Szivelégtelenség
(A centralis keringési elegtelenség)
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A szivelegtelenseg

Olyan keringési elégtelenség, melyben a szivizomzat
munkaja nem képes a szuksegletnek megfeleld
szoveti perfuziot kielégitd percterfogatot biztositani.

Perctérfogat=[szivfrekvencia] x [verotérfogat]
Cardiac output=[heart rate] x [stroke volume]

CO=HR x SV

A szivelégtelenség a CO olyan meértéki csokkenése, mely
nem képes a szukséges szoveti perfuzidé biztositasara



A szivelegtelenseg

CO=HR x SV [preload, afterload, kontraktilitas]

!

Szivelégtelenséget eredményez:
> HR {
> SV I

> Preload {

> Afterload 1

> Kontraktilitas {




Preload (eloterhelés)

Preload: a szivizom vegdiasztolés rosthosszusagat
meghatarozo tenyezOk osszessege.
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Preload (eloterhelés)

Preload: a szivizom vegdiasztolés rosthosszusagat
meghatarozo tenyezOk osszessege.

Preloadot meghatarozo tényezok:

> Vénas visszaaramlas a szivbe
Vénatagassag (venokonstrikciot, venodilatacio))
Testhelyzet (vizszintes testhelyzett, allo helyzet))
Harantcsikolt izompumpa (izommunkat, inaktivitas|)
Kering0 effektiv volumen (volumenterhelést, hiany|)
Intrathoracalis nyomas (belégzést, PPV|)
Intrapericardialis nyomas (pericardialis tamponade )
> Pitvari toltéfunkcié
» Pitvari szisztole megléte és mindsége (pl. AF))
» Pitvari kontrakcio id6zitese (pl. , retrograd ingeruletvezetés|)
» Megfelelb id6ben létrejovo (pl. LGL, I° AV-block])
» Szabalyos ritmusban (pl. AV disszociacio))
» Megfelel id6tartamig (pl. tachycardia|)

YVVVVYY



Preload (eloterhelés)

Preload mérése:

» Jobb kamrai preload a jobb pitvari nyomassal, vagyis a CVP-
al aranyos!
» CVP méreés
» CVP becslés









Preload (eloterhelés)

Preload mérése:

» Jobb kamrai preload a jobb pitvari nyomassal, vagyis a CVP-
al aranyos!
» CVP mérés
» CVP becslés
» Normalérték: 2-8 Hgmm (3-12 H,0cm)
» Bal kamrali preload a bal pitvari nyomassal aranyos
» Swan-Ganz ballonos katéter
» Normalérték: 5-12 Hgmm
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Afterload (utoterheles)

Afterload: a kamrai kontrakcio és a ver kamrai
ejekcioja ellenében hato tényezOk 0sszessege.

>

Ejekcids frakcio

Szisztémas vascularis resistentia (aortaimedancia)




Afterload (utoterheles)

Afterload: a kamrai kontrakcio és a ver kamrai
ejekcioja ellenében hato tényezOk 0sszessege.

A kamrai ejekcio:

> Ertelmezése: A végdiasztolés térfogat mekkora hanyada keriil a
verkorbe

> Mérdszama: Ejekcios frakcio (%) = [lOktérfogat] / [végdiasztolés
térfogat] * 100

» Normalértéke: 55-76%

Az afterloadot meghatarozoé tényezok:

> Aorta-impedancia
» Aortafal viszko-elasztikus tulajdonsagai (szélkazan funkcio

intaktsaga)

» Periférias vaszkularis rezisztencia (rezisztencia-erek tonusa)
» Veér viszkozitasa

» Kamrai falfesziilés

> Preload



Afterload (utoterheles)

Az aorta-impedancia: jellemzésére a szisztémas vaszkularis
rezisztencia (SVR) szolgal, melynek meghatarozasa:

([artérias kozépnyomas] — [jobb pitvari nyomas]) * 80

SVR =

nagyveérkor

[perctérfogat]

([a. pulm. k6zépnyomas] — [bal pitvari nyomas]) * 80
SVRyisvérkor =

[perctérfogat]

