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Bevezetés: Az artérids baroreflex-érzékenységi (BRS-) indexek egységnyi nyomdsviltozdsra adott élettani vilaszokat
frnak le. Az RR-intervallum gyors vilaszait a cardiovagalis BRS-indexekkel, a vasomotorvilaszokat az izom szimpa-
tikus idegi aktivitds (MSNA) vélaszain alapul$ szimpatikus-BRS-indexekkel jellemezziik. Szivelégtelenségben kéro-
san csokkent értékeik kedvezStlen kimenetelt jeleznek.

Betegek és médszerek: A BRS-indexek meghatirozhatésigit 52, szivelégtelenségben szenvedd betegben (kor: 59 + 10
év; EF: 37 + 11%) és 11, kor szerint illesztett egészséges onkéntesben vizsgiltuk. EKG- és vérnyomasfelvételekbdl
hirom cardiovagalis BRS-indexet szdmitottunk; a névekvd, illetve csokkend spontin szekvencidk médszerén alapul6é
up-BR St és down-BRS-, tovibbi az alacsony frekvenciatartomany-beli *cross-spectralis > indexet, az LF-alfit. Egy
periférids ideg (nervus peroneus) perkutin punkciéjval detektiltuk az MSNA szimpatikus cstics incidencidjat
(cstics /100 szivciklus), s ezt korreldltattuk a diastolés nyom4s 3 Hgmm sivokba rendezett értékeivel. Igy nyertiik a
szimpatikus BRS jellemzdit, a BRSgy incigencia-6rtékeket.

Eredmények: Az up- és down-BRS-szekvencidk csak a betegek 19%-4ban voltak meghatirozhatok, az LF-alfa a
69%-ukban. Azok, akiknél cardiovagalis BRS nem volt meghatirozhat6, szignifikdnsan csokkent RR-intervallum-in-
gadozist és magasabb NT-proBNP-értékeket mutattak. A meghatirozhatd cardiovagalis BRS-indexek nem kiil6ni-
tették el a betegeket és a kontrollszemélyeket. A BRS¢y iencia-érték 58%-ban 4llt rendelkezésre, s csakiigy, mint maga
a ,csics” incidencia, jol elkiilonitette a betegeket és az onkénteseket. A hidnyzé baroreflexérték a magas ,,cstics”
incidencidval dllt 6sszefliggésben.

Kivetheztetés: A cardiovagalis BRS-értékek csak korlitozottan alkalmasak egészséges onkéntesek és szivelégtelen be-
tegek elkiilonitésére, a meghatirozhatatlan értékek stlyosabb betegségre utalnak. A BRS¢y i1 cidencia €1ktilOniti az egész-
séges és a beteg csoportokat; a hidnyzé érték a fokozott szimpatikus aktivitdssal 4l Osszefiiggésben.
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Cardiovagal and sympathetic baroreflex regulation in heart failure

Introduction: Arterial baroreflex sensitivity (BRS) is characterized by the magnitude of physiological responses to
arterial pressure changes. Rapid RR interval responses are quantified by cardiovagal BRS parameters, sympathetic
responses could be assessed by changes in muscle sympathetic nerve activity (MSNA). Abnormal indices in heart
failure are associated with poor outcome.

Patients and methods: 52, heart failure patients (age 59 + 10 years, EF 37 + 11%), and 11, age-matched healthy vol-
unteers were studied. From ECG and arterial pressure recordings #p-BRS and down-BRS values were determined
using the method of spontaneous sequences. The low frequency cross-spectral gain, the LF alpha was also deter-
mined. Percutancous puncture of the peroneal nerves allowed determination of MSNA burst incidence (burst/100
cycles), which was correlated to corresponding diastolic pressure bins of 3 mmHg, yielding a sympathetic BRS, the
BRSSY -incidence®
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Results: Up- and down-BRS could be calculated in 19% of the patients, LF alpha was determined in 69%. Those with
missing cardiovagal BRS values showed diminished RR interval variation, and higher levels of NT-proBNP. The
measurable cardiovagal BRS indices did not separate patients and healthy volunteers. BRS¢y idence COuld be deter-
mined in 58% of the patients. The sympathetic gain as well as the burst incidence differed significantly between pa-
tients and healthy volunteers. Missing BRSgy i cidence Was associated with higher burst incidence.

