki a koros, lerakodni képes fehérje-szarmazeék.
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Kifejezetten gyakori az alkoholos szivizombetegség. E toxikus eredetii korfolyamat dilatativ
CM kialakulasahoz vezet. A kozvetlen korokok kozott az acetaldehid-hatas,
lipidfelszaporodas ¢és elektrolitzavarok (példaul hypokalaemia, hypomagnesiaemia) is
beazonosithatoak. A kdvetkezmények aranyosak az alkoholfogyasztis mértékével, mely jol
mutatja a direkt, cellularis toxikus hatds fennallasat.

Diabetes mellitusban szenveddk tobb okbol (példaul a neuropathia miatti cardialis denervatio,

az atherosclerosis miatti coronariameszesedés, a microangiopathia miatt) is hajlamosak a

szivelégtelenség kialakuldsara, melyet a kotdszoveti elemek glikozilalédasa tovabb fokoz.

Karosodik a kamra tdgulékonysaga (lusitrop zavar), de a szisztolés elégtelenség kialakulédsa is

predisponalt.

11.1.7 Szivritmuszavarok

A sziv fiziologids ingerképzésében és/vagy ingeriiletvezetésében bekovetkezd eltéréseket

Osszefoglaldan ritmuszavarnak nevezziik, melyekben a képz6do és tovavezetodo szivritmus a

fiziologiastol eltér. Ez az eltérés megnyilvanulhat az ingerképzés frekvencidjaban, mely

esetben ritmusos marad az 0sszehizodas,@zonban az nem a szinusz csomobdl ered vagy nem

a fiziologias frekvenciaval torténik: Ezeket az - eltéréseket dysrythmianak nevezziikk. Ez

elkiilonitendé azoktdl a korfolyamatoktol, melyekben az elektromos ingerképzés

ritmustalanna valik Ez utobbi eltérést arrhythmianak nevezziik.

Ahogy azt lathattuk, a fiziologias ingerképz6 a modus sino-atrialis (NSA), azaz a szinusz-

csomd6. Ennek oka, hogy e struktura képes a legnagyobb frekvenciaval spontan ingerképzésre.

Szivritmuszavar harom mechanizmussal johet 1étre:

- Az alacsonyabb (kisebb spontan ingerképzési frekvenciaji) ingerképzé kozpont
ingerképzési frekvenciaja a szinusz csomoé folé emelkedik (acceleratio). Ezekben az
esetekben a szinusz-csomo egészséges, vagyis a ritmuszavar megsziintekor képes a
vezérlés visszavételére. Ezen korfolyamatokban a szivizomzat motilitdsa ndvekedik,
ugynevezett hyperdinam ritmuszavar alakul ki.

- A szinusz csomo spontan ingerképzése megsziinik (sinus arrest) vagy az alacsonyabb
ingerképz6 frekvencidja ald csokken, igy megszlinikk a legmagasabb frekvencidji
ingerképzdének lenni. Az igy kiesO ritmust az alacsonyabb ingerképzd koézpont atveszi
(potritmus). Ekkor tehat a szinusz ingerképzés karosodott, igy nem lehet redlis cél a
pétritmus megsziintetése, hiszen a szinusz csomd nem képes feladata ellatasara. Ahogy
belathatd, ezekben az esetekben a szivfrekvencia (igy a mechanikai miikddés is) csokken,

melyet hypodindm zavarként definialhatunk.
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- Az ingerképzd kozpontot elhagyd, tovavezetddd ingeriilet visszajut oda, igy ismételt
ingerképzés nélkiil Gjabb akcids potencidlt hoz 1étre az ingerképzd kozpont sejtjein. A
folyamat ismétlédve ,rovidzarlati kort”-t (Gn. reentry — ujboli belépés) hoz Iétre,
hyperdinam ritmuszavart fenntartva. Reentry kor kialakuldsanak tobb, egyiittesen fennalld
feltétele van:

- Két ingerképz6 kozpont kozott legyen alternativ ingeriiletvezetési ut, vagyis legalabb két
utvonalon (vagy eltérd ingeriiletvezetési sebességii rostokon) haladhasson az ingeriilet,

- legaldbb az egyik palya legyen képes ellentétes iranyu (retrograd) ingertiletvezetésre,

- e palyan unidirectionalis blokk alakuljon ki (vagyis anterograd irdnyba torténd
ingeriiletvezetés ne legyen lehetséges, mikozben az elleniranyu, retrograd iranyba legyen
az),

- az ezen visszajuto ingeriilet ne refrakter fazisaban érje a kiindulo sejteket.

A reentry kialakulhat egy sziviiregben (micro-reentry) vagy tobb sziviireg kozott
(macro-reentry).

11.1.7.1 Ingeriiletvezetési zavarok

Ezen korfolyamatokban az ingerképzés helyén keletkezd ingeriilet tovabbvezetésének zavara

tapasztalhatd. Ez lehet:

1. az ingeriiletvezetés lassulasa, vagyis elséfoku blokk. Ekkor az ingeriiletvezetés lassul

ugyan, de valamennyi ingeriilet tovavezetddik.

2. Masodfoku blokk: mely esetben egy és egyszerre csak egy ingeriilet nem vezetddik le.

Periodicitasat tekintve lehet:

a. Mobitz L tipusu, amikor az ingeriilet atvezetése fokozatosan nyulik (degressziv
moddon, vagyis egyre rovidebb szakaszokkal novekedve), majd egy ingeriilet
nem vezetddik le (Wenckebach periodicitas), €és

h. az elébbinél rosszabb indulati Mobitz II. tipust, mikor periodicitas és
szabalyossag nélkiil egy ingeriilet atvezetddése kimarad.

3. Magasfoku blokk: mely esetben egymast kovetden egynél tobb ingeriilet atvezetése

marad el, de van atvezetett ingertilet.

4. Harmadfoku blokk: ekkor az ingeriiletvezetés teljes egészében lehetetlen.
Intraventricularis vezetési zavar esetén a His kotegbdl elagazd Tawara szarak (jobb és az
eliilsé és hats6é kotegekre oszlo bal) lassult vezetéssel (inkomplett) vagy teljes blokkal
(komplett) jaré elvaltozasait tapasztaljuk, melyek gyakran koronaria-keringészavar
kovetkeztében jonnek létre. A bal Tawara szar eliilsé vagy hats6 kotegei Onalldan is

blokkolodhatnak, ekkor beszéliink bal anterior fascicularis blokkrdl (helyteleniil bal anterior
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hemiblokk — left anterior hemiblock LAH) és bal posterior fascicularis blokkrodl (left posterior
hemiblock — LPH). Egyes betegekben tobb faszcikulus egylittes vezetési zavara tapasztalhato,
igy viszonylag gyakori a jobb Tawara szdr és a bal anterior vagy bal posterior fasciculus
egylittes bifascicularis blokkja. Ez kiilonosen idésebb betegekben, az ingeriiletvezetd
palyarendszer fibrotikus elfajulasakor (ugynevezett Lenegre-Lev szindréma) jellemzo, de
fiatal ¢életkorban is el6fordulhat. Amennyiben a bifascicularis blokkhoz egyéb
ingeriiletvezetési zavar tarsul (leggyakrabban els6foki AV-blokk), akkor trifascicularis
blokkrol beszéliink.

Az ingeriiletvezetés zavarai tehat hypodindm ritmuszavart eredményeznek, mivel lassult, vagy

elmarad6 ingeriiletatvezetés a kovetkezményiik.

11.1.7.2 Nomotop ritmuszavarok

Nomotop ingerképzésrél a szinuszcsomo (nodus sino-atrialis, NSA) ¢és a szinoatrialis
ingeriiletvezetd rostokat érintd korfolyamatok esetén beszéliink. 60/perc alatti frekvenciaji
szinusz ingerképzés esetén sinus bradycardia-rol, mig 100/perc feletti esetében sinus
tachycardia-rol beszéliink. Elébbit leggyakrabban a paraszimpatikus (vagus) tonus
fokozddasa vagy gyodgyszerhatds okozza, utébbi gyakran reflektorikus (példaul shock-
folyamatban a perctérfogat novel€sét célzo) kovetkezmény, mely a szimpatikus inervacio6 és
hormonalis hatas kovetkezménye, azonban okozhatja hyperthyreosis, gydgyszerhatas, stress,
koffein is. Vagus mandverrel (Valsalva) bradycardia hozhatd 1étre, de paraszimpatikus
tulstllyal jar6 idészakokban (példaul alvas), tovabba sportoloknal nyugalmi allapotban
fiziologiés jelenseg.

A tachycardiat eredményez6 szimpatikus, és a bradycardiaért felelds paraszimpatikus tonusok
egymast kovetd ingadozd valtozasakor sinus arrhythmia-t tapasztalunk. Légzés kozben
(féleg. fiatalok esetében) gyakran tapasztalhaté fizioldgias sinus arrhythmia, mivel
belégzéskor szimpatikus, kilégzéskor paraszimpatikus idegrendszeri hatas gyorsitja, illetve
lassitja a szinusz ingerképzést.

Sino-atrialis blokk esetében az ingeriilet csak diffuzioval képes a pitvari izomzatra atterjedni,
¢és mivel a szinusz ingerképzésnek nincs direkt EKG jele, az elséfoku blokk e vizsgalattal nem
is észlelhetd. A harmadfokil SA-blokk abban az esetben, ha nem alakul ki pitvari potritmus,
nem kiilonithetd el a szinusz-arreszttol.

Sinus arrestrél akkor beszélink, ha a NSA ingerképzése teljes mértékben megsziinik.
Gyakori oka a miokardialis infarktus, de okozhatja digitalisz tilhatds is. Amennyiben

poétritmus nem alakul ki, keringésleallast eredményez6 aszisztélia alakul Ki.
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Az egyik legsulyosabb nomotop ingerképzési zavar a szinuszcsomo-betegség (SZCSB, vagy
sick sinus syndroma — SSS). Az etioldgiai tényezok kozott megkiilonboztethetiink intrinsic, a
sinuscsom¢ strukturalis karosodasan keresztiil kifejlédo korokokat (degenerativ elvaltozasok,
ischamia, amyloid infiltratio, cardiomyopathia, kétészovetes betegség vagy congenitalis),
valamint extrinsic, az autonom beidegzés (vagotonia) zavarain keresztiil hato korokokat. Ez a
szinusz csomot érintd megbetegedés tobb formaban is kialakulhat:

— Tiszta bradycardias forma: sinus bradycardia, sinus arrest, SA-block, vandorlé PM.

— Binodalis forma: az AV csomo is érintett.

— Bradycardia-tachycardia syndroma: sinus bradycardia — sinus arrest — tachycardia

(AF) valtakozik.

11.1.7.3 Heterotop ritmuszavarok

A szinusz ingerképzés €s szino-atrialis ingeriiletvezetés zavaraitol elkiilonitve, az alsobbrendii
ingerképzd kozpontok spontdn ingerképzddésének fokozodddasa (acceleratio vagy reentry)
kovetkeztében kialakuld, illetve az atrio-ventricularis és ventricularis ingeriiletvezetési
zavarokat, mint heterotop ingerképzési® €s ingeriiletvezetési zavarok tartjuk szamon. A
szinuszcsomo6 miikodését potld potritmusok tehat nem tartoznak e ritmuszavarok kozeé.

E ritmuszavarok két, egymastdl az EKG kép alapjan jol elkiilonithetd csoportja a
supraventricularis (pitvari, AV junkci6 illetve His eredetli) és ventricularis (vagyis kamrai)

eredetll ritmuszavarokra.

11.1.7.3.1 Supraventricularis heterotop ritmuszavarok

Az egyik leggyakoribb supraventricularis ingerképzési zavar a pitvarfibrillatio (atrialis
fibrillatio = AF). Ennek elektrofiziologiai oka tobb, a pitvarokra lokalizalodé micro-reentry
kor altal keltett 3500-600/perc frekvenciaja pitvari elektromos aktivitas. Okai kozott gyakran
talalunk pitvari volument- €s nyomasterhelést, pangasos szivelégtelenséget, ischaemias
szivbetegséget, de akar hyperthyreosist is. Korélettani szempontbdl megkiilonboztetiink friss
(48 oran belil kialakult, igy thrombusképzddés kockazatit magdban nem hordozo), és
kronikus formakat, mely utobbiak lehetnek folyamatosan fennalld, permanens forma, illetve
visszatérd (recurrald), esetleg rohamokban jelentkezd, paroxysmalis ritmuszavar.
Hemodinamikai szempontbdl nem eldny6s, mivel a pitvari kontrakcié elmarad, igy csokken a
preload. Kritikusan értékelendd formaja a magas kamrai frekvencidval jard pitvarfibrillacié
(High Frequency Atrial Fibrillation — HFAF). A pitvarfibrillacié jele az EKG regisztratumon
a ,,f’- hullam, mely elkiilonitend6é a pitvarlebegést (pitvari flattern) jelzo, firészfog-szerii

»F-hullamoktol. Ez kevésbé gyakori ritmuszavar, mely esetén a pitvari frekvencia
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alacsonyabb (240-340/perc). A kamrai frekvencia az atvezetés gyakorisagatol fligg.
Viszonylag gyakori a 2:1 szabdlyos aranya atvezetés, igy a 150/perc koriili kamrai
szivfrekvencia. Organikus karosodas nélkiil is kialakulhat. Lehet rohamokban jelentkezd
paroxysmalis, rovidebb iddszakokra visszatérden repetitiv és allanddsult pitvarlebegés, mely
utdbbi gyakran pitvarremegésbe (pitvarfibrillacidba) valt at (pitvari fibrillo-flattern).

Az atrio-ventricularis nodus (AVN) két, egymastdl eltéré sebességii ingeriiletvezetd rostot
tartalmaz (o — lasst rostok és B — gyors rostok), melyek retrograd vezetésre is képesek.
Unidirectionalis blokkjuk esetén (a kordbbiakban ismertetett okok miatt) makro-reentry johet
1étre rajtuk keresztiil ugy, hogy tovabbi, jarulékos anatomiai ingeriiletvezetd Osszekottetés a
pitvarok és a kamrak kozott nem sziikséges. Az igy 1étrejovo supraventricularis tachycardia az
AV nodalis reentry tachycardia (AVNRT). Ettdl elkiilonithetd a jarulékos anatomiai
ingeriiletvezetd palyakon keresztiil 1étrejové paroxysmalis supraventricularis tachycardia
(PSVT vagy SVPT). Ennek morfologiai alapjat a pitvar és kamra k6zott huzodd Kent koteg
teremti meg, az ezen keresztiil 1étrejové kamrai eléingerlést (preexcitatio), mint Wolf-
Parkinson-White (WPW) szindroma észleljiik. Preexcitacid soran reentry tachycardia nem
johet létre (ekkor ugyanis mindkét palya, vagyis a His és a Kent koteg is a pitvar felol a kamra
iranyaba vezeti az ingeriiletet), ‘azonban retrograd vezetddés esetén kialakulhat a macro-
reentry, illetve a kdvetkezményeként észlelheté PSVT. A kamrai preexcitaciot az EKG-n a
delta hulldm jelzi, mely az eldbbiek alapjan PSVT-ben nem lehet észlelhetd. Ugyancsak
preexcitaciot eredményez a James nyalab, mely a pitvar és a His koteg kozott huzodik, igy
nem kamrai, hanem His preexcitaciora képes (Lown-Ganong-Levine vagy LGL szindroma).
EKG-n delta hullam igy nem észlelhetd (az ugyanis a kamrai eldingerlést jelezné), hanem a
pq tavolsag megrovidiilése mérhetd (mely a pitvar és kamrai kozti gyorsult atvezetést jelzi).
PSVT James nyaldabon keresztiil is kialakulhat. Ahogy lathaté, PSVT vagy AVNRT
kialakulhat = egészséges egyeneken is, azonban a pitvarfibrillacional emlitett etiologiai
tényezOk fokozzak kialakuldsanak kockazatat. A magas (akar 250/perc) kamrai frekvenciat a
beteg megérzi, tartdos fenndllds esetén stlyos haemodinamikai kovetkezményekkel kell
szamolni. A beteg akar sajat maga is alkalmazhat vagus-tonust fokoz6é mandvereket (igy
példaul Valsalva), mely sikerességének esélye annal nagyobb, minél el6bb probalkozik vele a
paciens.

Emlitést érdemel a wvdndorlo supraventricularis pacemaker jelenség, mely soran az
ingerképz6 zona (pacemaker), nevének megfelelden vandorol, vagyis egyes iitések eltérd
helyrdl erednek. Az EKG-n kiilonb6zé morfolégidju és iranya p hulldmok lathatoak. Nem

aggaszto eltérés fiatal atlétakban észlelve.
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Supraventricularis extrasystolerol beszéliink, ha a supraventricularis eredeti iités a
fiziologiasan varhat6 iitést megeldzve alakul ki. Amennyiben az estrasystole (ES) p hulldma a
fiziologias morfologiat koveti, akkor szinusz vagy NSA kozeli pitvari eredet valoszinisithetd,
attol eltérd, de a II. elvezetésben pozitiv kitérésti hullam esetében NSA-t6l tdvolabbi, de
pitvari, negativ kitérésii esetében AV junkciondlis ES valdszinii. A kamrai komplexumok
sinusciklus idejével egyezik (kompenzacid). Amennyiben ez az iddszak hosszabb, mint a két
sinusciklus talkompenzalt, ha rovidebb, akkor alulkompenzalt ES-rol beszéliink. Kiillondsen

aggasztd a kompenzacios sziinet (pausa) nélkiili, augynevezett interpolalt ités (11-23. abra).

L ]
L ]

kompenzalt

L ]
[ ]

| alulkompenzalt

L ]
L ]

| tulkompenzalt

| | Interpolalt ES

11-23. dbra: a kompenzacio lehetdségei. Az extrasystole piros fliggdleges vonallal jelolve.

ES leggyakrabban  tiidobetegségekben, pitvari  hypertrophiaban  észlelheté, de
egészségesekben is eléfordul (koffeinfogyasztas és dohanyzas, tovabba szimpatomimetikum
hatésa er8s predisponald tényezok). Onmagukban prognosztikus jelentéségiik nincs, azonban
komplex ritmuszavart valthatnak ki. Bradycardia esetén gyakoribb a SVES.
11.1.7.3.2 Ventricularis heterotop ritmuszavarok
Viszonylag gyakori a kamrai extrasystolia (ventricularis extrasystolisa — VES). Ennek
klinikai formai lehetnek:

— Sporadikus: iddszakosan jelentkez6, egyedi ES-k

— Bigeminia: minden masodik iités ES

— Trigeminia: minden harmadik {ités ES

— Quadrigeminia: minden negyedik iités ES, stb.
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— Kapcsolt: két ES koveti kozvetleniil egymast

— Triplet: harom ES koveti kozvetleniil egymast

— Salve: 3-5 tagbol allo, egymast kovetd ES

— nsVT: nem tartés (non sustained) kamrai tachycardia. A triplet €s a salve ide tartozik.
A kamrai acceleralt ritmus a tartosuld (sustained) kamrai tachycardia (sVT). Morfologia
alapjan megkiilonboztetiink azonos képpel jaré monomorf ¢és kiilonboz6 extraiitéseket
eredményezé polymorf formakat. A kamrai extrasystole egészségesekben is el6fordul, de
kialakul szivizominfarktusban vagy szovédményeként, a miokardialis reperfusio alkalmaval,
mitralis prolapsus esetén, és szivelégtelenségben is. Gyakran bigemin jelleggel jelentkezik,
ennek oka a bigeminia torvénye. E szerint a VES kialakuldsanak a hosszi RR id6 (két R
hullam kozti tavolsag) kedvez. A kompenzacids pausa hosszii RR-t eredményez, igy jabb
VES kialakulasanak kedvez, mely miatt igy bigeminia alakul ki. A beteg gyakran nem az
extraiitést, hanem az azt kdvetd kompenzacids sziinetet ¢li meg (agy €rzi, ,,mintha megallna a
szive”). Kritikus jelenség, ha az extraszisztole R hullama az el6z6 iités t hulldmara vetiil (R a
t-n jelenség), mivel ekkor reentry kor johet létre, mely kamrafibrillacioba torkollhat.
A kamrai tachycardia, mint lattuk degalabb 3 egymast koéveté VES. Lehet nem tartosuld
(nsVT) vagy allandosuld (sVT).Klinikai szempontbdl megkiilonboztetiink pulzussal (vagyis
mechanikai mikodéssel) jard format (pVT) €s pulzus nélkiili kamrai tachycardiat (pnVT),
mely keringésmegallassal jar. A kamrai tachycardia EKG képe szabalyos, alapvonallal nem
jaré morfologiat mutat. Specialis formdja az orsoszerlien észlelhetd, tehat periodikus képet
mutatdé torsade de pointes. VT (TdP® VT), mely gyakran hypomagnesiaemia vagy
hypokalaemia kovetkezménye.
A kamrafibrillacio (ventricularis fibrillatio — VF) viszonylag jol kezelheté oka a

keringésmegallasnak. leggyakrabban ischaemias okbdl jon létre.

11.2 A'periférias keringési rendszer elégtelensége: a sokk

Sokknak nevezzilk a szovetek inadequat vérellatdsat, mely a szervek mikodési
elégtelenségéhez, sejt-, szovet- és szervkarosoddshoz vezet. Amennyiben iddben nem
avatkozunk be a folyamataba, progressziv jellegének koOszonhetéen a beteg halalat
mely a keringési rendszer elégtelenségének sulyos karosodasat jelzi. Epp ezért nem indokolt a
keringési sokkot kiilon korképként kezelni, azt inkabb a keringési elégtelenséget eredményezd
korfolyamatok egyik, de kétségtelentiil termindlis stddiumaként kell tekinteniink. A koérokok

tehat nem csupan a periférids keringés zavarai kozott keresenddek! E definicid alapjan
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beszélhetiink a centralis keringészavarként definialt szivelégtelenség, mar periférias

crer

hipovolémia sokkot eredményez6 korokként torténd emlitése.

11.2.1 A sokk folyamata

A sokk progressziv folyamatjellegét az okozza, hogy a multietiologiai tényezok altal
karositott szoveti perfuzid, irreverzibilis 1épések végeredményként a sejtek destrukcidjahoz,
mukodési diszfunkciojahoz, végsé soron sejthaldlhoz vezet. A sokkfolyamat reverzibilitasa
tehat nem sejtszinten biztosithatd, hanem a terapidnak, a folyamat gyors megéllitasaval, a
sejtpusztuldssal érintett teriilet nagysaganak volumenbeli csdkkentése lehet dontden a célja.

A folyamat fobb stacidit mutatja be a 11-24. dbra. A csokkend szoveti vératdramlas
kovetkezménye a szoveti hypoxia, mely a valtozatlan anyagcsere melletti energiaigényt csak
anaerob folyamatok soran termeldd$ energiaval képes, jelentés energiadeficit mellett,
részlegesen biztositani. A folyamatban felszaporod6 tejsav metabolikus acidézist eredményez,
mely a sejt kiilsé és belsé hatarolomembranjainak karosodasat eredményezi, dontéen a
permeabilitds fokozddasan, az energiaigényes . transzportfolyamatok intenzitdsanak
csOkkenésén és a Na'/K*-ATP-ase miikodési zavara miatt, melyet az anaerob koriilmények
kozott rendelkezésre 4ll6 ATP mennyiség csokkenése okoz.

A Dbelsé (igy lizoszomalis) membranok transzportzavara miatt sejtalkotokat destrualod
molekuldk szabadulnak fel, és keriilnek a sejtbe, tovabbad az extracellularis (interstitialis és
intravasalis) térbe, melyek a kapillaris endothel (tovabbi) karosodasat eredményezhetik. Ez
tovabb rontja a-szoveti keringést, csokkenti az effektiv keringd volument, igy sulyosbitja a

folyamatot.
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Karosodott szoveti perfuzio

|

Szoveti hypoxia —— Anaerob szoveti anyagcsere —> Energiadeficit

|

Sejtmembran karoso- Laktat felhalmo-
dasa és Na*/K*-ATP-ase <—— Metabolikus acidézis (pH}) «— s
. .. z0das
diszfunkcio

|

Bontéenzimek felszabadu-
lasa az intracellularis —
lizoszomakbol

Toxikus anyagok bekeriilése Kapillaris endothel
a keringésbe karosodasa

l

Destrukcid, diszfunkcio és
sejthalal

11-24. dbra: A sokk korélettani folyamatanak fobb lépései

Az emlitett folyamatot, élettani kompenzaciés mechanizmusok fékezni probaljak (11-25.
abra), melyek intenzitasa rendkiviili mértékben fiigg a szervezet altalanos allapotatol (igy a
meglévo, tarsult betegségektdl), tovabba a biologiai €letkortél. A perctérfogat (és vérnyomas)
csOkkenése hatassal van a baro-€s volumenreceptorokra, igy aktivalodik a neuroendokrin
rendszer, melynek soran adrenalin és noradrenalin, tovabba ADH elvalasztast, valamint a
renin-angiotenzin-aldoszteron  rendszer  aktivacidjat  észleljik. Ezek  hatasaként
vasoconstrictio, volumenndvekedés, és végsd soron a perctérfogat emelkedése tapasztalhato,
mely ellenstlyozza a perctérfogat-csokkengést.

E mechanizmusok a folyamatot, kezdetén fékezik ugyan, de hosszu tavon a progresszidhoz is
hozzéjarulnak. A kompenzaci6 néha az ellatot is megzavarja, hiszen koran észlelt, zajlo
sokkfolyamat kompenzalt fazisdban a vérnyomas emiatt nem, hogy nem csokken, hanem még

emelkedik is.
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1
/mkvese Renin elvalasztas 1

. _ . l
Postganglionalis rostok Veldallomany Angiotensin Il
! ! : plazmaszint 1
NA felszabadulas Adrenalin , |
L o felszabadulas Vasoconstrictio
o4-receptor aktivitas 7
Aldoszteron

| Vasoconstrictio] g, -receptor aktivitas

elvalasztas?

' A v &
Tachycardia Na* retencio

.
| Perctérfogat 1 |

|

Folyadékretencio

[Volumennévekedés |

11-25. dbra: Kompenzdciés mechanizmusok volumenvesztés esetén, a keringési sokk kezdeti idészakdaban.

A korabban vazolt folyamatot tovabbi ,,0nrontd korok”, ugynevezett ,,circulus vitiosus”-0k

stlyosbitjak (11-26. abra), melyek egy részét épp az elébb emlitett kompenzacié inditja be.

A vazokonstrikeid ugyanis nem csak novelni képes a vérnyomast, igy a szoveti perfiziot,
hanem elhizodo és generalizalt esetben éppen rontja azt! Ekkor a sziikiilet miatt a szdvet
vérellatdsa romlik (a kisebb €ratmérd miatt), a vénak teriiletén fellépd érosszehtizodéas pedig
elfolyasi akadalyt jelent, igy a kapillarisokon keresztiili filtracié irdnyaba hat. Végso soron az
érpermeabilitas fokozodik, mely miatt folyadékvesztés 1ép fel az intersticium irdnyaba, igy
csokken az effektiv keringd volumen, romlik a szdveti (igy a szivizomzat és az agyszdovet)
perfuzidja. E kovetkezmények pedig a folyamat tovabbi gyorsuldsat eredményezik! Ezt a

terminalis szakaszt, a terapias kudarcok miatt a sokk (terapia-) refrakter stadiumanak is

nevezzik.
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Noxa:
Veér-, folyadékvesztés, trauma, hypoxia, stb.
l
Vérnyomas |
!
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11-26. dbra: A sokk folyamatanak progressziojat eredményezd, énronto regulacios korok (circulus vitiosus).

11.2.2 A sokk etiologidja
A sokk klasszikus, koérélettani felosztasa az etiologiai okokon, valamint annak
kovetkezményein alapul. Ezek alapjan elkiilonithetd:

— Kardiogén sokk: mely a sziv pumpafunkcios elégtelenségének kdvetkezménye, igy a
szivelégtelenség progresszios kovetkezményének tekinthetd, ezaltal a periférids erek
tonusaval (vazokonstrikcios €s vazodilaticios mértéke tekintetben) nem jellemezhetd.
E ponton is belathato, hogy a keringési elégtelenség centralis és periférias felosztasa
nem teljes- mértékben lehetséges, igy nem is szakszerli megoldas! Ehelyett inkabb a
kovetkezo klasszifikaciot javasoljuk (per definitionem): A keringési elégtelenség lehet
a sziv pumpafunkciojanak elégtelensége (szivelégtelenség), tovabba a teljes keringési
rendszer ¢rintd forma, azaz: sokk. A szivelégtelenség, amennyiben a periférias
keringés elégtelenségével is egylitt jard allapottd sulyosbodik, kardiogén sokkot
eredményez. Epp ezért ezt nem targyaljuk itt, hanem utalunk a szivelégtelenség
fejezetben leirtakra.

— Periférias (nem kardiogén) sokk
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— Hipovolémias sokk: valamennyi sokkfolyamat alaptipusa. Ebben az esetben
vezethetd le legkomplexebb modon a folyamat progressziv jellege (11-25. abra
¢s 11-26. dbra). Hatterében vér, plazma ¢és folyadékvesztés allhat

— Haemorrhagias sokk: altalaban trauma kovetkeztében fellépd, rovid id6
alatt jelentés vérvolumen elvesztését koveti. Nem csak sériilés
okozhatja azonban, sokszor gasztro-intesztinalis vérvesztés vagy
(leginkabb hasi vagy mellkasi aorta tajéki) aneurizma megrepedését
koveti.

— Plazmavesztéses sokk: legjellemzébb kiterjedt égés esetén, valamint
lagyrészkontziok alkalmaval.

— Folyadékvesztéses sokk: leginkabb hanyas, hasmenés esetén, kifejezett
veritékezéskor, mint perspiratio insensibilis, tovabba diabetes
insipidusban kell gondolni ra.

— Relativ hipovolémias sokk: ebben az esetben a volumenhiany relativ, azt a
megndvekedett érkapacitas okozza, mely a vazodilataci6 kovetkezménye. Az
alabbi  koérokok tehat a vazodilatacion = keresztil okoznak relativ
volumenhiannyal jaré sokkfolyamatot (11-27. abra).

— Anafilaxias sokk: az immunrendszer aktivalodasat kiséro, rezisztencia
erekre kiterjedd vazodilatacid kovetkezménye

— Neurogén (spinalis) sokk: gerincveldi harantlézié sordn a gerincveldi
eredetli - szimpatikus tonus elvesztése az erek vazokonstrikcios
tonusanak elvesztését eredményezve az érkapacitds megemelkedését
okozza. Hasonld patomechanizmussal okozhat sokkot egyes
gyogyszerek, akar relativ tiladagoldsa (igy anesztézia soran is). Ilyen
szerek az altatoszerek, ganglionbénitok, o-adrenoceptor antagonistai,
egyes nyugtatok.

—Toxikus sokk: Baktériumok altal termelt vagy bakterialis eredetl
toxinok, valamint az immunrendszer aktivacidjakor keletkezd citokinek
kozvetlen simaizomra gyakorolt hatasa kdvetkeztében vazodilatacio 1ép
fel, mely sokkot eredményezhet.

— Hyperdinamias szeptikus sokk: specialis sokkforma, mely az Gsszes
korabbitol kiilonbozik. Ebben az esetben ugyanis a folyamat elején

keringési hyperdinamiat tapasztalhatunk, vagyis a perctérfogat
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emelkedése észlelhetd. Ennek oka altaldban a magas lazas allapotot
eredményezdé bakteridlis infekciokat kovetd szeptikus folyamatok,
melyek gyakran sériilésekkel, égéssel fliggnek Ossze. E formdaban
generalizalt vazodilataciot észleliink, mely létrejottében minden
bizonnyal a NO (nitrogén-monoxid) is fontos szerepet jatszik, mely az
immunsejtekben és a simaizomsejtekben taldlhatd, indukélhaté NO-

szintetaz (iNOS) enzim mitkddésének kovetkezménye.

Relativ Hypovolaemias
hypovolaemias shock
shock

11-27. abra: Abszolut és relativ hypovolaemias sokkok sematikus dbrazolasa. Mig az elobbinél a volumenhiany, addig az
utobbindl az érpalya térfogatanak névekedése a f6 etiologiai tényezo.
A fentieken tal beszéliink reperfiizios sokkrol és traumds sokkrol is. Nagyobb vérellatasi
teriiletek tartds vértelenségét kovetd reperfuzidja soran, az ott felszaporodott toxinok
keringésbe jutdsa vazodilataciot, igy sokkot eredményez. A traumds sokkot talan nem is
indokolt kiilon korokként emliteni, mivel az szinte valamennyi, korabban ismertetett

etioldgiai tényez6 kombinacidjaként foghato fel.

A sokk masik, dontéen kompenzacidés mechanizmus és intenzitas szerinti felosztdsa soran
megkiilonboztethetiink vazokonstrikcioval kompenzalt sokkformakat (példaul a hipovolémas

sokk), valamint vazodilatdcioval jard sokkot (mint példaul a neurogén, a szeptikus és
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anafilaxias sokkok). Ezt a felosztds azért nem javasoljuk, mert mig a vazokonstrikcid
kompenzacié kovetkezménye, addig a vazodilaticid maga a korok, vagyis nem azonos
szempontok (sem korok sem kovetkezmény szerint) alapjan torténik meg a felosztas.

11.2.3 A sokk klinikai kovetkezményei

A sokk stddiumbeosztasat megalapozo tiineteit foglalja 6ssze a 11-28. abra. Ahogy az jol
lathato, a sokk kezdeti, 1. és II. stidiuméban a vérnyomds nem esik, sOt a diasztolés érték
némileg emelkedett is. A pulzusszdm csak 750-1500 ml vér elvesztésekor kezd
kompenzatoérikusan emelkedni, igy sem a vérnyomas, sem a pulzus nem alkalmas a
sokkfolyamat korai felismerésére és monitorozasara. A legérzékenyebb klinikai jelnek a
percdiurézis csokkenése tekinthetd, igy ennek hospitalis kortilmények kézotti monitorozasa

megkertilhetetlen!

| Ashockfoka: || L | L | IV

Vérvesztés (ml) -750 750-1500 1500-2000 > 2000
-15 15-30 30-40 > 40
Systoles — — l L
e = Normalis .
Kapillaris-ujratel6dés (<2s) >2s >2s Nincs
Légzésszam (/min) 14-20 20-30 30-40 >35
Vizelet-elvalasztas (mi/h) > 30 20-30 5-05 Alig
. Normalis , . Sapadt és
Eber Félelem/ Félelem/ Zavart/

agresszivitas agresszivitads eszméletlen

11-28. dbra: A sokk stadiumai és jellemzo tiinetei

A szisztémas klinikai hatasok ismertetésekor, a mikrocirkulacidéra gyakorolt effektusok
mellett (melyekrdl kordbban mar esett sz9), az immunrendszer reakcioirél mindenképpen
szolni kell. A sokk barmely formajardl is legyen sz6, tobb-kevesebb hatassal, de az
immunrendszeri reakciok mindig megfigyelhetéek, mely dontden a szdvetkarosodassal fiigg
Ossze. Emellett a hatds mellett a toxikus és szeptikus esetekben a bakterialis és egyéb toxinok
immunrendszert aktivalo hatasat is figyelembe kell venni. A sejtkarosodas kovetkeztében

aktivalodo komplementrendszer, ciklo-oxigenaz enzimet indukaldé hatasara prosztanoidok
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(prosztaglandinok, thromboxan), mig a lipoxigendz aktivitds fokozodéasa kovetkeztében a
leuktrinének mennyisége is megnovekszik. E parakrin (és részben autokrin) hatasok
kovetkeztében aktivalodnak a granulocitak, melyekbdl a mediatorok mellett, a noxat destruald
enzimek ¢és szabadgyokok szabadulnak fel. Ez utébbiak inaktivacioja, a jelentds mennyiségiik
miatt nem elégséges, mely tovabbi szovetkarosodashoz vezet. A szintén nagyobb
mennyiségben képz6dé NO-bol szabadgyokok hatdsara, rendkiviil agressziv peroxinitrit
(ONOO"), mely tovabb sulyosbitja a kovetkezményeket.

Szeptikus sokk forrasa lehet a gasztrointesztinalis rendszer is, igy nem meglepd, hogy mas
etiologiabol kifolyodlag zajlé sokkfolyamat jelentds, dontden intesztindlis kovetkezményekkel
is jar. A szoveti hypoxia altal érintett epithelialis sejtek barrier-funkciéja karosodik, mely
érpalyaba (vagy a nyirokkeringésbe) juthatnak. A keringés centralizaldsa a hypoxiat tovabb
ronthatja, nem beszélve a tobbé-kevésbé megtartott szekrécids tevékenység mellett sériild
abszorpcid kovetkezményérdl, mely a folyadékvesztésben csucsosodik ki, fokozva igy a
hypovolaemiat.