A falfeszulés: meghatarozasa a Laplace 0sszefuggés segitségével
tortenik, vagyis:

[kamrai nyomas] * [kamra sugara]

Falfesziilés =
alfeszules 2 « [kaml‘afal vastagSéga]



Afterload (utoterheles)

Az afterloadot befolyasol6é hatasok:
> Aorta-impedancia
> Aortafal viszko-elasztikus tulajdonsagai (atherosclerosis 1)
> Szisztémas vaszkularis rezisztencia
> Periférias vaszkularis rezisztencia (arteriola-constrictio 1,
arteriola-dilatatio )
» Pitvari nyomas (nyomasemelkedés )
> Perctérfogat (perctérfogat emelkedés | )
> Veér viszkozitasa (haemoconcentratio 1)
» Kamrai falfesziilés
» Kamrai nyomas
» Kamra sugara (preload t, kamra dilatatio 1)
» Kamra falvastagsaga (kamrai hypertrophia )
> Preload
» A kamrai falfeszulésre gyakorolt hatason keresztul.




Kontraktilitas es lusitropia

Kontraktilitas: a szivizomzat preload és afterload
valtozasaitol fuggetlen osszehuzodo képessege.

Lusitropia: a szivizomzat elernyedesi képessege,
melyet a diastoles intracavitalis nyomas idéegységre

vonatkoztatott esése jellemez. Fox
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Kontraktilitas

Kontraktilitas: a szivizomzat preload és afterload
valtozasaitol fuggetlen osszehuzodo képessege.

A kontraktilitast fokozo folyamatok:
> Intracellularis [Ca**] emelkedése
» Extracellularis térbol:

» sarcolemmalis feszultsegfiggd kalcium-csatornakon
keresztul

» CcAMP altal aktivalt Ca*™ csatornakon keresztul (B1
adrenoceptor) Szivelégtelensegben down-regulalodik

» Intracellularis térbdl a sarcoplasmtikus reticulum (sER)-bal:

» Ryanodine calcium-induced calcium release rendszeren
keresztul a T- és L-tubulusok teruletén (feszultségfiuggd
csatornak, AP hatasara nyilnak)

» IP; medialta receptorokhoz kapcsolt csatornakon
keresztul (a1 adrenoceptor, angitensin Il receptor,
endothelin) Szivelégtelenségben up-regulalddik
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Kontraktilitas

Kontraktilitas: a szivizomzat preload és afterload
valtozasaitol fuggetlen osszehuzodo képessege.

A kontraktilitast fokozo folyamatok:

> Intracellularis [Ca**] emelkedése

> Extracellularis (serum) Ca** emelkedése: fokozddd kalcium
influxot eredmeényez (pl. hyperparathyreosis, dialysis)

» Szivirekvencia: nem extrém tachycardia esetén fokozott Ca**

influx észlelhetd (Bowditch jelenseq)

Kompenzacids pausa: kompenzacids pausa alatt a fokozott Ca**

felszabadulas noveli a kontraktilitast

Foszfodiészteraz inhibitorok (pl. koffein, theophyllin)

Digitalis

Kalcium szenziterek (pl. SIMDAX - levosimendanum)

A kontraktilitast csbkkent6 folyamatok:

» Anoxia

» Ischaemia

> Acidézis

A\
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Lusitropia

Lusitropia: a szivizomzat elernyedesi képessege,
melyet a diastoles intracavitalis nyomas idéegyséegre
vonatkoztatott esése jellemez.

A lusitropiat fokozé6 folyamatok: vagyis az intracellularis [Ca**]-t
csokkentdo mechanizmusok
> SER felé:
» SERCA: Kalcium-ATP-ase, melyet a phospholambane
defoszforilalt allapotaban gatol
» Phospholambane-P: foszforilalt phospholambane nem
csokkenti a SERCA Ca** affinitasat
» PKA: Protein-kinaz A, mely cAMP fuggoé foszforilacios enzim
» CAMP fokozza a Ca* sarcoplasmaticus akkumulaciot, igy
gyorsitjia a relaxaciot és a kovetkezd kontrakcié esetén a
Ca** kiaramlast
» Extracellularis térbe:
» Nat*-Ca* antiport
» Sarcolemmalis Ca**-ATPase