Conclusion: Cardiovagal BRS indices have limited value in differentiating healthy and heart failure subjects. Incalcu-
lable values among patients indicate more severe disease state. BRSgy; idence dOcs separate healthy and diseased popu-
lation, the missing BRSgy ;. iqence Values are related to increased sympathetic activity.

Keywords: heart failure, spontaneous sequence BRS, cross-spectral BRS, MSNA, sympathetic BRS
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Roviditések

BRS = (baroreflex sensitivity) baroreflex-érzékenység; BRSgy.
incidencia = »CStics” incidencidn alapulé szimpatikus BRS; COPD
= chronic obstructive pulmonary disease) krénikus obstruktiv
tiid8betegség; down-BRS = csokkend szekvencidk BRS-értéke;
EF = ¢jekcibs frakcié; EKG = elektrokardiogrifia; ES = extrasys-
tole; LF-alfa = az alacsony frekvenciasdvii RR-intervallum- és a
systolés nyomds teljesitménystiriiségek hinyadosinak négyzet-
gyoke; MSNA = (muscle sympathetic nerve activity) izom
szimpatikus idegi aktivitis; NKFIH = Nemzeti Kutatisi Fej-
lesztési és Innovaciés Hivatal; NT-proBNP = N-termindlis pro-
B-tipusti natriureticus peptid; NYHA = (New York Heart Asso-
ciation) New York-i Szivbetegséggel Foglalkozé Tirsasig;
RMSSD = egymist kovet6 RR-ciklushossz-kiilonbségek négy-
zetel 4tlagdnak négyzetgyOke; RR-dtlag = az EKG-regisztra-
tum RR-intervallum-hosszisigainak 4tlaga; RRSD = RR-inter-
vallumok standard devidcija; up-BRS = novekvd szekvencidk
BRS-értéke

Az artérids baroveflex fogalma, jelentisége

Az artérids baroreflex-érzékenység (baroreflex sensitivity
= BRS) az autoném idegrendszer 4ltal kézvetitett ideg-
aktivitési, illetve célszervm(ikodési paraméterben beko-
vetkez§ valtozisokat frja le a baroreflex-stimulus egység-
nyi valtozasanak hatdsira. A stimulus a fesziilés-, illetve
atmér@valtozds a ,baroreceptiv” érszakaszokon, ezt a
gyakorlatban az artérids nyomasvéltozas helyettesiti. Az
efferens valaszokat a paraszimpatikus és szimpatikus dgak
kozvetitik. A sinuscsomd felé halad6 paraszimpatikus va-
laszok gyorsak, azonnaliak. A szimpatikus véilaszok las-
stibbak, s a vilasz mértéke is kisebb. A pulzus gyors inga-
dozdsai paraszimpatikus hatidsokat tiikroznek, ezek
»arnyékdban” a szimpatikus hatisok nehezen értelmez-
heték.

A cardiovagalis BRS

A vérnyomds és az RR-intervallum-viltozas kozti 6ssze-
fliggés egy szigmoid gorbével irhaté le, melynek t6bb-

nyire csak a kozéps6, linedris szakaszit tanulminyozzuk.
A gybgyszeres teszteket vasopressorbolusszal vagy szek-
vencidlis vasopressor-vasodilatator boluszokkal végez-
ziik, s az emelkedd, illetve cs6kkend szakaszokon hata-
rozzuk meg a systolés értékek és az azokat kovetd
RR-intervallumok kézti linedris regresszidé meredekségét
[1]. Nyugalomban a természetes vérnyomashullimzasok
olyan RR-intervallum-valtozdsokat indukilnak, melyek
alapjin rovid, spomsdn baroveflex-szekvencidk” vilnak
meghatirozhatéva [2-5]. A szekvencidt legkevesebb 3
emelked§ vagy csokkend systolésnyomdas-érték és a hoz-
zajuk tartozé nyalé vagy rovidiild RR-intervallumok ké-
pezik. Feltétel a 1épésenként legalibb 1 Hgmm nyomads-
és 5 ms RR-intervallum-valtozés, erds (20,8) korrelicids
koefficiens mellett [5]. Legaldbb 5-5 novekvd, illetve
csokkend szekvencia dtlagit tekintjiik spontin BRS-érté-
keknek, ezek a novekvd (up-BRS), illetve csdkkend
(down-BRS) indexek.