A maj, sokkfolyamatban betdltott kozponti szerepe vitathatatlan, mely dontden a koros
iranyba elmozduld anyagcsere-folyamatokban mnyilvanul meg. A katabolikus folyamatok
kovetkeztében megnd az aminosavak mennyisége, melyek a majban dezaminalodva
megemelik a karbamidszintet. Az eliminacié azonban nem teljes, igy valamennyi aminosav
mennyisége felszaporodik a vérben. A fokozott izomdestrukcio a fehérjék lebomlésa mellett
az anaerob gliikoz anyagcsere végtermékeként a piruvat és laktat mennyiségét is megnoveli,
melyek a mdjban a glukoneogenezis iranyaba eltolodod szénhidrat anyagcsere szubsztratjait is
jelentik. Ezt a folyamatot a hyperglykaemia jelzi, melynek f6 oka az adrenalin, kortizol és
glukagon megnovekedett mennyisége. Ezen kiviil a majban termel6dd akut fazis proteinek
mennyisége is felszaporodik. Ezek a C-reaktiv protein (CRP), az alfal-antitripszin, a
cortiloplazmin, a transzferrin. E peptidek az alvadasi és a komplement rendszer aktivacidjat is
jelzik. Nem csupan a szénhidrat, hanem a lipidanyagcsere is valtozik sokkfolyamatban, a
lipogenezis fokozodik.

A mdj méregtelenitd funkcidja a folyamat végén csokken, a bilirubin-anyagcsere karosodik,
igy sargasag és majelégtelenség alakul ki.

Az izomszOvet az anaerob anyagcsere energiadeficitét a glilkdzfelvétel fokozasaval torekszik
ellenstlyozni, mely azonban nem lehet kielégitd, igy az a kinéalat fokozodasa alatt mindvégig
fennmarad. A fennall6 hidnyt a fehérjék lebontasaval torekszik ellensulyozni, igy az

aminosavak mennyisége novekszik a vérplazmaban. Az anyagcsere valtozast az endokrin
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rendszer szabalyozza, azt a mellékvese (veld és kéregallomany egyarant) kozvetiti, igy n6é az
adrenalin és a kortizol szekrécioja. Az elobbi folyamatok a szivizomzatot is érintik, igy a
szivelégtelenség hamar kialakul, vagy tovabb romlik, annak ellenére, hogy a keringés
centralizaciojaval, a koronaridk tagulataval torekszik a szervezet a koszorusér keringését
fenntartani.

A vesék a perfiizios nyomas csokkenésére rendkiviil érzékenyek. Az energiaigényes tubularis
transzportfolyamatok is konnyen karosodnak. Els6ként emiatt a vese koncentraloképessége
szlikiil be, melyet rogton kovet a filtracid zavara, valamint a RAAS rendszer és az ADH
elvalasztas fokozodasa kovetkeztében a reszorpcid fokozodasa. Végeredményként a
vizeletelvalasztas fokozatos csokkenését tapasztalhatjuk (11-28. abra).

A kapilléaris-endothel kérosodéasa kovetkeztében a tidében ARDS alakul ki, melyet filtracios
nyomas emelkedésétdl fliggetleniil kialakuld interstitialis  pulmonalis oedemaképzddés

jellemez. A folyamat progresszidjakor 1égzési elégtelenség alakul ki.

NEUROENDOKRIN REAKCIOK:

* Cathecholaminok 1 CARDIORESPIRATORIKUS HATASOK: GYULLADASOS REAKCIOK:
* Corticosteroidok 1 * Tachycardia * Cytokinek
* Renin-angiotensin-aldosteron 1 - Erellenallas 1 , folyadékredisztribtcio * TNFa
* GFR| + Oxigén extrakcio, percventillacio 1 * Prostaglandinok
» Thromboxanok
METABOLIKUS VAL TOZASOK: COAGULATIOS VALTOZASOK: * NO
* Glycogenolysis, lipolysis * Vérlemezke aktivacio * Adhesiv proteinek
+ Stresszfeheérjek 1 + Alvadasi és fibrinolytikus rendszer * Komplementaktivacio
* Bélperisztaltika | aktivalédasa * RES aktivacio
* Anaerob metabolizmus

* Szoveti repair
= Regeneracio
* Normal elettani viszonyok

visszatérése

11-29. dbra Lorraine N. Tremblay et al. 2001 utan, médositva

A fenti folyamatokat foglalja Ossze sematikusan a 11-29. abra. Amennyiben a sokk
kompenzalatlan marad, a szisztémds tiinetek perzisztalnak, a szervkarosodas jelei
beazonosithatoak  rossz  életkilatasokkal  kell — szamolnunk.  Kielégité  szoveti
repairmechanizmusok, megfeleld regeneracios folyamatok esetén van esély az elvaltozasok

minimalizalasara, a folyamat izolalasara, igy a reverzibilitds megteremtésére.
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12 A Kkeringési rendszer korélettana III. — Az
egyes szervek ischaemias betegségei

12.1 A miokardium keringésének kortana

A keringést biztositd koronaria artéridk funkcionalis végartéridknak tekintenddek, vagyis az
egyes agak kozott csak minimalis anasztomdzis alakul ki. Az egyes agak ellatasi teriiletei
azonban atfedik egymast, igy azok széli részei a szomszédos teriiletekrél még perfuzioban
részesiilhetnek (penumbra). A végartéridk a kamraizomzaton a perikardium feldl az
endokardium iranyaba haladva perforans agakka oszlanak. Ennek kdvetkezménye, hogy a
szivizomzat kontrakcidja sordn észlelhetd falfesziilés komprimalja az  artéridkat, igy
szisztoléban a keringés ezeken az ereken keresztiil lehetetlen. Ez leginkdbb a subendothelialis,
kisebb Kkeresztmetszetii erek altal ellatott teriileteket érinti, wvagyis az oxigénhiany
kovetkezményeivel is a subendothelialis miokardium-teriileteken taldlkozunk elséként. E
sajatos morfologiabol kovetkezOen a koszortiserek keringése a diasztolé iddszakaban a
legintenzivebb. Ezt szolgéalja a koszortsér szajadékainak anatomiai elhelyezkedése is: az
aortabillentylik tasakjai mogotti teriilet ugyanis diasztoléban telédik leginkabb, épp akkor,
amikor a korondria elfolydsa sem akadalyozott. A jelentés miokardiadlis oxigénigényt a
keringés csak ugy képes biztositani, hogy a szivizomzat nyugalmi viszonya kozott is csaknem
teljes az oxigén<kihasznalas (75-80%), igy az oxigénkinalat novelése kizarolag a keringés
intenzitasanak emeléscvel lehetséges. Ez nagyrészt a lokalisan felszabadulé anaerob
»indikatorok” (példaul laktat, adenozin) parakrin hatdsanak betudhatdé vazodilatacion
keresztliil walosul meg. Nem szabad azonban megfeledkezni arr6l sem, hogy az
oxigénsziikségletért legtobbszor felelds tachycardia a koszorusér keringését rontja, hiszen
roviditi az arra lehetoséget nyujté diasztolét, mely az oxigénkindlat csokkenését is
eredményezi.

A szivizom szoveti hipoperfuzidé altal okozott oxigénellatdsi zavarat miokardialis
ischaemianak nevezziik. Az ekkor észlelhetd tlinetegyiittesek alkotjak az ischaemias
szivbetegségeket (ISZB).

Atmeneti formaja az angina pectoris, mig tartés fennallasa miokardialis nekrozissal,
szovetelhalassal jar6 miokardialis infarctusként (infarcere=eltomeszelés) jelentkezik.

12.1.1 Angina pectoris

Atmeneti miokardialis ischaemia mellkasi szorit6 fajdalommal (angina pectoris) kisért,

légszomjjal és altaldban veritékezéssel jard reverzibilis korallapotot eredményez, melyet
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szivkoszoruér gorcsnek (angina pectoris, AP) neveziink. Az angina pectoris-t, a beteg részérél
nem minden esetben fajdalomként, hanem sokszor kiilonb6zé moédon jellemzett mellkasi
érzésként jellemzett panasz kiséri. Altalaban mellkasi nyomads, vagy mellkasi szoritd érzés,
esetleg csavaro, ég6 szenzacid. Gyakran emliti a beteg, hogy olyan, “mintha megcsavartak
volna...” vagy “mintha kovet tettek volna...”, esetleg “mintha beliil megszoritottak volna...”.
Klinikailag stabil forméjara jellemzd, hogy retrosternalis, ritkdbban epigastrialis fajdalom
nyaki kisugarzassal, mely nyomo, csavaro, feszitd, ¢g6 érzés vagy fajdalom, gyengeséggel,
rossz kozérzettel, kimeriiltség érzéssel. Altalaban elolrél hatrafelé valamint a bal vallba és
karba sugarzik ¢és fizikai terhelés, étkezés, étkezést kovetd fizikai aktivitads valtja ki vagy
stlyosbitja. Altaldban 2-10 perc hosszan tart, pihenésre, relaxélasra illetve nitroglicerinre
minden esetben csillapodik vagy megszlinik.

Kiilonleges formaja a Prinzmetal (varians vagy vazospasztikuS).angina, mely a coronaria
vasospasmusanak kovetkezménye. Ez a — szokasos - subendocardialis ischaemia helyett,
subpericardialis ischaemiat eredményez, mely az EKG-n az infarktushoz hasonlatos eltérést
(ST elevacid) eredményez, igy neheziti-az attél vald elkiilonitést (AP-ban altalaban ST

szakasz depresszio észlelheto).

12.1.2 Miokardialis infarktus
A miokardialis infarktus (M) tartds ischaemia kovetkeztében 1étrejovo miokardialis sejthalal,
vagyis nekrozis.. Reperfuzids terapias beavatkozas nélkiil a szivizom egy adott teriiletének
irreverzibilis szivizomkarosodasat okozza. A nekrézis az ischaemiat mintegy 20 perccel
kovetden megkezd6édé folyamat, mely néhany ora elteltével mar kimutathatdo. Az
ischaemiaval érintett teriilet definitiv elhalasa 2-4 oran belil bekovetkezik, a kollateralis
keringés meglététdl, az elzarodas jellegétol (allando vagy intermittald), a miokardium aktualis
oxigénigényetol, a sejtek hypoxia-érzékenységétdl fliggden.

Az etioldgiai tényezoket-a MI tipusain keresztiil ismerhetjiik meg:

— 1. tipust MI (spontan myocardialis infarctus): Az instabil atherosclerotikus plakk ruptura
(repedés), ulceracio (fekélyesedés), fissura (hasadas), coronaria disszekcid (érfal
szétvalas) talajan kialakuld intraluminalis thrombusképzddés, esetleg vasospasmus
kovetkezménye, mely a miokardium véraramlas csokkenéséhez, a disztalis
(subendothelialis) szakaszon myocyta nekrézisahoz vezet.

— 2. tipust MI (masodlagos, ischaemias imbalance kdvetkeztében kialakuldé myocardialis
infarctus): Oka a megndvekedett oxigén igény és/vagy elégtelen oxigén kinalat okozta

egyensulyhiany. Kivaltd potencidlis koérokok: coronaria endothel dysfunkcid, coronaria
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spazmus, coronaria embolisatio, anaemia, tachy-/bradyarrhythmia, 1égzési elégtelenség,
hypotensio, hypertensio bal kamrai hipertrofiaval vagy anélkiil.

— 3. tipusu MI: hirtelen szivhalal, az infarktus jeleivel. Hirtelen szivhalal, szivmegallassal,
gyakran a myocardialis ischaemia jeleivel, illetve a kovetkezo eltérésekkel kisérve: 0j ST
elevaci6 vagy 1j balszar blokk (LBBB), és/vagy friss thrombus képe a coronarographian
¢s/vagy boncolasi anyagban, DE a halal elobb bekovetkezett, minthogy vérmintat lehetett
Volna szerezni, vagy mieldtt észlelhetd lett volna a biomarkerek eltérése.

— 4. tipusu MI: Percutan coronaria interventioval (PCI) 6sszefliggé MI. A katéteres kezelés
kézben, vagy az annak sordn behelyezett sztent trombodzisa kovetkeztében késdbb is
bekovetkezhet ismételt MI. Ez alapjan megkiilonboztetheto:

— 4atipusu MI: PCI asszocialt M1, vagyis a beavatkozas soran alakul ki,
— 4D tipusa MIL: sztent thrombosis kovetkeztében kifejl6dé MI.

— 5. tipust MI: Coronaro-arterialis bypass graft (CABG) asszocidlt MI: az el6z6hoz
hasonlatosan, terapia rovid vagy hosszu tavu kovetkezményeként kialakuldo MI.

Ischamia kovetkeztében — az energiahidny miatt — karosulnak a sejtmembran

transzporfolyamatai, sériil a sejt integritdsa. Ennek egyenes kovetkezménye az intracellularis

enzimek és fehérjék kikeriilése az intersticiumba, majd az intravazalis térbe. Ez a korélettani
folyamat az alapja a klinikai diagnosztika alapjat (manapsag sine qua non-jat) képezd
kardialis biomarker kimutatasnak. Ennek legelfogadottabb képvisel6i a kardiospecifikus
troponin T és I (Id.<izommiikodés), a CK-MB (kreatin-kinaz MB frakcioja), és a mioglobin.

Az LDH (laktat-dehidrogenaz) enzim kimutatasat napjainkban nem elfogadott, tekintettel

arra, hogy specficitasa erésen megkérddjelezhetd.

A miokardialis infarktussal osszefiiggd legjellemzébb panasz a beteg altal altalaban mellkasi

szoritasként (angina pectoris) jellemzett sztenokardia (sztenokardiform fajdalom). A

sztenokardia az 1schaemiat jelzi, igy angina pectorisban is fellép, azonban MI esetén

allandosul, nyugalomban is jelentkezik és pihenésre sem csillapodik. Meg kell jegyezniink,
hogy gyakran talalkozunk néma (G.n. silent) Ml-al is, mely panasszal nem jar. A mellkasi
fajdalom MlI-ra utal, igy instabilnak tekintend6, amennyiben:
- Uj keletii (elséként jelentkezd) angina
- Nyugalomban jelentkez6 angina pectoris
- Prinzmetal (varidns, vasospasticus) angina: mely a koronaria spazmusanak
kovetkezménye, igy nem a disztalis, hanem a proximalis korondridk sziikiiletét

eredményezi.
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- Crescendo (rosszabbod6) angina, mely soran a panaszok:

- kisebb terhelésre jelentkezik, vagy

- koréabbiaknal erésebb, vagy

- korabbiaknal tartosabb, vagy

- eltérd lefolyasu és karakterisztikaji
A fenti esetek barmelyikében a beteget MI-ban szenvedoként kell ellatni mindaddig, mig
annak ellenkezdjét (altalaban 6rakkal késébb) nem bizonyitjuk!
A MI leggyakoribb rovidtava szovédményei kozott emlitendd a kamrafibrillacio (kiilondsen
reperfuzios karosodasként), a kardiogén sokk, a miokardium ruptirdja, és a reinfarktus.
Hosszu tava kovetkezmények a szivelégtelenség, a sziviireg aneurizmdja, a billentyliket
rogzitd papillaris izomzat elégtelensége miatti billentyi (bicuspidalis ¢€s tricuspidalis)
diszfunkciok, tovabba az akinetikussa valo izomfal mogotti teriileten kialakulo fali thrombus,

mely emboliaforrast jelent.

12.2 Az agyi vérellatas zavarai

Az agy specialis anatomiai helyzete, mégpedig az, hogy egy csontosan zart térben (koponya)
helyezkedik el, nagymértékben befolyasolja a vérdramlast és annak szabalyozasat. A tulzé
vérnyomas emelkedés az intrakranialis nyomas emelkedéséhez vezetne, igy agyszovetet
karositd hatassal birna, melyet a cerebrospinalis folyadék (liquor) hivatott pufferelni (ekkor
csokken termelése, igy az ossztérfogat legfeljebb minimalisan emelkedik csak). Az idegszdvet
aktiv anyagcseréje rendkiviil energia-, igy oxigénigényes, ezaltal kifejezetten érzékeny a
perfuziora. Emellett a szveti keringés szabalyozasat az intracranialis nyomas alland6 szinten
tartasaval kell biztositani. Poiseuille folyadékokra alkalmazhato, a keringési rendszerben csak
korlatozottan érvényesitheto osszefiiggése szerint az dramlas egyenesen aranyos az artérias €s
vénas nyomasok kozotti kiilonbséggel (perfuzidos nyomas), az ér sugaranak negyedik (!)
hatvanyaval, és forditottan aranyos a vér viszkozitasaval (tapadossagaval). Amennyiben a
perfuzidés nyomas 40 Hgmm alad csokken, az agyi véraramlas csokkenése észlelhetd. Ennek
oka lehet az artérids vérnyomds csokkenése vagy a vénas nyomas emelkedése is. Az is
megfigyelhetd, hogy minimalis értagulat is jelents aramlasnovekedéssel jar. Ne keriilje el a
figyelmiinket a hemodilucié (vagyis a vér folyékonysaganak eldsegitése, higitasa példaul
infuzios oldatokkal) lehetdsége sem: a keringd vér viszkozitasdnak csokkentésével ndvelhetd

a perfzid!
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12.2.1 Az agyi keringés autoregulacidja

Az elébbiek szerint a szabalyozés legjelentésebb mechanizmusa az ér keresztmetszetének
szabalyozasa. Ez egyrészt myogén reflexen, a Bayliss-effektuson keresztiil valosul meg,
vagyis az erek simaizomzata az ¢ér lumenében uralkodd nyomas csokkenésére
vasoconstrictioval, mig ndvekedésére vasodilatatioval valaszol. Az érfal tagulékonysaganak
csOkkenése  (példaul  atherosclerosisban)  jelentésen  csokkenti a  keringés
alkalmazkodoképességét.

A masik regulacioés tényezd a metabolikus szabalyozds. A fokozott szoveti anyagcsere
végterméekei vasodilatator hatdssal birnak, vagyis intenziv oxigénigény biztositdsit az
értagitassal elért perfuzio noveléssel torekszik e mechanizmus biztositani. Ilyen metabolitok a
COg, az adenozin, a K* és H" ionok, tovabba a pO2 csokkenése.

A harmadik regulaciéos mechanizmus az idegi szabalyozas, vagyis az agyi erek autonom
beidegzése. Létezése nem vitatott, azonban ennek jelentésége a mai napig megosztja a
kutatokat annak ellenére, hogy mind vasoconstrictor, mind vasodilatator transzmittereket és
receptorokat sikeriilt kimutatni.

Az elébb emlitett szabalyozd mechanizmusok miikddése magyarazza az agyi erek széles
autoregulacios tartomanyat, vagyis azt, hogy fiziologias viszonyok mellett 70 Hgmm ¢és 140
Hgmm artérids kozépnyomads értekek kozott a véraramlas éllandonak (mintegy 50
ml/100g/perc) bizonyul.

Az imént részletezett, preciz regulacionak koszénhetden az agyi anyagcsere csokkenése szinte
minden esetbenaz agyszovetet ellatd ér elzarodasa vagy besziikiilése, és nem a vérnyomas
ingadozasa kovetkezménye (azt ugyanis képes a szervezet, viszonylag széles tartomanyban
kompenzalni), mely esetben azonban rovid idon beliil ki is alakul, mivel az idegszovet
anaerob anyagcserére gyakorlatilag képtelen.

12.2.2" Stroke cerebri

Stroke (agyi érkatasztrofa, szélhtidés) az agyi keringési zavarok 0sszefoglald csoportja, mely
lehet csokkent wérataramlas (ischaemias stroke, az esetek kb. 80 9%-a) és vérzés
(haemorrhagias stroke, az 0sszes stroke mintegy 20 %-a) kovetkezménye.

A stroke nem betegség, hanem neuroldgiai tiinet, mely szinte minden esetben meglévd
(altalaban belgyogyaszati) alapbetegség kovetkezménye.

A z agyi keringési zavarokat altaldban a tlinetek fennallasa szerint itéljik meg. Ez a
jellemzden korélettani megkdzelités azonban klinikai szempontbol csaldka: lehet, hogy a

csillapodo tiinetekkel bird beteg korfolyamata hatterében stilyosabb stroke huzodik meg, mint
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a dramaiabbnak tlind, tartésan fennallo tiineteket mutatd betegnél. A tiinetek megjelenése és
csillapodasa alapjan megkiilonboztethetd megjelenési formak:
— TIA (Transient Ischemic Attack): 24 6ran beliil (de tipikusan 1 6ran beliil) muléd
tiinetek.
— RIND (Reversible Ischemic Neurological Deficit): 24 6ranal tovabb tartd, de 72 6ran
beliil mul6 tiinetek
— PRIND (Prolonged Reversible Ischemic Neurological Deficit): 24 6ranal tovabb tarto,
de 1 héten beliil mul6 tiinetek
Az ischaemias folyamat tiinetei altalaban érellatasi teriiletre lokalizalodnak, melyek koziil
leggyakrabban az arteria cerebri media tajéki stroke-al talalkozunk.. Az ischaemias
folyamatoknal mindenképp meg kell emliteni a penumbra (arnyékzona) jelenséget. Az agyi
artériak, leszamitva a circulus arteriosus Willisii-t, anasztomozistol mentes, funkcionalis
végartéridk. A szomszédos érellatasi teriiletek azonban  atfedést mutatnak. Ezeket az
atfedéseket nevezziik penumbranak, melyek vérellatdsa a szomszédos artériabol is biztositott,
amennyiben megfeleld a perfizids nyomds. Ha a vérnyomast tlzé mértékben csokkentjiik
stroke esetén, a penumbrat ellatd, szomszédos certerlilet ellatasi zondja csokken, igy
elveszitjiik az arnyékzona keringését, novelve ezaltal a stroke-al érintett agyallomany
nagysagat. Epp ez indokolja klinikusi reflextdl eltérd ajanlast, mely megtiltja az agressziv

vérnyomascsokkentést agyi keringési zavar esetén.
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Penumbra: érellatasi teruletek altal
atfedett hatarzéona. Védelme elsddleges!

12-1. abra: A szomszédos érellatasi teriiletek atfedo zondi jelolik ki a penumbrdat

A vérzéses etiologia topografiai kozelségben 1€v6 agyi teriiletekrdl okoz tiineteket. Roncsolo
agyallomanyi vérzést eredményezdé forméjat apoplexia cerebri-nek nevezziik. A kamraba toro
allomanyi vérzés rossz prognozist jelent.

12.3 A tiid6 vérellatasa €s zavarai

12.3.1 A tiid6 keringésének sajatossagai

A tiid6 szervezetiink egyetlen olyan strukturaja, melyen mind a nagyvérkor, mind a kisvérkor
atfolyo vérkeringest tart fenn. A pulmonalis artéria a jobb kamrabol ered, igy a kisvérkor
artérias oldalat testesiti meg. Ez az érrendszer azonban a tiid6é szovetének ellatasdhoz
legfeljebb minimalis mértékben jarul hozza. Mivel a pulmonalis artéria Oz és tapanyag
(leginkébb gliikoz) tartalma alacsony, nem alkalmas a tiidé parenchyma-janak taplalasara. Ezt
a funkciot a nagyveérkor artéridin keresztiil 1atja el a keringési rendszer. Ezek az 4gak (arteriae
bronchiales) az intercostalis artériak horgdket kisérd agai, melyek kelld oxigenizacidjanak és
tapanyagtartalméanak koszonhetden alkalmas a tiiddszovet taplalasara.

12.3.2 A pulmonalis embolia

Az akut tiidéembolia egy stlyos, sokszor az életet kdzvetleniil veszélyeztetd korfolyamat,
ezért idébeni diagndzisa és megfeleld terapidja életmentd lehet. Koroka a pulmonalis artéria
valamely aganak elzarddasa ennek kovetkeztében egyrészt gazcsere karosodast (végsd soron a
szOveti oxigenizacié romlasat), tovabba stlyos hemodinamikai kovetkezményeket (jobb

szivtél akut nyomasterhelése) eredményez, mely utdbbi a magas halalozési arany legfobb oka.
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A pulmonalis artéria azonban, ahogy azt korabban lattuk nem nutricialis ¢ér, a tid6 szévetének
vérellatasaban alig vesz részt (ezt a bronchialis artéridk rendszere végzi), igy elzarddasa a
tiidoszovet pusztuldsat (pulmonalis infarctus ¢€s nekrdzis) csak minimalis mértékben
eredményezi.

A tidéembolia leggyakrabban thromboembolisatio kovetkezménye. Kiilonésen gyakori
emboliaforrasként az alsd végtag mélyvénainak thromboézisa szerepel. A thromboembolus
altal elzart teriileten kezdetben intakt ventilaciot taldlunk, igy a tiidéembolia a holttér
ventilatiot noveli, igy emelkedik a ventilatio-perfusio hanyadosa. Ezt kompenzalja a kialakuld
hypoxia kovetkeztében bekovetkezé bronchuskonstrikcid. Az ép teriiletekre a perctérfogat
nagyobb hanyada jut (hiszen az érelzar6das miatti teriiletet a keringés kénytelen kihagyni),
igy itt a ventilatio-perfusio arany és a vér diffuzios kontaktideje is csokken, mely fokozza a
hypoxaemiat. Id6vel, a tiidéemboliaval érintett teriileten csokken a surfactant termelés, mely
atelectasia kialakulasat eredményezi.

A jellemz6 klinikai tlineteket és panaszokat mutatja gyakorisag szerinti sorrendben a

kovetkezo, 12-2. abra.
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12-2. abra: Tiinetek és panaszok relativ gyakorisaga pulmonalis emboliaban

12.3.3 Pulmonalis hypertonia

A pulmonalis keringés, azaz a kisvérkor kis nyomasu, igy sziikségszerlien magas kapacitast
rendszer (hiszen csak igy képes alacsonyabb nyomason a nagyvérkorrel megegyezo
perctérfogat keringetésére. A fiziologias artérias nyomas a kisvérkorben 18-25/6-10 Hgmm,

melynek megfeleld artérids kozépnyomas 10-12 Hgmm. Pulmondlis hypertoniar6l akkor
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12. A keringési rendszer korélettana Ill. — Az egyes szervek ischaemias betegségei

beszéliink, ha a szisztolés nyomasérték 30 Hgmm, vagy a kozépnyomas értéke 20 Hgmm f6lé
emelkedik.

A pulmonalis hypertonia dramai, de altalaban nem heveny modon zajlo, eldrehaladott
allapotdban sulyos hemodinamikai kovetkezményekkel jarod, az ellatdé szdmara minden
esetben terapias kihivast jelentd korfolyamat. Az atlagos talélési id6 a primer PH diagnozis
pillanataban nem haladja meg a harom évet. Az esetek jelents részében ismeretlen
etioldgiaju, esszencialis (primer) pulmonalis hypertensio-val (PPH) talalkozik a klinikus, mg
n¢hany esetben egyéb korfolyamat beazonosithatd etiologiai tényezdt jelent (szekunder
pulmonalis hypertonia).

12.3.3.1 Primer pulmonalis hypertonia

Jellemzden fiatalok, és dontden a ndk betegsége. Jellemzd tiinetei a terhelésre, majd
nyugalomban is fellépd nehézlégzés, mellkasi fajdalom, terhelésre kifejezett szivdobogaérzés,
esetleg kollapszusig sulyosbodo szédiilések. Emellett megfigyelheté a kohogés, melyet
gyakran haemoptoe kisér.

A patogenezis folyamatat mutatja be a«12-3. abra. ‘A hypertensiot fenntartd érsziikiilet a

vazodilatator hatasu transzmitterekkel szembeni rezisztencianak tudhato be.
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RIZIKOFAKTOROK:
Kotbszoveti (kollagén) betegségek
Kongenitalis szivbetegségek

Portalis hypertonia
HIV fert6zés
Varandossag

VASCULARIS SERULES:

» Endothel diszfunkcio:
» NO szintetaz aktivitasad
» Prosztaciklin termelésy
» Thromboxane termelés T
» Endothelin-1termelés T
» Simaizom diszfunkcié:
» Karosodott fesziiltségfiiggd
K* csatornam(ikodés

FOLYAMAT PROGRESSZIOJA:

Rovid hatasu vasodilatator hatassal

szembeni ellenallas

12-3. dbra: Az esszencialis pulmonalis hypertonia pathogenezise (Mddositva dtvéve: Humbert M, Sitbon O, Simonneau G.

Treatment of pulmonary arterial hypertension. N-Engl J Med. 2004;351:1425-1436)

12.3.3.2 Secunder pulmonalis hypertonia

E masodlagos korfolyamatok egyrészt a pulmonalis artériak elzarodasa, masfelol a vénak

szlikiilete miatti pangas (congestio) kovetkeztében (venoocclusiv korokok) is létrejohetnek.

A leggyakoribb vénas (postcapillaris) €s artérids (precapillaris) elzarédashoz vagy szlikiilethez

vezetd korokokat foglalja 0ssze a kovetkezo tablazat (12-4. abra):

Artérias (precapillaris) etiolégiaju

pulmonalis hypertoniak

Vénas (postcapillaris) etiologiaju
pulmonalis hypertoniak

Léguti megbetegedések kovetkezményeként | Megemelkedett balkamrai  végdiasztolés
kialakul6 hypertonia: nyomas miatt kialakulo PH: bal kamrai
— COPD pumpafunkcios elégtelenség, esetleg
— Tiidéfibrosis pericarditis kdvetkezménye.
— Kotbészoveti betegségek
— Neoplasia

Pulmonalis embolisatio kdvetkezményeként
kialakul6 PH

Megemelkedett bal pitvari nyomds miatt
kialakuld6 pulmonalis hypertonia: mitralis
vitium vagy bal pitvari thrombus, esetleg
myxoma kovetkezménye.

Autoimmun pulmonalis vasculitis
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Alveolaris hypoventilatio miatt kialakulo
PH:

— Pleuracallus

— Mellkasdeformitas

— Alvasi apnoe
Neuromuscularis betegségek

12-4. abra: A pulmonalis hypertonia s

&
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13. A 1égzdrendszer korélettana

13 A légzorendszer korélettana

A tagabb értelemben megfogalmazott 1égzés azt a folyamatot irja le, mely soran a kiilvilag
légterébdl és a szovetekbdl szarmazd gazok kicserélddnek (1égzési gazok). E folyamat 6t
1épésre oszthatd, ugymint:

1. Ventilacio: tulajdonképpeni légcsere, mely soran a kiilvilag légterének és az
alveolusok gazelegyének kicserélodés értjiik. Tisztdn mechanikai folyamatrol
beszélhetiink, mely soran a zart légtérben talalhatdo gazelegyekre érvényes
torvényszertiségek érvényesek (igy a Boyle-Mariotte €s Avogadro torvények),
vagyis a gazelegy nyomadsa ¢és térfogata forditottan ardnyos (pxV=allandd). A
mellkasi tarfogat novelésekor (belégzés) a gazelegy nyomasa esik, ekkor nyitva a
légutakat (gégét) a levegd a nyomas kiegyenlitédésének iranyaba mozogva a
kiilvilag felol az alveolusokba aramlik. Kilégzés soran a forditott fizikai folyamat
zajlik.

2. Alveolaris diffuzié: az alveolus tiregébe aramlott 1égzési gazok (oxigén és szén-
dioxid) a kapillarisok lumene és. a léghdlyagok iirege kozott, a parcidlis
nyomasviszonyoknak megfeleléen megoszlanak, az egyensulyi allapot (parcialis
nyomas kiegyenlitédése) elérése €rdekében. A nyomdasviszonyok ismeretében, az
elébbiek alapjan az oxigén a kapillarisok, mig a szén-dioxid az alveolusiireg
iranyaba mozog.

3. Alveolaris perfuzid: vagyis a légholyagok vérellatasa, mely alapvetd feltétele az
alveolus iirege €s az alveolust koriilvevd kapillarishalozat kozotti gazeserének
(diffuzio).

4. Szoveti perfuzio:a gazcserét (alveolaris diffuzio) kovetéen a keringés a
szovetekhez jut, ahol kielégité mikrocirkulacids atdramlas (perfuzid) megteremti a

5. Szoveti diffuzio: Kielégitd szoveti perfuzio és a 1égzési gazok megfeleld parcialis
nyomasai esetén, a szovetek teriiletén lezajlik a kapillaris és szovet kozti
gazmegoszlas (diffazid), mely sordn — a parcialis nyomdasviszonyokat figyelembe
véve — az oxigén a szovetek, mig a szén-dioxid a kapillarislumen fel¢ aramlik.

Ahogy lathato, a folyamat kozéppontjaban a diffuzi6 (alveolaris és szoveti) all, mely a két
felszinhez vezetd, igynevezett konduktiv struktirak és folyamatok (alveolaris diffuzi6 esetén
ezek a ventilacio és az alveolaris perfuzid, szoveti diffizid esetén a szoveti mikrocirkulacio,

vagyis a perfuzio) intaktsagat feltételezi. Az alveolaris diffuzid lehetdségét a tiido, illetve
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crer

viszonyok kozott is eltérést mutat az apikalis és bazalis tiidoteriiletek kozott, koros viszonyok
kozott kialakuld aranytalansadg azonban egyértelmiien diffuzios elégtelenséghez vezethet. A
bazistol a cstcs felé haladva csokken a térfogategységre esd ventilacio és a perfuzio is,
azonban ez utobbi jelentésebb mértékben, igy a V/Q arany a tiidocsucs felé haladva
novekszik. A kivanatos arany (V/Q=1) helyett igy a tiiddben atlagosan a ventilacié €s perfuizid
aranya 0,8 koriili (a kisvérkori vérataramlas ~ 5 1/perc, mig a ventilacioé = 4 1/perc, V/Q = (4
I/perc)/(5 l/perc) = 0,8).
A fentiek alapjan a légzdérendszer betegségeit a kovetkezd kortani csoportositds szerint
érdemes taglalni:

1. Légzésszabalyozasi zavarok

2. A ventilaci6 zavarai

3. A ventilacio/perfuzid arany eltolodasaval jard korfolyamatok

4. Az alveolaris diffuzi6 zavarai
13.1 A légzésszabalyozas rendellenességei
Az automatikus légzbétevékenység kdzpontjai a nyultveld €s hid formatio reticularis-dban
talalhatoak. Itt két magcsoportotkiilonboztethetiink meg: az egyik a belégzést, mig a masik a
kilégzést inditja. A belégzokdzpont spontan (intrinzik) aktivitasat a pCO2 tartja fenn, a két
kozpont kolcsonosen aktivaljak és gatoljak egy, mely létrehozza a nyugalmi 1égzés
ritmicitasat. A belégzékozpont miikodését a hid pneumotaxikus (belégzést gatlo) és apneusias
(belégzést serkent6) kozpontjai befolyasoljak, A 1égzés ritmusossagot kémiai és mechanikai
ingerek befolyasoljak.< A" kémiai szabalyozast vizsgalva két belégzést inditd ingert
kiilonboztethetiink meg, melyek a hypoxia és a hypercapnia. A kozponti idegrendszer
teriiletén (centralis kemoreceptorok) pO2 érzékeny receptorok nem talalhatdéak. A nyultveld
teriiletének pH érzékeny receptorai valojaban a pCOz valtozasra érzékenyek: amennyiben né a
CO; oldodasa, emelkedik a szénsav koncentracioja, igy magasabb lesz a [H*], vagyis csokken
a pH. A pH csokkenés hatasara belégzés indul. E receptorok gyorsan adaptalodnak, vagyis
tartosan magas pCO2 esetén nem indit belégzést a pH csokkenése. A glomus caroticum €s
aorticum tajékan talalhatd (periférias) kemoreceptorok, az el6bbickkel szemben a pO:
csokkenésére érzékeny, nem adaptalodo késziilékek. Az oxigénnyomas csokkenésén kiviil a
pH csokkenését, a [K'] emelkedését is érzékelik. Ingeriiket a nervus vagus és
glossopharingeus érzd rostjain keresztiil vezetik a kozponti idegrendszer 1égzOkdzpontjaba.

Mivel e receptorok nem adaptalodnak, globalis 1égzési elégtelenségben az egyetlen belégzési

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

148. o1dal



13. A 1égzdrendszer korélettana

inger a hypoxia lesz (mivel a hypercapnia ingerét az adaptalodé nyultveldi receptorok nem
érzékelik mar).