Lusitropia

Sarcolemma

Mitochondria

Normal

Ca* transient

Myofilaments

LTCC: L-tipusu Ca**-csatorna; RyR: ryanosine receptor csatorna; SERCA: Ca*™ ATP-ase
CaMKII: kalcium-kalmodulin dependens kinaz; PLN: phospholambane; ROS: reactive oxigén



A szivelegtelenseg

CO=HR x SV [preload, afterload, kontraktilitas]

Pulzusszam csokkenés

Pulzusszam emelkedés T l ( Il )
Vérnyomas csokkenés ( l*) | ( l*)
Vérnyomas emelkedés 0 ( l*)
Hypoxia / ischaemia 1l
Volumenbevitel

Volumenvesztés l (1*) (1*)
Kamratérfogat ndvekedés T( l*) ( l*) ( l*)
Kamratérfogat csokkenés l T( l*)
Kamrai kiaramlasi akadaly 0 (1%)

* Tartosan fennallé illetve kifejezett hatas esetén



gtelenseg ,,evolucioja”
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F6 terapias irany: vénas és artérias oldalon haté vasodilatatorok



A szivelegtelenseg ,,evolucioja”

Tartos neurohumoralis aktivacio

-
| -
O
@ \ ¢ \
© Viz és natrium retencié Szisztémas Toxikus ATII és
cC l (incl. coronaria) katekolamin hatas
vasoconstrictio
D Oedema
O ¢ Myocardium ~1c’)xigénigény 1}
h . .
= Pulmonalis congestio oxigénkinalat |
D \
oy Myocardialis dysfunctio és
Z _ F'?' ka" necrosis
teljesitmeény| l

Myocardium strukturalis és
funkcionalis karosodas

Fo6 terapias irany: ACE inhibitor, ATIl antagonista, pB-receptor
blokkolék, aldoszteron antagonistak
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Neuroendocrin aktivacio

szivelegtelenségben

Szivelégtelenség
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A szivelegtelenseg

Komplex definicio:

Az a komplex, neurohumoralis
aktivacioval kisert allapot, amikor a
szivizomzat munkaja, a kello vénas
visszaaramlas ellenére, nem kepes a
szuksegletnek megfelelo szoveti
perfuziot kielégito percterfogatot
biztositani.



A szivelégtelenség kompenzalo
mechanizmusal

Kompenzacioé Tulzott megnyilvanulas

Frank-Starling mechanizmus Tulzott preload-nOvekedés esetén mar nem
ervenyesul

Frekvenciaemelkedés Fokozodo oxigénigény, rovidulé diasztolé miatt
csOkkent oxigénkinalat és perctérfogat

Sarcomerek szaporodasa (hypertrophia) Fokozott oxigénigény és romld lusitropia

Szimpatikus  aktivacié: pozitiv chronotrop, Kompenzacios hataron tal: afterload
inotrop hatasok, keringés-redisztribuciét novekedés, valamint pozitiv chronotrop hatas
eredményezé hatas

Baroreflex szimpatikus tonust csokkent6 hatasa
RAAS rendszer aktivacio: preload novelése Afterload és tulzott preload noveld hatas

ANF felszabadulas: RAAS rendszer Tulzott ellenregulacio
ellenregulatora

Megnovekedett arterio-venosus oxigén-
extractio

Prosztaglandin felszabadulas tulzottan
emelkedett preload esetén (diuretikus hatas)

Endothelialis relaxans faktorok felszabadulasa



A szivelegtelenség formalis

csoportositasai

Korlefolyas alapjan:
» Kronikus szivelégtelenség
» Kompenzalt
» Dekompenzalt
» Akut szivelégtelenseg

Erintett kamra szerint:

» Jobb szivfél elégtelensége
> Bal szivfél elégtelensége
> Globalis szivelégtelenség

Funkciozavar szerint

» Szisztolés szivelégtelenség: kamrai ejekci6  zavara
(kontraktilitas) — Forward failure dominancia, mely altalaban
nyomas- €s volumenterhelés kovetkezménye, mely
kompenzacidja a kamrai hypertophia és dilatatio. Jellemzéje:
EF<40%