Egy tovibbi spontin médszer spektrilis analizisen
alapul. A vérnyomds és a pulzus hullimzasait matemati-
kailag Osszetevé hullimokra bontjuk, s a megfelel6 frek-
vencidkhoz tartozé komponenshullimokat a teljesitmé-
nyiikkel jellemezziik. Az igy képzett teljesitménystirtiségi
spektrumot egy 0,05-0,15 Hz kozti alacsony és egy
0,15 Hz feletti magas frekvenciasivra osztjuk [3, 4].
A magasabb sivban a 1égzési viltozasok jelennek meg.
A vérnyomdsndl az alacsony sivban szimpatikus hatdsok
altal generdlt hullimok taldlhat6k, s ezek artérids bar-
oreflex-miikodés révén (vagalis efferens koézvetitéssel)
megjelennek a pulzusban is. Ebben a sdvban az RR-in-
tervallumok és a systolés nyomds teljesitményei kozt
spektrilis BRS-t hatirozunk meg, melyet itt az RR-inter-
vallum- és a systolés nyomids teljesitménystiriiségek ha-
nyadosinak négyzetgytkeként definidlunk (LF-alfa-
index) [3, 4]. Elvirt a teljesitménysfirtiségek kozott a
20,5 koherencia [3, 4]. A kiilénbdzé mobdszerekkel
meghatirozott cardiovagalis BRS-ek kapcsolatban 4ll-
nak, de szdmértékeik nem helyettesithet6k be egymads-
sal [5].
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A szimpatikus barorveflex-érzékenyséy

Az artérids baroreceptorok fesziilésviltozasara adott leg-
fontosabb vilasz a vérnyomads visszaillitdsa a kiinduldsi
helyzetbe. Ennek tanulmanyozasit teszi lehet6vé a vaso-
motoros szimpatikus idegek aktivitisit kdozvetleniil mérd
mikroneurogrifia. A vizsgilat sordn egy periférids ideget
— tobbnyire a nervus peroneust — egy mikrotiivel meg-
szirjuk, s megfelel§ pozicionaldssal, standardizalt jel-
feldolgozast kovetSen, a szimpatikus rostok integrilt
multiunit-aktivitasi jeleit regisztraljuk. Ez az izom szim-
patikus idegi aktivitds (muscle sympathetic nerve activity
= MSNA). Az aktivitdsi csiics (,,burst”) jellegzetes pozi-
tiv irdnyf kingrisok formdjiban jelenik meg a felvételen
(1. dbra). A cstcsok jelentkezése nagyon szorosan kap-
csolédik az artérids nyomashullimokhoz, s igy a szivcik-
lusokhoz, ezért az MSNA-frekvencia (csiics/perc) mel-
lett megadjuk a ,,burst” incidencia (cstics /100 szivciklus)
értékeit is. A csicsok megjelenése a legszorosabb kap-
csolatot a diastolés nyomdssal mutatja [6].

A nyomis—-MSNA 06sszefiiggés (szimpatikus BRS)
meghatirozisit ncheziti, hogy egészséges alanyokban
nem minden szivciklushoz tirul szimpatikus cstcs. Ezt a
problémaAt tgy kezeljiik, hogy a felvételen regisztrilt di-
astolés nyomasértékeket 3 Hgmm-es sivokba rendez-
ziik, s ezekhez rendeljik hozzd megfelel§ vilaszidejti
késleltetéssel a csticsokat. A szimpatikus BRS értékelhetd
gy, hogy a sdvokhoz tartozé csiicsok normalizlt ampli-
tadéjit vagy gorbe alatti teriiletét dtlagoljuk, s igy ha-
tdrozzuk meg a diastolés nyomds—MSNA Osszefliggést
[1, 7]. Egy masik megkozelitésben azt hatdrozzuk meg,
hogy az egyes sivokba tartozé ciklusok hny szizaléka-
ban jelentkezik szimpatikus csiics [1, 6-10]. Ezt az ,in-
cidencia-BRS”-nek (BRSgy incidencia) 1S nevezett modszert
széles korben haszndljak [7, 11-13].