A mechanikai szabalyozas koziil kiemelkedik a Hering-Breuer reflex fenntartasaért felelés
receptorok, melyek a Ilégutak simaizomzatiban talalhatd, nyujtasi, lassan adaptalédo
receptorok, ingerlésiikkel (vagyis a légutak fesziilésével) a kovetkezd 1égvétel
akadalyozza meg. Szamos egyéb mechanikai receptor is talalhat6 a 1égzérendszerben, melyek
dontden fiziologias koriilmények kozott a tulfesziilés megakadalyozasat hivatottak szolgalni.
A Komplex 1égzésszabalyozasnak koszonhetOen a 1égzés egyenletes mintazattal jellemezhetd,
mely soran a 1égzés frekvenciaja, mélysége €s ritmicitdsa folyamatos. Amennyiben barmely
tényez6 a fizioldgids mechanizmusokon tul megvaltozik, koros [égzésmintazatrol

beszélhetiink. Ezek koziil a legfontosabbakkal foglalkozunk csupan.

13.1.1 Periodikus kéros 1égzésmintazatok

A periodikus jelleggel megvaltoz6 légzésmintazat periodicitasa a kozponti idegrendszer
(példaul mérgezés).

13.1.1.1 Cheyne-Stokes légzés

Gyakorlatilag kétszeres periodicitast ismerhetiink fel e mintazatot vizsgéalva: egyrészt apnoés
és tachypnoes id0szakok valtjak egymast, masrész azonban a tachypnoes idészakokon beliil
hypoventilatio-hyperventilatio-hypoventilatio  valtakozik, vagyis a 1égzés volumene
fokozatosan emelkedik, majd csokken, miutan apnoes iddszak kovetkezik. A leggyakoribb
koros légzésmintdzat. “Alvas soran egészségesekben is megfigyelhetd, azonban koros
mintazatként szivelégtelenségben és kozponti idegrendszeri 1ézidban azonosithatd. Oka a

korabban emlitett feedback szabalyozas instabilitasa.

13.1.1.2 Biot legzes

A Biot légzeés szintén periodikus mintdzatu, itt apnoes €s hyperventilalo-tachypnoes idészakok
valtjak egymast. A jellegzetes mintazat miatt ataxias légzésnek is nevezziik, melyet
leggyakrabban nyultveldi sériilések, kisagyi €s agytorzsi vérzések okoznak. Ugyancsak
eléfordul  kisagy-hid szogleti térfoglaldst kisérd intracranialis nyomasfokozodas
kovetkezményeként is.

13.1.1.3 Apneusias légzés

Idénként a Biot l1égzéssel alternalva fellépd apneusias 1€gzés nevét a valtozo amplitudoji

légzéseket megszakitd belégzés-végi, néhany masodperces sziinetekrdl (apneusia=belégzési
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helyzetben bekovetkezd 1égzésleallas) kapta. Hid-tajéki (kiilondsen annak rostralis teriileteit
érintd) sériilések esetén karakterisztikus.

13.1.2 Kussmaul légzés

A nem periodikus légzésmintazatok prototipusa. Jellemzdje a hyperventilatio és tachypnoe
egylittes fennalldsa, a beteg mély levegét kapkodva Iélegzik. Oka dontdéen anyagcsere-
eltérésben azonosithatd be, leginkdbb az acidézis irdnyaba eltolodd sav-bazis egyensuly
kozvetlen kovetkezménye. Egyrészt mérgezések (szalicilatok, metanol), és acidotikus
allapotok (ketoacidozis, laktat-acidézis) eredményezik. Nehézlégzés' szubjektiv panaszat
altaliban nem eredményezi, azonban egyéb tényezOk esetén (példaul urémiaban
szivelégtelenséggel és anémiaval egyiitt jarva) stlyos dyspnoe-S panaszokat is okozhat. A

crer

tekintendd, amennyiben a hyperventilatio kovetkeztében hatékonyan képes csokkenteni a

pCO2-t.

~

Ketontestek (diabeteses
ketoaciddzis)

Uremia

Szepszis

Salicylatok
Methylalkohol
Aldehyd

(ugyancsak)

Laktat / Laktatacidozis

rCcC >z 00 C

13-1. dbra: Kussmaul légzésmintdzat és okai

13.1.3 " A terminalis 1€gzémozgas

Egyesek terminalis 1égzésnek nevezik, azonban légzésnek nem tekinthetd, mivel e
tevékenységet hatdsos levegdaramlas nem kiséri. A 1égzésnek tlind mozgas hasonlatos a
békaknal tapasztalhatd légvételhez, vagyis olyan, mintha a beteg harapnd a levegét.
Stirgdsségi ellatassal foglalkozo szakirodalmak gasping-nak (zihalas) vagy gaspolo ,,1égzés”-
nek nevezik. A keringésmegallas egyértelmi jelének tekintjiik.

13.1.4 Alvasi apnoe-hypopnoe

Alvas alatti 1égzészavaroknak azokat a korfolyamatokat nevezziik, amelyeknek Iényege az

¢ébrenlétihez képest csokkend oxigénellatds vagy megvaltozo 1égzésmintazat, mely soran
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altalaban légzéssel kapcsolatos kellemetlen hangjelenség alakul ki (€s ez az egyén és/vagy a
kornyezete szamara is kellemetlen).

Két alapvetd megjelenési forméja ismert. A centrdlis apnoe alkalmaval nem csupan a
légaramlas nem kielégitd, hanem a teljes 1égzési tevékenység hianyzik. E formaban
valoszinlleg a 1égzési ingerek képzddésébe tapasztalhatd az alapvetd zavar, a 1égzdizmok
milkddése megsziinik, illetve szinkronizaltan csokken. A kemoszenzitivitds ¢&jszakai
csokkenése soran a kemoreceptorok érintettsége valoszinl. Ezt eredményezik a nappali
hypoxiat okozé megbetegedések (pl. COPD, pulmonalis hypertonia).-Masik koérokként az
izommiikodés elégtelensége azonosithatd be (példaul neuromuscularis betegségekben, mint a
myasthenia gravis, vagy progressziv izomdystrophiak). A restriktiv tiidobetegségek, tovabba a
mellkasfal deformitasat eredményez6 korfolyamatok szintén hozzajarulnak a centralis apnoe
kialakulasahoz. Sulyos alvas alatti hypoxiat okoz az alveolaris. hypoventilatio is, amely
kovérséggel egyiitt alakul ki (Pickwick-szindroma, vagy Gjabb nevén obesitas hypoventilatios
syndroma - obesity hypoventilation syndrome). A leggyakoribb centralis alvas alatti koros
1égzésmintazat a Cheyne—Stokes 1égzés.

Masik, obstruktiv formaja az elzarddasos alvasi apnoe/hypopnoe szindroma (OSAH).
Definicié szerint az obstruktiv' apnoe szindréma felsé léguti sziikiilet kovetkeztében
jelentkezé desaturatio és felriadds sorozat, amely horkolassal és nappali almossaggal jar.
Elzarédasos apnoének azt a minimalisan 10 mp-es eseményt tartjuk, mely soran légaramlas
nem, de heves, Osszerendezetlen 1égzdizom-tevékenység kimutathatd. Megdobbentd tény,
hogy a 35-65 év kozotti férfiak 4%-at érinti. OSAH esetén a 1égzokozpontok és 1égzdizmok
aktivitasa intakt, azonban légaramlas idG6szakosan nem detektalhatd. Ilyen, légutat sziikitd
tényezOk lehetnek a nagy tonsilla, az orrkagylok megvastagodasa, az uvula méretének
megvaltozasa vagy a nyelv szokatlan nagysaga. Hosszatavi hatasai nem alabecsiilendéek: a
napkozbeni kialvatlansag mellett hypertoniat okozhat (az intrathoracalis nyomasingadozas
miatt), a thromboembolias események eléfordulasat noveli, gastro-oesophagealis refluxot

eredményezhet.

13.2 A ventilaci6 zavarai

A ventilacié vizsgalata soran a 1égzés mechanikai mikodését értékeljiikk, mely a
légzésfunkcidos vizsgalatokkal torténik. Régebben ez a 1égzés sordn kicserélddd
levegémennyiség térfogatdnak mérésével tortént, napjainkban azonban az aramlés-térfogat

grafikon meghatarozasat preferaljuk. Az egyes tiidovolumenek és kapacitasok (kapacitas alatt
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a fiziologidban legalabb két térfogat Osszegét értjiik) konnyebb megértése miatt a régebbi
modszert is ismertetjiik (13-2. abra).

belégzési rezerv

W

3000+ r
MN J\N\ respiracios térfogat vitalkapacitas
. L

2000+ / I kilegzesi rezerv
W

1000 4

lenvegomennyiseg (ml)

rezidualis térfogat

13-2. abra: A légzésfunkcios vizsgalat eredménye: spirogram.

A fent abrazolt spirogramrol statikus ¢és dinamikus térfogatok valamint kapacitdsok
olvashatoak le. A nyugalmi 1égzési volumen (rspiratorikus térfogat, tidal volumen, VT) 500-
600 ml. Erdltetett belégzésben mérhetd a belégzési tartaléktérfogat (inspiratorikus reserv
volumen=IRV), mely 2500-3000 ml, mig erélyes kilégzéskor a mintegy 1000 ml-nyi kilégzési
tartaléktérfogat * (exspiratorikus reserv volumen=ERV). A maximalis belégzés utan
kilélegezhetd levegémennyiséget (vagyis VT+IRV+RV) mérve megkapjuk a tiido
atlélegezhetd térfogatat reprezentald vitdlkapacitast (VC). Ennek kilégzését kovetden még
marad levegd a légutakban, mely nem lélegezhetd ki (annak porccal merevitett teriiletén
talalhato), melyet residualis volumennek (RV) nevezziik. A tiidd teljes levegdmennyisége (a
totalkapacitas=TLC) a wvitalkapacitds és a residualis volumen 6sszege (VC+RV). Tovabbi
fontos paraméter a residualis volumen ¢és a kilégzési tartaléktérfogat 0Osszegébdl
szarmaztathatd funkcionalis rezidudlis kapacitds (FRC=RV+ERV), mely a nyugalmi kilégzést
kovetden tiiddben maradod levegétérfogatként értelmezhetd. Az eddig targyalt statikus
térfogatok mellett legalabb egy dinamikus (vagyis iddegységre vetitett) paraméter
meghatarozasa sziikséges. Ez az 1 madasodperc alatt erdltetve kilélegezhetd térfogat
(forszirozott exspiratorikus volumen 1 masodperc alatt=FEV1). Ennek meghatarozasa nem a
klasszikus 1égzésfunkcios vizsgélattal torténik (ekkor a RV nem mérhetd), hanem gazdilutios

eljarassal valik mérhetové (altaldban rosszul diffundaldo Hélium segitségével). A tovabbi
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dinamikus paraméterek (példaul csucsaramléas értékek) az aramlas-térfogat hurokgorbérol

(13-3. abra) olvashatoak le.

PEF

MEF
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13-3. abra: Légzésfunkcios vizsgalat soran felvett aramldas-térfogat hurokgdorbe.

A grafikon vizszintes tengelyén feltlintetett térfogaton a gorbe szélessége kijeldli a maximalis
belégzést kovetden kilélegezhetd levegdmennyiséget (forszirozott vitalkapacitas=FVC, mely
a teljes tlidékapacitas és a rezidualis volumen kiilonbsége). Ennek 75%, 50% ¢és 25%-nak
kilégzésénél a fiiggdleges tengelyen mérhetd maximalis dramlasok a maximalis kilégzési
aramlasok (maximal exspiratory flow=MEF) MEF7s5, MEFso, MEF25 értékei. A kilégzés soran
mérheté maximalis csucsaramlas a PEF (peak exspiratory flow). Ugyancsak meghatarozhat6 a
belégzési csucsaramlas (peak inspiratory flow=PIF), valamint a maximalis belégzési

aramladsok MIFzs, MIFso és MIF7s értékei. A modszer a paraméterek mérésén és
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meghatarozhatasdn tal a diagnosztikat kozvetleniil is szolgédlja: a hurok alak- ¢és
helyzetvaltozdsdbol a  légzérendszeri  betegségek  némelyikére  kozvetleniil s

kovetkeztethetiink (13-4. abra).

las (1/s)

rd

Aram

Térfogat (l)

13-4. dbra: Aramlds-térfogat hurokgorbe alak- és helyzetviltozdsabol levonhaté diagnosztikus kivetkeztetések: O: obstruktiv
léguti betegség balra tolja és keskenyiti a kilégzési gorbét; R(EP): extraparenchymalis restriktiv léguti betegség; R(P):
parenchymalis restriktiv léguti betegség képe.

A fenti mérhetd paraméterek alapjan a légzésmechanikai eltérést okozé korfolyamatok harom

csoportba sorolhatok:
1. Amennyiben a mérhetd vitalkapacitas csokken (az elvart érték 70%-a ald), mig a
FEV1 értéke nem valtozik restriktiv, vagyis a tiid6 légzofeliiletének csokkenését

eredményez0 léguti kérfolyamattal allunk szemben,
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2. amennyiben a FEV1 csokken az elvart érték 70%-a ald, azonban a vitalkapacitas
nem valtozik, sulyos kilégzési nehezitettséggel allunk szemben, igy obstruktiv
(vagyis léguti szlikiilettel jard) léguti kérfolyamat zajlik. Megjegyezziik, hogy
gyakran hivatkozott mutatészam a vitalkapacitas aranyaban megadott FEV érték
(FEVY/VC), mely a Tiffenau index. Normalértéke 80% (0,8), mely azt jelzi, hogy a
vitalkapacitas 80%-at kilélegezziik a kilégzés els6 masodpercében.

3. Amennyiben mindkét hangsulyos paraméter (FEV1 és VC) csokken, kevert 1éguti
korfolyamat zajlik, mely mind 1égzdfelszin csdkkenést, mind léguti szlikiiletet
egyidejlileg okozni képes.

13.2.1 Obstruktiv 1éguti betegségek

Az obstruktiv 1égzérendszeri betegségek, ahogy azt kordbban lathattuk a légutak sziikiiletét
eredményezve akadalyozzak a légceserét. Kovetkeztében dontden a kilégzés valik nehezitetté
(exspiratorikus dyspnoe), mely miatt a FEV1 (és a Tiffenau index) jelent6s mértékben
csOkkenhet. Tobb, egymastdl sokszor nehezen elkiilonithetd, hiszen egymassal 6sszefiiggd
korfolyamat tartozik ebbe a csoportba. Két jellemzd korfolyamat egyiittes megjelenése
annyira jellemz6, hogy kozos korképként emlitjilk. A kronikus-obstruktiv 1égiti betegség
(chronic obstructive pulmonary disease = COPD, vagy kronikus aspecifikus 1égti betegség =
KALB) ugyanis olyan kronikus betegség, amelyet kronikus bronchitis-szel (B-tipus) és/vagy
emphysemaval (A-tipus) = Osszefiiggd obstrukeid. jellemez. E korfolyamat jellemzden

progressziv lefolyasi €s csak részlegesen reverzibilis elvaltozasokat eredményez.

13.2.1.1 Kronikus bronchitis'és aspecifikus léguti betegség (KALB)

A kronikus bronchitis— per definitionem — olyan korfolyamat, mely soran rekurrens
bronchialis hypersecretio jelentkezik produktiv kohogéssel kisérten ugy, hogy legalabb két
egymast kovetd ¢vben, évente legalabb harom honapon keresztiil (legfeljebb kisebb
megszakitasokkal) folyamatosan fennall. A korfolyamat, akarcsak a definicid szorosan

Osszefligg a COPD-vel, akarcsak a kortani jellemzdik, igy ezeket egyiitt targyaljuk. A koroki

tényezOk (melyek egy rész még igazoldsra szorul) felsoroldsa a kovetkezd tablazatbol

olvashato ki (13-5. abra).

Kornyezeti tényezok Genetikai tényezok
- dohanyfiist inhalacioja - al-antitripszin hianya
- passziv dohanyfiist-belégzés - kis sziiletési testtomeg
- toxikus por- és gazbelégzés - gyakori gyermekkori 1éguti infekciok
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- levegbészennyezés (kiilonosen SOz, - familiéris halmozo6das
NO2)
- alkohol

- alacsony szocialis/gazdasagi statusz

13-5. abra: A COPD koroki tényezéi

A tablazatban szerepldk koziil egyértelmiien a dohanyfiist koroki szerepe tlinik bizonyitottan
leghangsulyosabbnak. A belégzett koroki tényezok (flist és gazok) a légutak irritaciojat,
gyulladasos reakciot okoznak. Fokozott reakcid esetén kovetkezménye a parenchyma
pusztuldsa (emphysema kaialkuldsa) és a kislégutakat jellemzd fibrozis miatti sziikiilet. A
folyamat progressziv jellegli, melyben szerepe van a tiidOszOvet szoveti atépiilésének
(remodelling), illetve az ehhez vezeté novekedési faktorok felszabadulasanak. A progresszio
folyamatanak kulcs tehat az irritativ folyamatra adott, koérosan. fokozott gyulladésos
valtozasban keresendd. Emellett tovabbi etioldgiai tényez6t jelent a fehérjebontd proteazok,
¢s azok mikodeését gatldo antiproteazok egyensulyanak felborulasa, mely az alveolusfal
destrukcidjat, igy az emphysemas komponens kialakulasat eredményezheti. COPD klinikai
gyanuja meriil fel, amennyiben:

- 40 éves kor feletti

- dohanyos (fumator) betegben

- progressziv, fizikai terhelésre fokoz6do, naponta jelentkezd, majd perzisztald

nehézlégzes (I€gszomyj, fulladas)

- kronikus kohogés (produktiv vagy improduktiv, esetleg alternélo) és

- kronikus kopetiirités all fenn.
Ezekben az esetekben a gyanut légzésfunkcios vizsgalattal sziikséges igazolni.
Két fenotipusban manifesztalodik: ezek az emphysemas (A tipus vagy ,,pink puffer” —
,rozsaszin fijtatd™) €és a bronchitises (B tipus vagy ,,blue bloater” — , kéken p6fogd™) tipus.
Ahogy a talalo angol hasonlat is jelzi, a két tipus alapvetd jellemzdket mutat, ezeket foglalja

Ossze a kovetkez6 tablazat:

Jellemzo Emphysemas tipus (A)
Testalkat asthenias
Az elsé panaszok | 50-75 év
megjelenése
PACO2 normaltartomanyban
Kezdeti tiinet effort nehézlégzés
Cianézis nem jellemz6
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Nehézlégzés sulyos

Sputum (kopet) kevés vagy nincs, inkabb
MUuCOSus

Cor pulmonale kialakulasa | ritka, csak a terminalis
allapotban vagy az
exacerbatiok soran

Testtomegvesztés jelentds mértékii, gyakori

13-6. abra: A COPD fenotipusainak jellemzdi

Ahogy lathato, a ,,pink puffer” tipusra inkabb az emphysema jellemzd, az id6sebb, sovany
testalkatu betegeket érinti, progresszioja lasst, terhelésre nehézlégzést eredményez. Ezzel
szemben a ,,blue blutter” tipusban az obstrukcié dominal, igy a piknikus alkata betegek
kifejezetten cianotikusak, boséges kopetet liritenek, szivelégtelenségig fokozodo jobb sziviél

terhelés tapasztalhato.

13.2.1.2 Emphysema

Emphysema alatt a ductus alveolarisok falanak destrukcidjat értjiik, melynek kovetkezménye
azok permanens kitaguldsa. Kialakuldsdban dont6 etiologiai tényezd a proteolitikus enzimek
aktivitasanak fokozodasa, mely az antiproteaz aktivitds csokkenésével hozhatd kapcsolatba.
Ennek hatterében dontdéen az al-antitriszin hianya all, mely genetikai okokra vezethetd
vissza. A szerzett formdkban ezt az eltérést értelemszerlien nem mutathatdo ki. Ekkor
leggyakrabban a proteaz-antiproteaz egyensuly felboruldsa tapasztalhato, leginkabb inhalacios
artalmak (dohanyfiist, por, gdzok) kovetkezménye, melyek gatoljak az antiprotedzok
aktivitasat. Tobb morfologiai tipusa ismert. Ezek:

- Centrolobularis emphysema: ekkor a felsé lebenyekben, illetve a fels6 szegmensek
also lebenyeiben alakul ki az alveolaris destrukciod, a bronchioli terminalesokhoz
kozel. Leginkabb dohanyosokra jellemz6 forma.

- Panlobularis emphysema: az egész aciner szerkezet érintett, mar a kialakulaskor is.
Altalaban o1-antitripszin hianyban.

- Distalis. (periacinaris, paraseptalis, sub-pleuralis) emphysema: A distalis
alveolusokban és ductusokban, kiilonosen a felsé lebenyekben fordul el6. Gyakran
subpleuralisan, vagy a fibrotikus interlobularis septum mentén. Fiatal spontan

kialakul6 pneumothoraxban szenvedd egyénekre jellemzo.

13.2.1.3 Asthma bronchiale
Reverzibilis 1éghti obstrukcioval jaré kronikus megbetegedés. Definicid szerint az asthma
bronchiale rohamokban jelentkez6 (exacerbatiokkal terhelt), gyogyszerre vagy spontan sziind

diffuz horgdobstrukcié miatt kialakuld nehézlégzés. A horgdsziikiilet mellett bronchialis
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hyperreaktivitas jellemzi. A légutak gyulladas okozta oedemajanak kovetkeztében létrejovo
reverzibilis 1éghti obstrukcid, tipikus (,,wheezing”-zihalo jellegll) nehézlégzéssel kisért. Az
elébbieken til fokozott valadékképzddés és simaizomkontrakcié figyelhetd meg. Etiologiai
tényezd nem teljes mértékben tisztazottak. Gyakran tarsul allergids betegségekkel (rhinitis,
conjunctivitis). Sokszor az els0 asthmas rohamot virusfertdzés elézi meg, mely potencialis
koroki tényez6 voltara utal. Az asthma folyamata tobb szakaszra oszthatd. A korai (15 percen
beliil kialakulo) fazis, IgE-medialt, mig a kés6i (4-8 ora elteltével jelentkezd) ismeretlen
mechanizmust. Tobbféle immunsejt jelenléte igazolja a gyulladdsos mechanizmust. Ezek
kozott talalhatdak macrophagok, eosinophil granulocitak, hizosejtekés T-lymphocytak, illetve
gyulladdsos mediatorok, Ggymint cytokinek, novekedési faktorok. Ezen feliil enzimek és
szabadgyokok jatszanak 1ényeges szerepet a korfolyamat kialakulasaban. Altalaban antigén,
kémiai anyagokkal torténd kontaktus indukalja kialakulasat. Az akut fazisban az allergén
hataséara a hizosejtek degranulacidja tapasztalhatd, mely soran a kulesfontossdgi mediatorok
triilnek (hisztamin, bradikinin, leukotriének; prosztaglandinok, tromboxan, kemotaktikus
faktorok). Hatasuk a 1égati simaizomsejtek kontrakeciojaban (korai bronchospazmus), a
vaszkularis permeabilitas fokozddasaban és a fokozott mucintermelodésben nyilvanul meg. A
felszabadulé mediatorok eosinophil aktivaciot eredményeznek, melyek a gyulladasos reakciot
progreszidjat okozva karositjak a légutak . epithelsejtjeit és a cilidkat. E folyamat
kovetkezménye az idegvégzodések felszinre keriilése, a citokintermelés fokozodasa, mely a
gyulladasos folyamatok tovabbi progresszidjahoz vezet. Végsd soron a bronchospasmus
fokozodik, a paraszimpatikus tonus emelkedik, mely a bronchospasmust tovabb rontja. Az
asthma bronchialeban szenvedd beteg egy jelentds hanyadaban a folyamatot kivaltd antigén
(allergén) nem azonosithatd be, igy ilyenkor nem extrinsic, hanem intrinsic asthmarol
beszélhetiink.
Az asthma bronchiale exacerbatiojanak tipikus szakaszai:
- Indukcié: a specifikus antigen IgE termelédést valt ki, mely fokozza a hizdsejtek
aktivitasat, igy végiil mediatorok (tryptase, PGD>, Leukotrien Cs) szabadul fel.
- Jelatvitel: folyamataban a cytokinek T-lymphocytak (kozvetitd) aktivaciojat, melyek
az IL-2 termelését valtjak ki. Ezek kotédve az IL-2 receptorokhoz fokozzak a
kemotaxis, az immunrendszer aktivacidjanak intenzitasat, végsé soron a folyamatot
indito IgE termelésének fokozodasat érjiik el.
- Migratio: az immunrendszer sejtjeinek migracios fazisa, mely soran a macrophagok,
eosinophilek, lymphocytak, monocytak mobilizalédnak, majd szamos transzmitter

(LTB4, PAF, IL-5, IL-8; IL-1, TNFa) hatasara megjelend adhézidés molekulak
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(ELAM-1, ICAM-1, Mac-1) jatszanak tovabbi dont6 szerepet. A transzmitterek
hatasara fokozddik a gyulladasos reakcio.

- Gyulladasos sejtaktivacié: a cytokinek tovabb novelik a Leukotrién-C4 mennyiségét,
melynek brochospasmus, valamint a permeabilitas fokozodasa lesz a kovetkezménye.

- Gyulladas okozta bronchus-osszehuzodas: kiinduldpontja az epithelsejtek sériilése,
melynek kovetkeztében az antigén a mélyebb rétegekbe penetral, igy erdsodik a
bronchospasmus, ¢és a simaizomsejt proliferacioja. A dilatativ mediatorok (PGE2, NO)
termelddése mindekdzben gatolt.

- Resolutio: a rohamok altalaban reverzibilsek, azonbanlassan, de progredial a
betegség.

13.2.2 Restriktiv 1éguti betegségek

A restriktiv 1égzdrendszeri korfolyamatok kozos jellemzdje, hogy valamennyi ilyen korkép
csokkenti a tiido légzofeliiletét, igy a mérhetd vitalkapacitast. Ugyancsak az atlélegezhetd
levegotérfogat csokkenését eredményezi a 1égzdmozgasok csokkent amplituddja, igy ezeket a
korfolyamatokat is a restriktiv zavarok koze sorolhatjuk. E definicio alapjan ide sorolhato
korfolyamatok az interstitilis tlidobetegségek. jelentos része (pneumonia, pneumonitis,
allergias alveolitis, tiidofibrozis = és a  karosanyaginhalacio kovetkeztében kialakuld
pneumoconiosis), a tid0 expansiojat érintd pneumothorax, akarcsak a miitéti tiidészovet-
resectio, de a kisvérkori (interstitialis) pangas is. A kiilonb6z6é mellkasdeformitasok (példaul
maga a kyphoscoliosis is), pleurabetegségek a légzési kitérés elégtelenséghez vezetnek,
akércsak a hasra (is) lokalizdlodo elhizds. A neuro-muscularis ingeriiletatvitelt érintd
betegségek (példaul. myasthenia gravis, Guillain-Barré szindroma, ALS — amyotropias
lateralsclerosis) a 1égzémozgasok gatlasaval szintén restriktiv jellegli 1égzésmechanikai
eltéréseket eredményeznek.

13.2.3 " A tiudo tagulékonysagat (complience) befolyasolod korfolyamatok — a respiratérikus

distress

A tiid6 tagulasi képességét (tdgulékonysag) az egységnyi nyomasvaltozassal létrehozhatd
térfogatvaltozassal jellemezziik, mely a complience. Amennyiben a complience csokken, a
tiidé tagulékonysaga (rugalmassaga) csokken. Amennyiben a csokkenés jelentds mértekdl,
ugyanazon levegOmennyiség belégzéséhez (vagyis térfogatvaltozas eléréséhez) nagyobb
nyomaskiilonbség (vagyis légzési munka) sziikséges. A megfelelden magas complience
kialakulasdhoz elengedhetetlen az alveolusokat beliilrél borité feliiletaktiv anyag (surface

active agent=surfactant) jelenléte és megfeleld6 koncentracioja. Kisebb térfogaton e
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folyadékfilm vastagabb réteget képezve még hatékonyabban ndveli a tagulékonysagot
(mintegy nyitva tartva az alveolust). Az alveolus tagulasakor a folyadékfilm vékonyodik, igy
a feliileti fesziiltséget csokkentd hatasa egyre csokken, ezzel parhuzamosan a complience
noveld hatdsa is mérséklodik. Surfactant hidnyaban az alveolusok feliileti fesziiltsége
kilégzéskor nem csokken kellden, igy a complience rendkiviil nagy lesz, az alveolusok alig
képesek a tagulasra, igy Osszeesve (kollabalt allapotban maradva) nem nyilnak meg. Ezt
nevezzilk atelectasia-nak. Respiratoricus distress alatt akut 1égzési elégtelenséget értiink.
Etiologiailag kiilonb6z6 formai az 0jsziilottkori, infantilis respiratoricus-distress (IRDS) és az

acut respiratoricus distress (ARDS).

13.2.3.1 Ujsziiléttkori respiratoricus distress syndroma (IRDS)

A surfactant-ot a II. tipusu alveolaris pneumocytak termelik, f6 Osszetevéje a dipalmitodyl-
phosphatidil-cholin. A magzati élet soran e folyadék — légzétevékenység hianyaban — az
amnionfolyadékba jut, melynek megjelenése a surfactant-termelés megbizhat6 jele, a tido
felismerhetéek azok a helyzetek, amikor a surfactant termelése elmarad, vagy elégtelen.
Ennek oka lehet bioszintetikus utak éretlensége, esetleg a termel6do surfactant inaktivalodasa,
de eléfordul a koros légzésmechanika okozta  fokozott surfactant igény, melyet a
rendelkezésre alld6 mennyiség nem fedez. Emellett a surfactant inszufficiencidja miatt
kialakulo IRDS -metabolikus okokra is visszavezethetd, kiilondsen ilyenek az acidosis, a

hypoxia, tovabba a esokkent pulmonalis véraramlas.

13.2.3.2 Acut respiratoricusdistress syndroma (ARDS)

Egyes szerzok adult (felndttkori) léguti disztressz szindromanak nevezik, azonban
napjainkban ezt az elnevezést nem fogadjuk el, ugyanis ez a forma fiatalokban is el6fordul, a
f6 kiilonbség az IRDS ¢s ARDS kozott nem demografiai, hanem etiologiai tényezdkben
azonosithatd be. Az akut léguti disztressz szindroma két alapvetd ismérve az atelectasia és a
pulmonalis vizenyd (oedema), mely nem a filtracios nyomés novekedésének eredménye (mint
a kardialis eredetll tiid6odéma esetén), hanem megtartott filtraciés nyomds mellett jon Iétre.
Az ARDS-re jellemz6 ¢és a cardialis oedema masik 6 kiilonbsége, hogy disztressz esetén
fehérjében gazdag folyadék keriil az interstitiumba €s az alveolusokba. Ebbdl is 1athato, hogy
a vizenyo6 fo etioldgiai tényezdje a kapillarisok destrukcidja, nem pedig a filtracidos nyomas
novekedése. Mind az atelectasia, mind a tiidéodéma kovetkezménye a complience csokkenése
lesz, mely szinte az egyetlen hasonlosag, melyet az IRDS-el mutat. Az ARDS-ben zajlo 6

korélettani folyamatért az alveolaris macrophage-ok és a neutophyl granulocytak aktivacioja
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felelés. Az etiologiai tényezék végsd kovetkezményként az endothelt karositjak. Altalaban
,kovetkezmény-betegség”, a f0 kivalto okok kozott szerepel a legtobb sokkforma, égési
sériilések, traumas eltérések, egyes fertdzések (pneumonidk koérokozoéi), toxikus agensek
(dontden gazok inhalacidja), gydgyszer (ablizusszer) taladagolasa (példaul heroin), urémia,
metabolikus acidozis, DIC.

13.2.4 Alveolaris hypoventilatio és hyperventilatio

A ventilatios zavarok ko6zott meg kell emliteni az alveolaris zavarokat, hiszen az alveolusok
atszelloztetésének biztositasa tekinthetd a ventilatio céljanak.

A tiid6 pumpafunkcids (ventilatios) elégtelensége dontdéen hypercapniat (paCO2 emelkedést),
mig a parenchymalis eltérések leginkdbb hypoxiat (paO2 csokkenés)  eredményeznek.
Alveolaris hipoventilatio kovetkezménye tehdt a hypercapnia, igy a paCO2 > 44 Hgmm. A
hipoventilatio okai szerteagazoak. El6éfordul primer  (vagyis. ismeretlen etiologiaju)
korfolyamatként, mikor a 1égzésszabalyozas autondm rendszere zavardnak oka nem
azonosithatdé be. Az alveolaris hipoventilatio  tiidobetegségek (igy példaul obstruktiv 1éguti
betegségekre, illetve stlyos restriktiv eltérésekben) kovetkezménye is lehet, azonban mas
rendszereket érintd korfolyamatok - (kozponti© idegrendszeri- daganatok, gyulladasos
betegségek, vascularis elégtelenség, wvalamin neuromuscularis betegségek), allapotok
(metabolikus alkaldzis, alvds, mellkasdeformitasok) ¢és gyogyszerhatds (morfin, egyes
narkotikumok és:szedativumok) is eredményezhetik. F6 tiinete a hypercapnia, emellett eltérd
stlyossagl hypoxia is kialakul. A beteg cyanotikus, cor pulmonale, nem egyszer jobb szivfél
elégtelenség is jellemezheti.

Alveolaris hyperventilatio esetén az alveolusok atszelldztetése olyan intenziv, mely hatdsara a
PaCO: jelentés mértékben csokken (PaCO2<36 Hgmm). Leggyakrabban pszichés, emocionalis
okokra vezethetd vissza, melynek hatterében félelem, szorongés, nyugtalansag all. Sulyos
hiba azonban elséként e leggyakoribb okra gondolni, hiszen stlyosabb korfolyamatok is
eredményezhetnek alveolaris hyperventilatiot ugy, mint példaul metabolikus acidézis
(Kussmaul 1égzésmintazat), agytorzsi 1éziok, intracranialis haemorrhagia, pulmonalis
embolia, de akar a lazas allapot is. E mechanikai 1égzészavar kovetkezménye a respiratorikus
alkalozis, mely mivel noveli a plazma pH értékét, ndveli a plazmafehérjék kalciumkotd
képesseégét is, igy csokken a plazma szabad kalcium tartalma, mely a jellegzetes kisérétiinet (a
kézfejen lathatd pszeudo-tetanias jel, az 6zfej kéztartas) kialakuldsahoz vezet, emellett sz4j

kortili, végtagi zsibbadast és izomgyengeséget is eredményez.
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13.3 Ventilacids/perfuzio arany eltolodasat eredményezd korfolyamatok
Ahogy a korabbiakban mar lathattuk, a ventilacid/perfizid aranya fizioldgias viszonyok
kozott is eltérést mutat az apikalis és bazalis tiidéteriiletek kozott, koros viszonyok kozott ez
tovabb fokozodva (13-7. abra) egyértelmiien diffuzids elégtelenséghez vezet.

Vénas ver «— — Artérias veér
(vena pulm.)

Perfuzio nélkuli
/ ventillacié
HOLTTER

V/Q=o

Ventillacio nélkili
perfazio
SHUNT ~

V/Q=0 .
FIZIOLOGIAS

V/Q=08

13-7. abra: A ventilatio/perfiizios arany valtozasanak alapesetei

Minden olyan esetben, melyben a légit egy koriilhatarolhatdé szakasza teljes egészében
elzarodik, ventilatio nélkiili perfuziét (vagyis sont-keringést) észleliink, igy a V/Q hanyados
itt 0 (13-7. abra, bal oldali folyamata). Ennek kovetkezménye az lesz, hogy a tiid6b6l tavozod
vér a sonton atjutod, nem oxigenizalt vérrel keveredve kisebb oxigéntelitettséggel hagyja el a
1égzorendszert, igy a szovetek oxigenizacidja romlik.

Minden olyan korfolyamat, mely az alveolaris perfuzidt csokkenti, vagyis a pulmonalis artéria
szlikiiletét, még 1inkabb elzarodasat okozza, olyan ventildld alveolusokat eredményez,
melyekbdl a 1égzési gdzok diffizidja a perfiizid hidnydban nem lesz lehetséges (vagyis
megtartott ventilatio mellett a perfuzié nulla, azaz V/Q ardny nem értelmezhetd, illetve
rugalmas definici6 alapjan V/Q=w0). Ezekben az esetekben holttér-ventilatiordl beszéliink
(13-7. abra, jobb oldali folyamata). Ennek kortani kovetkezménye kevésbé a paO>
csOkkenésben, sokkal inkabb az alveolaris ventilatio csokkenése miatt a paCO>

emelkedésében azonosithatd be, mely a légzésmechanika hatékonysagcsokkenésének
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kovetkezménye. Jellemz6 holttér-ventilatio emelkedéssel jarokoérfolyamat a pulmonalis
embolia, melyet a belégzett levegd oxigén ardnyanak (FiOz) novelésekor elmaradd

oxigénszaturacio-emelkedés is jelez.