» Diastoles szivelégtelenség: kamrai dilatatio zavara (lusitropia) -
Backward failure dominancia. Jellemzéje: EF>40%



A szivelégtelenség formalis
csoportositasai

Szisztolés szivelégtelenség
Kardiomegalia  (nyomas- é€s
térfogatternelés kovetkezménye),
periférias vascularis resistentia t
Ejekcios teljesitmény csokkene-
se (EF<40%)

Pulmonalis pangas

Diffuse hypokinesis, tag
szivluregek (ECHO alkalmaval)

ISzB, Cardiomyopathia, HT,
vitiumok kovetkezménye

Diasztolés szivelégtelenség

Normal szivuregi atmérdk, bal
kamrai végdiasztolés nyomas 1

Intakt  ejekciods
(EF>40%)

Pulmonalis pangas

teljesitmény

Koros mitralis bearamlasi gorbe

Aorta-stenosis, HOCM, restrictiv
CM, coronariabetegseg
kovetkezmeénye



A szivelegtelenseg tunetel

Bal szivfél elegtelensége Jobb szivfél elégtelensége

Forward failure
> Hypotensio
» Sapadt, hvos bor
» Acrocyanosis

Backward failure

» Dyspnoe

Nyugalmi

Terhelési

Orthopnoe

Paroxysmalis nocturnal dyspnoe
Oedema pulmonum
Cheyne-Stokes légzés

» Pulmonalis pangas (szortyzore))

> Kohogés, kopeturités (szivbajsejtek)

YVVVYY

>
>

Forward failure

Csokkent pulmonalis perfusio
Dyspnoe eltiinése a progressio jele!

Backward failure

>
>
>

Telt nyaki (jugularis) vena

Periférias oedema

Cardiogen ,cirrhosis hepatis™ -
hepatomegalia



A szivelegtelenség progresszioja

Kompenzalt kronikus szivelégtelenség

¥

Latens dekompenzacio
(csak terhelésre és diszkréten)

¥

Manifeszt dekompenzacio



Magas riziké szivelégtelenseég kialakulasara
Strukturalis szivbetegség (még) nincs
Diszfunkcié (meég) nincs

Tunet (még) nincs

Strukturalis szivbetegség megjelenik
Diszfunkcio kialakuloban vagy megjelent
Tunet (még) nincs

Strukturalis szivbetegség van
Diszfunkcid van
Tunet van

Veégstadiumu szivelégtelenség

Mechanikus keringéstamogatas

Inotrop terapia igénye
Transzplantacio




A hétkoznapi fizikai aktivitas nem
korlatozott

A hétkoznapi fizikai aktivitas enyhén
korlatozott, de nincs nyugalmi panasz

A hétkoznapi fizikai aktivitas jelentdsen
korlatozott, de nincs nyugalmi panasz

Enyhe fizikai tevékenység is jelent6sen
korlatozott, nyugalmi panaszokkal is kisert



A szivelegtelenseg

EIHELCICIETEIE]

Terapias tamadaspontok:
» ACE inhibitor

> ARB

» Diureticumok

» [-receptor blokkolok

» Digitalis

Tovabba:

» Oxigén

» Morphin

» Nitrodilator

» Szimpatomimetikumok
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ACE Inhibitorok

Kronikus terapiaban elvonalbeli, els6kent valasztando szer

 Lehetéség szerint a kronikus terapiaban [-blokkoloval
kombinaltan alkalmazando

« Csak az ACE utjan létrejovdé ATII aktivaciot gatolja, az alternativ
utakon (pl. chymase) nem.

Mellékhatasok:

« Kipirulas

« Angiooedema

* |z érzési zavarok

* Proteinuria

* Hyperkalaemia

« Leukopenia

* Improduktiv kohogés

Amennyiben a beteg nem toleralja, ARB alkalmazasa javasolt



Angiotensin receptor (ATII AT,)

Inhibitorok

Az alternativ utakon (pl. chymase) keresztul képz6dd ATII hatast

IS gatolja, ugyanakkor

« Nincs hatasa a bradykinin deaktivaciora, igy csOkken a
vasodilatator hatas, azonban

* A bradykininhez kotheté mellékhatasok (angiooedema, kohoges)
nem jelentkeznek.