¢}
4
]
E 120 -
i
100 -
£ a0
=
o 60+
©
G 40- \ \ \
=
< \
<
z
%)
=
0 1 2 3 4 5 6 7 8
1d6 (s)
1. 4bra Szivelégtelenségben szenved$ beteg EKG-, vérnyomés- és

MSNA-regisztrituma. Az dbra a szimpatikus csiicsnak az ,,indité
R-hulldimhoz” viszonyitott késését is illusztrilja

EKG = elektrokardiogrifia; MSNA = izom szimpatikus idegi
aktivitds
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Az autonom kevingésreguldcio zavara
7z, 7 7
szivelégtelenségben

A szivelégtelenség napjainkban a vilig fejlettebb orsziga-
iban a legfontosabb egészségi problémik kozé keriilt
[14]. Azt, hogy a szivelégtelenség a cardiovagalis BRS
csOkkenésével jar, rég felismertiik [15]. A felismerés ak-
kor keriilt az érdeklédés kozéppontjdba, amikor szivin-
farktust kovetSen [16], majd szivelégtelenségben [17]
igazoltik, hogy a fenilefrinboluson alapulé BRS kéros
értéke a mortalitds, illetve a kedvezStlen kimenetel pre-
diktora. Utébb tisztdzédott, hogy a spontin spektralis
BRS hasonlé prediktiv értékkel bir [18, 19].

A kéros szimpatikusaktivitas-novekedés a szivelégte-
lenség fontos patomechanizmusa, az emelkedett keringd
katecholaminszintek 6sszefiiggenek a kedvezdtlen kime-
nettel [20]. Fokozott az MSNA-csticsfrekvencia és -inci-
dencia [21, 22], s ez szintén a mortalitis elGjele [23]. Az
MSNA kérosan csokkent baroreflex-moduldcidja jol do-
kumentilt [24, 25], a kimenetelre gyakorolt hatdsit
azonban koézvetleniil még nem vizsgiltik.

Célkitiizes

Vizsgéalatunkban szivelégtelenségben szenvedd, kardio-
l6giai gondozis alatt 4ll6, optimélis gyégyszeres kezelés-
ben részesiil6 betegek cardiovagalis, illetve szimpatikus
baroreflex-regulaciéjit kivintuk tanulminyozni spontin
baroreflex-technikikkal. Jelen tanulminyunk kézép-
pontjdban az egyes baroreflexindexek vizsgalhatdsiga,
gyakorlati alkalmazhatésiga allt. Meg kivintuk hatdrozni
azokat a klinikai paramétereket is, amelyek a meghati-
rozhaté, illetve a meg nem hatirozhaté baroreflex-in-
dexti alcsoportokra jellemz&ek.

Betegek és modszerek

A vizsgilatokat a Debreceni Egyetem Klinikai Kézpont
Regiondlis és Intézményi Kutatisetikai Bizottsiga etikai
engedélyének birtokdban végeztiik. A vizsgilatba 52 sta-
bil, legalibb fé] éve kardiolégiai gondozas alatt 4ll6 s ez
id8 alatt kérhdzi felvételt nem igényld, optimélis gydgy-
szeres kezelésben részesiil$ jiréd beteget vontunk be,
akiknek térsbetegségei kozt nem szerepelt cukorbeteg-
ség, illetve COPD. Jelen tanulmadnyunkba nem vontunk
be pitvarfibrilliciéban, illetve gyakori extrasystolidban
szenvedSket. Osszehasonlitds céljabsl bevontunk a vizs-
gilatba 11, életkor szerint egyeztetett egészséges onkén-
test is.