P, — P,

Vv =AXDX
S T

ga
13.4 Az alveolaris diffizioé zavarai
Kielégito alveolaris perfuzio és ventilatio esetén, mivel az odadramlo vér €s a belégzett levegd
kozotti gaztenzio-kiilonbség ezt biztositja, 1étrejon a 1égzési gazok diffuzidja, melyet az alabbi
képlettel jellemezhetiink:
nyomasgradiens (P1-P2) befolyasolja (D: egy konstans).
Amennyiben a nyomaskiilonbség ellenére a diffazi6 nem jon létre, diffuziés zavarrdl
beszéliink. Ahogy a fenti képletbdl is 1athato, ennek okai lehetnek:
Diffazios feliilet csokkenése a diffuzidos ut hosszabbodasan. keresztiil (alveolo-kapillaris
blokk): fibrotikus szovet, vagy alveolaris sejtek proliferacidja, az alveolokapillaris membran
megvastagodasa, interstitialis‘oedema, exsudatum megjelenése, illetve az ellenkezd oldalon
intraalveolaris oedema, vagy exsudatum jelenléte. Ugyancsak csokken a diffuzié a kontaktidd
rovidiilésekor, azonban a normalisan a kontaktidd 1/3-a is elégséges a kielégitd gazcseréhez.

Csokkenti a gazcserére rendelkezésre allo id6t példaul az izommunka.
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14 A kivalasztdo ¢és vizeletelvezeto rendszer
kortana

14.1 A vese betegségei

A vese szamos funkciot betoltd szerv. FO szerepe a szervezet szamara vizoldékony mérgezo
anyagok eltavolitasa, vagyis a méregtelenités (kivalaszté miikodésével). Mivel a toxikus és a
még nem ismert toxikus anyagok szama végtelen, ezt a feladatot ugy latja el, hogy elséként
egy szirdn (filteren) keresztiili nyomdasvezérelt szlirést végez (filtrdcid), mely sziirletbol
visszasziv mindent, ami sziikséges a Szervezet szamdra (reabszorpcio), igy a nem sziikséges,
potencialis mérgezé matéridk iiriilni tudnak. Emellett kevésbé ismert, de jelentds funkcioi
kozé tartozik a kalcium felszivodas fokozdsa (a vese proximalis tubularis sejtjei altal
elvalasztott calcitriol hatasan keresztiil, mely a napfény hatasara atalakulo D3 vitaminbol
képzddik itt), a vorosvértest képzés serkentése (erythropoietin termelés), tovabba a vérnyomas
¢és elektrolit-haztartas szabalyozasa (renin-termelésen keresztiil). Az endokrin mitkédések
eltéréseirdl e fejezetben nem beszéliink, mindossze a'vesemiikodés fo funkcidinak (filtracio,
reabszorpcio és szekrécio) zavaraival foglalkozunk.

A vesemiikodés besziikiilése lehet hirtelen  jelentkezd folyamat eredménye (akut
veseelégtelenség), mely az esetek nagy részeében reverzibilis eltérés, vagy lassan, esetenként
lappangva, alattomosan kialakuld kronikus veseelégtelenség, mely kivétel nélkiil maradando
zavart eredményez.

14.1.1 Akut veseelégtelenseg

Az akut veseelégtelenség (ARF — acute renal failure vagy AKI — acute Kidney injury) révid
id6 alatt (napok, legfeljebb hetek) a vesemilikodés progressziv romlasat eredményezo
korfolyamat. Mivel az egyes funkciok karosodasa nem egyidejli és nem is azonos mértéki, a
tiinetek is rendkiviil szertedgazoak. Egyes formai oligo- és anuridval jarnak, mig mads
esetekben kifejezett polyuria észlelhetd. Az oraktdl-napokig tartd vesefunkcid csokkenés
eredményeként a vese képtelen kiliriteni a nitrogéntartalmu salakanyagokat és fenntartani a
folyadék-elektrolit haztartast. A karosodas kovetkeztében megnd a szérum Kkreatinin szintje
(>44umol/l < 72 o6ra), emellett azotemia (nitrogén tartalmu salakanyagok felhalmozodasa)
jellemzd: emelkedett szérum karbamid és kreatinin szintje. Ezzel parhuzamosan altaldban
csokken a vizelet mennyisége (oliguria: <500 ml vizelet egy nap alatt, anuria: <100 ml vizelet

egy nap alatt), de ez nem minden esetben jellemz6. Az ARF klinikai megjelenési formai:
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- Aszimptomatikus: panaszok nélkiil emelkedett szérum kreatinin szint, emellett
vizeletvizsgalat soran tapasztalhatdak eltérések.

- Szisztémas jelekkel jaro iddszak: laz, arthralgia, pulmonalis elvaltozasok a jellemzd
panaszok

- Csokkent vesefunkcio jelei és tiinetei: csokkent vagy megsziint vizelet iirités (esetek
70%-a, vagyis nem oligurias az Osszes eset 30%-a), lagyéktaji fajdalom, 6déma,
hypertonia, valamint elszintelenedett vizelet

- Veseelégtelenség jelei és tiinetei: anaemia miatti gyengeség, faradékonysag,
¢tvagytalansag, hanyas, mentalis statusz megvaltozasa, ingerlékenység, valamint az
oedema megjelenése

Az akut veseelégtelenség stadiumai:

- Inicialis fazis: oraktol-napokig tartd szakasz, mely a karosito hatas megjelenésétol a
tiinetek megjelenéséig huzodik.

- Oligurias fazis: GFR csokkenés kovetkezménye, mely 1-7 nappal a karosito hatas utan
kezdddik és 10-14 napig (vagy honapokig) tart, vizelet fajsuly (1.010), vordsvértest,
fehérvérsejt jelenik meg ezalatt a vizeletben. emellett tovabbi eltérések is
tapasztalhatdéak, igy folyadékretencio, metabolikus acidozis, hyponatraemia,
hyperkalaemia, amenorrhoea, Ca®"  hiany, . hyperphosphataemia, salakanyag
felszaporodas (BUNT, kreatinint), neurolégiai zavarok.

- Diuretikus fazis: ekkor — nevébdl is.addoddéan - megnd a vizelet mennyisége (1-3
I/nap), emiatt hypovolaemia, hypotonia, hyponatraemia, hypokalaemia, dehidracio
alakuilhat ki. Altaldban 1-3 hétig tart.

- Gydgyulasi fazis: megkezdddik a GFR novekedése, a szérum karbamid és kreatinin
szint csokken. Mintegy 12 honap kell az allapot stabilizalodashoz.

Egyes esetekben az akut. veseelégtelenség esetén is indokolt lehet a vesepdtld kezelés
(dializis). Ennek indikaciéi egy maganhangzokat ABC rendben felsorolé acronym (AEIOU)
segitségével konnyen felidézhetdek. Igy a dializiskezelés indikacijat jelentik az acidosis
(metabolikus), elektroltzavarok (koziilik a hyperkalaemia), intoxikacié (dializalhato
méreganyag esetén, példaul litium), overload (vagyis folyadéktultoltés esetén, tiidéodéma
tinetei mellett, kongesztiv szivelégtelenségben), uraemia (pericarditis, alternalé mentalis
statusz esetén).

Akut veseelégtelenséget pre-renalis, renalis és post-renalis korfolyamatok okozhatjak. A pre-
renalis tényezdk a vese vératdramlasanak csokkenésén keresztiil eredményezik a glomerularis

filtraci6 csokkenését, ezaltal veseelégtelenséget, a renalis okok a vese parenchymajat

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

165. oldal



14. A kivalaszto és vizeletelvezeto rendszer kortana

kozvetleniil karositjak, mig a post-renalisak a vizelet elvezetési zavarat okozva eredményezik

a veseelégtelenséget (14-1. abra).

Pre-renalis: A...Pre-renalis (obstruktiv)
arteria renalis

C...Renalis
(intrinsic,

parenchymalis)

C

B...Post-
renalis
(obstruktiv)

Post-renalis: ureter

holyag
prostata

» Prerenalis = 55%
> Vese parenchymalis (intrinsic)=40% urethra
» Postrenalis = 5-15%

14-1. dbra: Az akut veseelégtelenség etiologiai tényezdi

14.1.1.1 Pre-renalis veseelégtelenség

A vese perfuzigjanak csokkenését eredményez6 korokokat pre-renalis korokoknak tekintjiik.
Ez lehet hypovolaemia kovetkezménye, amikor a csokkent intravasalis térfogat, alacsony
vérnyomast eredményez, mely nem biztosit kelld perfizios nyomast a glomerularis filtracio
végbemeneteléhez. Ez lehet vérzés, folyadékvesztés, csokkent folyadékbevitel vagy
fokozodott diuresis kdvetkezménye. Nem szabad figyelmen kiviil hagyni a harmadik térbe
(savos hartyak kozti tér, vagyis a testiiregek és a zsigerek iirege felé), valamint az
extracellularis térbe torténd folyadékvesztést (példaul ascites képzddése, pancreatitis, €gés,
peritonitis). Masik tényez6 a szisztémds hypotonia, melyet a perctérfogat vagy a periférids
¢rellendllds csokkenése (azaz a vasodilatatio) eredményezhet. Elobbi fordul elé példaul
szivelégtelenségben (heveny szivizomelhalas kdvetkezményeként is), pericardialis tamponad
kovetkeztében, de akar pulmonalis embolia kapcsan is. Utobbit bakteridlis szepszis,
anaphylaxia, valamint vérnyomascsokkentd gyogyszerek (tul)hatasa okozhatja. Kicsit

masképp hatnak az ACE-inhibitor és ARB (angiotenzin II receptor blokkolo) hatasu szerek,
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ezek ugyanis a szisztémas vasodilatatio mellet az efferens arteriolan is hatva modositjak a
vese vérataramlast. Ugyancsak kiemelendd (nem szisztémaés vérnyomdascsokkentd) gyogyszer
az aszpirin €és mas nem-szteroid gyulladascsokkenté (NSAID) szerek, melyek az afferens
arterioldkat sziikitve csokkentik a vese vératdramlast. A renovascularis korokok az arteria
renalis stenosisat foglaljak Ossze, mely szekunder moédon 1étrejéhet fibro-muscularis
dysplasia, vagy akar hepato-renalis szindroma kovetkeztében.

A csokkend veseperfuzid kovetkezménye a csokkent glomerulacios filtracios rata (GFR),
azonban ez a vérataramlasnal (RBF: renal blood flow) kevésbé, dgy a filtracios rata
(GFR/RBF) emelkedik. A GFR csokkenés miatt csokken az urea és kreatinin kivalasztésa, igy
né ezek mennyisége a plazmaban (azotémia). A tubulusokban késébb a GFR csokkenése
miatt lassul a folyadékaramlds, mely miatt a kis tOmegl urea jobban vissza tud jutni a
véraramba, mig a kreatnin szinte teljes egészében, visszaszivodas nélkiil iiril a vizelettel
(vagyis a vérben az urea/kreatinin arany jelentdés mértékben megnd). Emellett emelkedik a
Na* és a viz reabszorpcidja, igy kevés, magas osmolalitasa vizelet képzodik (oliguria).
14.1.1.2 Renalis veseelégtelenség

A veseparenchyma karosodasa, emiatt csokkenése kovetkeztében is Iétrejohet akut
veseelégtelenség. E tényezok lehetnek vascularis okok, interstitialis folyamatok, valamint

glomerularis vagy tubularis karosodasok (14-2. abra).
Akut veseelégtelenség

e

Pre-renalis okok Intrinsic renalis okok Post-renalis okok

Glomerularis betegségek Tubularis betegségek Intertitialis nephritis Vascularis betegségek

* Glomerulonephritis * Ischaemia * Vasculitis
* Nephrosis szindréma + Toxinok * Elzardédas

* Thrombosis (thrombosis vagy
embdlia)

14-2. abra: Az intrinsic renalis veseelégtelenség okai

Gyakorlatilag e fejezetben a vese sajat betegségeit ismertetjiik, hiszen mind a pre-renalis,
mind a post-renalis veseelégtelenség a vesétdl eltéré szervek megbetegedéseinek

kovetkezményei.
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A glomerularis betegségek alapjaban kétféle tiinetegyiittest okozva jelentkeznek: a nephrosis
szindroma a glomerularis kapillaris karosodasanak kovetkezménye, mely emiatt Kifejezett
(3,5 g/nap) proteinuriaval jar, igy csokken a plasma proteintartalma (hypoproteinaemia),
emiatt (hiszen a plazma onkotikus nyomasa csokken) kifejezett oedema és
hyperlipoproteinaemia. Hatterében a podocyta labnyulvanyok funkcionalis zavara (minimal
change — minimalis elvaltozas betegség), diffiz glomerularis bazalmembran-megvastagodas
(membranosus nephropathia), valamint nem immun eredetii (mesangialis sejteken kialakul6),
csak bizonyos glomerulus-csoportokat fokalisan érintd permeabilitasvaltozas (fokalis
szegmentalis glomerulosclerosis), tovabba bazalmembran proliferacié (membranoproliferativ
vagy mesangiocapillaris glomerulonephritis) allhat. Szekunder médon amyloidosis, diabetes
mellitus, SLE, egyes gyogyszerek (NSAID), heroinhasznalat, tovabba viruses fertézések
(hepatitis C, hepatitis B, HIV) okozhatjak. A hyperlipoproteinaemia oka masodlagos: egyrészt
a HDL frakci6 emelkedett lritésére, masrészt az albumin esékkent plazmaszintje indukalta
fokozott fehérjeszintézis (koztiikk apoproteinek) kovetkezménye, mely sulyos szovodményként
atherosclerosist okozhat. A masik jellemzd tiinetegyiittes a nephritis szindroma, mely hirtelen
jelentkezd, makroszkopos haematuriaval (vér < megjelenése .a vizeletben), mérsékelt
proteinuridval, enyhe, dontden periorbitalis oedemdval, hypertonidval, a GFR &tmeneti
csokkenésével, valamint oliguriaval jar. Oka a glomerulusok fertézéses (igy Streptococcus,
Pneumococcus, Staphylococcus, Meningococcus, Toxoplasma, Malaria és virusfertézések) és
nem fertézéses, igy elsddleges ~€s masodlagos (SLE, Henoch—Schonlein purpura)
immunkomplex eredetli gyulladasa. A folyamat kezdetén leukocyta infiltraci6 tapasztalhato,
melyet (antigen-antitest) immunkomplex depozici6 kovet, végil aktivalodik a
komplementrendszer.. A korfolyamat lefolyasat tekintve beszélhetiink acut nephritis
szindromardl, rapidan progredialo (félholdképzddéssel jard) glomerulonephritis-rél, valamint
tiinetszegény aszimptomatikus ¢és kronikus glomerulonephritis-rél. Etiologia szerint is
osztalyozhatjuk a korfolyamatokat, igy a nephritis szindréma lehetnek:
- Anti-glomerularis bazalmembran (GBM) betegségek: leggyakrabban post-
streptococcalis GN, Goodpasture szindroma okozza
- Anti—neutrophil cytoplazmatikus antitestek glomerulonephritissel: ANCA-pozitiv GN
(ANCA = anti-neutrophil citoplazma-antitest), Wegener granulomatosis, Churg-
Strauss szindroma, mikroszkopos polyangitis
- Immun komplex GN: lupus, postinfekcids, cryoglobulinaemia, elsédleges

membranoproliferativ glomerulonephritis
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A tubularis vesekarosodas legsulyosabb formaja a tubulusham nekrézisaval jardé forma (acut
tubularis necrosis, ATN). Ennek oka dontéen ischemias karosodas, példaul sulyos hypotonia,
sokkfolyamat vagy a kiserek trombozisa (TTP, HUS), de ezt akar embolisatio is okozhatja.
Szamos anyag kozvetlen tubuluskarositd hatasu, igy léteznek endogén toxinok, igy példaul
Hem pigmentek (myoglobin, hemoglobin), myeloma multiplex esetén kénnyt lancok, tumor
lizis szindromaban kristalyok. Az exogén toxinok kozott gyogyszerek (példaul
aminoglikozidok, litium, amphotericin B, pentamidin, cisplatin, ifosfamid) emlithetéek,
tovabba nehézfémek (pl:, ciszplatin, higany) és egyes kristalyok (pl., nagydozisa C-vitamin
bevitel kovetkeztében kialakuld, tovabba acyclovir, indinavir, methotrexate, etilénglikol).
Kiemelend6 a radiokontraszt anyagok tubulusookat karositd, toxikus hatasa, igy beszikiilt
vesefunkcio6 esetén e hatast acetil-cisztein preventiv alkalmazasaval (mellyel a kontrasztanyag
eltomeszeld hatdsa csokkenthetd) toreksziink kikiiszobolni. Akut tubularis nekrézisban a
vesefunkcio csokkenésének patomechanizmusanak elsé 1épése a tubularis. obstrukcio, mely
lehet az interstitialis oedema, a gyulladdsos vagy nekrotikus sejttormelék, esetleg a
kicsapodott fehérjék kicsapodasanak a kovetkezménye. Ezt kovetden a tubularis sejtek a
basalmembranr6l levalnak, majd .a glomerulus filtratum visszaszivarog a sejtektol
megcsupaszitott tubularis bazalmembranon keresztiil. Ezt a folyamatot fokozza, hogy a
tubularis obstrukcié miatti nyomasemelkedés egyik iranybol, a glomerularis filtracios masik

iranybol gyakorol nyomast a tubularis hamra, melynek az nem képes ellenallni (14-3. abra).

Endothel sériilés “ ’ Tubularis sériilés
l Citoszkeleton megbomlas

Aktivalodnak vazokonstriktorok

a Elveszik a sejtek polaritasa
Karosodott vazodilatacio
Fokozodik leukocyta adhézio

Apoptosis
&
Nekroézis

l

Leszakadllak a sejtek

Kaplllarls;Izarodas — Tubularis obstrukcio
Fokozo6dik az ischaemia &

visszaszivargas

14-3. dbra: Az akut tubularis nekrézis pathogenezise és progresszioja
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A tubularis kérosodas specialis esete, az akut pyelonephritis, részben interstitalis
érintettséggel is jellemezhetd. Egyes gyogyszerek (NSAID, szulfonamid, diuretikum,
gorcsoldok, antiepileptikumok, ACE inhibitorok, H: receptorblokkolok) vagy heveny
fert6zések (Streptococcus, Staphylococcus, E. coli, EBV, CMV, HIV), de az esetek egy
részében be nem azonosithatdo korok (idiopathias forma) interstitialis oedemat okoz, a
gyulladasos folyamat kortikalis és medullaris fehérvérsejt infiltracioval, késobb fokalis
tubuléris sejtnekrozissal jar. A fertdzés lehet haematogen (véraram utjan odajutd korokozok
kovetkezménye) vagy aszcendalo, ekkor a fertdz6 agens (leggyakrabban E. coli, Proteus vagy
Enterobacter torzsek) a hugyutakon halad retrograd iranyba. A folyamat elesettséggel, magas
lazzal és hidegrazassal, hasmenéssel, hanyingerrel, hanyassal jar. Sulyos kovetkezménye
(akut veseelégtelenség) miatt mindenképpen hospitalizaciét indokol.

Interstitialis  renalis  veseelégtelenséget eredményezhetnek . bizonyos  gyobgyszerek
(penicillinek, cephalosporinok, NSAID, proton-pumpa * gatlok, allopurinol, rifampin,
indinavir, mesalamin, szulfonamidok), infekciok (pyelonephritis, virusos nephritisek),
depozitumok (nephrocalcinosis, hyperuricaemia), allergia, valamint szisztémas betegségek
(Sjogren szindroma, sarcoidosis, lupus, lymphoma, leukemia, tubulonephritis, uveitis).
Vascularis betegségek a glomeruldris  filtracios nyomas csokkenését eredményezik, igy
csokken a glomerularis filtracio (akarcsak pre-renalis folyamatoknal lathattuk, azonban ott
nem primer vesebetegség kovetkezményeként). A filtracids nyomascsokkenését vagy a
preglomerularis (afferens) erek vasoconstrictioja, vagy a postglomerularis (efferens) arteriolak
dilatatioja eredményezheti. Ezeken tGlmenden minden olyan elvaltozas, mely a glomerularis
erek permeabilitasat csokkenti, egyszer s mind a GFR csokkenését is eredményezi. Vascularis
koérokok tehat dontden a vese ischaemias megbetegedései, veseartéria thrombosisa vagy
embolisatioja lehetnek, tovabba az érpermeabilitas csokkentésén keresztiil egyes vasculitisek.
Az akut intrinsic veseelégtelenség, etiologiatol fliggetleniil harom, egymastol jol elkiilonithetd
szakaszbol all. Az els6, kialakuldsi szakaszban a betegség tlineteinek gyors kifejlodését
figyelhetjik meg. Az elsé szakaszt kovetden, napok elteltével kovetkezik a masodik,
fennallasi szakasz, mely legfeljebb hetekig tart. Ennek soran kovetkezményes vascularis,
glomerularis és tubuldris elvaltozasokat tapasztalhatunk. A harmadik regeneracios szakaszban
a vesefunkcid szanacioja zajlik, mely lehet restitutio ad integrum, de gyakran csak defektussal

megy végbe (14-4. abra).
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Kezdeti ARF fennallasa Gyogyulas
(oraktol- (napoktol- (hetektol-

honapokig)

Hemodynamikai  Toxikus Vascularis Tubularis részleges teljes
hatasok tényez6k valtozasok valtozisok nincs
Rezisztencia Glomerularis Tubularis Filtratum
valtozas kapillaris  obstrukcié  visszaszivirgasa
permeabilitas{

14-4. abra: Az akut intrinsic (renalis) veseelégtelenség lefolydasa

14.1.1.3 Post-renalis veseelégtelenség

A post-renalis veseelégtelenség a vizeletelvezetd rendszer elzardédasa (obstrukcioja), majd a
kialakulo vizelet pangas kovetkeztében létrejové korfolyamat, mely hydronephrosis
kialakuldsdhoz vezethet. Felosztasa tobb szempont alapjan lehetséges, egyrészt az obstrukcid
szintje szerint kiilonboztethetlink meg felsd traktus (ureter) és also traktus (holyagkimenet és
urethra) elzarodasokat, valamint elkiilonithetjiik ezeket az obstructio foka szerint (részleges
vagy teljes) is. Az elzaro tényezo lehet intrarenalis, mely koziil leggyakoribb az akut veseko
nephropathia, de protein, vérés gennylerakodas is eredményezhet obstructiot. Az extrarenalis
okok koziil kiemelendd a vesemedence- vagy ureterkd, rog, daganat, papillaris nekrozis, és a
retroperitonealis fibrozis. A hugyhoélyagot érint extrarenalis okok lehetnek a BPH (benignus
prostata hyperplasia), neurogén hodlyag, a prosztata rosszindulati daganata, egyes
gyogyszerek (példaul triciklikus antidepresszénsok, ganglion blokkolok), hélyagtumorok,
holyagkdvesség, holyagvérzés. Az uretra esetében felmeriild extrarenalis ok lehet a sziikiilet,
tumor, valamint iatrogénia (sebészi lekotés).

Kezdetben a post-renalis obstructio nem teljes, csak sziikiiletnek tekinthetd. Elsoként a vese
koncentrdld (medullaris) miikodése karosodik, igy a veseelégtelenség elején altalaban
polyuria figyelhetd meg. Ezt erdsiti az afferens arterioldt tagitd prosztaglandin hatis miatt
fokoz6do glomeruldris fitracio. Ugyancsak a polyuria irdnydba mutat a visszaszivodasi
funkciok karosodasa miatt bekovetkezd ozmotikus diurézis (hiszen ozmotikusan aktiv
molekuldk maradnak a sziirletben). Tartés és teljes elzarodéas esetén a glomerularis filtracid

végiil csokken (ahogy azt a tubularis elzarodasnal mar lattuk), igy oligura alakul ki.
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A kimenetel szempontjabol a legtobb esetben funkcionalis gyodgyulas (az obstrukcid
megszlinte utani 7-10 napban) érhetd el. Néhany esetben azonban az obstrukcio
megsziintetése utan stlyos veseelégtelensége marad vissza (e betegek akar dializisre is
szorulhatnak). A részleges gyogyulast ebben az esetben a plazma kreatinin jol jelzi (altalaban
264 umol/l felett marad). Egyes esetek kronikus elégtelenségben végzédnek: a kronikus
obstrukciok maradandd6 GFR csokkenéshez ¢és a tubuldris funkcidok kérosodéasadhoz
vezethetnek. Ez lehet a vese koncentraloképességének csokkenése, melynek kdvetkezménye a
polyuria (az aquaporinok csokkent expresszioja miatt), vagy a filtracié rata csokkenése (ez
azonban limitalja a stlyosabb natrium vesztést) és a disztalis tipust renalis tubularis acidozis
hyperkalaemiaval (a csokkent mértékii disztalis hidrogén és kalium szekrécio kovetkeztében).
14.1.2 Kroénikus veseelégtelenség

Mig az akut veseelégtelenséget hirtelen kezdet, a vizeletmennyiség gyors csokkenése, a
tubularis sejtkarosodas és regeneracid valamint altalaban a reverzibilitas jellemez, addig a
kronikus veseelégtelenség lassu, progressziv folyamat, mely irreverzibilis kéarosodasokat
eredményezve nephron-vesztéssel (pusztuldssal) jar, €s alattomos, hiszen akar 75%-0S
vesefunkcio-vesztés is kialakulhat a diagnozis felallitasaig.

A progressziv, kronikus vesefunkcido romlas kovetkezményei a végtermék metabolitok
kivalasztasanak karosodasa, a viz ¢és az elektrolitok eliminacidjanak csokkenése, a
hormontermelés (EPO, renin, prosztaglandin, aktiv D vitamin) inszufficiencidja. A diagndzis
felallitasahoz sziikséges a Vese parenchyma karosodasanak kimutatasa (patologias
elvaltozasok verifikacioja vagy karosodast jelzé markerek megléte, igy vér, vizelet, képalkoto
vizsgalatok), valamint a' GFR csokkenése (<60 ml/min minimum 3 hoénapon keresztiil). A
kronikus veseelégtelenség indikatora GFR csokkenése. A fiziologias GFR (vizelet kreatinin
clearance alapjan) 125 ml/min, de végstadiumi veseelégtelenségben (end-stage kidney, ESK)
ez 15 ml/min ala csokkenhet (14-5. abra).

ot crenmim
| 2. stadium  pEEsey
GFR mérsékelten | GFR 30-59
GFR silyosan | GFR 15-29
Végstadiumui vese gz;lfj:%ZIMS)

14-5. abra: A kronikus veseelégtelenség stadiumai és indikatora
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Az etiologiai tényezOk koziil leggyakoribb a diabetes mellitus (az esetek tobb, mint a
harmada). Emellett emlitink nem diabeteses etiologiai tényezoket, melyek glomerularis
betegségek, tubulo-interstitialis betegségek (TIN), vascularis és cystosus elvaltozasok.
Részletesebben a korokok:
- Glomeruléasris:
- Nephritis: PIGN (Postinfectious glomerulonephritis), MPGN (Membrano-
proliferative Glomerulonephritis)
- Nephrosis: FSGS (Focal segmental glomerulosclerasis), Membranosus,
Amyloidosis
Tubulo-interstitialis (TIN):
- Analgézias (NSAID),

- vesico-ureteralis reflux,

- kronikus obstructio

Vascularis:

- vasculitis,
- hypertonia,
- RAAS diszfunkcio
Cystas: ADPKD (Autosomal dominant polycystic kidney disease)

Az egyes korokok relativ gyakorisagat mutatja a kdvetkezo, 14-6. abra.

Diabetes mellitus; 43.7

Urolégiai betegség; 1.4

") 5.5’

Hypertonia; 28.4

14-6. dbra: A kronikus veseelégtelenség etiologiai tényezdinek gyakorisaga (Adatok forrasa: Health, United States, 2011:
table 51. End-stage renal disease patients, by selected characteristics: United States, selected years 1980-2010. Centers for

Disease Control and Prevention)
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crer

Klinikai manifesztaciojat egyrészt retencios zavarok (igy tobbek kozott karbamid, kreatinin,
fenolok, hormonok, elektrolitok, viz), masrészt szisztémas, teljes szervezetet érintd
tinetképz6dés (uraemia) jelzi. A végbemend korélettani folyamatokat a 14-7. abra

segitségével mutatjuk be.

Vese- Nephron- Nephron- Nephron-
betegség pusztulas hypertrophia pusztulas

| I l
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Ozmotikus
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[

14-7. abra: A kronikus veseelégtelenség pathogenesise (Szollar (szerk.): Korélettan, Semmelweis Kiado, 2005 alapjan)

14.2 Hugyuti kovesség

A vizeletelvezetd rendszer betegségeinek jelentds részét az akut post-renalis veseelégtelenség
okainak ismertetése soran mar bemutattuk. E fejezetben ezért dontden a hugyuti kovességrol
lesz sz0.

A vesekovesseég dontden a férfiak betegsége (az esetek 2/3-a férfibeteg), becslések szerint a
populécid 1-5 %-at érinti, tovabba gyakori az ismételt kOképzddés is. Jellegzetes klinikai
tiinetei (gorcsds vese- vagy ureter-tajéki fajdalom, mely a koldok irdanyadba vagy a
szeméremajkakba/herébe sugarzik ki, emellett vérvizelés, hanyinger szinte minden esetben
kiséri) ismeretében a ko helyzete is gyakran meghatarozhat6. A beteg szamara a fajdalom
rendkiviil kellemetlen, azonban sokkal veszélyesebb a szovodménye, mely a pyelonephritis
(ezt hirtelen felszokd magas 14z és az azt kisérd hidegrazas jelzi). Korélettani alapjat a

koképz6 anyagok tultelitett oldata képezi. Ezek a kalcium (hyperkalciuria), az oxalat

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

174 oigal



14. A kivalaszto és vizeletelvezetd rendszer kortana

(hyperoxaluria) és a htigysav (hyperuricosuria). A koképzddés tovabbi feltétele a kicsapodas
felszinének megteremtése, vagyis a higyutakban fibrin, mucopolysaccharid, baktérium,
gyulladasos fehérvérsejtek rendelkezésre allasa. A koképzodésnek kedvez tovabba a
folyadékaramlas meglassuldsa, vagyis a hugyuti pangas, mely altaladban kiils6 kompresszid
(példaul varanddéssag, vagy mads hasiiregi szervek megnagyobbodés, daganata Ilehet).
Ugyancsak a kialakulast segiti a vizelet nem megfelelé mindségi Osszetétele, igy a kevés
folyadékbevitel miatt koncentralt vizelet, a savas (xantin és hugysav kovek) vagy lagos
(foszfat- és karbonatkovek) vegyhatas (példaul hugyuti infekciok kovetkeztében), tovabba a
koképzddést gatlo tényezok (magnézium, pirofoszfat, citrat, peptidek: Tamm-Horsfall fehérje,
uropontin) mennyiségének csokkenése. Megfigyelhetéek szekunder koéroki tényezok is,
melyek befolyasold hatassal birnak ugy, mint az életkor, testmozgas, genetikal jellemzok, de
az iddjarasi ¢és éghajlati viszonyok is befolydsoljak a kovesség kialakuladsat, akércsak a
taplalkozasi szokasok.

14.2.1 Kalciumkdvek

A hugyti kovek 70 %-a kalcium k6, melybol 60% oxalat-, 10% foszfat-al torténd soképzés
kovetkezménye. A kalcium-oxalatké savanyll kozegben képzddik. Oka lehet a kdmagképzd
hagysav mennyiségének novekedése a vizeletben (hyperurikozuria), a hypercalcuria, mely
lehet a hyperpaprathyreosis ¢s csont-metasztazis kovetkezménye is, a kalciummal
vizoldékony komplexképzeésre, igy a vizelettel torténd iiriilésre képes, vagyis a kalcium
mennyiségét csokkentd citrat mennyiségének csokkenése (hipocitraturia), mely metabolikus
(renalis tubuléris) acidoézis, hypokalaemia kovetkeztében alakulhat ki, vagy bakterialis
infekcio (baktérium lebontja a vizelet citrat tartalmat) kovetkezménye. Az oxalat vizeletbe
keriilésének fokozodasat (hyperoxaluria) okozhatja a fokozott bevitele (példaul soska, spenot,
petrezselyem fogyasztisa), fokozott felszivodasa a vastagbélben (példaul a bélsar magas
zsirtartalma, mivel ekkor széklettel 1irtilé kalciumszappan képzdodik, vagyis a kalcium-oxalat
nem tud képzddni és iriilni, igy az oxalat felszivodas fokozodik), tovabba a fokozott
képzddése (velesziiletett glicin-anyagcsere zavar).

A kalcium-foszfat kovek képzédésének a lugos vizelet kedvez, igy hugyuti fert6zésekben
gyakrabban képzédik. Altalaban nagy, érdes felszinii kovek, melyek felveszik a kitoltott iireg
alakjat (6ntvénykovek). Hypercalcuria, D-hypervitaminozis, hyperparathyreosis, vagy extrém

tejtilfogyasztas esetén kialakulo tej-alkali szindréma allhat hatterében.
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14.2.2 Hugysav kovek

Savas kozegben (pH<7,5) képzddd koféleség. A vizelet pH-janak az urat-koncentracidjanal
nagyobb a kialakulasra gyakorolt hatdsa. A hugysav (urdt) a nukleinsavak lebontdsi
végterméke (purin—hypoxantin—xantin—urat), igy szérumszintjének emelkedését a
sejtszétesés, tumorok, citosztatikus kezelés és koszvény is okozhatja. Emellett a purin-bevitel
novelése (példaul husfogyasztds) fokozza az urdt képzdodését. A hugysav a vizeletbe
kivalasztodik, azzal {iriil, de oldodni benne nem képes, igy minimalis koncentraciondvekedés
is kicsapodast eredményez.

14.2.3 Cisztin kdvek

Ritkan el6forduld, autoszomalis recessziven 6roklodo betegség kovetkezménye, melyben a
cisztin, ornitin, lysin, és arginin rendlis reabszorpcidja-karosodik. Ezek koziil a cisztin
vizoldékonysdga a legkedvezdtlenebb, igy az kicsapodva kdéképzddést eredményez.
Fiziologias koriilmények kozott a fenti bazikus aminosavak Afiltralodnak, majd aktiv
transzporttal visszaszivodnak, de ez az aktiv transzporter telitédik, igy fokozott iiriilésekor
nem képes a teljes mennyiséget rebszorbedlni. A kéképzddés csak élethosszig tartd terapiaval
(Alacsony methionin tartalmt diéta, Penicillin, a vizelet mennyiségének novelése, vizelet

alkalizalok adasa) elézhetd meg.

14.2.4  Struvit (magnézium=ammaonium-foszfat) kovek

Lugos kozegben, igy altalaban hugyuti fertézés kovetkeztében alakulnak ki, melyekben
koérokozoként Ureaplazma urealyticum, Proteus, Staphylococcus, Klebsiella, Providencia,
Pseudomonas tdrzsek azonosithatoak be. Ezek karbamid dezaminal6 ureazt termelnek, igy no
a vizelethidrogén-akceptor ammoniatartalma, melynek kovetkeztében emelkedik a pH
(csokken a [H']. Akéarcsak a hagyuti fertdzések, nem meglepé médon a struvit kovek is
nékben gyakrabban fordulnak el6. Ezek a kdvek nagyok, ontvényjellegiick és agancsszeriien

novekedve szinte mindig beterjednek legalabb két calyxba.
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15 A sav-bazis egyensuly zavarai és
kompenzacios lehetoségei

A szervezetilink alapvetd életmiikddései fehérjék altal vagy azok kdzremiikddésével zajlanak.
A biokémiai reakciok katalizatorai, a sejtek kozotti kommunikacid kulcsmolekuldi, a
sejtmembranok f6 alkotdelemei is a fehérjék. Hibatlan miikddésiikh6z megtartott térbeli
alakjuk (konformaciojuk) sziikséges, igy a szervezeti kornyezet kialakitdsa sordn ezek
viszonylagos allandésagéanak biztositasa sziikséges (homeostasis). Ennek egyik tényezdje a
H* koncentracidja, mely a fehérjemiikodés intaktsaganak biztositdsa céljabol érzékenyen
szabalyozott tényezd.