« Az AT, receptor medialta hatasokat gatolja, ezek: vasokonsrikcio,

aldoszetron és endothelin elvalasztas stimulacid, hypertrophia,

remodelling

« Az AT, receptohoz kothetd hatasokat nem antagonizalja, ezek:
értagitas, antiproliferativ hatas.

Elérhet6 gyogyszerek:

« Losartan (Cozaar)

« Valsartan (Diovane)

« Candesartan (Atacand)



Diureticumok

« Pangasos szivelégtelenségben a leghatékonyabb tlneti kezelést nyuijtja.

Csoportjail:

« Kacsdiuretikumok  (csucshatasu  diuretikumok): legkifejezettebb
diuretikus hatas. Diastoles elégtelenseégben mértéktartoan alkalmazhato

csak. Diuretizald hatasa mellett kozvetlen vasodilatator hatassal is bir.
Képviselbi: Furosemid (Fusosemid, Furon), Ethacrinsav (Uregyt).

« Thiazid diuretikumok: a vese dystalis kanyarulatos csatornaiban gatolja
a Na* eés CI reabszorpcigjat (kovetkezmenyes vizvisszatartas gatlassal).
Mérsékelt diuretikus hatas. Képvisel6i: Hydrochlorothiazid (Hypothiazid),
Chlorthalidon (Hygroton, Huma-Thalidon).

» Kaliumsporold diuretikumok:
 Aldosteron antagonistak: Spironolacton (Verospiron, Huma-
Spiroton)
« Distalis kanyarulatos csatorna és a gyijtécsé Na* reabszorpcio és
K* valamint Mg** kivalasztasat gatlok. Képviseldi: Amilorid (Amilorid
Comp., Amilozid-B), Triamteren (Triamteren)




Csokken a spontan aram meredeksége (4. fazis
nyujtas)



Vaughan Williams |l

Szimpatikus tonus-csokkentok < A B-re-
ceptorok kompetitiv gatloi

 loncsatorna hatas

 CAMP - fuggol ioncsatornak mikodesének
csokkentése

« EKG hatas

 RR-tavolsag novelése

« Gyogyszerek, melyek bizonyitottan hatasosak
Metoprolol (Betaloc ZOK)

Bisoprolol (Concor)

Carvedilol (Dilatrend, Talliton)

Nebivolol (Nebilet)



Nitrodilatorok

Hatasai:

e~ NO-t szabadit fel, mely az erfal

simaizomzataba diffundalva

T fokozza a cGMP-szintet —

% simaizomsejtek ellazulnak,
vazodilatacio

» Csokkenti a preloadot, tagitja a
koszorusereket, javitja az
ischaemias subendocardium
vérellatasat (szelektiven tagitja
az epicardialis és a collateralis
koszorusereket),

» javitja a bal kamrai falfeszuleést,
csokkenti a myocardium
oxigenigenyéet. COJ|, SVR|,
tachycardia




Nitrodilatorok

Mellékhatasok:
« Kipirulas (az artérias dilatacio miatt)

« Fejfajas (az érdilatacié miatt)

« Hipotenzio, collapsus

« Reflex tachycardia

« Tartésan magas dozis methemoglobinémiat okoz

* A nitratok iranti érzékenység kronikus adagolasnal csokken ezért
rendszeres alkalmazas esetén reggel és kora délutan adjuk 6ket
(a TTS-t pedig éjszakara tavolittassuk el!)

« A nitrat tolerancia oka a szulfhidril-donorok Kkiurtlése a
szervezetbdl, ez N-acetil-cisztein adasaval megel6zhet6

CAVE:

 Viagra-val (sildenafil) egyutt alkalmazas esetén terapia-
rezisztens hypotensiorél szamoltak be.