A vizsgilatokra a délelStti 6rakban keritettiink sor, a
szokdsos gyogyszerek bevétele utin. A vizsgilt szemé-
lyek nyugalmi fekv$ testhelyzetben voltak. Az EKG-t
Eagle monitorral (Marquette Electronics, Inc., Milwau-
kee, WI, USA) kovettiik, a vérnyomdst folyamatosan
mértiik (Finapres model 2300; Ohmeda, Denver, CO,
USA). Az MSNA-jeleket a jobb oldali nervus peroneus
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nyertiik. A mikroneurogrifids jeleket a Nerve Traffic
Analyzer berendezéssel (model 662C-4, Bioengineering,
University of Iowa, Iowa City, IA, USA) dolgoztuk fel.
Az elBerfsités, egyeniranyitas, szlrés és jelintegralis nyo-
méin nyert MSNA-szigndlt, tovabb4d a vérnyomds- és
EKG-jeleket csatorndnként 500 Hz mintavételezéssel
digitalizdltuk (Dataq Instruments, Akron, OH, USA).
A jelek offline analiziséhez a WinCPRS szoftvert (Abso-
lute Aliens Ay, Turku, Finnorszag) hasznéltuk. A prog-
ram automatikus EKG-R-hullim-detekciét hajt végre,
detektilja a systolés és diastolés értékeket, s ugyancsak
automatikusan hatdrozza meg az MSNA-csticsokat. Az
utébbiak az ingeriilet terjedési idejének megfelelSen fel-
néttekben az indité diastolésnyomds-értékhez kothetd
R-hulldimot kévetSen ~1,3 s késéssel virhatdk (1. dbra).
Az értékelést valamennyi jelnél ellendriztiik, és sziikség
esetén editdltuk. Meghatiroztunk bizonyos jellemzd
idStartomdny-beli pulzusvariabilitdsi paramétereket is,
mint az RR-4tlag, az RR-intervallum standard deviacié
(RRSD) és az egymadst kovetd ciklushosszkiilonbségek
négyzetei atlaganak négyzetgytke (RMSSD) [26].

A cardiovagalis BRS meghatirozdsdhoz csak 3 percnél
hosszabb, osszefiiggd, extrasystole (ES)-mentes szaka-
szokat haszniltunk, ezek hidnydban a regisztritumot
ezekbdl az analizisekbdl kizirtuk [18]. Az ellendrzott
jelek alapjdn a program a bevezetSben leirt kritériumok
szerint meghatdrozta az up-BRS-, a down-BRS-, az LF-
alfa-értékeket. Ugyancsak a bevezet8ben leirt elvek alap-
jin hatdroztuk meg a BRS¢y cidenciat; 22 értékelhetd osz-
szefiiggést a 0,4-es korrelaciés koefficienshez kotottiik
[13].

1. tiblézat | A cardiovagalis paraméterek a beteg- és az onkéntescsoportban
Betegek Egészséges p
onkéntesek
n=52 n=11
RR-4tlag (ms) 955 + 199 911 = 166 NS
RRSD (ms) 27 +11 34+19 NS
RMSSD (ms) 17+ 8 21x17 NS
Up-BRS (ms/Hgmm) 7,7 +4 1045 NS
(n=11) (n=9)
Down-BRS (ms/Hgmm) 8,1x4 9,65 NS
(n=11) (n=9)
LF-alfa (ms/Hgmm) 7,7 +5 109 =5 NS
(n =36) (n =10)

BRS = baroreflex-érzékenység; down-BRS = csokkend szekvencidk
BRS-értéke; LF-alfa = az RR-intervallum- és a systolés nyomas teljesit-
ménystir(iségek hdnyadosinak négyzetgyoke; NS = nem szignifikdns;
RMSSD = egymadst kévetd RR-ciklushossz-kiilonbségek négyzetei 4tla-
ginak négyzetgyoke; RR-dtlag = az EKG-regisztritum RR-interval-
lum-hosszasdgainak 4tlaga; RRSD = RR-intervallumok standard devi-
4ci6ja; up-BRS = novekvé szekvencidk BRS-értéke
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A statisztikai analiziseket a SigmaStat 2.0 program-
csomaggal (Systat Software Inc., San Jose, CA, USA)
végeztilk. A vizsgilt alcsoportokat varianciaanalizissel
hasonlitottuk Ossze, az egyes paraméterek kozti Ossze-
fiiggést linedris regresszival teszteltiik.