A [H™] jellemzésére a pH (pondus hydrogenii = hidrogén potencia) mennyiséget hasznaljuk.
Szamitasa a kovetkezd képlet szerint torténik: pH= - Ig[H], igy a fiziologias hidrogén-ion
koncentracio ismeretében ([H]=40 nm/l) pH = - 1g40 = 7,40 adodik. Az ennél alacsonyabb
pH érték (emelkedett [H]) az acidaemia (aciddzis ugyanis a tiineteket is okozo acidaemia),
mig a pH e fol¢ emelkedése az alkalaemia (tiinetekkel jaro esete az alkalozis).

Savaknak nevezziik az olyan vegyiileteket, melyeket H'-t képesek leadni (hidrogéndonorok),
igy novelik a [H']-t, mig <a ligok épp ellenkezbleg, H* megkotésére képesek
(hidrogénakceptorok), igy csokkentik a kornyezeti [H']-t. E savak és lugok hatdsa miatti pH
ingadozasok minimalizalasaval biztosithat6 az isohydria, vagyis a [H'] éallandosaganak
biztositasa (pH=7,4 €rtek koril). Ez az allandésag a szervezet kiilonb6z6 mechanizmusokkal
1d. kés6bb) torekszik biztositani. A pH ugyanis folyamatosan valtozik a miikodo szovetben,
hiszen az anyagcsere soran szdmos sav ¢és lug képzddik, tovabba kiviilrdl is visziink be
szervezetiinkbe ilyen anyagokat:’ Az anyagcsere soran képzO0dd savas hatasi metabolitok
kozott. talalunk szervetlen savakat (a methionin, cystein, cystin oxidacidjakor keletkezd
szulfatok, az arginin és lizin oxidacidja soran keletkez sdsav, valamint a foszfortartalmu
nukleinsavak oxidacioja sordn a foszfatok), és szerves savakat (igy a glukéz anaerob
katabolizmusakor keletkezé laktat, valamint az inkomplett zsir oxidacid soran képzddo
ketonsavak) is. Bazisok is képzddnek az anyagcsere sordn, igy az aszpartat és glutamat
metabolizmus végtermékeként aminosavak, valamint a citradt, a laktat €és az acetat
anyagcseréjekor keletkezd szerves anionok. Ugyancsak az anyagcsere savas termékének

tekintend6 a szén-dioxid is, mely vizben oldodva szénsavat képez.
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15.1 Sav-bazis egyensuly eltolodasat kompenzald mechanizmusok

Amennyiben az isohydria sériil, a [H'] a fiziologias tartomanyt elhagyja (7,35<[H*]<7,46),
kompenzaciés mechanizmussal torekszik a szervezet visszaallitani azt. Ennek eszkozei a
pufferek, egyes transzcellularis transzportmechanizmusok ¢€s savas vagy lugos komponensek
kiiiritése vagy annak visszatartasa.

15.1.1 Pufferrendszerek

Pufferpart egy gyenge sav és annak (erds bazissal torténd reakcidja soran keletkez6) alkali
s6ja képezi, mely ezaltal [H] emelkedéskor hidrogénakceptorként viselkedve savva, mig [H']
csokkenéskor hidrogéndonorként sova alakul, igy kompenzilva az -eltérést. Pufferpar
1étrejohet erds sav és gyenge bazis reakcidparjaként is. A szervezetben a pH=7,4 értéken,
vagy akoriil miikodo pufferek hasznosak. Azt, hogy egy puffer mely pH-n all be egyensulyi

koncentracioba, a Henderson-Hasselbach egyenlet alapjan allapithaté meg:
HA=H*+ A7

[H¥] x[A7]

A7y
IgK = lg[HY] + 1 ﬂ

—lg[H*] = —=lgK + lg%

B [A7]
pH = pK + lgm

Itt K értéke a disszociacids allandd, vagyis a sav bomlasi képességének erdsségét jelzi. Minél
kisebb a pK értéke, annal nagyobb a disszociacio mértéke. Gyenge savnak -2<pK<12 savakat
tekintjiik. A képletbdl lathato, hogy az egyensulyi pH értéke a s6 ([A7]) és a sav ([HA])
mennyiségi valtozasaval is befolyasolhatd. A szervezet fObb pufferei az extra- ¢és
intracellularis térben talalhatoak. A tovabbiakban a legfontosabbakat ismertetjiik.

15.1.1.1 Szénsav-bikarbonat puffer

Részben extracellularis (ekkor natriumso képzddik: NaHCO3), részben intracelluldris (ekkor
kaliummal torténik a soképzés: KHCO3z). A savas komponens mindkét esetben a szénsav

(H2CO:3). Egyensulyi egyenlete:
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H,CO; = H* + HCO3

H =61+ 1g07¢05]

P = >0 T I TH,cos]

H= 61+ 1g—1¢0s]
PH=527190,03 % pco,

A szénsav-bikarbonat puffer a legjelentésebb pufferiink, a teljes” pufferkapacitas feléért
felelos. Masik jelent6ségét az adja, hogy a puffer egyes elemeinek koncentracidja gyorsan és
finoman szabalyozhat6: a pCO: a 1égzdrendszerben, mig a HCOs3™ a vizelettel iirithetd, illetve
tarthatd vissza, igy e pufferrendszeregyben a legfontosabb szabalyozhat6 pufferiink is.
15.1.1.2 Foszfat puffer

Szintén extra- ¢s intracellularis térben is el6forduld puffer (intracellularisan kaliumso,

extracellularisan natriums6 képzodik).
H,PO; = HY + HPO,

[HPO,]

pH:6,8+lgm

Intracellularisan, kiilonosen a csontszovetben és a vesében hatdsosabb, mint extracellularis

pufferként.
15.1.1.3 Ammonia puffer

NHf = H* 4+ NH;

[NH;]
[NH{]

pH=89+1g

A vesében szabalyozhatd ammoniaszintézissel befolyasolhatd mennyiségli, igy kapacitasi

puffer.
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15.1.1.4 Egyéb pufferek

Ezek kozott mindenképp meg kell emliteni a fehérjepuffereket, melyek az intra- ¢és
extracellularis  tér  fehérjéit tartalmazzak (azok  hisztidinjének  imidazolgyirije
protondonorként miikodik pK=6,8).

A vesében tovabbi pufferként szerepelnek a kreatinin (pK=5,0) és az urea (pK=5,8) pufferek.
Kiemelked6en fontos fehérjepuffer a hemoglobin (38 hisztidint tartalmaz), mely a teljes

pufferkapacitas 35%-ért felelds, igy a masodik legjelentdsebb. Ennek egyenlete:

HHB = H* + HB

H=82+1 IHE]
R AT
HB
pH = 6,6 + g {HBo|
[HHBy,y |

Ahogy lathato a dezoxy-hemoglobin pK értéke nagyobb, mint az oxy-hemoglobin, ami jelzi,
hogy nagyobb affinitiassal kéti a H*, mint a dezoxy-hemoglobin (ezt nevezziik Haldene
effektusnak, vagyis hypoxias kdrnyezetben, mely altalaban pCO2 emelkedéssel is jar, javul a
hemoglobin protonkétd képessége, mely hozzgjarul a vizben oldott CO; transzportjadhoz). E
puffer miikodésének lényege, hogy a vizben oldoddo CO2-bdl a vordsvértestben szénsav
képzddik (szénsav-anhidrdz), mely gyorsan disszocial (H" + HCOz3"), a bikarbonat visszajut a
plazmaba (ekozben CI” dramlik a vordsvértestbe), a H pedig hemoglobinhoz kotddik. Ahogy
a mechanizmusbdl kovetkezik, respiratorikus acidozisban (fokozott HCOs  kidramlas)

hypocloraemiaval is jar (fokozott Cl- bearamlas).
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CO, + H,0 «—>H,CO,«—>H"* + HCO,"

Haemoglobin-H*

15-1. abra: A vorosvértest haemoglobintartalma, mint puffer

15.1.2, Transzcellularis transzportmechanizmus

Egyes szakkonyvek e mechanizmust is a pufferrendszerek kozé soroljak tekintettel ara, hogy
[H*] emelkedéskor csokkenti, mig csokkenéskor novelni képes a protonkoncentraciot. Ezt a
folyamatot azonban nem sav-bazis reakcid soran, hanem membrantranszport-fehérje
segitségével végzik a sejtek, igy nem indokolt pufferként torténd szamontartdsa. A folyamat
lényege egy H™-K* antiporter miikddése, igy acidaemiaban ([H']1) hidrogénfelvétel mellett
hyperkalaemia (kaliumleadas), mig alkalaemiaban ([H*]]) hidrogénleadas és kaliumfelvétel,
igy hypokalaemia alakul ki. Az ioncsere kapacitasa 0,1 pH csokkenés esetén mintegy 0,5
mmol/l szérum kaliumszint-emelkedést tesz lehetdvé. Elmondhatd, hogy a mechanizmus
acidozisban hatékonyabban miikodik, mint alkalozisban, akarcsak metabolikus zavarban, mint

respiratorikusban.




15. A sav-bazis egyensuly zavarai €¢s kompenzacios lehetdségei

15.1.3 Savak vagy bazisok kiliritése vagy visszatartasa

befolyasolhato (Id. Henderson-Hasselbach egyenlet), igy az iirités vagy visszatartas képes a
pH valtoztatdsara. E szabalyozasban két rendszer: a 1égzdrendszer és a kivalasztod
szervrendszer.

A pufferrendszerek koziil a szénsav-bikarbonat puffer az egyetlen, melynek mindkét

komponensének koncentracidja befolyasolhato:

[HCO5]

H=61+lg—— 31
PH =61+ 19503 %pc0,

A HCOgs™ a vesén keresztiil, mig a pCO> a 1égzérendszeren at szabalyozhato.

15.1.3.1 A tido szerepe

A légzés mélysége (ventilatio) és a pCO2 (szén-dioxid parcidlis nyomas) kozott szoros
kapcsolat all fenn. Hyperventilatio esetén a pCO2 csokken, mig hypoventilatioban a pCO-
emelkedik. A pCO2 csokkenés (hyperventilatio) HoCOs csékkenést eredményez, igy a pH
emelkedik (alkalaemia), mig a®pCO2 emelkedése (hypoventilatio) H2COs emelkedést
eredményez, igy a pH csokken (acidemia). A légzdrendszer segitségével tehat a metabolikus
() sav-bazis zavarok gyorsan kompenzalhatéak: metabolikus acidozisban a kialakulo
hyperventilatio * (Kussmaul 1égzés) ndoveli a pH-t, mig a metabolikus alkal6zis
hypoventilatioval kompenzalhato, mely csokkenti a H-t. Ez utébbi kompenzacid csak korlatok
kozott lehetséges: 55 Hgmm-es pCO- felett az nem lehetséges, hiszen ekkor belégzést inditd

reflexek lépnek mitkodésbe.

15.2.3.2 A vese szerepe

A vese, tubularis miikodésén keresztiil hatékonyan szabalyozza a vér hidrogén-ion

crer

megvalosul:
- filtralt HCO3™ reabszorpcid: dominansan a proximalis tubulusban (80% itt szivodik
Vissza)
- HCOs termelés: a gytijtdcsatorna a-intercalaris sejtjeiben
- HCOs szekrécio: gyljtdcsatorna B-intercalaris sejtjeiben

A vesében — a légzdrendszerrel ellentétben — lasstt kompenzacio torténik.
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A fentieken tul a proximalis tubulusban NH3 szintézis zajlik (NHz + H" = NH4" puffer), mely
tovabbi pufferkapacitdssal ruhdzza fel a vesét. Tovabbi pufferkapacitast a disztalis tubulus
biztositanak a foszfat (pK= 6,8), kreatinin (pK=5,0) és urat (pK=5,8) pufferek.
Acidézisban a H" szekrécidja fokozddik, igy novelve a pH-t. A NH3 szintézise fokozodik, igy
kotve meg a hidrogén-iont (NHz + H* — NH4"). Ekkor fokozddik a bikarbonat reabszorpcidja
és szintézise is. A disztalis tubulus és gylijtdcsatorna teriiletén a H™ szekrécio fokozddik
(megteremti a titralhato aciditas alapjat). A vese teljes saviiritd képessége meghatarozhaté a
kovetkezo képlettel:

teljes saviirités = [titralhaté aciditds + NHs"szekrécio — HCOg-vesztés]
Alkaldzisban a H' reabszopcidja és a bikarbonat szekrécidja fokozodik.
15.2 A sav-bazis egyensuly zavarai
A szervezet sav-bazis egyensulyanak zavarait két dimenzi6 mentén osztalyozzuk, melyek a
pH eltérés iranya, valamint a primer eltérést okozd miikodészavar. Ez alapjan
megkiilonboztetiink respiratorikus acidozist, respiratorikus alkaldzist, valamint metabolikus
acidozist ¢s metabolikus alkalozist, tovabba kevert sav-bazis zavarokat.
15.2.1 Respiratorikus acidozis
Alveolaris hypoventilatio kovetkeztében a pCOz emelkedik, igy a pH csokken, vagyis
acidozis alakul ki. A szén-dioxid parcialisnyomasanak emelkedése kovetkeztében ugyanis a
Henderson-Hasselbach. egyenletben a hanyados nevezdéje novekszik, igy a hanyados értéke

csokken, vagyis a pH csokken.

[HCO3]

H<6,1+
PH=0614 195033 pco, 1

Globalis (II. tipusu) 1égzési elégtelenségben szovodményként respiratorikus aciddzissal kell
szamolni, hiszen minden esetben, per definitionem pCO2 emelkedéssel jar. Ne feled;jiik tehat,
hogy gyakran kevert tiinettannal jar, hiszen 1égzési elégtelenség esetén a betegek hypoxyasak
is lesznek!

Kompenzacidja a [HCO3] ndvelésével lehetséges (igy nem valtozik a hanyados értéke), mely
metabolikus folyamatot jelez: a bikarbonat egyrészt a haemoglobinbol aramlik a plazméba
(cellularis kompenzacid), masrészt a vese bikarbonatot tart vissza (renalis kompenzacio).

A beteg tiineteit a hypoxia (gyakran megel6zi a hypercapnia tiineteit), a pCO2 emelkedése és a
légzésszabalyozas folyamata eredményezi, igy ezek: nyugtalansdg, szorongas, dyspnoe,

myoclonus, és izomgorcsok. A beteg konfuz, gyakran delirium észlelhetd, nem ritkak a
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hallucinaciok sem. A tudatzavar gyakran (f6lek akut kezeletlen esetben) komaig

sulyosbodhat.

Krénikusan fennalld respiratorikus acidozisban a cellularis kompenzacié dnmagaban nem

elégséges, igy ekkor a renalis kompenzacié intenzitasa fokozodik (H* szekrécio és NHs

szintézis, tovabba HCO3™ retencio zajlik).

A jelentdsebb korélettani kovetkezmények:

A centralis cyanosis kovetkeztében fokozodik az erythropoetin elvalasztas, melyet
secunder polycytaemia kisér

Hypoxaemia ¢és hypercapnia egyiittes fennallasaval jellemzett globalis 1égzési
elégtelenségben a pulmonalis arterioldk  vasoconstrictioja  észlelhetd, melynek
kovetkezményeként pulmonalis hypertensio 1ép fel, mely noveli a jobb kamra afterload-ot,
igy jobbszivfél elégtelenség eredményez, mely tartosan fennallva jellegzetes myocardialis
morfologiaivaltozast eredményez (cor pulmonale chronicum).

Amennyiben a hypercapnia sulyosbodik (péld4ul alvas kdzben, amikor amugy is csokkent
a légzofunkcio) a pCO. tovabb emelkedik (nocturnalis hyperkapnia), mely reflexen
cerebralis vasodilatatiot eredményez. Ennek tiinetei és kovetkezményei: papillaris
oedema, a fejfajas, fokalis neurologiai tiinetek, abnormalis reflexek megjelenése.
Amennyiben vagy az alkalmazott terapia, vagy az intenziv kompenzacié miatt hirtelen
csokken az acidozis, a til magas [HCO3] miatt metabolikus alkalozis alakul ki, melynek
kompenzacidja hypoventilatioval, hypovolaemiaval és hypokalaemiaval jar. A gyors

korrekci6 emellett alkalizalja a liquor cerebrospinalist, mely gércsrohamokat provokalhat.

A pCO2 emelkedésénck okai:

Légzokozpont csokkent stimuldcioja miatt a belégzés késik periférias vagy centralis
kemoreceptorok zavara (metabolikus alkalodzis, periférias vagy kozponti idegrendszeri
receptorkarosodas), vagy az agytdrzsi respiratorikus motoneuronok miikodészavara
(agytorzsi trauma, intracranialis nyomasfokozodas miatti beékelddés, agytorzsi infarctus,
demyelinisatios folyamatok, encephalitis, gyogyszerhatas) miatt.

Neuromuszkularis rendszert (1égzdizomzatot) érintd koérfolyamatokban, mint a gerincveld
vagy a periférias ideg 1ézioja (cervicalis gerinctrauma, neuropathia, polyomyelitis), a
1égz6izmok funkcidkarosodasa (muscularis dystrophidk, myasthenia gravis, krénikus
myopathia).

A ventilaci6 zavara miatt mellkasfal rendellenességekben (kyphosis, scoliosis,

kyphoscoliosis, tovabba hydrothorax, PTX, haemothorax, khylothorax, empyema,
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spondylitis ankylopoetica, valamint az obesitas) és a tid6 valamint a légutak

korfolyamataiban.

15.2.2 Respiratorikus alkaldzis

Az alveolaris hyperventilatio hatékonyan csokkenti a pCO2-t, igy ennek kovetkeztében (az
oldat szénsavmennyiségének csokkentésén keresztiill) pH emelkedést, vagyis respiratorikus
alkalozist eredményez. A beteg megfigyelése és a hattérben zajlé korélettani folyamatok
azonositasa rendkiviil fontos, hiszen a hyperventilatio elkiilonitendé a hyperpnoe-t6l, mely
szapora légvételek (tachypnoe) mély mellkasi kitérésekkel, azonban ezt alveolaris
hyperventilatio altalaban nem kiséri (mivel az nem sziikségszerti kovetkezménye, gondoljunk
csak a pulmonalis oedema 4allapotara, amikor a légzdfelszin csokkenése miatt alveolaris
hyperventilatio a hyperpnoe ellenére nemészlelhetd).

Hypoxaemia kompenzacidoja gyakran eredményez alveoaris hperventilatiot, igy sokszor
respiratorikus alkalézissal kisért. Olyan korfolyamatok, melyek hypoxaemiaval jarnak, elébb-
utobb sav-baziseltérést (alkalozis) eredményez. Pulmonalis betegségek (pneumonia,
pneumonitis, fibrosis, pulmonalis oedema, embolia pulmonum, pneumothorax, valamint
kronikus tiidobetegségek) és kardialis korfolyamatok (bal szivfél elégtelensége) e modon
eredményeznek respiratorikus alkal6zist. A pulmonalis pangés (bal szivfél elégtelensége),
mind eldrehat6 elégtelenségként (a hypoxia miatti kemoreceptor stimuldcion keresztiil), mind
a hatrahato elégtelenség kovetkezményeként (pulmonalis pangds miatt né a pulmonalis
nyomas, mely baroreceptor stimulaciot eredményez, emellett csokken az oxygenisatio, mely a
kemoreceptor ingerlését eredményezi) hyperventiatiot okoz. Metabolikus okok koziil a
metabolikus  acidézis emelendd ki, melynek kompenzacidja alveolaris hyperventilatioval
torténi, de a majelégtelenségben képzddd toxikus metabolitok is ingerlik mind a periférias,
mind a centralis kemoreceptorokat. Neuroldgiai korokok (leginkabb psychogén vagy hid
teriileti  ischaemias eltérések), a lazas allapot (kilondsen septikaemiaban), valamint
gyogyszerek (szalicilatok) és hormonok (példaul hyperthyreosis a fokozott oxigénigény miatt,
illetve véarandossdg vagy progesteron addsa, melyek kozvetlen neurostimulativ hatassal
rendelkeznek).

Hyperventilatiot kisér6 respiratorikus alkalozis esetén, kompenzaciés mechanizmus részeként
az albuminhoz kotddé H'-ok disszocidlnak, ami javitja az albumin Ca*™-koté képességét.
Ennek kovetkeztében csokken a plazma szabad (vagyis bioldgiailag hozzaférhetd)
kalciumtartalma, mely tlinetképz6: a beteg ujjai, szdja zsibbad, izomgyengeségrol

panaszkodik, kézfeje az izomgores miatt 6zfej-tartasban rogziil (pseudotetania).
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15.2.3 Metabolikus acidézis
Metabolikus acidozis alapjaban két okbol johet létre. Egyfel6l csokkenhet a HCOgz
mennyisége, mely a Henderson-Hasselbach egyenlet hanyadosanak nevezdje, igy csokken a

hanyados értéke, azaz a pH (acidozis alakul ki).

[HCO3] |
pH=61+1g 0,03><—pC02
A masik lehetdség, hogy 0j sav keriil a keringésbe, mely megndveli a H* koncentraciot, igy
csokkenti a pH értékét.

Vegyiik észre, hogy amennyiben bikarbonatvesztés all az acidozis hatterében, akkor a
szabadda valo, azzal sot képzO, Na* ionok a megemelked6 mennyiségli Cl-al képeznek sot
(NaCl), vagyis megné a kloridion mennyisége a vérben. Amennyiben azonban uj sav keriil a
rendszerbe, az kiszoritja onnan a HCO3™ ionokat, és az (ij sav anionja képez a Na*-al sot, azaz
nem nd a kloridion mennyisége, hanem a nem mért 0j anion mennyisége emelkedik. Ez
teremti meg az alapjat a metabolikus acido6zis elkiilonitésének; vagyis az igynevezett anionrés
(anion gap) értékelésének.

A vérgazvizsgalat alkalmaval a plazmaban kationok (Na* és K*), kisebb mennyiségben
kétszeres kationok (Ca**,Mg™™) és elenyészd mennységen egyéb, nem mért kation talalhato.
Az anionok legnagyoebb mennyiségét a Cl teszi ki, emellett HCOs™ és nem mért anionok
(plazmafehérjék, egyéb organikus anionok, szulfat és fozfat) is taldlhatéak. Ez utdbbiak
szolgaltatjak az anionrést, vagyis a nem mért aniontartalmat (pontosabban az ezek hidnya
miatt jelentkezd toltéshianyt).

Az anionrés (AG) a kovetkezd képlettel hatarozhaté meg:

AG = (Na*+ K*) — (CI" + HCO3)

Normalértéke (vagyis a nem mért anionok mennyisége): 8-16 mmol/I

Az el6z6 gondolatmenet alapjan, amennyiben a HCO3™ mennyisége 4ll az acidozis hatterében,
a mért ClI” mennyisége novekszik ugy, hogy az anionrés nem valtozik (hyperchloraemias
normalis anionréssel jar6 metabolikus aciddzis).

Ha a pH csokkenését 1j sav megjelenése okozza, a Cl” mennyisége nem valtozik, azonban a
csokkent HCOs™ mennyiség helyét az 10j anion tolti ki, mely az anionrést noveli

(normochloraemias emelkedett anionréssel jaro metabolikus acidozis) (15-2. abra).
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Metabolikus acidozis

Fiziologias Metabolikus acidézis
fiziolégias anion réssel emelkedett anion réssel
hiperklorémiaval Hiperklorémia nélkiil
T+=154 ZX-=154mmoll Z+=154 X-=154mmoll T+=154 X-=154mmoll
_ - Cl =109
Na* =142 cr=10 Na*=142 cr=119 Na* =142
o HCO, =16
HCO, =26 HCO, — 16
K'=4 K'=4 K=4
Egyéb=8 Egyéb=8 Egyéb=8

,Uj” sav keriil a
keringésbe (laktat,
keton, szalicilat)

Intesztinalis vagy
renalis HCO4
vesztés

15-2. abra: Az anionrésértelmezése: kationok és anionok egyensulya a plazmaban.

Az emelkedett anionréssel jaré metabolikus acidozis okai a savbevitelben keresenddek. Ezek
lehetnek szalicilatok (aspirin), etanol (ecetsav. képzédik bel6le), metanol (hangyasav
képzodik) és etilénglikol (oxalsav keletkezés) mérgezések, vagy emelkedett endogén
savmennyiségek, igy a laktatacidozis (A< tipus: szOveti oxigenizacid csokkenése miatti
anaerob anyagcsere kovetkezménye, igy szivmegallasban vagy sokkban B tipus: megtartott
szoveti oxigenizacid mellett kialakulo laktatacidozis példaul epileptiform gorcsrohamot
kovetden). Ugyancsak anionrés emelkedést eredményez a diabéteszes, alkoholos és ¢hezési
ketoacidozis, tovabba a csokkent rendlis savkivalasztas is (RTA — renélis tubularis acidozis L.
tipusa).

Normal anionréssel, igy hypercloraemia metabolikus acidozis a kovetkezménye a fokozott
HCOgz-vesztéssel jaro allapotoknak, igy a gastrointestinalis vesztés hasmenéssel (egyes
szerzOk a vizelet anionrés meghatarozasat tartjak sziikségesnek az elkiilonitéséhez, azonban
az alapos anamnaesis ¢s egyéb vizsgalatok ezt indokolatlannd teszik, igy ennek ismertetésétol
eltekintlink), ureterosigmoidostomia (bikarbonat vesztés Cl° helyett), vékonybél-pancreas
fistula (bikarbonatban gazdag nedv vesztése). Parenteralis taplalds sordn az organikus
anyagok lebontasa soran acidozis léphet fel. Rendlis elvaltozas a csokkent NH4" szekrécio

miatt szintén metabolikus acid6zist okoz.
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Kompenzacidja dontéen respiratorikus: hyperventilatioval torekszik a szervezet a pCO»-t S

csOkkenteni.

15.2.4 Metabolikus alkal6zis
A plasma HCO3™ emelkedése metabolikus alkaldzist eredményez. A Henderson-Hasselbach

egyenlet szamlaloja emelkedik, igy a hanyados értéke és a pH is emelkedik.

[HCO3] 1
0,03 X pCO,

pH=61+1g
Ennek oka lehet a fokozott H* vagyis savvesztés vagy a fokozott HCOgz bevitel. El6bbire
példa a hypovolaemiaval jar6 savvesztés, igy hanyas (viz és sésavvesztés), antidiuretikus
terapia (vizvesztés, NaCl és K* vesztés, melynek kovetkezménye a fokozddd renalis H*
iirités), cisztikus fibrozis (viz és kloridvesztés), valamint a vese tubulusainak miikodészavarai
(altalaban vizvesztés ¢és Cl° vesztés). A kloridvesztés NaCl bevitelre reagil. A
hypovolaemiaval nem jar6 savvesztésben kloridvesztés (igy NaCl érzékenység) nincs.
Példakant a Conn és a Cushing szindromak emlithetéek, melyekben fokozott K* és H*
kivalasztast eredményeznek a vese disztalis tubulusaiban. A fokozott HCOs  bevitelre
példaként a tej-alkali (Burnett) szindroma emlithetd, mely tilzott kalciumbevitellel (savkotd
vagy tej formajaban) jar, emellett fokozott HCO3™ visszaszivassal jar és vesekarosodast
eredményez. A metabdlikus alkalozis iatrogén-moédja a fokozott parenteralis bevitel (Ringer
vagy bikarbonat.infaziés oldatokkal).
Kompenzécioja respiratorikus lehet, de az alveolaris hypoventilatio csak erdsen korlatozott

lehetdség (I1d. korabban).

15.2.5 Kevert sav-bazis eltérések

Kevert sav-bazis zavarokban az acidozis és alkalozis, a kompenzatérikus mechanizmusokon

tul, egymassal kombinaltan fordul elé.

Tipikus esetei:

- Hyperthyreosisban a fokozott anyagcsere miatt emelkedett O2 igényt hyperventilatioval
fedezzilik, mely kovetkeztében a pCO2 csdkken, igy respiratorikus alkaldzis alakul ki.
Emellett ugyanakkor a hypoxia anaerob anyagcserét eredményez, mely laktat-
felszaporodast okoz, aminek metabolikus acid6zis a kovetkezménye.

- Az acetil-szalicilat tuladagolas kozvetlen kemoreceptor (centralis és periférias)

stimulacion keresztiil hyperventilatiot okoz, igy csokken a pCO2, melynek kdvetkezménye
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respiratorikus alkalozis. A szalicilat, mint sav ugyanakkor anion gap emelkedéssel jaro

metabolikus aciddzist is eredményez.

- Maga a hypoventilatio is kevert eltérést eredményez, ugyanis a pCO2 emelkedés miatt

respiratorikus acidozis alakul ki, ugyanakkor a kisér6 pO. csokkenés miatt

laktatfelszaporodas, vagyis metabolikus acidozis is fellép.
15.3 A sav-bazis egyensuly zavarainak diagnosztikaja
Az artérids vérgaztenziok és ionkoncnetraciok meghatarozasat

diagnosztikus 1épésekkel tisztazhato a sav-bazis egyensuly eltérése.

kovetben az alabbi

1. Acidemia vagy alkalemia?
pH > 7.45 = alkal6zis
pH < 7.35 = acidozis
7,35 <pH <7,45 = normalis v. kompenzalt

2. Elsédlegesen metabolikus vagy respiratorikus?
PaCO2> 45 Hgmm = respiratorikus acidozis
PaC0O2 <35 Hgmm = respiratorikus alkalozis
[HCOz]> 25 mmol/L = metabolikus alkalozis
[HCO37] <20 mmol/L = metabolikus acidozis

3. Anion réssel jar6 metabolikus folyamat?

12,0 mmol/l <AG=[Na'] + [K*] - [CI] - [HCO37] <16,0 mmol/Il

4. Adekvat respiratorikus kompenzacié torténik?

1,5 x [HCO37] + 6 < Elvart pCO3 tartomany < 1,5 x [HCO3] + 10

crer

pCO2 meghatarozasaval értékeljiik. Amennyiben a mért pCO; a kalkulalt tartomanyba esik, a

respiratorikus kompenzacioé megfeleld.

5. Egyéb metabolikus eltérés észlelhetd-e?
[HCO37] korrigatt = [HCO3] + AG - 12
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A korrigalt [HCO3] meghatarozasaval kiszamoljuk a sav-bazis eltéréskor elvart bikarbonat-

koncentraciot. Amennyiben eltérés tapasztalhato, egyéb metabolikus zavar fennallasara kell,
hogy gondoljunk (kevert sav-bazis eltérés).
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16 A taplalkozas, taplalékfelvetel és
energiaegyensuly zavarai

A taplalkozas soran biztositjuk a szervezet szdmadra sziikséges tapanyagok bevitelét, melyek
az anyagcserefolyamatok szubsztratjait és az ahhoz sziikséges energiat hivatottak biztositani.
A taplalkozas tehat mennyiségi és mindségi sziikségletekkel bird folyamat. Mennyiségi
elvarasainak kielégitését az ¢hség, mig a mindségi Osszetétel megfeleldségét az étvagy
biztositja. A taplalkozast érintd korfolyamatok is mennyiségi és’ mindségi zavarokra

oszthatjuk fel.

16.1 A taplalékfelvétel és zavarai
A taplalékfelvétel a bioldgiai energiasziikségleten tul pszichés folyamat kovetkezménye is.
Gyakran épp e komponens karosodasa vezet a taplalkozasi zavar kialakulasahoz. Ilyen

mechanizmussal alakulnak ki az anorexia nervosa€s.a bulimia betegségek.

16.1.1 Anorexia nervosa

Az anorexia nervosa (an-orexis = a vagy elvesztése) olyan pszichés zavar, mely nem csupan a
taplalkozasra vald késztetés hianya, hanem gyakran az ételtdl, az azaltal okozott elhizastol
valo félelem vagy inkabb szorongés, hiszen a sulyos Onértékelési zavar miatt valodi oka e
félelemnek nincs. A betegek jelentds része ugyanis korosan sovany, a fizioldgias testtomeg
85%-a ala sovanyodhat (BMI<17,5 kg/m?), azaz a testtdbmeget korosan itélik meg.
Tulnyomoéan a fiatal ndk betegsége, akikben masodlagosan menstruacidos zavarok (akar
amenorrhoea) alakulhatnak ki. Okat eddig nem sikeriilt beazonositani, de tobb alaptipusa
ismeretes. A koplalé (6nsanyargato) tipusban a beteg folyamatosan diétazik, koplal, talzo
testedzéseket végez. A masik a purgald (falank) tipus, ahol a taplalékfelvétel megtorténik, de
az azt kovetd blintudat miatt hanytatds, laxativumok alkalmazasa, vizhajtds, vagy bedntés
alkalmazdsa (enema) koveti. Ez utobbi formanak sulyos hypokalaemia, s6-vizhaztartasi zavar
lehet a kovetkezménye, igy sulyos dehidracio, mely akdr veseelégtelenséget is
eredményezhet. A hypalbuminaemia miatt 6démak alakulnak ki, emellett az izomtdmeg is
csokken, mely gyengeséget eredményez. A mozgasszervi kovetkezményeket sulyosbitja a
csokkend csontstiriség, mely osteoporosishoz vezet. A haj szaraz, hullik, a bete bére szintén
szarazza valik. A szivmiikodés lassul, a vérnyomas alacsonnya valik, a kollapszushajlam

fokozddik. A sziv pumpafunkcidjanak zavara gyakran szivelégtelenség kialakuldsdhoz vezet.
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16.1.2 Bulimia

A bulimia (nervosa) ,,0korétvagyat” vagy finomabban kifejezve farkaséhséget jelent.
Kényszerbetegségnek tekinthetjiik, mely rohamokban jelentkezd tulevési késztetéssel jar
(lucullusi 6romoknek hodol), de mivel ezek altalaban Onhadnytatassal jarnak egylitt, a
kornyezetnek gyakran nem tlnik fel. A beteg sok taplalékot fogyaszt révid idén (2 oOran)
beliil. Definicid szerint legalabb heti 2 alkalommal jelentkezd és 3 honapon keresztiil fennallo
nagyfoku taplalékfelvétel. A betegnek ez ugyanakkor akaratgyengeégének tartva, blintudatot
okoz, igy ez nem ¢lvezetet okoz, hanem rosszérzést sziil, mely a purgélo tipust anorexiahoz
hasonlatosan hanytatassal és egyéb iiritési funkciok fokozéasara alkalmas tevékenységgel jar
egyiitt. Gyakran tarsul egyéb abtizussal (alkohol, kabitoszer). Kovetkezményei az anorexiahoz
hasonloan sulyosak Ilehetnek. A gastrointestinalis panaszok egy része a hany(tat)as
kovetkezménye (oesophagitis, fogzomanc-karosodas, metabolikus. alkalozis, akar aspiracios
pneumonia). Esetenként a nyeldcsé ruptiraja is eléfordul. A hashajtas dehydraciohoz,
elektrolitzavarokhoz vezethet, mely arrhythmya forrasa lehet, s6t emiatt szivelégtelenség is

kialakulhat, és mindketté kovetkezményeként a klinikai halal is beallhat.

Anorexia
nervosa —
purgalé tipus

Bulimia
nervosa —
tulsulyos tipus

Bulimia
nervosa

16-1. abra: A taplalkozasi zavarok dsszefiiggései
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16.1.3 Kényszeres tulevés (NES = night eating syndrome, ¢jszakai evés szindroma)

Abban az esetben all fenn a bulimidhoz hasonlé korkép, ha a kovetkezok koziil legalabb
harom tiinet all fenn: Sokat, gyorsan, titokban és olyankor is eszik, amikor nem ¢éhes,
onértékelési zavarok, depresszio, vagy az evés miatti blintudat.

A bulimia nervosatol a kompenzald magatartds €és cselekvéssor hidnya kiilonbozteti meg. A
beteget blintudata, valamint Onértékelése az orvoshoz kényszeriti, mivel szeretnék, ha
testtomegiik normalis lenne.

16.1.4 Inverz anorexia nervosa betegség

Dontden a fiatal (17-25 év) férfiakat érintd betegség, mely a tobbi taplalkozasi zavarhoz
hasonlatos modon a testkép zavaraval jar egyiitt, azonban ekkor a betegek tulsagosan
sovanynak tartjak magukat. Frdekes megfigyelés, hogy e betegeknél a szimbolikus
gondolkodas hianyzik, egyértelmiick az operativ gondolkodas dominanciaja észlelhet. Csak
csekély metakommunikaciora képesek, kommunikaciojukat a rovid tomondatok jellemzik, a
szemkontaktus szinte teljesen hianyzik (,,Clint Eastwood szindroma”). A taplalkozasi zavar
tulzott fehérjebevitelben, extrém ételparositasokban meriil ki, gyakori taplalékiegészitd-
fogyasztas mellett. A kaloriabevitel szamitasa tulzo mértéket Olt, emellett szigora
edzésprogram Osszeallitdsara hajlamosak. E korfolyamatban a személyiségzavar stlyosabb,

mint a taplalkozéaszavar.