 Nagyvérkori pangast eredményezo jobb szivfél elégtelenség
esetén voluemnbevitelre jol reagalé hypotensiot eredményez




Szimpatomimetikumok

DEFINICIO:

OSZTALYOZAS:

1. Hatasmod alapjan
a.) Direkt hatas

b.) Indirekt hatas

c.) Kevert hatas

2. Receptor tipus alapjan:

Azok a szerek, amelyek részben vagy
teljesen utanozzak a szimpatikus idegingerlés
hatasat

kozvetleniil (adrenoreceptoron) hatok
(pl. ADRENALIN, NORADRENALIN,
DOPAMIN)

transzmittert mobilizalnak az idegvégzddésekbol
(pl. AMFETAMIN, COCAIN, TIRAMIN)

direkt és indirekt modon is hato szerek
(pl. EFEDRIN)

- a-receptor izgatok
- B-receptor izgatok
- a €s B3 receptoron is hato szerek

- Kémiai szerkezet
- Kozponti idegrendszerbe valo bejutas



Szimpatomimetikumok

farmakologiai hatasa

Megkiilonboztetésiik hataserOssége alapjan:
o receptorok: NA > ADRENALIN >>> ISOPROTERENOL

B3 receptorok: ISOPROTERENOL > ADRENALIN > NA

Receptor altipusok:

1, B2, B3: a differencialas alapja az adrenalin (A) és a noradrenalin (NA)
affinitasa az adott receptorhoz

B1 B2 33
NA > A A> NA NA > A
effektor: cAMPT cAMPT cAMPT

ol és a2: a megkiilonboztetés alapja az agonistak €s antagonistak eltérd
affinitasa az adott receptorhoz

alA alB a2A o2B
NA>A A>NA
effektor: Ca*T IP,/DAG cAMP! cAMP{

Dopamin receptorok - agy, vese és a splanchnikus tertiilet ereiben
D1 D5 D2 D3 D4
effektor: cAMPT cAMP |



a agonistak:

FENILEFRIN, METOXAMIN
KLONIDIN, METILNORADRENALIN

Q és ) agonistak:

NORADRENALIN
ADRENALIN

P agonistak:

ISOPROTERENOL
DOBUTAMIN
TERBUTALIN, ALBUTEROL stb

ol > a2 >>>>3
o2 > al >>>>f3

al=a2; 31 >>02
al =a2; B1 =02

Bl =R2>>>> ¢
B1 > B2 >>>>q
B2 >> 1 >>>q



Dopamine

Hatasa dozisfuggo:
* 2,5-5 ug/ttkg/perc a vesedozis (D,)
« 5-10 pg/ttkg/perc dozisban foleg pozitiv kronotrop,

inotrép (B,)
« 10 pgl/ttkg/perc dozis felett vazokonstriktor (o)

Indikacio:
« Sulyos decompenzacioban vesedozisban
» Hypotoniaval jaro szivelegtelenség

Adagolas:
» Perfuzorral adagoljuk, csak higitva!

Kiszereles:50mg/5ml/amp




Dobutamine

Hatasok:
* Pozitiv inotrop szer,

» Periférias erszukité hatasa nincs
« Keveésbe okoz tachycardiat

Indikacio:
Cardiogen shock, sulyos decompenzacio

Adagolas perfuzorral:
3-15ug/kg/min
Kiszerelés. 250mg/amp




A diasztoles szivelegtelenseg

kezelése

Nem kivant hatasok = Keriilendo

Kontraktilitas fokozasa Digitalis és pozitiv inotrop szerek alkalmazasa

Percterfogat csokkentése
a.) Preload rilzott csokkentése Nitratok és diuretikumok talzott alkalmazasa

c.) Afterload csokkentése - Agressziv vasodilatator kezelés
- a.-receptor blokkolok alkalmazasa

Terapias celok

Lusitropia novelese - Ca** csatorna blokkolok alkalmazasa
- RAAS rendszerre hato szerek
Optimalis szivfrekvencia B-receptor blokkolo terapia
Optimadlis perctérfogat Bal pitvari toltdnyomas csokkentése tigy, hogy a

perctérfogat ne csokkenjen.
- Alacsony ddzisu nitrat

- Visszafogott diuretikus kezelés



A pulmonalis oedema kezelese
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