Eredmények

Az 52 beteg (44 ftérfi, 8 n6) és a 11 6nkéntes (9 férfi, 2
n8) kora nem kiilénb6zétt (59 + 10 vs. 56 + 9 év; p =
NS). A betegek testtomegindexe (30 + 4 kg/m?) szigni-
fikinsan nagyobb volt, mint az énkénteseké (26 + 4 kg/
m?, p = 0,005).

Az etiolbgia 30 esetben ischaemids szivbetegség, 22
esetben nem ischaemiis cardiomiopathia volt. A betegek
ejekcids frakcidja (EF) 37 + 11% (tartomdny 14-49%),
NT-proBNP-szintjitk 1072 + 2065 pg/ml volt. ANYHA
L, illetve II. kategdridnak 42 beteg klinikai dllapota felelt
meg, 10 beteg tartozott a NYHA ITI-IV. csoportba.
49 beteg részesiilt maximalisan tolerdlt béta-blokkol6-,
51 pedig ACE-inhibitor- vagy ARB-terdpidban.

A cardiovagalis szabilyozds paraméteres

Az RR-intervallumok 4tlagait, valamint az id&tarto-
many-beli pulzusszim-variabilitisi paramétercket az 1.
tabldzat mutatja be. A cardiovagalis baroreflexindexek
analizisébdl 12 beteg felvételét kellett kizarni legalabb
180 s-os ES-mentes regisztritum hidnyiban, a tovabbi
betegeknél a vizsgilhatd szakasz hossza 276 + 42 s volt.
A kontrollszemélyek koziil 1 felvételt kellett kizdrni tdl
r6vid ES-mentes szakasz miatt. Az LF-alfa-meghatéro-
zést tovabbi 4 betegben és 1 6nkéntesben zirta ki a 0,5
alatti koherenciaérték. Az up-BRS és a down-BRS 11-11
alanyndl volt lehetséges, a tovibbi esetekben nem éllt
rendelkezésre a minimalisan elvirt szdm® szekvencia.
A kontrollok koziil 1 felvételen nem taldltunk up-, illetve
down-szekvencidkat (1. tdbldzat).

2. thblézat | Szimpatikus paraméterck
Betegek Egészséges P
onkéntesek
n=>52 n=11
Csticsfrekvencia 47 +16 (n=52) 27 +11(n=11) <0,001
(cstics/perc)
Csticsincidencia 7218 (n=52) 40+14(n=11) <0,001
(cstics /100 ciklus)
BRSgy.incidencia 2x+09(n=30) -34+2(n=9) 0,005
(cstics /100 ciklus/
Hgmm)

BRS = baroreflex-érzékenység; BRSqy.ncidenca = CSUcsincidencidn ala-
pulé szimpatikus BRS
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Az egészséges onkéntesekben az up-BRS és a down-
BRS kozott szoros Osszefiiggés mutatkozott, csakagy,
mint az up-BRS és az LF-alfa, valamint a down-BRS és
az LF-alfa kozott (R = 0,94, R = 0,84, R = 0,87,
p<0,001). A vizsgilt betegek korében az up- és down-
BRS koézott szoros (R = 0,90), a down-BRS és az LE-
alfa kozott (R = 0,77; p = 0,02) kevésbé szoros Osszeflig-
gés volt kimutathatd; az up-BRS és az LF-alfa k6zott az
osszefiiggés nem érte el a szignifikanciaszintet.

Szimpatikus paraméterek

A betegek és egészséges Onkéntesek kérében vizsgilt
szimpatikus paramétereket a 2. tdblizat mutatja be.

A BRSgy incidencia-TOl az Onkéntesek tobb mint 80%-
dban sikeriilt adatot nyerni, ezzel szemben a betegeknek
csak az 58%-dban volt meghatirozhatd, a tobbieknél til
alacsonynak bizonyult a korreliciés koefficiens (2. 4bya).

EREDETI KOZLEMENY

Alcsoportvizsgdlatok a BRS-indexek
meghatirozhatosiga szevint

Azon betegeket, akiknek legaldbb egy szekvencia-BRS-
tik (up- vagy down-BRS) vagy értékelhetd alfa-indexiik
volt (n = 39), 6sszehasonlitottuk azokkal, akiknél nem
lehetett meghatirozni ezeket a paramétereket (n = 13).
Az adatokat a 3. tdbldzar mutatja be.