16.2 A vitaminok, avitamindzisok

Vitaminnak (vitamin=vitalis amin) olyan, nem taplalék jellegli, szerves vegyiileteket
tekintiink, melyeket az _emberi (allati) szervezetek, normalis életmiikodésiikhoz és
novekedésiikhoz igényelnek. A szervezet energia-atalakitdé folyamatainak katalizatorai, az
anyagcsere-folyamatok nélkiilozhetetlen szerepldi. Tévhit, miszerint a szervezet nem képes
szintetizalni a vitaminokat, ugyanis van kivétel: példaul a D-vitamin foként az UV-sugarzas
hatasara termelodik a szervezetben. A vitaminok egy része a szervezetben fehérjékhez
kapcsolodik €s. enzimként vesz részt a biokémiai folyamatokban. Ezeket a vitaminokat
prosztetikus vitaminoknak nevezik, mivel ezek az enzimek koenzimjébe vagy prosztetikus
csoportjaba beépiilve fejtik ki hatasukat. Masik csoportjukat induktiv vitaminoknak nevezziik,
melyek ¢élettani szerepe még nem minden részletében tisztazott.

Provitaminnak azokat a biologiai aktivitas nélkiili vegyiileteket nevezziik, melyek a
szervezetben vitaminna képesek alakulni. Az antivitaminok ezzel szemben azok a vegyiiletek,
melyek a vitaminok antagonistai €s a koenzimként mitkodd vitaminok hatasat gatoljak,

példaul kompetitiv antagonizmussal.

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

193, oidal



16. A taplalkozas, taplalékfelvétel €s energiaegyensuly zavarai

A vitaminok mennyiségi zavarai lehetnek a hypovitaminosis, vagyis csokkent
vitaminmennyiség (altalanos tiinetek: sulycsokkenés, faradtsagérzés, fertézésre vald hajlam),
a vitaminhiany, azaz az avitaminosis (jellegzetes, specifikus tiinetekkel jar vagy betegségeket
okoz) és a vitamin taladagolas, vagyis a hypervitaminosis.

A tovabbiakban a fontosabb vitaminok né¢hany jellemzojét és koéros allapotaikat ismertetjiik.

16.2.1 A vitamin (retinol)

Az A vitamin csak az allati termékekben talalhatd, elsésorban a tengeri halakban és azok
majaban, a tejben, a vajban, a tojassargajaban, a vesében, a tiidében és‘mdjban fordul eld. A
novények csupan provitaminjait tartalmazzak. Az Al-vitamin mintegy 12 karotinoid tipust
vegyliletb6l keletkezhet, amelyek kozil a-, B- és y-karotin, tovabba kriptoxantin a
legfontosabbak. Szerepe a sziirkiilti latast lehet6vé tevé. rodopszin szintézise, de fontos
szerepe van az ajkak és a tiid nedvesen tartasaban, a testszovetek megfelelé novekedésében
¢s szerepe van az immunvédekezésben is. Az egészséges bor megdrzésében betoltott szerepét
krémek és kenOcsok gyartdsa soran haszndljak ki. Hianydban sziirkiileti vaksag vagy
farkasvaksag alakul ki, a hamsejtek fokozottan elszarusodnak, a borfeliilet kiszarad, a szem
szaruhartyajanak kiszaradasa észlelhetd. Fiatalkorban lassitja a-csontok ndvekedését és a

fogzomanc kialakulasat.

16.2.2 B1 vitamin (Thiamin)

Vizben jol oldoédo, azonban hore érzékeny vegyiilet. A piruvat-dekarboxilaz enzim koenzime,
igy aszénhidrat-anyagcserében szerepe vitathatatlan. Részt vesz a cukrok bontasaban,
valamint létfontossaglhi szerepet tolt be az idegrendszer, az izmok és a sziv fiziologids
mitkodésében. F6 forrasai a maj, teljes kiorlésti liszt, barna kenyér, hiivelyes zoldségek,
éleszto.

Hidnya a tejsav és a pirosz6losav (piruvat) felhalmozodasat okozza. Jellemzé tiinetek:
neuraszténids tiinetek, étvagytalansaggal, a szivizomzat pumpafunkcios elégtelensége,
keringési elégtelenség léphet fel. Ennek enyhébb megnyilvanulasaként a beteg faradtsagrol,
gyengeségrol, depressziorol panaszkodik, valamint gyomor-bélrendszeri problémakrol szamol
be. Sulyosabb formaja a Beriberi betegség, mely mostanaban foképp a keleti orszagokban
fordul el6. Tiinetei: ideggyulladds, izomgyengeség, almatlansag, a végtagokon kezdddd és
végiil az egész szervezetre kiterjedd 0démaképzddés, majd bénulasok és a szivmilkodés
zavara kovetkeztében bedll a haldl. Kezelésének felfedezése érdekes és tanulsdgos torténet:
Christiaan Eijkman (holland belgyogyasz, katonaorvos; 1858.08.11-1930.11.05) idejében ezt

a betegséget fert6zd eredetiinek gondoltdk, mert a gyarmatokon tomegesen jelentkezett.
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Eijkman felfigyelt arra, hogy a foghaz udvaran tartott tyukok, amelyek a foghaz lakéihoz
hasonlo6 tiineteket mutattak, egyik naprol a masikra meggyogyultak. Az ok utan kutatva
kideritette, hogy a tyukok taplalkozasat megvaltoztattak. Addig a foglyok altal is fogyasztott
hantolt rizst ették, gyogyulasukat az idézte eld, hogy takarékossagi okokbol az olcsobb
hantolatlan rizst kaptak. Eijkman kisérletet végzett feltevése igazolasara, és bebizonyitotta,
hogy a rizs héjaban levo anyag hianya a felelds a beriberi kialakulasaért.

16.2.3 B2 vitamin (Riboflavin)

Hoére nem érzékeny, fényhatasra azonban konnyen bomlik egy fotokémiai reakcid soran,
amely az oldallanc leszakadasaval jar, és amelynek soran bioldgiailag inaktiv szdrmazékok
keletkeznek. A szervezetben a flavin-mono-nukleotid (FMN) és a flavin-adenin-dinukleotid
(FAD) kofaktora (ezeket az enzimeket dsszefoglaloan flaveproteineknek is hivjak.), igy részt
vesz a bioldgiai oxidacios folyamatokban. Az ember napi B2-vitamin-sziikséglete 1,5-2,0 mg,
fo forrasai a maj, a vese, a hal, a tojas és tejtermékek ¢és a kiilonféle zoldségfélék. Az ember
bélfléraja is termel riboflavint, ezért hianytiinetek ritkan fordulnak eld. Hosszantarto, széles
spektrumu antibiotikum-kezelés azonban-elpusztitja a bélflorat, igy riboflavin-hidnyt idézhet
el6. Ez  borelvaltozast,  szemlencse-elvaltozasokat,  szemviszketést,  szemégést,
szemvoOrosodést, tovabba emésztési zavarokat, . valamint kirepedt ajkakat okozhat.
Kozrejatszhat az iziileti gyulladas kialakulasaban, altalanos faradtsagérzést eredményezhet.
Novekedési faktornak bizonyult, amelynek hianyaban az allat fejlédése megallt, szorzete
kihullt és vérszegénység 1épett fel.

16.2.4 B3 vitamin (Nikotinsav, niacin)

A PP (pellegra-preventiv)-faktor kémiai szerkezetét tekintve nikotinsav, amelyet mas néven
niacinnak is hivunk; a természetes anyagokban pedig a nikotinsav-amidot, a niacin-amidot
talaljuk meg. (Az él6 szervezet a nikotinsavat konnyen tudja amidélni.). A niacin egy része
fehérjéhez kotott formaban talalhatd, mely nem hasznosul (példaul gabonakban). A
nikotinsav-amid a piridinenzimek dinukleotid jellegli koenzimjébe (NAD, NADP) épiil be.
Fontos szerepe van a gyomornedv soOsavjanak képzésében, a vér koleszterinszintjének
csokkentésében, és értagitod hatassal is rendelkezik. Sok talalhat6 a gabonamagvak héjaban, az
¢lesztében, a majban, a vesében, az allatok és a halak htsdban, a tejben, a tojasban és a
zoldségfélékben. A nikotinsav-amid (PP-vitamin, niacin) hidnybetegsége a pellagra, amely
els6sorban azoknal jelentkezik, akik foként kukoricabdl késziilt ételeket fogyasztanak. A
betegség altalanos faradtsagi tlinetekkel kezdddik, késobb kialakul az emésztdcsatorna

mukodésének zavara, a szdj €s a nyelv nyalkahartyajanak gyulladasos berepedése, majd a
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borfeliileteken jelentkezd érdesség, gyulladas és hamlas. A felsorolt tiinetek nikotinsav-amid
adagolasara elmulnak, de ezen kiviil még triptofan, tiamin és riboflavin bevitele is sziikséges a
teljes gyogyulashoz.

16.2.5 B5 vitamin (Pantoténsav)

Savas jellegli, vizben jol old6dd vegyiilet, amely ellendll a fénynek és az oxigénnek. Erds
savak ¢és lugok hatdsara inaktivalodik. A pantoténsav biologiai hatdsit a szervezet
anyagcseré¢jében a koenzim-A alkotérészeként tolti be, 1igy az energiatermelés
nélkiilozhetetlen enzime, mivel a zsirok €s a szénhidratok egymasba atalakulasanak iranyitoja.
Hianyaban faradékonysdg, nyugtalansag kiséretében izomgorcsok lépnek fel, esetenként
emésztési zavarok jellemzik.

16.2.6 B6 vitamin (Pyridoxin, pyridoxal-5-phosphate)

A piridoxin elnevezés harom, rokonvegyiiletet foglal 0ssze: a piridoxolt, a piridoxalt és a
piridoxamint, amelyek mindegyike szubsztitualt piridinszarmazék. A szervezetben pyridoxal-
5-phosphate formajaban tarolodik. Fontosabb B6 vitaminforrasok a his, a maj, a tojassargaja,
a zOldségek ¢és a hiivelyesek, de a bélben €16 baktériumok is termelik. Biologiai szerepe az
intermedier aminosav-anyagcserében van, ahol foszforsavészterei kiilonb6z6 enzimek
(aminotranszferazok, aminosav dekarboxilazok stb.) koenzimjei. Feleslege inaktiv
piridoxinsavva oxidalodik, €s igy friil ki a szervezetbél. Hidnya a pellagrara emlékeztetd
tiineteket idéz eld: a szdj €s a szem kivorosodik, gyulladas 1ép fel, a bor cserepes lesz és
hamlik, a sz6érzet pedig kihullik.

16.2.7 B7 vitamin (BiotinyH vitamin)

A biotin hére nem érzékeny, erés savak €s lugok, valamint oxidaldszerek azonban bontjak, €s
fény hatasara is lassan inaktivalédik. A biotinmolekula kéntartalmu gytrlis részbol és
valeriansav oldallancbol all. A két 6ttagh heterogytirtibdl 4ll6 vaz a karbamid és a tioféngytiri
osszekapesolodasabol alakul ki. Az aldehid formaja (biotinal) is biologiailag aktiv, és képes
biotinna oxidalodni. F6 forrdsai a maj, a vese, a tej, a tojassargdja, a szoja, a zoldségfélék, a
di6, valamint az €lesztd, tovabba a bélflora is képes biotint szintetizalni. Funkcidjat az
enzimek prosztetikus csoportjaként fejti ki oly modon, hogy az enzimfehérjék peptidlancaban
1évé lizinrészhez kapcsolodik. gy szamos karboxilalé enzim koenzimje, amelyeknek regulald
szerepliik van a szénhidrat- és lipid-anyagcserében. A biotin jelenlegi ismereteink szerint a
DNS replikacioban és a transzkripcidban is részt vesz. Hianya étvagytalansagot, bérgyulladast
(innen ered a H-(Haut)-vitamin elnevezés), a szorzet kihullasat és a borfeliilet elzsirosodasat

1dézi eld.
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16.2.8 B9 vitamin (Folsav, M-vitamin)

A folsav felszivodasa a mesterséges készitményekbdl jobb, mint a természetes forrasokbol
(maj, a vese, a hus, a kiilonb6z6 gombak, a sparga, a kelbimbo és a levélzoldségek). A
bélflora is hozzajarul az emberi szervezet normalis miikkodéséhez sziikséges napi sziikséglet
kielégitéséhez. A folsavnak a sejtekbe torténd felvételéhez és raktarozasahoz B12 vitamin
sziikséges. A szervezet jo folsav-ellatottsdga mellett elfedheti a B12-vitamin hianyaban
kialakulo tiineteket mely kiilondsen vegetarianus taplalkozas esetén lehet veszélyes. A folsav
a B12-vitaminnal egyiitt a vOoros- és fehérvérsejtek, valamint a vérlemezkék képzodésének a
szabalyozdja. Szerepe van az emésztd rendszer nydlkahartydjanak kialakitdsdban is.
Létfontossagu a magzati gerincveld egészséges kifejlodéséhez a fogantatas utani elsd harom
honap soran. Csokkentheti a szivinfarktus kockazatat mivel egy aminosav, a homocisztein
szintjét csokkenti. Hidnyaban megaloblasztos anaemia, neurologiai eltérések (periférias
neuropathia, myelopathia, funikularis myelosis), vegetativ idegrendszeri ¢és pszichiatriai
zavarok (almatlansag, ingerlékenység, feledékenység, depresszio) alakulhatnak Ki.

16.2.9 B12 vitamin (Cobalamin)

A Bl2-vitamin szerkezetének alapja a porfirinvazhoz hasonlo korringyiirli, amely a
kobaltatom koré épiil. A kobalthoz 5,6-dimetil-benzimidazol és vagy egy cianid-, vagy egy
hidroxil-, vagy egy nitritgydk kapesolodik. Mindharom valtozat vitaminnak tekintendd. A
B12 vitamint kizarolag a mikroorganizmusok allitjak eld, novényekben nem taldlhato, a
novényevo allatok sziikségletét a belekben 1év6 mikroorganizmusok termelik. Az ember a
nagy fehérjetartalmu allati eredetli taplalékkal hozzajut a sziikséges B12-vitaminhoz. A
gyomor ¢és-a vékonybél nyalkahartyaja altal kivalasztott glikoproteinhez (intrinsic faktor)
kapcsolodva szivodnak fel. Az esetek tobbségében vitaminhidny akkor 1ép fel, ha nem
keépzédik a kobalaminokat szallito intrinsic-faktor, igy a taplalékban jelen 1évd vitamin nem
tud bejutni a szervezetbe. A kobalaminok koenzim formajaban kapcsolddnak be a fehérjék, a
szénhidratok €s mas nitrogéntartalmi anyagok anyagcseréjébe. A Bl2-vitamin részt vesz a
nukleinsavak felépitésében, befolydsolja a szervezet fehérjeszintézisét, eldsegiti az
aminosavak fehérjékbe vald beépiilését ¢és fokozza ezek hasznositasat. Hidnyaban
megaloblasztos anaemia alakulhat ki, valamint pszichiatriai zavarok (almatlansag,
ingerlékenység, feledékenység, depresszid) is felléphetnek.

16.2.10 B15 vitamin (Pangaminsav)

Az él6 szervezet fontos metilezé Szere. Fiziologiai jelentésége a sejtek és szovetek oxigén-

anyagcseréjének eldsegitésében, tovabbad méregtelenitd és lipotrép hatdsaban van. Kémiai
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Osszetétele: a D-gliikonsav  dimetil-glicinnel ~képzett észtere. Eteleink kozill a
gabonamagvakban, a majban és az élesztdben, tovabba a melaszban fordul elé nagyobb
mennyiségben.

16.2.11 C vitamin (Aszkorbinsav)

A 2-keto-gulonsav is vitaminhatasa, a D-aszkorbinsav bioldgiai hatdsa viszont jelentéktelen.
Szent-Gyorgyi Albert biokémikus az 1930-as években izolalta a C-vitamint, munkéssagat
1937-ben orvosi ¢és élettani Nobel-dijjal ismerték el. A feln6tt ember atlagos napi C-vitamin-
szikkséglete a munkavégzéstdl fliggéen mintegy 45-80 mg. A C-vitamin-felesleg a
szervezetbdl tavozik ugyan a vizelettel, de talzott mértékii fogyasztasa (a veseko kialakuldsa
miatt) karos az egészségre. A hivatalos allaspont szerint.egészséges ember napi C-vitamin
sziikségletét a helyesen Osszedllitott és jo konyhatechnikdval elkészitett ételekkel még a tél
végi ¢s tavaszi honapokban is fedezni lehet. Aszkorbinsavban gazdag zoldség- ¢s
fozelékfélék: a zoldpaprika, paradicsom, burgonya, fejes salata, €s a kaposztafélék (kaposzta,
brokkoli, kelbimbd, karfiol), friss gylimdlcsok (els@sorban afonya, som, szeder, ribizli,
csipkebogyod, narancs, citrom, grapefruit). A zoldségféléket lehet6leg nyersen, salatanak
elkészitve, vagy paroltan célszerli fogyasztani. Az aszkorbinsav erés redukaloszer, emellett az
emésztOcsatornaban elésegiti a vas és kalcium. felszivodasat, kozremiikodik a kotészovetek
kollagénjének képzddésében, a mellékvese hormonjainak szintézisében, a szerotonin nevii
szOveti hormon termelésében és a tirozin oxidativ lebontasaban. Hianybetegsége a scorbut (a
C-vitamin ¢és egyes bioflavonoidok egyiittes hianya), melynek jellemz6i az altalanos
gyengeség, a 1égszomj, a zavart szivmikodés, az izom- és csontfijdalmak, a foginy nagyfoku
vérzékenysége, majd a pontszerli bevérzések az alsé végtagokon, amit az valt ki, hogy a
hajszéalerek konnyen megsériilnek és vérateresztdvé valnak. A csontok torékenyek lesznek, az
izliletek megduzzadnak; a fogak meglazulnak ¢s kihullanak, a sebek csak rendkiviil nehezen
gyogyulnak, végiil bekovetkezik a halal. C-vitamin hianya miatt ma mar csak un. tavaszi
faradtsag alakul ki, amelynek kovetkeztében a szervezet ellendlloképessége csokken, és nd a

meghtiléses betegségekkel szembeni fogékonysag.

16.2.12 D vitamin (Cholecalciferol)

A ndvényi (ergoszterin) és allati (7-dehidrokoleszterin) eredetii provitaminokbodl keletkezik
UV-sugarak hatdsara. A mértéktelen besugarzas inaktivalja a vitamint, s6t toxikus szterinek
keletkezését eredményezi. A 7-dehidrokoleszterin szterdnvéazas vegyiilet, ami a bor alatti

zsirban 1évo koleszterin kisérdjeként taldlhatd meg. Napfény vagy mesterséges besugarzas
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hatasara D3 vitaminna (kolekalciferolld) alakul. A természetben el6fordulo D vitaminok
tobbsége D3 vitamin (D2 vitamint csak néhany halmajolaj-féleségben sikeriilt kimutatni). A
halmajolaj kivételével az élelmiszerek csak csekély mennyiségi D vitamint tartalmaznak.
Jelentésebb mennyiségben a kaviarban és a lazacban, a vajban, a csirke-, liba-, sertés-, marha-
¢s borjumdjban talalhatjuk meg. Mindennapi ¢€lelmiszereinkben elsésorban a provitaminok
talalhatok meg, melyekbdl legtdbbet a tej, a vaj, a maj és a tojassargaja tartalmaz.
Gyermekeknek €s varandos anydknak sziikséglik van mesterséges D vitamin készitményekre,
mert a napsugarzas hatasara nem tud benniik elegend6 vitamin szintetizalédni. A D vitamin a
kalcium ¢és a foszfor felszivodasat és a csontokba vald beépiilését szabalyozza. Hidnyaban az
angolkornak (rachitis) nevezett tiinetcsoport alakul ki a rosszul taplalt és napfényhianyban €16
gyermekeknél: a csont kalciumtartalma csokken, ennek kovetkeztében a beteg csontjai
megpuhulnak és a test stlya alatt elgorbiilnek. A rachitises gyermekek novekedése sem
normalis: fejlodésiikben visszamaradnak, kistermetiiek lesznek. D vitamin adagolasaval ezek
az eltérések megeldzhetd, illetve megfeleld ardnyu kalcium- és foszforbevitellel részben vagy
teljesen kikiiszobolhetok. A D vitamintiladagolasa (mivel zsiroldékony vitaminként ez
eléfordul) miatt a csontok torékennyé¢ valnak, magasabb lesz a vér kalciumszintje és
iddsebbekben meggyorsul az érfalak elmeszesedése. A ttladagolas veszélye miatt is fontos
megjegyezni, hogy napfényben eleget tartdzkodo felnétteknek nincs sziikségiik D vitamin
kiegészitésre.

16.2.13 E vitamin (a-tocopherol)

A tokoferolok kémiailag egy oxigéntartalmt kettds heterogyliriibdl (kroméangytiri) és egy
fitil-oldallancbol “allnak. Az egyes wvaltozatok a kromangyiirin 1évé mellékcsoportok
szamaban ¢€s elhelyezésében kiillonboznek egymastol. Bioldgiailag legaktivabb a harom
metilesoportot tartalmazo a-tokoferol; a két metilcsoportos B- és y-tokoferol hatasa ennek
csak 30-50%-a, az egy metilcsoportot tartalmazé d-tokoferolé pedig minddssze 1-3%. A
tokoferolok sargas szinli olajok, amelyek csak zsirokban és zsiroldd szerekben oldddnak.
Oxidativ hatasra érzékeny, redukald tulajdonsagu vegyiiletek, ezért levegdn és napfényen
biologiai aktivitasukat elvesztve bomlanak. Kiilondsen sok van beldle a hiivelyesek
magvaiban, a gabonamagvak csiraolajaban, a vajban és a levélzdldségekben. Antioxidans
hatasu vegyiiletek, az esszencidlis zsirsavakat és a membranlipideket védik az oxidaciotdl (a
legnagyobb antioxidans hatassal a y- és a d-tokoferol rendelkezik). Gyulladasgatlo, illetve
mérsékl6é hatasuk is van, emellett csokkentik a véredények permeabilitasat, befolyasoljak a
kollagén képzddését. Hianyaban meddoéség alakulhat ki, vérszegénység és izomsorvadas 1ép

fel, az anyagcserében is zavarok keletkeznek.
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16.2.14 K1 vitamin (Phylloquinone), K2 vitamin (Menaquinone)

A K1 és K2 vitaminok 2-metil-naftokinon-szarmazékok. A gyftirlis rész szerkezete mindkét
molekulaban azonos, kiilonbség az oldallincukban van. A K1 vitamin f6ként a ndvényi, a K2
vitaminsorozat tagjai allati eredeti élelmiszerekben talalhatok, a bél mikroflorgja K2
vitaminokat termel. Legnagyobb mennyiségben a zold levelekben, a parajban ¢és a
kaposztaban, az allati eredetii élelmiszerek koziil pedig a majban fordul elé K-vitamin. A K
vitaminok (fillokinon) a véralvadasi faktorok szintézisében jatszanak szerepet (y-
carboxylatio), hidnya stlyos vérzékenységet okoz, ami elsésorban a gyomor- ¢&s
bélrendszerben 1éphet fel. Az ember bélflordja elegendé K-vitamint szintetizal, ezért
egészséges szervezetben nem 1ép fel hianybetegség. Cseesemok — K-vitamin-ellatasa
emésztOcsatorndjuk sterilitdsa miatt rossz, ezt az idéleges-hianyt mesterségesen kell pétolni.
Gyogyszeresen, kompetetitiv antagonizmussal (kumarin-szarmazékok) véralvadas-gatlas

1dézhet6 eld.

16.3 Az éhezés (marasmus)

Ehezés alatt az energiaegyensuly negativ eltolodasat értjiik, vagyis mindazon allapotokat,
melyekben az energiabevitel nem fedezi az energiaigényt. Ez egyrészt a csokkent bevitel,
masfeldl a fokozott energiaigény miatt alakulhat ki. Ez utobbi fokozott aktivitas vagy leadas
kovetkezménye lehet. Az ¢hezés lehet specifikus, bizonyos taplalékok iranyaba
megnyilvanulo, aminek kovetkeztében vitamin-, asvanyi anyag- vagy fehérjehiany alakulhat
ki. El6fordul korfolyamatok tiineteként is, ilyen példaul a husundor, mely gyomordaganatok
esetén gyakori tiinet. Ez utobbi eltéréseket inkabb az étvagy zavaranak tekinthetjiik, hiszen a
taplalkozas mindségi eltéréseit érintik.

A tovabbiakban az altaldnos és teljes ¢éhezéssel foglalkozunk, mely az energiatartalmi
tapanyagok teljes hianya. Meg kell jegyezniink, hogy a viz, vitamin, asvanyianyag bevitel
ekkor definicio szerint nem korlatozott, hiszen ez par napon beliil a beteg haldlhoz vezetne. A
tapanyagok mennyiségének csokkenésével kiilonboz6 fazisait kiilonithetjiik el. Els6 két fazisa
még nem az €hezeés folyamatdhoz tartozik. Az utolso taplalékfelvételt kovetd 12 6ran beliili
iddszak a posztprandialis fazis, mely soran a vér gliikkozszintje allanddsdganak biztositdsa
torténik, hiszen ez konnyen hozzaférhetd, a sejtek szamara konnyen bonthatd és
hasznosithato. Az étkezést kovetd 12-48 oraval a vér glikozszintje folyamatosan csokken,
hiszen a felszivodasa mar nem torténik. Hypoglicaemia nem alakul ki, mert cs6kken a
pancreas B-sejtek aktivitasa, igy az insulin elvalasztasa, ezzel parhuzamosan a fokozodo o-

sejtmiikodésnek koszonhetéen nd a glucagon termelése és szekrécidja. Mindezeknek
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koszonhetden a cukorsziikséglet biztositott a szervezt raktarozott készleteibdl (hepatikus
glikogén bontasaval - gliikkogenolizis), tovabba egyéb tapanyagokbol (fehérjék, lipidek)
torténd gliikozszintézissel (glikoneogenezis). Az ¢éhez elsd, valodi fazisa a nem adaptiv
(korai) fazis. Az utolso taplalékfelvételt kdvetd masodik naptol, mintegy egy héten beliil
jellmezd szakasz. Ilyenkor az obligat-gliikozfelhasznald sejtek (neuronok, vordsvértestek)
cukorsziikségletének biztositdsa a glikogénraktarak kitirtilt 4llapota miatt kizarolag
glilkoneogenezissel megoldott, ez azonban a fehérjevesztés aldozataul esd specifikus fehérjék
mennyiségének csokkenésével jar. Az inzulindependens cukorfelhasznalé sejtek (vagyis a
nem-obligat glilkdzhasznositok) energiaellatisa a szabad zsirsavak mitokondrialis f3-
oxidacidjabol biztositott. A végtermék acetik-CoA (acetil-koenzim-A) a citratkdrben nem
képes ATP szintézisre forditodni insulin hianyaban (a.citrat szintetdz enzim mikodése
inzulinfiiggd), igy mennyisége felszaporodik, majd a majban. beldle acetoacetyl-CoA
keépzddik, mely a ketontestek szubsztratjat jelenti (acetecetsav, aceton, f-OH-butirat). Végso
soron a raktarozott zsirmennyiség jelentds mértékben lecsokken, a tovabbi energiaigény csak
a fehérjék bontasabol fedezhetd.

Az utolso étkezést kdvetd elsd hét végétdl az addigi jelentés fehérjefogyas miatt a szervezet
torekszik a proteinek védelmére; igy ebben az adaptiv szakaszban az energiatranszmissziod
szubsztratjai a ketontestek lesznek. ezek az energiaigény 70%-at képesek fedezni, és mivel
atjutnak a vér-agy gaton, a neuronok gliikkozigényét is csokkentik, mivel ezek oxidaciojaval is
képesek az energiaigényiik fedezésére. Ennek eldnye a fehérjefelhasznalds mérséklése. A
tulélési esélyt a szervezet fehérjetartalma szabja meg. A beteg halalat végso soron a szervezet
strukturalis « fehérjéinek elvesztése  (igy példaul kontraktilis fehérjék hidnyaban a
légzbtevékenység lehetetlen), valamint az immunrendszer gyengiilése miatti infekciok

eredményezik.

16.4 Az elhizas

A taplalékfelvétel és az energiafelhasznalas egyenlege a taplaltsag. Amennyiben a
taplalékfelvétel emelkedik vagy az energiafelhasznalas csokkent, elhizas kovetkezik be. A
zsirszovetbeli zsir megszaporodasa az elhizds. Mértéke és diagnozisa a BMI (Body Mass

Index - testtomegindex) meghatarozason alapul (WHO, 2000), mely alapjan

testtomeg (kg)

BMI (k 2) =
(kg/m?) testmagassag (m)?
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Enyhe elhizasrol akkor beszéliink, ha a 30 kg/m? <BMI <34,9 kg/m?, sulyos elhizast 35 kg/m?
<BMI <39,9 kg/m?n kozotti érték esetén talalunk, a koros elhazis definicid szerint BMI> 40
kg/m?,

A zsirszaporulat elhelyezkedése alapjan két tipusa kiilonithetd el: a has koriil felhalmozodo,
visceralis zsirmennyiség megszapordasaval is jar6 forma (android vagy a koéznyelvben alma
tipus), mely gyakran szovédményekkel jar, nagy, inzulinrezisztens inzulin-medialta
antilipolizis, valamint a megemelkedett adrenerg receptorszam miatt fokozott adrenerg
lipolizis jellemzi, igy fokozddik a szabad zsirsavak felszabaduldsa. Ez a dontden férfiakat
érintd forma kifejezett egészségiigyi kockazatot jelent. A masik forma (gynoid — ndies, vagy a
koznyelvben korte tipusnak nevezett) tobbnyire a csipdre, farpofara és a combra terjedd
zsirszaporulatot eredményez. F6 jellemzdje a lassult anyagcsere: a zsirsejtek. zsirfelvétele
konnyitett, azonban a leadds csupan csekély meértékili, az adipocytak ebben a formaban
azonban nem inzulinrezisztensek. Szovédményei viszonylag ritkak; egészségiligyi kockazata
az android formanal 1ényegesen kisebb.

Az elhizas okai lehetnek egyrészt veleszilletettek, melyek dontéen genetikai karosodas
kovetkezményei. Ezek érinthetik a taplalékfelvételt regulalo, fehérjetermészetli hormonokat
(leptin vagy leptin-receptor mutacioja, POMC vagy receptoranak mutacidja, esetleg
szintézisének zavara — prohormon convertase 1), wvagy akar az adipocytakat, azok
differencialodasat (differencialodasi faktor mutacio), mennyiségét és a zsir metabolizmusat
befolyasold eltérések. A szerzett formak kozott az elhizas bekovetkezhet a taplalékfelvétel és
energiaegyensuly zavaraként, amikor a tapanyag (és energia) bevitele fokozodik ugy, hogy
csokken a fizikai aktivitds, vagyis az energiafelhasznalas, igy Osszességében a szilikségletet
meghaladé. mértékli  energiabevitelre keriill sor. A masodlagos elhizds legtobbszor
endokrinologiai okokra vezethetd vissza. Ezek koziil kiemelendéek a hypothyreosishoz
(csokkent anyagesere kovetkeztében), a Cushing szindromahoz, a PCOS (polycystas ovarium
szindroma) asszocialt csokkent szexudlszteroid mennyiséghez, az inzulinrezisztencidhoz
tarsuld elhizasok. Ugyancsak emlitést érdemel az iddskorhoz kapcsolddo elhizas, melynek
okai a GH termelés, a szexualszteroidok elvalasztasanak csokkenésére, az emelkedett
cortisolszinttel, az izomtomeg csokkenésével és a zsirszovet eloszlasdnak valtozasaval,
tomegének novekedésével magyarazhatd. Meg kell emliteni a gyogyszer okozta elhizasokat,
melyek  gliikocorticoid, antiepilepticum, antidiabetikus gyogyszere,  tovabba
antipsychoticumok, antidepresszansok szedésével hozhatdak Osszefiiggésbe. Emellett
korokként a dohanyzas elhagyasa (fokoz6do étvagy és psyches potcselekvés igénye miatt), az

l6 (dontéen TV vagy szamitogép elott) életmod, egyes étkezési szokasok (chips-fogyasztas,
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nassolas), rendszeres tulevés (,,energiabombak™ a rendszertelen taplalkozas soran,
gyorséttermi ételek, cukrozott tiditditalok fogyasztasa).

Az elhizds patomechanizmusanak kiindulopontja, hogy az (abszolut vagy relativ)
energiatobblet hatdsara a visceralis zsirsejtek szama és mérete (vagyis a benniik tarol
triglicerid mennyisége) emelkedik, azaz hyperplasiaja észlelhet6. A szirszoveti hormonok
mennyisége ¢és aranya megvaltozik, igy fokozodik a taplalékfelvétel, csokken az
inzulinérzékenység (adiponektin elvélasztds csokken), ugyancsak emiatt csokken a
lipoprotein-lipaz aktivitassal bird szovetek zsirsav-felvétele. Ugyancsak fokozza a
taplalékfelvételt a zsirszoveti leptin-elvalasztas csokkenése, a resistin-szekrécid fokozodasa,
mely az inzulinrezisztenciat is fokozza (innen a neve). Osszességében elmondhato, hogy az
energiaegyensuly set-pointja (elvart értéke) az emelkedett szinten rogziil, igy az egyensulyt a
nagyobb mennyiségben jelenlévd inzulin és leptin sem képesek helyreallitani (vagyis
rezisztencia alakul ki).

Az elhizas kovetkezményei til a betegnek altalaban okozott, akar depresszidig fokozodo
pszichés panaszok mellett nemegyszer életet veszélyeztetd, stlyos szovédmények lehetnek. A
felszaporodott lipidek dyslipidaemiat-okoznak, emelkedett triglicerid és cholesterinszinttel.
Elobbi szovodményeként pancreatitis, mig utobbi miatt atherosclerosis alakulhat ki. Az
atherosclerosis kovetkezménye sulyos koszoruér keringési zavar (szivizominfarktus, angina
pectoris), emellett hypertoniabetegség, agyi ischaemias betegség (stroke), valamint
thromboembolias koérfolyamatok lehetnek. <A megvaltozott epetermelés miatt epeuti
megbetegedések is  gyakoribbak, igy a’ cholecystitis, cholelithiasis. A megnovekedett
testtomeg csont és iziileti betegségeket okozhat. A kovetkezményeket strukturaltan mutatja be

a kovetkez6, 16-2. abra.
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Megemelkedett zsirmennyiség Zsirszoveti hipertroéfia
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16-2. abra: Az elhizas kovetkezményei

17 A gastrointestinalis rendszer korélettana

A gastrointestinalis rendszer, cs6hoz hasonlatos csatorndjan tovabbitja a taplalékot (motilitasi
miikodés), mely soran emésztOnedvek elvalasztasaval (szekrécidos miikodés) alkotorészeire
bontja azt annak érdekében, hogy a felszivodas megtorténhessen, s igy energiat biztosithasson
a sejtek szamara.

Korallapotai is e funkciok karosodasat eredményezhetik, igy beszélhetiink motilitasi,
szekrécios €s felszivodasi zavarokrol. Barmely funkcidt is tekintjiik els6dlegesnek, az
altalaban a tobbi miikddés zavarat is eredményezheti. A tovabbiakban primer eltérések szerint

ismertetjiik a gastro-intestinalis rendszer betegségeit.
17.1 A gastro-mtestinalis rendszer motilitasi zavarai

17.1.1 A szajiireg betegségei

A tapcsatorna kezdeti szakasza a szajiireg. Az itt elkészitett taplalék aztan a nyelés folyaman
tovabbitodik a gyomorba. E folyamat zavaraival foglalkozunk e fejezetben, vagyis itt
keriilnek ismertetésre a szajlireget érintd korfolyamatok. Ennek kapcsan kell megemliteni a
szajliregi fejlédési rendellenességet, mely a nyelést is meghitsithatja, de mindenképp

megneheziti. Ide tartoznak a szjpad fejlddési zavarai, vagyis az archasadékok (szajpad- és
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ajakhasadék), mely eltérések a szajiireg teljes zarasat teszik lehetetlenné, mint ahogy a viralis,
bakterialis vagy gombas gyulladasos betegségei, akarcsak a daganatai és sériilései is nehezitik
azt. A taplalék nem megfeleld eldkészitését eredményezik a szdjiireg megbetegedései. Ezek
kozé soroljuk a nyelv egyes korfolyamatait, igy a fejlédési rendellenességeket (mely érintheti
a nyelvet és a nyelvféket is), a gyulladasos megbetegedéseket (viralis, bakteridlis, esetleg
legyengiil szervezetben vagy immunrendszeri elégtelenség esetén gombas eredetii), tovabba a
daganatos korfolyamatok. A szajnyalkahartya betegségei ugyancsak korlatozzék a taplalék
felvételét s elokészitését, igy a gyulladasok ¢és a deprimalt immunrendszer esetén
(agranulocytosis) gyakoribb nyalkahartyafekélyek esetén. A fogak (fogszuvasodas — caries,
valamint a fogbélgyulladéas — pulpitis) és a fogagy betegségei (parodontitis, parodontosis) til a
ragotevékenység korlatozasan, még gyulladdsos gocként szerepelve egyéb szervek
megbetegedéseit is  okozhatjdk (igy endocarditist, iziileti gyulladast,” esetlen
glomerulonephritist). A fog- és fogagybetegségek f6 koroka a nem megfeleld szajhigiénia
mellett (mely esetben konnyebben képzddhet bakterialis plakk) a nikotin, a nem megfeleléen
kezelt diabetes mellitus, a varandossag, illetve a fogcsikorgatas (bruxismus) is. A
nyalmirigyek betegségei dontéen befolyasoljak a taplalék tovabbjutasi és emészthetOségi
esélyeit, igy jelentés zavarokat eredményezhet a nyal megkevesbedése (igy példaul az
autoimmun eredetli Sjogren szindromaban), vagy akar a nyalelvalasztas fokozodasa (példaul
veszettségben — rabies, lyssa). A gyulladdsos nyalmirigybetegségek koziil csak példaként
emlitjik a mumps (parotitis epidemica) betegséget. Specidlis gyulladds a szajiireg-garat
hatardn, a torokszorosban taldlhaté lymphaticus szovet (Waldeyer féle lymphaticus
garatgylril) gyulladasa, az angina, mely a nyelést a fajjdalom miatt nagyban megneheziti.

A ragas eltéréseinél a ragoéizmok gorcse (trismus) emelendd ki, melyben elsdsorban a
musculus masseter tartos 0sszehuzodasat tapasztaljuk. A tetanusz elso tiinete is lehet, de akar
epileptiform gorcsroham is eldfordul, azonban 4altalaban lokalis folyamat eredménye, igy
példaul szajsebészeti beavatkozasokat kdvetden, gyulladasok (tonsilla vagy peritonsillaris
gyulladas) esetén lép fel. Ugyancsak ragaszavart eredményeznek a kronikus harapasi
eltérések, mely a fogazat, csontozat és izomzat egyiittes anatomiai eltérése.

17.1.2 A nyelés zavarai

A nyelési nehezitettséggel jard nyelészavarokat dysphagia-nak nevezziik, mely esetén késik a
tapanyag (szilard vagy folyékony) lejutisa a gyomorba. Altalanossagban megallapithaté, hogy
vagy mechanicus obstrukcid esetleg kompresszié okozza (erre jellemzd lehet a fajdalmas
nyelés — odynophagia), vagy pedig valdédi motilitdsi zavar (primer vagy szekunder

perisztaltikus kontrakciok kialakulasdnak vagy progresszidjanak zavara) kovetkezménye. Itt
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érdemes megemliteni a globus hystericus betegséget, mely gombocérzés a torokban igazi
dysphagia nélkiil.

17.1.2.1 Oropharyngealis dysphagia

Az oropharyngealis (pre-oesophagealis) dysphagia a nyelés oralis akaratlagos, valamint a
phayngealis fazis akarattol fliggetleniil végbemend miikodéseinek zavara. Az oralis fazis
eltérései nagyrészt (a korabban a szdjiiregi eltérésekrdl szolo fejezetben ismertetett okokbol
kovetkezéen) a bolus (falat) méretezési és tovabbitdsi zavarai. A szajiiregb6l a garatba
iranyul6 tovabbitasi zavarok lehetnek neuroldgiai vagy harantcsikoltizomzatot érint zavarok.
A beteg a nyelési nehezitettséget a nyak flexidjaval, esetleg az evOeszkoz segitségével a falat
hatra juttatasaval torekszik kompenzalni. A pharyngealis fazis eltéréseit a tumorok okozta
obstrukci6 mellett a tovabbitds zavara okozhatja,. mely altaldban  idegrendszeri
(agyérbetegségek, polimyositis, Parkinson-kor, amyotrophias lateral sclerosis vagy kozponti
idegrendszeri tumor) vagy neuromuscularis betegségek @ (példaul myastenia gravis)
kovetkezménye. Az eltérés kovetkezménye altalaban az aspiratio (bolus légutakba jutasa)

valamint a nasalis regurgitatio.

17.1.2.2 Oesophagealis dysphagia

Az oesophagealis dysphagia a nyel6cs6 simaizomzatanak mechanikus motilitasi zavara, vagy
a korabban mar emlitett mechanizmusok miatti obstrukcidé kovetkezménye. A motilitasi
zavarok kozott emlitjiik az achalasia (relaxacids zavar) folyamatat, melyben a vagus rendszer
denervatioja (a plexus myentericus Auerbachii idegképleteinek elvesztése a nyeldcsoben)
kovetkeztében a peristaltica kiesése (aperistalsis) és az alsd oesophagealis sphincter (LES)
elernyedésének nyeléskori zavara észlelhetd. Kovetkezménye a szilard és folyékony taplalék
oesophagealis retencidja, mely a dysphagia mellett konnyen vezethet aspiratio, regurgitatio és
mellkasi fajdalom kialakulasdhoz. Itt kell megemliteni a ,,Di6tor6” oesophagus (Nutcracker
oesophagus) betegséget, melyben a peristaltica fiziolégidsan zajlik ugyan, de a csucsnyomas
rendkiviil magas (> 200 Hgmm), emellett a nyeldcsé 0sszehtizodas ideje is igen hosszl (>7.5
sec). Kovetkezménye angina-szerti mellkasi fajdalom lehet.

17.1.2.3 Diverticulumok

Két predilectios helyen fordul elé dysphagiaval jaré diverticulum. A pharyngo-oesophagealis
(Zenker) diverticulum — nevébdl is kifolyolag — a garat és nyel6csd hatasar alakul ki. Itt
talalhatdo a fels6 oesophagealis sphincter (UES), melynek elernyedési zavara emelkedett
hypopharyngealis nyomast eredményez, mely a garatfalat kidomboritva diverticulum

kialakuldsdhoz vezet. Kdvetkezménye a dysphagia mellett az emésztetlen étel regurgitacioja,
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foleg a beteg elérehajlasakor vagy lefekvésekor, emiatt kohogés és foetor ex ore (halitosis),
aspiracio és akar aspiracios pneumonia is lehet.

Distalisabb  helyzeti a motoros (peristalticus) zavar kovetkeztében kialakuld
nyomasnovekedés kovetkezményeként képzodd kozépsd oesophagealis és epiphrenicus
diverticulum. Masik lehetséges kialakuldsi mechanizmusa a tractios (vongalasos) hatas,
melyet a mediastinalis képletek (dontéen nyirokcsomok) nyeldcs6hdz tapadasa fejt ki annak

falara.

17.1.2.4 Gastro-oesophagealis reflux (GORB, GERD)

Gastro-oesophagealis refluxrol beszéliink, amikor a gyomortartalom (gyomorsav, epe vagy
pepsin) visszajutva a nyeldcsObe a beteg szdmara panaszokat okoz. Szovédménye a nyeldcso
mardsos sériilése miatti gyulladasa (reflux oesophagitis), mivel a visszajutd sav a
nyalkahartyat kérositja. A regurgitdci6 oka az als6 oesophagealis sphincter (LES) tartos
relaxéacioja, csokkent nyomasa vagy nem kelld zarémikodése, esetleg a gyomornyomas
novekedése (térfogatndvekedése miatt, melyet okozhat nagy mennyiségt ételtartalom,
pylorus-sziikiilet miatti lassult iiriilés, vagy gastroparesis, példaul diabetes mellitusban), vagy
az abdominalis nyomas emelkedése (obesitas, acites, varandossag, vagy akar sziik ruhdzat).
Szekunder koérokként hiatus hernia, dohdnyzés, rendszeres coffein vagy alkoholfogyasztas,
nagyobb mennyiségli csokoladé, vagy zsiros taplalék elfogyasztasa. Az oesophagealis
nyalkahartya sériilése eléfordulhat a refluxos gyomortartalommal valo fiziologias kontaktus
esetén is, azonban ennek lehetdségét nagyban noveli a kontaktusidé emelkedése. Tiinetei
kozé tartozik a’ gyomorégés. (pyrosis, az oecsophagusba visszajuté savas gyomortartalom
miatt), mellkasi fajdalom és/vagy dyscomfort-érzés (kronikus nyalkahartyairritatio miatt),
excessiv bofogés, mely gyakran rogton étkezés utan jelentkezik. Szovédményei kozé az
oesophagitis-en kiviil a pepticus nyel6csd strictura (gyulladas és kovetkezményes fibrosis
okozta sztikiilet), nyelécs6 motilitaszavar (dysmotilitas), valamint a Barrett oesophagus, mely
az epithel metaplasticus elvéltozasa (vagyis a nem-szarusodo laphdm helyét hengerham,
columnaris epithelium foglalja el). A korai felismerés jelentdségét az adja, hogy
precancerosus (rakel6zd) allapota az adenokarcinoma kifejlddésének. A reflux kdvetkeztében

fekélyesedés (ulceratio) és vérzes is kialakulhat (kiilonosen nagy kiterjedésii laesio esetén).

17.1.3 A hényas
Hényésnak (emesis, vomitus) a nyel6csd, a gyomor és esetleg a vékonybél tartalom szajon at
torténd tavozasa, altalaban robbanasszerli kiiiriilése. Altalaban megelézi egy bizonytalan

érzés, mely a kozelgd hanyasra utal, ezt hanyingernek (nausea) nevezziik. Hanyinger nélkiili

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

207 . oldal



17. A gastrointestinalis rendszer korélettana

hanyds a sugarhanyas (projektil hanyas). Okai kozott (intra)peritonealis okok
(gastrointestinalis obstructio, peritonealis irritacio, gyulladés, infectio), extraperitonealis
rendellenességek (cardiopulmonalis megbetegedések, egyensulyoz6 szervrendszerizgalma,
intracranialis nyomasfokozodas ¢és psychiatriai  betegségek) mellett endokrin ¢és
anyagcsereokok (varandéssag, mellékvesekéreg elégtelensége, uraemia €s ketoacidozis) és
toxinok (példaul ethylalkohol, majelégtelenség, illetve kemo- és antibiotikus terapids szerek,
egyes antiarrhythmycumok) htizédnak meg altalaban (17-1. abra).

Az emesist gyakran nausea vezeti be, mely paraszimpatikus talsullyal jar, igy kozben csokken
a vérnyomas, veritékezés léphet fel, a beteg sapadtta valik, izomgyengeségre panaszkodhat.
Ezt kovetéen a hanyas folyamatat a nydlelvalasztas fokozddasa, valamint a gyomor és
vékonybél perisztaltikus mozgasanak retrograd kontrakciokra torténd valtozasa inditja meg.
Ezt kdvetden a pylorus-sphincter zarodik, a felsé oesophagealis sphincter relaxal. Ekozben a
glottis zarul, a lagyszajpad pedig elzarja az orriireg felé vezetd utat. Ezt kdveti a rekeszizom, a
hasizmok és az intercostalis izmok erételjes kontrakcigja, melyet kovetden megnyilik a szaj és
a regurgitalt tartalom kitirtil.

A hényasnak alapjaban harom tipusat kiilonithetjlik el, igy beszélhetiink centralis hanyasrol,
mely a kozponti idegrendszer érd hatasok kovetkeztében jon létre, altalaban hanyinger nem
elézi meg, igy gyakran projektil jellegli (sugarhanyas). A hanyadék ekkor éltalaban savanyu
kémhatast ¢és izli, félig emésztett taplalékot tartalmaz. Masik forméja az oesophagealis
hanyas, melynek oka‘a dysphagia, nausea ekkor sem jellemzd, ugyanakkor a hanyadék inkabb
ltgos, de ugyanesak emésztetlen taplalékot tartalmazhat. Harmadik tipus a gastricus hanyas,
melyet altaldban nausea eléz meg, a hanyadék savas jellegli és emésztett tapanyagot

tartalmazo.
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17-1. abra: A hanyds okai és mechanizmusa

Kiilon meg kell emliteni a vérhanyast (haematemesis), mely lehet a nyel6csdbdl eredd, ekkor
friss, piros szinll, vagy a gyomorbdl szarmazd savhematin, mely kavézacc-szerti hanyadékot
eredményez. Meg kell jegyezni, hogy a gyomor eredetli hanyadék is lehet friss piros szinl,
amennyiben-a gyomorban toltott kontaktidé rovid, mely nem teszi lehet6vé a savhematin
kialakulasat (vagyis massziv vérhanyaskor). A haematemesis kovetkezményei sulyosak:
gyakran rovididon beliil a beteg halalat eredményez6 sokkfolyamatot indit el.

A héanyas szovédmeényei részint a nem természetes Uton tdvozo tdpanyagnak és testnedvnek
tudhatoak be, igy a dehydracio (mely prerenalis azotemia oka lehet), a hypokalémia, és a
metabolikus alkaldzis, valamint konikus fennallas esetén tdpanyag hianyallapotok. Ritka
szovodmény a Boerhaave szindroma, mikor erds fajdalommal kisért hanyast kdvetden
oesophagus perforatio (altaldban a bal mellkasfélbe) és ruptura kovet. Oka a megnovekedett
intraoesophagealis nyomas. Masik stlyos szovédménye lehet a Mallory-Weiss szindroma,
mely erdltetett hanyas, ismétlodé oklendezés kovetkeztében jelentkezik, és a nyelGcs6-
gyomor atmenet nyalkahartyajat érintd, mucosalis szakadasként illetve berepedésként
jellemezhetd korok kovetkeztében 1étrejovo stlyos vénds vérzés. A vérzés gyakran spontan

megszlinik, azonban akar sebészeti beavatkozas is sziikségessé valhat.
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17.1.4 A gyomor motilitasi zavarai

A gyomor motilitdsi zavarai kozil az iriilési rendellenességekkel foglalkozunk. Ezek
bekovetkezhetnek elzardodasos etiologiaval (pylorus-stenosis), vagy elzarodas és szikiilet
nélkiil. Ez utobbit, vagyis a gyomor lriilésének mechanikus elzarodas nélkiil jelentkezo és
legalabb harom hoénapja fennalld zavarat gastroparesisnek (gyomorhiidés) nevezziik. Az
esetek mintegy fele idiopathias, vagyis hatterében nem azonosithatd elsddleges korok.
Leggyakoribb azonosithat6 oka a diabetes mellitus (mind az 1-en, mind a 2-es tipus huzamos
fennalldsa hajlamosité tényezd), mely az esetek negyedét teszi ki. Emellett
nyeldcsdbetegségek (példaul GERD, achalasia), endokrin korokok (hypo-, és hyperthyreosis,
Addison-kor, porphyria), anyagcserebetegségek, neuromuscularis betegségek (példaul
Parkinson-kor, stroke, agytorzsi vagy gerincvel6i laesiok), fertézések (példaul HIV),
autoimmun kotdszoveti betegségek (scleroderma, amyloidosis, SLE), sebészeti beavatkozasok
(gastrointestinalis beavatkozasok, sziv-, és tiidétransplantatio), egyes rosszindulati daganatok,
¢s az anorexia nervosa szerepelhetnek korokként.

Koéroka minden valosziniiséggel a Cajal-féle interstitialis sejtek altal dominalt ritmusgeneralo
teriiletének autondm neuropathidja, melyre a gyomor fiiriilését befolyasolo hormonalis
miikodés is hatast gyakorol (ilyen hormonok a cholecystokinin, a glukagonszerii peptid 1, az
amilin és ghrelin).

A pylorus stenosisa kezdetben fokozza a gyomorfali simaizommiikodést, majd id6vel a
gyomoriiriilés tartdés  akadalyoztatottsiga miatt. felhalmozod6d gyomortartalom kitagitja a
gyomor iiregét, igy létrejon az atonia.

17.1.5 Bélotilitasi zavarok

A bél motilitasi zavarai részben csdkken, részint azonban fokozott perisztaltikus tevékenység
kovetkezményei.

A csokkent motilitas kérokai a gastroplegia-nal emlitettekkel nagyrészt egybeesnek. A gyors
tranzit, vagyis fokozott motilitds okai lehet a nyalkahartya gyulladadsa, mely fokozza a
perisztaltikat. Az emiatt gyorsuld passage egyértelmiien kedvezdtlen a felszivodasra, igy
noveli a béltartalmat, mely a bélfalra gyakorolt nyomas miatt tovabb ndveli a perisztaltikus
tevékenységet.

Amikor a kevéssé emésztett, nagy volumenli gyomortartalom hirtelen bejut a vékonybélbe, az
elébbi mechanizmus kovetkeztében szintén perisztaltikus vihart valt ki, melyet korai dumping
szindromanak neveziink. A falfesziilés novekedését tovabb fokozza, hogy ekkor a nagyobb

s

et eredményezhet gyomormiitét (resectio) utani allapot, de akar vagotonia is. A gyorsult
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passage miatt jelentdsen csokken a gliikoz felszivasa, igy a béltartalomnak magas marad a
cukorkoncentracioja. Ennek kovetkezménye fokozott inzulinkiaramlas, majd kdvetkezményes
hypoglikaemia lesz. Ez az étkezést kovetden 1-3 oOrdval alakul ki, igy kései dumping-
szindroménak nevezziik.

A vastagbélre a korabban mar ismertetett hatdsok szintén befolyast gyakorolnak, melyek
koziil a vegetativ tényezok kiilon kiemelenddek. A paraszimpatikus tonusfokozdodas ugyanis
itt jelentds spazmust képes kialakitani (spasticus megacolon), mely a peristalticus miikodést
gatolja is. A plexus myentericus velesziiletett koriilirt hianya jellemzi a megacolon
congenitumot, mely ezaltal kitagult vastagbélszakasz megjelenését eredményezi. A plexus
myentericus hidnydban ugyanis a bélsar aboralis iranyba torténd tovabbitisa lehetetlenné
valik, igy az felgytilik a 1ézi6 mogott, kitagitva a vastagbél liregét.

Ugyancsak bélmotilitdsi zavart okoz a bélelzarodas (ileus), melyet kiilon alfejezetben

targyalunk.
17.1.6 lleus

A bélelzarodasokat klasszikusan mechanikai akadalyoztatds (mechanikus ileus) vagy anélkiili
formakra osztjuk. Az utdbbiakat adinamias ileusnak is nevezhetjiik, mely lehet paralyticus
(vagyis az izomzat bénulasanak kdvetkezménye), spasztikus (vagyis tartés izomdsszehtizodas
altal kivaltott, példaul nehézfémso mérgezés, veseelégtelenség vagy porfiria kovetkeztében),
valamint vascularis (a belek vérellatasi zavara altal kivaltott, leggyakrabban a mesenterialis
erek thrombosisa dlletve sziikiilete miatt létrejovd) ileus. A mechanikus ileus az
obstrualotényezé lokalizacidja szerint csoportosithato. fgy lehet ez bélen kivilli, kiils6
komprimalé  tényezé (példaul Osszenoveések, sérvek, leginkabb a vékonybélre terjedden),
bélfal elvéltozas altal kivaltott (dontéen a vastagbélre jellemzd, daganat, divertikuldzis,
gyulladads okozhatja), és bélen beliili obstrukcid (példaul cysticus fibrosis miatti siiri
bélsarképzodés, vagy nagyméretii epekd altal okozott epekd-ileus). Mechanikai ileust okozhat
a herniatio, kiilondsen kizarodott esetekben, a bél megcsavarodasa (valvolus), fOleg
gyermekkorban az invaginatio (b€l beleszoruldsa a mogottes szakaszba) kovetkezménye az
intussusceptio.

Az obstrukcio kozelében a bél lumenében felhalmozodik a gaz (egyrészt lenyelt, masrészt a
baktériumok anyagcseréje soran képzddik) és a folyadék, mely részben a fokozott
nedvelvélasztas eredménye. Emiatt a bél falara nagyobb nyomast fejtenek ki, igy romlik a bél
keringése, valamint permeabilitasa (a peritoneum fel¢) fokozdodik. Endotoxinok szabadulnak
fel az ischaemia és a bakteridlis tevékenységnek koszonhetéen. A folyamat reflexesen

kivaltott hanyas alakul ki (leginkdbb magasan elhelyezkedd bélelzarodas esetén). Ugyancsak
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viszonylag gyakran, a folyamat termindlis iddszakdban észlelhetd tiinet a miserere
(bélsarhanyas). A hanyas kovetkezménye sulyos folyadék és elektrolitdeficit, emiatt
hypovolémia ¢és shock (mely lehet hypovolémids ¢és szeptikus mechanizmusu).
Végeredményként sokszervi elégtelenség alakul ki. Tovabbi tlinetek a gorcsos hasi fajdalom,
a felfuvodas, a székrekedés, tovabba a flatus tdvozasanak teljes megsziinése. A klinikai
tiinetek koziil kiemelendd a nativ hasi rontgenvizsgélaton észlelhetd niveau, mely a korabban
részletezett levegdképzddés ¢és folyadéktalalkozasat jelzi.

17.1.7 A székletiirités zavarai

A fiziologias székelés gyakorisdga naponta haromszori és heti haromszori alkalom kozotti
intervallumban mozog, produktumanak mennyisége 200 g/24 6ra, viztartalma korilbeliil
75%, konzisztenciajara jellemzd a formalt, pépes allag.

Valtozasa lehet mennyiségi (hasmenés vagy székrekedés) €s.mindségi. Hasmenésnek
(diarrhoea) nevezzilk a napi haromszori {iritésnél gyakoribb® frekvenciat, mely hig
sz€kletiiritéssel jar. Kritérium még a 200 g/map mennyiséget ¢s 90-95%-ot viztartalmat
meghalado széklet tavozasa. Megkiilonbdztetiink akut €s kronikus hasmenéseket. Az akut,
vagyis négy hétnél rovidebb ideje tartdé. hasmenés, melynek oka dontéen (90%-ban) fertézés,
de eldéfordul nem fert6zéses heveny hasmenés is, melyet gyogyszer (példaul antibiotikum),
toxin okozhat.

Perzisztens diarrhoea-nak nevezziik a 2-4 hét kozotti idétartamu hasmenéseket, mig az ennél
is tovabb huzodé folyamatot kronikus diarrhoeanak nevezziik. Ennek egyik formaja (és
egyben koroka) az ozmotikus hasmenés: ilyenkor a bélsar ozmotikus koncentracidja
rosszul felszivodo oldatok, mint példaul mannitol, latuléz, szorbitol fogyasztasakor).
Ugyancsak kronikus hasmenés oka lehet a zsirok (bontdsi vagy emulgealasi elégtelenség
matti) felszivodasi zavara miatt kialakuld steatorrhea (zsirszékelés), a szekretoros hasmenés
(példaul karcinoid tumorok altal fokozott szekrécid, vagy egyes laxativumok hatdsanak
kovetkeztében), €s.a kronikus gyulladésos diarrhoea.

17.1.8 TIrritabilis bél szindréma (colon irritabile, IBS)

Az IBS az emésztérendszer also traktusanak kronikus, organikus eredetii, neuroldgiai hatterti
betegsége, mely hasfajassal, meteorizmussal jar, emellett emésztési €s székletiirités zavarokat
eredményez.

A definici6 és a diagnosztika az ugynevezett IIl. romai feltételeken nyugszik. Ez alapjan a

beteg panaszai legalabb 6 honapja kezdddjenek, €s legalabb az utobbi 3 hdénapban jelen
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legyen a visszatérd hasi fajdalom (vagy dyscomfort-érzés), amely havonta legaldbb 3 napon at
megjelenik, s amelyhez az alabbiak koziil két vagy tobb tiinet csatlakozik: székiirités utan
csokkend panaszok, melyek Osszefliggenek a széklet gyakorisagdnak vagy forméjanak
valtozasaval. A fajdalom mellett jelentkezd tlinetek alapjan hdrom format kiilonithetiink el:
hasmenéses, székrekedéses ¢és alternald (valtakozva jelentkezd) hasmenésese és székrekedéses
formak. Etioldgiai tényezd kozott pszicho szocidlis faktorok, bélmotilitasi zavarok, visceralis
hyperszenzitivitas és egyes neurotranszmitterek egyensulyanak felborulasa szerepelhetnek.

irritabilis colon szindroma kialakuldsat. Ezek sulya, vagyis befolyasoloképessége eltérd.
Mindenképp meg kell emliteni a tdpcsatorna mar meglévé motilitdsi. zavarait, annak
hiperszenzitivitasat és hiperreaktivitasat, a vastagbél gyulladasat €s permeabilitasi zavarat,
valamint a f4jdalommal kapcsolatos korélettani valtozasokat. A betegség tovabbi fontos
kivaltoja a fokozott stress. A fokozott érzékenység azt jelenti, hogy az élettani mértekdl,

egészségesekben még panaszt sem okozo bélfalfesziilés is fajdalomérzetet valt ki (allodynia).
17.2 A gyomor-bél rendszer szekrécids zavarai

17.2.1 Peptikus fekélybetegség

A peptikus fekélybetegség kronikus karakterli korfolyamat, f6 ismérve a fekély (ulcus),
melyet legalabb a submucosaig, de mindenképp a muscularis mucosae rétegen tal terjedd
szovethiany jellemez. Azokat az elvaltozasokat, melyek a muscularis mucosae rétegét el nem
éré szovethianyt eredményeznek, erosionak nevezziik. Gyakorlatilag a teljes tapcsatornaban
jelentkezhet ulcus, ahol a (s6)sav és a pepsin egyiittes hatas karositani képes a mucosat.
Leggyakrabban a duodenumban (bulbusaban), és a gyomorban (antralis felszinén) észlelhetd,
ritkdbban ugyan, de megjelenik-a nyeldcsOben is. Annak érdekében, hogy e két agressziv
tényezd hatasaval szemben a nyalkahartya sériilékenysége alacsonyabb legyen, defenziv
mechanizmusokkal (tényezdkkel) erdsitett védelemmel zajlik a protekcio. Ezek koz¢ tartozik
a gyomor nyalkahartydjanak védelmét betoltd nyak szekrécidja, mely a mucosalis bicarbonat-
szekrécidval neutralizdlja a mucosa-n atdiffundaldo soésavat, , melyet a mucosa intakt
vérataramlasa képes felhigitani, valamint a pufferek segitségével ellensulyozni. A mucosa
pusztuldsa sulyos ulceratiot eredményezne, igy annak megujulasi képessége, az epithel
regeneratioja ugyancsak fontos defenziv tényezd. Végiil mindenképp emlitést érdemel az
endogén prostanoidszintézis, ezen beliil is kiemelkedden a prosztaciklin, mely fokozza a nyak

crer

defenziv mechanizmusok karosodésat eredményezi, fekélybetegség kialakuldsdhoz vezethet.
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Ilyenek a stress, a dohdnyzas, az epesav regurgitacidja, valamint gyogyszerek, mint ¢ldaul a
nem-szteroid gyulladascsokkenték (NSAID), vagy a glukocorticoidok. Természetesen nem
csak a véddémechanizmusok karosodasa, hanem agressziv tényezOk is eldsegitik a
fekélyeképzddést. Ezek kozott tartjuk szamon magat a sosavat és a proteolyticus enzimeket
(pepsin), az epefolyadék, a mucosalis ischaemia, az oxigén-szabadgyokok, maga az acidozis,
az alkohol (ethanol), tovabba a kordbban mar emlitett NSAID szerek és nem utolsé sorban a
Helicobater pylori infectio. A parietalis sejtek sésav termelddésének fokozodasat okozza a
vagus-talsuly (parasympathicus izgalom), valamint a gastrin elvalasztas fokozodasa (endocrin
hatas), melyben szerepe lehet az alkoholfogyasztasnak, a koffeinbevitelnek, erds fiiszeres
taplalkozasnak, tovabba a hisztaminfelszabaduldsnak (paracrin mechanizmussal). Ugyancsak
fokozott gastrin-termeléssel jar a Zollinger-Ellison szindroma, mely a hasnyalmirigy valamint
a duodenum gastrinomdja (gastrin-termeld tumora). A Helicobacter pylori infectio kortani
jelentdsége mara nagyrészt tisztazotta valt. A Gram-negativ. korokozé speialis jellemzdje az
ureaz aktivitas, mely enzim mukodésekor ammoénia képzodik (ez az infectio kimutatdsanak
egyik lehetOségét is megteremti), ami. biztositja a koérokozd tulélését a savas kozegl
gyomorban. Annakis leginkabb a legkevésbé savas régioit preferdlja, igy leggyakrabban az
antrum t4jékat valasztja colonisatioja helyszinéil. Itt lugos szigeteket hoz létre, melynek
kovetkeztében megnd a bazalis gastrin-elvalasztas (a. pH emelkedésének kovetkeztében
csOkken ugyanis.a szomatosztatin-elvalasztas), igy a sav- €s pepsinszekrécio fokozodik, mely
a duodenalis fekélybetegség kialakuldsat okozza ezen agressziv tényezOknek betudhatéoan. A
gyomorfekély megjelenését dontden annak kovetkeztében idézi eld, hogy a nyalkahartydhoz
adhedalodva a nyalkahartya-barriert karositjak, kronikus gyulladést tartanak fent, igy a
gyomorcarcinoma kialakulési esélyei is fokozottak.

A gastricus ulcus (gyomorfekély, ulcus ventriculi) kialakuldsaért jellemzdéen a defenziv
tényezOk karosodéasa, mig a duodenalis ulcus (nyombélfekély, ulcus duodeni) kialakuldsaért
az agressziv tényezOk fokozodasa felel0s.

Stresshatas (nagyobb sebészeti beavatkozas, szepszis, sokkfolyamat, trauma, psychés
terhelés) kovetkeztében, a stress altal kivaltott adapticids szindroma részjelenségeként
kezdetben (a sympathoadrenalis fazisban) csokken, majd (a cholinerg szakaszban) fokozodik
a gyomor szekrécids tevékenysége, igy az agressziv tényezOk fokozodasa kovetkeztében
ulceratiot eredményez.

A fekélybetegség legsulyosabb szovodménye a gastrointestinalis vérzések kialakulasa,
melyek gyakran haldlos szovédménynek bizonyulnak. Nem kevésbé veszélyes kdvetkezmény

a perforatio.

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

214 oidal



17. A gastrointestinalis rendszer korélettana

17.2.2 Heveny pancreatitis

A pancreas kettds elvalasztasti mirigyként mind endocrin (insulin és glucagon), mid exocrin
atlagosan 25 ml/ttkg. A szekrétum tartalma oldoszer (viz €s ionok), emellett enzimek, igy
amilaz, lipaz, foszfolipaz, nukledz, valamint proteolitikus enzimek, mint a trypsin,
chymotrypsin, elasztaz, karboxipeptidaz (melyek inaktiv zimogén formaban szintetizalédnak
¢s a duodenumban aktivaldédnak), valamint ezek mukodéséét gatlo protedz inhibitorok.
Heveny gyulladdsa az acut pancreatitis. Ennek soran potencidlisan reverzibilis gyulladas
jelenik meg a kordbban funkcionalisan és morfoldgiailag ép hasnyalmirigyben. Az kialakulo
ischemia kovetkeztében a pancretatitis sulyosabb (vérzéses vagy necrotizald) formaba
alakulhat at. Még sulyos esetekben a gyulladas, keringési sokkot okozva vese-, 1égzési-, és
sokszervi elégtelenséget eredményezve klinikai haldlhoz vezethet. Kialakuldsanak
kulcsmozzanata, hogy a pancreasban a zymogéneket az aktivalo hidrolazok idd eldtt
aktivaljak. A protedz-aktivaciot némiképp ellenstlyozzdk a keringd antiprotedzok
(pancreaticus és szérum trypsin-gatld, az-macroglobulin, oz-antitrypsin, antichymotrypsin,
C1l-észteraz-gatlo), azonban ennek ellenére is elébb-utébb bekovetkeznek a nemkivéanatos
kovetkezmények, igy a komplement és kininek (kallikrein, bradykinin és kallidin) aktivacioja,
mely ©6démaképzédéshez, gyulladasos valaszreakeid. kialakuldsdhoz, majd vaszkularis
instabilitashoz, végiil DIC, keringési shock és veseelégtelenség kialakulasahoz vezethet. A
chymotrypsin aktivaci6 vaszkularis kovetkezményekkel, a foszfolipdz A,  aktivacioja
cytolyticus hatasa akut respiracios distressz szindroma (a surfactant degradacidja miatt),
valamint koagulacios nekrozis kialakulasaval jarhat. Az elastase aktivacid teheté nagyrészt
felel0ssé a pancreatitis vérzésesszovodményeinek kialakulasaért, hiszen az erek elasztikus
komponenseinek destrukcidjat okozza. A pancreas koriili zsirszovet necrosisahoz vezet az 1d6
el6tti lipazaktivacio.

Korokai koze tartozik az alkoholizmus, az epetti kovesség, egyes hyperlipidamiak (1., IV.,
V.), hypercalcaemia, 6rokletes tényezd (példaul a tripszinogént kdédold szakasz génmutacioja
miatt az enzim inaktivalhatatlannd valik, vagy akar a cysticus fibrosis), viralis infectio
(mumps, virushepatitis, coxsackie-, echo-, cytomegalovirus, HIV), baktériumtoxinok
(Mycobacteriumok, Mycoplasma, Salmonella, Shigella, Campylobacter, E. coli, Brucella,
Legionella, Leptospira), valamint toxinok (alkohol, diuretikumok, béta-blokkolo, ACE gatlo,
steroidok, Opiatok). A beteg jellemzd panaszai €s tlinetei kozé tartoznak a tartds epigastrialis,
ovszerl fajdalom, hanyinger, hanyas (altalaban a hasnyalmirigy tokjanak fesziilése okozza),

paralyticus ileus (a fajdalom, a peritonealis izgalom vagy a hypokalaemia miatt), valamint a

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

215. oidal



17. A gastrointestinalis rendszer korélettana

laz. Sulyos szovédménye a shock, ami a massziv vérplasma exsudatio és vérzés miatti
hypovolaemia, valamint a kinin felszabadulasa miatti hypotensio kovetkezménye. Gyakori
szovédmény a hyperglikémia és a kovetkezményes gliikozuria, mely a stresszreakcio
kovetkeztében emelkedett katekolamin ¢s gliikokortikoid szintnek és a csokkent inzulin
szekrécié kovetkezménye. A szoveti faktorok szabadda valasa miatt aktivalodik a koagulacis
kaszkad, igy kialakulhat a consumptios coagulopathia (DIC). Ennek észlelhet6 jelei a Cullen
(periumbilicalis ecchymosis) és a Grey-Turner jel (lumbalis haematoma). A pleuro-
pulmonalis szévodmények kozott emlitendd a pleuralis folyadékgytilem; mely jellemzden bal
oldali, mivel a pancreas oedemas duzzanatanak direkt kovetkezménye. Az esetek nagy
részében (kb.20 %) icterus alakul ki, leggyakrabban a pancreas-fej érintettségének
kovetkezményeként a ductus choledochus kompressiojat jelezve.

Komaig sulyosbodd eszméletzavart, enyhébb formaiban stuport, izomgorcsoket, tetaniat okoz
a szovédményesen kialakuld hypocalcaemia, mely a szabadda valo zsirsavak kalciummal

torténd szappanképzodés kovetkezménye.

17.3 A felszivodas rendellenességei - malabsorptio
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18 A majmiukodés zavarai

18.1 A majbetegségek tiinetei

A madj szamos ¢lettani funkciot ellatd szerv, melynek szervrendszerhez rendezése épp ezért
legfeljebb erdltetett modon lehetséges. Szamos anabolikus és katabolikus folyamat kdzpontja,
emellett szerepet jatszik a detoxikacioban €s a tapanyagok felszivodasanak megkonnyitésében
is. Kivalasztasi szervként is emlithetjiik, de szamos tapanyag raktaraként is fontos szerepet
tolt be. Gyakorlatilag anyagcsereszervként foghato fel, melyet klasszikusan a
gastrointestinalis rendszerhez kapcsolddoan szokas taglalni.

A szénhidréat anyagcserét a glikogén raktarozdsaval tdmogatja, melyet a glikogenezis sordn
allit eld és a glikogenolizis alatt bont le. Mindezekkel kdzremiikodik a normal vércukorszint
fenntartasahoz, a sejtek gliikozzal torténd ellatdsdhoz. Koros koriilmények kozott e funkcid
zavara hypoglycaemias epizodokhoz vezethet

A maj mikodése elengedhetetlen a lipoproteinek szintézisében €s elosztasaban. Itt zajlik az
endogén lipidtranszport lipoproteinjeinek szintézise (apoproteinek €s koleszterin), emellett a
maj a HDL altal végzett reverz koleszterintranszport célallomasa, mivel képes a koleszterin
epével torténd kivalasztasara, mely korlatozott lehetdség ugyan, de az egyetlen esély a
szervezet koleszterinszintjének csokkentésére. Az epefesték (bilirubin) szintézise mellett az
epesavak képzése is itt zajlik. Majelégtelenségben a koleszterinszintézis csokken, az epesavak
szintézisének csokkenése miatt a zsir felszivoddsa zavart szenved, igy steatorrhea alakul ki,
valamint elmarad a zsiroldékony vitaminok felszivddasa is.

A fehérjék anyageseréjének is fontos kozremitkdddje, ugyanis azok szintézise és lebontasa is
zajlik itt, tobbek kozott az albumin, egyes véralvadasi faktorok (fibrinogén, prothrombin, V,
VIL IX, X, XI, XII, XIIL véralvadasi faktorok valamint a plazminogén), melyek fontos
szintetikus '1épésének, ~a . y-karboxilacionak az egyetlen lehetséges helyszine, emellett
transzportfehérjék (haptoglobin, transferrin, coeruloplasmin) forrdsa. A  lebontas
végtermékeként urea képzddik itt, mely aztan a vizelettel triil. A fehérje-anyagceserében
betoltott funkcid karosodasakor bekdvetkezd hypabuminaemia oedemak kialakulasahoz vezet,
a véralvadasi faktorszintézis zavara vérzéseket okoz. A karosodott aminosav-metabolizmus €s
ureaszintézis kovetkezményeként hepaticus encephalopathia alakulhat ki.

Meéregtelenitési funkcidja sordn egyrészt a méreganyagok vizoldékonnya tételében
(konjugacio soran), masrészt kivalasztd funkcidjan keresztill vesz részt. A bilirubin és
epesavak szintézisét és kivalasztasat végzi a tapcsatorna iranyaba, igy a szteranvazas anyagok

(koleszterin, szteroid hormonok) iiritését is segiti. A konjugdld miikodéssel egyfeldl a

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

217 oldal



18. A majmiikodés zavarai

bilirubin, masrészt a gyodgyszerek {Uriilését segiti eld, azok vizoldékonnya tételével. Az
epeelvalasztassal a zsir emulgealasat is eldsegiti, igy biztositja azok, és a zsirban old6do
vitaminok (A, D, E és K vitaminok) felszivodhatdsagat. Ez utdbbiak, tovabba a Bio vitamin és
a vas raktarozdsaban is szerepet jatszik. A detoxikaldé funkcid zavara soran a karosodott
bilirubin szintézis és csokkent iiritése miatt sargasag (icterus) alakul ki, a szteroid hormonok
inaktivaciés ¢és kivalasztasi zavara oedema ¢€s ascites kialakulasdhoz (emelkedett
aldoszteronszint), — menstrudciés zavarhoz (fokozott androgénszint ndkben) ¢és
gynecomastiahoz valamint testicularis atrophiahoz (emelkedett oestrogentartalom férfiakban)
vezethet.

A szertedgazd etiologia és Osszetett pathogenesisiik miatt a tovabbiakban két tlinet, az icterus

¢s az ascites kialakulasaval foglalkozunk részletesebben.

18.1.1 Hyperbilirubinaemiak — az icterus

A vorosvértestekbol szarmazo hemoglobin, tovabba a szvetieredetii. haemoproteinek
(myoglobin, citokrom p-450) a reticulo-endothelialis sejtek macrophagjai (szoveti
macrophagok) felveszik és tobb 1épésben (hem-biliverdin-bilirubin) vizben nem old6do
bilirubinna alakul (a HEM oxigenaz ¢és biliverdin reduktdz enzimek katalizise mellett), mely e
tulajdonsdga miatt, miutdn kikeriil a wvérplazmaba csak albuminhoz kotdtten képes
transzportalddni (bilirubin-albumin komplex). Ekkor a bilirubin még nem konjugéalodott a
majban (nem konjugélt bilirubin).' Erre a hepatocytdkban keriil sor, ahol glukuronacidval
képzddik az ezaltal vizoldékonnya valo konjugalt bilirubin. Ezt kdvetden a (mar konjugalt)
bilirubin az epe canaliculusokba valasztodik ki (multidrog rezisztencia protein — MRP-2 ABC
transzporter), amivel iiriilni képes. A laboratoriumi kimutatas alapjan képezé kémiai reakciod
(diazoreakcié van den Bergh reagenssel) a nem konjugélt bilirubin esetében csak alkohol
jelenlétében megy végbe (Gigynevezett indirekt reakciot ado bilirubin, vagy roviden indirekt
bilirubin), mig a konjugalt forma direkt reakciot mutat (direkt bilirubin). A klinikumban ez
utobbi elnevezés terjedt el, mely a laboratoriumi diagnosztika értelmezését is megkonnyiti. A
konjugalt bilirubin az epével a duodenumba {iriil, majd a vastagbélbe jutva (a vékonybélbdl
ugyanis nem szivodik vissza, mivel valodi exkrécidos produktum) deglukuronalodik (B-
glukuronidaz enzim hatasara), majd redoxi reakciok soran szamos szarmazék képzodik (ezek
mindegyikét furcsa mddon epefestéknek nevezziik), melyek koziil az urobilinogént és
stercobilinogént emlitjiik, mely utdbbi stercobilinné oxidalodva barna szintivé valik és iirtilve
a szeéklet hasonld szinét adja. Az urobilinogén visszaszivodik €s a majban bilirubinna
visszaalakulva ismét iriil, kisebb része pedig, vizoldékony Iévén a vizelettel {iriil (innen ered a

neve).
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Nem-konjugdlt (indirekt)
bilirubin

Konjugalt (direkt) bilirubin

FIZIOLOGIAS BILIRUBIN-
ANYAGCSERE

18-1. abra: A bilirubinanyagesere vazlata: fiziologias viszonyok

Hyperbilirubinaemianak nevezziik, ha a szérum  Osszbilirubin koncentracidja (seBi)> 17
umol/l (fiziologiasan a seBigirect <5 pumol/l seBiindirect <12 pmol/l). Klinikai jele az icterus
(sargasag), Ekkor altalaban seBi> 35 umol/l. Az emelkedett, de ezalatt maradd bilirubin-
koncentracidé esetén. (17 umol/l <SeBi <35 umol/l) subicterusrdl beszéliink, mikor a bor
jellegzetes sargas elszinezodése még nem minden esetben és nem egyértelmtien (legfeljebb az
elséként elszinez6dd sclerdk inspectiojakor) észlelhetd. Az icterus dnmagaban azonban egy
onallo tiinet, azt ne csak hyperbilirubinaemia okozhatja, hanem szdmos mas oka is lehet, igy
példaul magas karotintartalmi étel fogyasztasa (példaul sargarépa vagy papaya),
veseelégtelenség (urochromok felszaporodasa), az Addison kor valamint a porphyriak is.

A tovabbiakban a hyperbilirubinaemiak (icterusok) etiologiai osztalyozasat ismertetjiik.
18.1.1.1 Haemolyticus icterus

Oka a haemolysis, melyet az anamemiakrol sz6ld fejezetben ismertettiink. Mind az
extracorpuscularis mind az intracorpuscularis etiologia ahhoz vezethet, hogy a vordsvértestek
pusztulasanak fokozddasa miatt jelentésen megemelkedik a lebontandd haemoglobin-

mennyiség. A maj konjugaloképessége eléri maximalis kapacitisat, igy az érben az Osszes

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

219. oidal



18. A majmiikodés zavarai

bilirubin mellett az indirekt (konjugalatlan) bilirubin szintje is magas, emellett emelkedett a
szabad (a korlatozott kapacitds miatt le nem bontott) haemoglobin, a vas, valamint a szétes6
vorosvértestbdl szarmazo kalium és LDH-1 plazmaszintjei is. A széklet jellemzden sotét,
ugyanis konjugacié zajlik, epe {iriil, stercobilin képzddik, tovabba mivel magas az
urobilinogén szintje is a vizeletben is emelkedett mennyiségben talaljuk, emellett
haemoglubinuria (a magas szabad haemoglobin-koncentracié miatt) is megfigyelhetd.
Masodlagos kovetkezmény a reticulocytosis, mely a fokozott vordsvértest-képzést jelzi, a
pusztult elemek poétlasa céljabol. Akut haemolyticus krizis (hirtelen vorésvértest-pusztulas,
példaul inkompatibilis vér transzfiizidja miatt) esetén mindezek mellé még hidegrazas, laz,
veritékezés, nehézlégzés, tachypnoe, hypotensio, allergias reakcidoként pruritus, urticaria,

kipirulas tarsulhat, emellett a beteg fejfajasrol, hanyingerrdl, hanyasrol szamolhat be.

Nem-ko indirekt)
bi in

ejwaeuiqnJljiq
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HAEMOLYTICUS ICTERUS

18-2. dbra: Bilirubin anyagcsere haemolysis esetén. Kovetkezmény: indirekt hyperbilirubinaemia, pleiochrome széklet,

emelkedett vizelet urobilin szint

18.1.1.2 Hepatocellularis icterus
Olyan hyperbilirubinaemia, melyet a majsejt elégtelensége, vagyis a maj parenchymas
funkciozavara eredményez. Ennek kovetkeztében karosodik a nem konjugalt bilirubin

felvétele a majsejtbe, tovabba annak konjugacidja és canalicularis transportja. A felvétel
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elsésorban a velesziiletett Gilbert korban, valamint egyes gyogyszerek, igy példaul a
kontrasztanyag hatasara, tovabba majbetegségek (hepatitis, cirrhosis hepatis) kovetkeztében
karosodik. A konjugacio zavarat velesziiletett enzimdefektusok (igy a glukuronil transzferaz
glukuronil transzferaz csokkent funkciojat eredményez6 Gjsziilottkor — icterus neonatarum, a
hyperthyreosis) és szerzett betegségek, igy a hepatitis vagy a cirrhosis hepatis okozhatjak. A
majsejtek funkcidzavara miatt csokken a bilirubin-konjugacio, igy a vérben emelkedett marad
az albuminhoz kotott, nem konjugalt bilirubinfrakcio, mely a vizelettel sem tud {iriilni, ezért
jon létre az icterus. A széklet vilagos (acholias), mivel a konjugacio€s a canalicularis secretio
elmarad, ugyanezen okbol kifolyolag a vizelet is vilagosabb.

Amennyiben azonban a majsejt funkci6zavaraban a canalicularis transport karosodasa
dominal, a direkt (konjugalt) bilirubin mennyisége is emelkedik a vérben, mely mérhetd
modon megjelenik a vizeletben is. Ebben az esetben, vagyis a konjugalt bilirubinszint
emelkedése esetén a vizelet sotétebb lesz, hiszen az urobilinogén kivélasztdsa fokozodik,
tekintettel arra, hogy a méj nem képes az enterohepaikus korforgas soran a visszavételére.
Parenchymalis majkarosodasra (vagyis a konjugaciéképesség zavarara) utalo, a nem konjugalt
bilirubinszint emelkedése melletti- egyéb eltérések lehetnek az ASAT és ALAT enzimek
szérumszintjének emelkedése. Ezzel ellentétben dontéen obstructios karosodasra utal az
ugynevezett obstrukcioés enzimek (alkalikus-foszfatdz, GGT) emelkedése ¢és a direkt

hyperbilirubinaemia.

Klinikai korélettan | RADNAI Balazs dr.

221 oldal



18. A majmiikodés zavarai

Nem-ko indirekt)
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— Konjugalt (direkt) bilirubin

Direkt bilirubinuria

HEPATOCELLULARIS ICTERUS

18-3. abra: Bilirubin anyagcsere hepatocellularis karosodas esetén. Kovetkezmény: direkt és indirekt hyperbilirubinaemia,

vilagos székelt, direkt bilirubinuria és emelkedett vizeleturobilinogén szint.

18.1.1.3 Obstructios icterus

Oka epe-elfolyasi akadaly a majon beliili (intrahepaticus) vagy azon kiviili (extrahepaticus)
epeutakban. Intrahepaticus epeuti szlikiilet vagy elzarddas velesziiletett oka lehet epeuti
fejlédészavar, mig szerzett elvaltozasként hepatocellularis, obstrukcidt is okozo betegségek
(példaul hepatits oedemaval, cirrhosis kotdszovetes atépiiléssel) emlithetdek. Az
extrahepaticus elzarodas leggyakoribb oka az epeuti kdvesség, de eléfordul epeuti tumorban,
pancreasbetegségekben (pancreatitis, tumor, mely koziil a legjellegzetesebb a pancreas-fej
tumora esetén jelentkez0 panaszmentes icterus), de eléfordul parazitas fertdzésekben is. Az
obstrukcidos enzimek (ALP, GGT) emelkedettek, a bilirubin-konjugacié zavartalan
(amennyiben nincs sulyos hepatocellularis kéarosodas), igy a vérben a konjugalt (direkt)
bilirubin mennyisége emelkedik meg (mivel az a canaliculs irdnyaba az obstructio
kovetkeztében emelkedett nyomas miatt nem tud tavozni, visszajut a keringésbe). A széklet
vilagos (acholias = epementes). Mivel nem {iriil konjugélt bilirubin a székletbe, nem képzddik
stercobilin, de urobilinogen sem. Emiatt a vizelet UBG-t nem tartalmaz, azonban a keringésbe

visszajutott, vizoldékony konjugalt bilirubin nagy mennyiségben {iriil.
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Nem-konjugalt (indirekt)
bilirubin
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== Konjugalt (direkt) bilirubin

Direkt bilirubinuria

OBSTRUKCIOS ICTERUS

18-4. abra: Bilirubin anyagcsere epeuti obstrukcio esetén. Kovetkezmények: direkt hyperbilirubinaemia, acholias széklet (és

zsirszékelés), direkt bilirubinuria.

18.1.1.4 Konjugalt és nem-konjugalt hyperbilirubinaemia

Ebben az alfejezetben a kordbban ismertetett etiologiai felosztas helyett az észlelt tiinetekbdl
levezethetd, fenomenoldgiai szempontboél ismertetjiik.

A konjugalt hyperbilirubinaemia,  vagyis a konjugalt, direkt reakciot add bilirubin
szérumszintjének emelkedése arra utal, hogy a majsejtek funkcidja tobbé-kevésbé megtartott,
azonban a vizoldékony bilirubinforma nem tud iiriilni az epeutakba. Ez egyrészt csokkent
bilirubinszekrécio kovetkeztében (példaul méajsejtbetegségben vagy velesziiletett korokok
esetén), masreszt epeuti elzarddasban észlelhetd. A széklet ilyenkor acholias, a vizeletbe
direkt bilirubin kerl.

Nem—konjugalt hyperbilirubinaemia akkor észlelhetd, amikor a majsejt konjugaloképessége
majsejtkarosodds miatt csokken, vagy kapacitdsa nem elégséges a fokozott vordsvértest
szétesés miatt emelkedett bilirubin glukuronizalasdhoz. A széklet szine ilyenkor altalaban
normalis, legfeljebb vilagosabb lehet, hiszen stercobilint tartalmaz. Urobilinogén visszaszivas
zajlik, igy a vizelettel iiriilni képes. A nem-konjugdlt bilirubin albuminhoz kotott, igy a

vizeletbe nem képes bejutni. Haemoglobinuria eléfordulhat.
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18.1.2 Az ascites

Az ascites (hasvizkor) a peritoneum lemezei kozott (vagyis a valdodi hasiiregben) torténd
folyadékfelszaporodast jelent. Ennek elsé 1épése altaldban a vena portaec (majkapuér)
nyomasanak megemelkedése, mely a kovetkezményes pangas (emelkedett kapillaris
hidrosztatikus nyomas) miatt a venulakbol folyadékkilépést (transsudatum megjelenését)
eredményez. Leggyakoribb oka a mdj szdveti (kotdszoveti) atépiilése, mely megndveli az
intrahepaticus nyomast. Ezt a folyamatot stlyosbitja a m4j funkciézavara miatt csokkend
albuminszint, ami az intravasalis onkotikus tényez6k megkevesbedését eredményezi, mely
ugyancsak a folyadékkilépés iranyaba hat. A folyadékkilépés kovetkeztében csokken a
keringd vérvolumen, melynek hatasara fokozodik a szimpatikus tonus, aktivalodik a renin-
angiotenzin.aldoszteron rendszer, csokken a pitvari natriuretikus peptid (ANP) elvalasztasa,
fokozddik az ADH termelés mely hatasok folyadékretenciot eredményeznek, ami azonban
fokozza az ascites mennyiségét (18-5. abra). Ugyancsak sulyosbitd - tényezO, hogy a
majkéarosodas miatt csokkent a s6-viz haztartast szabalyozo hormonok majbeli inaktivacidja
is, valamint az, hogy a majban zajlo kétészoveti atépiilés miatt nyirokkeringési zavar is

észlelheto.
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Portalis hypertensio
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keletkezése

18-5. abra: Az ascites patomechanizmusa

18.2 Hepatitis

A majparenchyma gyulladasos betegségét hepatitisnek nevezziik. Gyulladast okozhatnak
toxikus - agensek (példaul az alkohol, hepatotoxikus gydgyszerek koziil egyes
antiepileptikumok, antituberklotikum, valamint direkt mérgek, mint az arzén, foszfor, szén-
tetraklorid). Emellett tovabbi korokként azonosithatébak be az autoimmun folyamatok és
anyagcserebetegségek is, igy a vasdepozicidval jar6 haemochromatosis, a réz lerakodasat
eredményez6 Wilson-kor, de a glikogéntarolasi betegségek (glycogenosis) vagy a cyticus
fibrosis (mucoviscidosis), a porphyria (ekkor a haem szintézisének zavara miatt porphyrin
rakodik le), és az al-antitripszin hianya.

Leggyakoribb oka mégis az ¢é16 korokok miatti gyulladas. Ilyenek lehetnek a spirohétak (mely
leptospirdzist okoz), gennykeltd baktériumok, a mycobacerium, egyes protozoonok, gombak

¢és hystoplasma is. Prevalencidja miatt kiemelked6 korok a virusok, illetve az altal okozott
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virushepatitsek. Virusos majgyulladast okozhatnak az Ebstein-Bar virus (EBV), a herpes,
rubeola, coxsackie, vagy a cytomegalovirus (CMV) is, valamint a szervspecifikus hepatitis
virus A (HAV), B (HBV), C (HCV), D, E, F (teoretikus), G.

VIRUS A B C D E G
; Inkomplett
Tlpusa RNS DNS RNS RNS RNS RNS
Incubatio 15-45 nap 60-90 nap | 15-160 nap 14-60 nap
Parenteralis
2. HBV Parenteralis
Eehatolam GIT Parenteralis | Parenteralis koinfectio GIT HCV
apu vagy koinfectio
superinfectio
Koinfectio:
. , Kozepesen enyhe,
Pathogenesis Enyhe Sulyos slyos Superinfectio: Enyhe Enyhe
sulyos
K}'qnlkussa Nincs Van Van S Nincs Nincs
valas ban van

18-6. abra: Az egyes hepatitis virusok néhany jellemzo tulajdonsdaga

A heveny mdjgyulladés tiinetei koziil kiemelendéek a vérvizsgalattal észlelhetd eltérések,
mivel specifikus tiinete nincs a betegségnek, csak altalanos (hanyinger, étvagytalansag,
tinetek észlelhetéek. A fobb laboratoriumi eltérések kozott szerepel a szérum konjugalt és
nem-konjugalt bilirubinszint emelkedé€s, az albuminmennyiség csokkenése. Majsejt-pusztuléast
jelez a LDH, ASAT, ALAT emelkedés, obstrukcids tényezok jelenlétét pedig az ALP és GGT
enzimek emelkedése jelzi, mely altalaban a betegség kezdetén jelentds, mivel a gyulladés
soran kialakulé oedema a f6 obstruald tényezd. A vizeletben bilirubin mutathatd ki, az
urobilin koncentracioja emelkedett, mely azonban az obstrukcié fiiggvénye (abban ugyanis
hianyozhat is). A széklet altalaban hypochrom. Mdasodlagos eltérésként nagy kiterjedésii, bor
alatti vérzések (suffusio) lathatoak, a kialakult véralvadasi zavar miatt, mely a faktorszintézis,
tovabba a zsiroldékony K-vitamin felszivodas csdkkenésének vagy hidnyanak az indikatora.
Kroénikus formai kozott kronikus perzisztald (CPH) és kronikus aktiv hepatitst (CAH)
kiilonithetiink el. Ez utobbiban antimitochondrialis autoantitestek gyakran kimutathatdak.
18.3 Cirrhosis hepatis

Majcirrhosis  alatt a mdj irreverzibilis kotdszovetes atépiilését, a parenchyma
megfogyatkozasat (majzsugor) értjiilk. Szdmos betegség végstddiuma, melyben a

majlebenyke-szerkezet teljes mértékben atalakul, mivel a sejtpusztuldst kovetden kialakulo
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kotészovetes regeneracids gobok az eredeti lebenyhatdrokat nem respektaljak. Sulyos
kovetkezményei tehat egyrészt a parenchyma (hepatocyta) pusztulasra, masrészt a portalis
hypertonia kialakulasara vezethetéek vissza. Leggyakoribb etioldgiai tényezoke az alkohol,
azonban szamos mas tényezd kovetkeztében is kialakulhat. Ezek lehetnek epepangas okai
(primer biliaris cirrhosis, sclerotisalo cholangitis, tartosan fennallo extrahepaticus epeelfolyasi
akadaly), anyagcsere-betegségek (haemochromatosis, Wilson-kor, oal-antitripszin hiany,
glycogenosisok, fruktoz-intolerancia, porphyria cutanea tarda, mucoviscidosis), keringési
zavarok (vena hepatica elzar6das, Budd-Chiari szindroma, jobb szivfél elégtelenség), virus- €s
autoimmun hepatitis, toxinok ¢és persze ismeretlen oku idiopathias forma.

18.3.1 Genetikai eredetli majbetegségek

18.3.1.1 Haemochromatosis

Autoszomalis recessziven 0roklddé megbetegedés, mely a duodenalis vasfelvétel fokozasat
eredményei, igy megnd a szervezet vaskészlete. Ez vaslerakodashoz vezet, tobbek kozott a
majban, a pancreasban, a szivben, a hypophysis mellsé lebenyében, valamint az iziiletekben.
Szekunder forméja is ismeretes, ekkor fokozott vasbevitel (példdul gyakori transzfuziok,
ineffectiv erythropoesis) vagy vasfelvétel vezet a depoziciohoz. Kronikus majbetegség

kovetkezménye is lehet.

18.3.1.2 Wilson betegség

Az ATP-dependens fémion transzporter gén zavarat okozdé autoszomalis recessziv
oroklésmenetli betegseg, mely a réz epébe torténd gatolt iirlilését okozza, emiatt réz
akkumulalédik:a majban, mely a vérbe keriil, majd a vizelettel iirlil. A coruloplasmin nem
képes rezet felvenni, ezért hamar degradalodik, ennek megfelelden az emelkedett rézszint
mellett alacsony coruloplasmin-szint jellemzi. A réz-akkumuléci6 tobbek kozott az agyban
(bazalis ganglion degeneracidja — hepatolenticularis degeneracio-, intencionalis tremor,
athetosis, dysarthria, dysbasia jellemzi), majban (m4j nekrozis és cirrhosis hepatis alakul ki a

réz szabadgyok-generalo tulajdonsaga kovetkeztében), vesében, cornedban mutathaté ki

18.3.1.3 al-antitripszin hiany

Az ol-antitripszin egy maj altal az endoplasmaticus reticulumban termelt, majd a Golgi
apparatusba jutd szerin-protedz inhibitor, amely a neutrophil elasztaz, cathepsin G ¢és
proteindz 3 proteolytikus aktivitasat gatolja. Egyéb faktoroknak kdszonhetden nem minden
hordozoban alakul ki a betegség, azonban amennyiben ez bekovetkezik (altalaban a fehérje

egy aminosav cseréjének kovetkeztében: glycin-lysin csere, mely miatt a fehérje az
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endoplasmatiicus reticulumban akkomodalodik), az inhibitor aktivitasa a tizedére esik vissza.

A pathogenesis nem ismert pontosan.

18.3.2 A cirrhosis hepatis pathogenesise

Koroktol fliggetleniil a karosodas folyamatat ugyanazon folyamatok eredményezik. Az idilt
gyulladas kovetkezményeként a hepatocytak mellett talalhato (egyébként A-vitamint
raktarozo) hepaticus csillagsejtek (vagy masik nevén Ito-sejtek) aktivalédnak, melyet
gyulladasos mediatorok (citokinek és szabalyozo molekulak, igy példaul IL-1, IL-6, a TGF-
B). Ennek kovetkeztében e sejtek osztodnak, fibroblastokka differencidlédnak, majd fokozott
mennyiségl kotdszovetet képeznek. A majsejtek kdrnyezete tehat fokozatosan kétdszovetesen
atépiil, dontden kollagénrostok veszik korbe a hepatocytakat és az érképleteket, igy
fokozatosan né az intrahepaticus ellenallas, melynek egyenes kovetkezménye a portalis
hypertensio. A pusztulé majsejtek regeneralodnak ugyan, de a lebenyes szerkezet —a rostosan
atépiilt pericellularis tér miatt - 4jboli kialakitdsara nem képesek. Emiatt a portalis hypertonia
fokozodik, mivel a portalis képletharmas a lebenyhatarokrol az Gjonnan képz6dd szovetek
kozé szorul. Emiatt emiatt a vena portae€s az intrahepatikus epeutak kiils6 kompresszio ala
kertilnek (a harmadik portalis képlet,az arteria hepatica a lumenében uralkodé magas nyomas
miatt kompresszioval nem érintett). Veégsé soron a maj] milkodészavar két folyamat
végeredménye: egyrészt a majsejtek pusztulasa (parenchymalis elégtelenség/dekompenzacio),
masrészt a portalis hypertensio (vascularis elégtelenség/dekompensatio) okoz tiineteket.

18.3.3 A portalis hypertensio

A vena portae nyomdasanak emelkedését aktiv mechanizmusok, reverzibilis hatasa
szabalyozhatja, vagy koros eltérések passziv modon, irreverzibilisen okozhatja.

Az aktiv, szabalyozé mechanizmusok kozott egyrészt a kontraktilis simaizomelemek (portalis
vénakban és hepatikus erekben), masrészt vasospazmust eredményezé anyagok hatasait
(vasokonstrictor hatasti neurotranszmitterek, PGF2q, TXA2, valamint vasodilatatorok csokkent
hatasa, mint példaul ACh, VIP, NO, PGE>) azonosithatjuk.

A passziv, irreversibilis kdrosodasért felelds tényezok lehetnek prehepaticus okok, igy a vena
portac thrombosisa, a Iépvéna thrombosisa vagy Iépbeli AV fistula kialakuldsa
splenomegaliaban), ¢és intrahepaticus elvaltozasok. Ezek kozé olyan, presinusoidalis
tényezdket sorolhatunk, mint a kronikus aktiv HBV, HCV hepatitis (CAH), biliaris cirrhosis,
myeloproliferativ  betegségek, sarcoidosis, tuberculosis, Wilson kor, haemocromatosis,
amyloidosis, valamint a majhilus daganatos betegségei. Sinusoidalis okok kozott szerepel a

cirrhosis hepatis (az Ito sejtek altal termelt kotdszovet okozta atépiiléssel), és a toxikus
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(példaul akut alkoholos hepatitis) eltérések. Postsinusoidalis ok a vena centralis elzar6dasa
leggyakrabban gyulladasos sejtek, granumondk 4altal. Posthepaticus, vagyis majon kiviili
okként emlitjiilk a vena cava inferior €s a hepatica thrombosisa vagy tumoros besziirédése,
melyek az intrahepaticus nyomast emelik, vénas elfolyasi nehezitettséget eredményezve,
emellett még cardialis okok (jobb szivfél elégtelenség e, kronikus pericarditis, tricuspidalis
billentyti elégtelenség) huzdédhatnak meg a hattérben.

Szisztémas okok is huzddhatnak a portalis hypertensio hatterében, melyek a portalis keringés
vérbOségét €s ezaltal nyomasemelkedését eredményezik gy, mint.a splanchnicus erek
tagulatanak korokai, melyek vagy az értagulatot fokozzak, vagy a vasoconstrictiot csokkentik.
Ugyancsak szisztémas ok a hyperdynam keringés (példaul szimpatikus aktivacio hatasara) és
a sO-viz retencid (RAAS aktivacio, ADH hormonhatas kovetkeztében) is.

A portalis hypertensio kovetkezményei 0Osszetettek. Egyrészt kollateralis vénatagulat
tapasztalhatd, ugyanis azokban a paratlan hasiiregi zsigerekben, melyek vérét a vena portae
gyljti 0ssze, bizonyos teriiletek vénds 0sszefolyasaért a vena cava inferior a felelds. Ez azt
jelenti, hogy a két érrendszer k6zott anatdmiai sszekottetések (porto-cavalis anastomosis)
kialakuldsanak esélye van. Illyen shunt-6t talalunk a rectum tajékan, ahol az alsé harmad vérét
a vena cava inferior (VCI), mig a felsé harmadét a vena portae gyijti, igy a kdzépsé harmad
tajékan port-cavalis shunt alakul ki. Ugyancsak hasonlé alakul ki az umbilicalis vénak
teriiletén is, melyek a magzati korbol maradt porto-cavalis anastomosisok. Nem szabad
megfeledkezni a nyel6es6é vénas keringésérdl sem: az alsd harmad vérét a vena portae gydijti,
mig oralis szakaszaibol a vena cava superior (VCS) a o gytjt6ér. Itt is porto-cavalis shunt
alakul ki, azonban ne a VCI ¢s a vena portae kozott, hanem az utdbbi ¢és a VCS kozott. Sokan
emlitik a retroperitonealis shutot, mely azonban ritkan okoz kérélettani kovetkezményt.
Amennyiben a vena portae nyomasa megemelkedik, a vénés vér — ahol lehetdsége nyilik ra —
az alacsonyabb nyomasi rendszer felé halad. Epp e lehetdséget teremtik meg a porto-cavalis
anastomosisok, melyeket a vénas vér a vena cava rendszere fel¢ torekedve kitagit. Ennek
kovetkezménye a végbél tdjéki shunt esetén a rektalis vérzés (haematochesia), umbilicalis
anastomosisok tagulatakor caput medusae (radier irany, koldok koriili vénatagulat, mely nem
keverendd Ossze a cavo-cavalis anasztomozis kitagulasakor észlelhetd ,,hosentrager” vénak
megjelenésével), mig az oesophagealis shunt tdguldsakor komoly, ¢letet gyakran
veszélyeztetd vérzésforrast (haematemesis) eredményez.

Tovabbi nem kivant kovetkezménye a portalis hypertensionak a pangas, mely a Iépben
kialakulva splenomegalia-t, a gyomorban fellépve emésztési zavart, mig a bélrendszerben

tertiletén emésztési és felszivodasi zavart okoz.
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Harmadik emlitendé kovetkezmény az ascites kialakulasa, melyrél kordbban mar részletesen

szOltunk.

18.3.4 Cirrhosis hepatis parenchymalis decompensatioja — a majelégtelenség

A parenchymalis decompensatio azon tiinetek Osszessége, melyet a kompenzdlatlan
majsejtpusztulds kovetkezményeként észlelhetiink a betegen.

Ezek egy csoportja anyagcserevaltozas. A csokkent fehérjetermelés miatt oedema alakul ki
(albumin csokkenése), anaemia 1ép fel (transportfehérjék fogyasa), stlyos alvadasi zavar
észlelhet6 (karosodott faktorszintézis). A szénhidratanyagcsere zavara hypoglicaemiaval (a
glycogenraktarak megfogyatkozasa ¢és a glukoneogenezis esokkenése miatt) vagy
hyperglicaemiaval (csokken a hepaticus gliikozfelvétel a csokkent vérataramlas miatt) jarhat.
Zsirmdj (steatosis hepatis) johet létre, mivel a trigliceridek felhalmozodnak a majban.
Emellett magas koleszterintartalma, koros lipoprotein (LP-X) képzddik, mely karositja a
vorosvértestmembrant, igy azok vesztik osmoticus resistentiajukat. A cholestasis az epesavak
elszaporodasat eredményezi a vérben (ez viszketést, pruritust okoz), melybdl a parenchymalis
zavar miatt csokken a majsejtek epesav-felvetele is. A fokozott so- és vizretencio ascitesképzd
kovetkezményérél mar szoltunk. Az avitaminozis kiilonbdzé tiineteket eredményez:
farkasvaksag (A vitamin), polyneuritis (B vitamin), hypocalacaemia (D vitamin), véralvadasi
zavar (K vitamin). A hormonok (dontéen szteroidok) inaktivacioja csokken, melynek
kovetkezményeként oedema, gynekomastia, a szorzet kihullasa, a here atrofidja alakulhat Ki.
Az anyagcsereeltérések mellett idegrendszerre toxikus vegyiiletek felhalmozodasa miatt
kialakul a coma hepatica (vagy hepaticus encephalopathia). Ennek f6 oka a detoxikalo
funkci6 elégtelens€ége miatt nem kielégité a maj ammoniabol torténd karbamid szintézise, igy
csokken a vizelettel torténé karbamid {rités és ezaltal emelkedik a vér ammonia Szintje.
Masik koroki tényez6t a porto-cavalis shunt-6k kialakulasa jelenti, mely kovetkeztében a
portalis vér a maj megkeriilésével jut a szisztémas keringésbe. Az encephalopathiat kivalto
tényezOk lehetnek az emelkedett koncentracioban jelenlévé ammonia, merkaptan, fenol,
zsirsavak, GABA, aromas aminosavak (triptofan, tirozin, fenilalanin), vagy a csokkent
tartalmu eldgazo lancu alifas aminosavak (leucin, izoleucin, valin). A folyamatot stlyosbitja a
bélbaktériumok ammoniatermelése, tovabba a fehérjedtis étrend, emellett az alkalozis
kialakulasa (ehhez hozzajarul a hyperventilatio), valamint iatrogen hatasként sedativumok,
analgetikumok alkalmazésa, illetve a talzott diuretikus kezelés miatt kialakulé hypovolaemia
és elektrolit-eltérés. Az ammonia kulcsfontossagu a folyamatban, ugyanis gatolja a Szent-
Gyorgyi-Krebs ciklust, ezzel hatraltatva az energiatermelést, emellett az idegrendszerben

glutaminna alakul, mely nem tud atjutni a vér-agy-gaton, igy felszaporodik, és ozmotikusan
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aktiv anyagként agyodémat eredményez. Az ammonia mindemellett serkenti a gatlo palyakat
¢s gatolja a serkentdket.

18.4 Epeholyag kovesség

Az epeholyagban az epe alkotorészeibdl keletkezo kristalyos szerkezetek az epekovek. Ezek
lehetnek koleszterinkdvek (a kovek 3i-e), fekete és barna pigmentkovek. Koleszterinkd
képzbddésére predisponald tényezOk az idésebb életkor, a néi nem, az elhizas, a diabetes
mellitus, a zsiranyagcsere zavara, valamint a varandossag, bizonyos gyogyszerek szedése. A
fekete pigmentkd altalaban az epehdlyagban képzodik (haemolysisben, cirrhosisban vagy
pancreatitisben szenvedd betegekben), mig a barna pigmentkovek az epeutakban is
képzddhetnek.

A koleszterinkd képzddésében harom tényezd jatszik kulcsszerepet:  koleszterin-
szuperszaturacid (koleszterinszekrécid fokozodasa vagy epesav koncentracié csokkenése

miatt), epehdlyag motilitasi zavar és fokozott koképzddési (nucleatios) hajlam.
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