Ugyancsak Osszehasonlitottuk azokat a betegeket,
akiknél szdmithat6 volt, illetve nem volt szdmithaté a
BRS¢y incidencia-6rték. Itt azonban minddssze egy paramé-
terben mutatkozott szignifikins kiilénbség: az NT-
proBNP-szint volt magasabb abban a csoportban, ahol
BRS-érték nem volt mérhetd (1830 + 2948 vs. 583 =
1002 pg/ml; p<0,05). Szignifikanciahatiron 1év6 kii-
lénbség volt a ,burst” incidenciiban; 68 + 16 csics
/100 ciklus szdmithaté index mellett és 78 + 19
cstics /100 ciklus a nélkiil (p = 0,05).
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2, 4bra Egészséges onkéntes (felsS ,,A” panelek) és szivelégtelenségben szenvedd alany (alsé ,,B” panelek) EKG-, vérnyomés- és MSNA-felvételeinek egy-egy

szakasza és a felvételek alapjdn kalkuldlt diastolés nyomds—szimpatikuscstics-incidencia 6sszefiiggés. A beteg felvételén 100%-hoz kézelit a csitcsinci-

dencia, s nincs a diastolés nyomdssal korrelicié

EKG = clektrokardiogrifia; MSNA = izom szimpatikus idegi aktivitds

ORVOSI HETILAP

Brought to you by University of Szeged | Unauthenticated | Downloaded 01/18/22 10:16 AM UTC

2021 m 162. évfolyam, 3. szam



Megbeszélés

Hagyomdnyosan a cardiovagalis baroreflexindexek ked-
vezdtlen prognézishoz valé kapcsolddasit bizonyos ha-
tarértékekhez kotjiik, jelen vizsgilatunkban azonban a
ymeghatdrozbaré” spontin baroreflexértékek nem kiilo-
nitették el a betegeket az egészséges kontrolloktél. E
megfigyelés hitterében két tényezb 4ll. Az egyik ok az
életkorbol adédik. A cardiovagalis baroreflexindexek az
életkor el6rehaladtaval szivelégtelenség nélkiili alanyok-
ban is csokkennek [27], ez a tény nechezitheti az elkiil-
nitést. A mdsik, fontosabb ok, hogy a baroreflexindex
sok betegnél — feltehetSleg a stlyosabb llapotiakndl —
hidnyzott. La Rovere és misai 2011-es kdzleményiikben
megillapitottik, hogy a fenilefrinboluson alapulé meg-
hatdrozas szivelégtelen betegekben 89%-ban sikeres, ez-
zel szemben a spektrilis BRS-index-meghatirozids csak
72%-ban volt lehetséges [19]. Ez a vizsgilat s egy kordb-
bi kézlemény is bizonyitotta, hogy a spektrilis BRS-in-
dex meghatirozhatatlansiga szivelégtelenségben szenve-
d6 betegekben 6nmagdban is kedvez6tlen prognosztikai
jel [18, 19]. Ezekben a tanulmédnyokban hangsilyoztik,
hogy a sikertelen BRS-meghatirozas egyik faktora a gya-
kori extrasystolia, mely 6nmagiban is Osszefiiggésbe
hozhaté a kedvez6tlen kimenetellel [19]. Sajit vizsgila-
tunkban a szekvencidkon alapulé BRS-értékek az egész-
séges onkéntesek tobb mint 80%-iban, a betegeknek
csak a 20%-4ban voltak meghatirozhaték. A mi betege-

3. tiblazat A betegek jellemzdi a cardiovagalis BRS meghatirozhat6siga
szerinti bontésban
Cardiovagalis Cardiovagalis p
BRS-értékkel  BRS-érték nélkiil
n=239 n=13

Kor (év) 58 + 10 63+9 NS
EF (%) 39:+9 3312 NS
BMI 30+3 31+5 NS
RR-4tlag (ms) 997 + 202 862 + 149 0,05
RRSD (ms) 2911 186 <0,01
RMSSD (ms) 19+8 125 0,03
NT-proBNP 571 £ 656 2342 £ 3518  <0,01
Szimpatikuscsics-aktivi- 43+ 12 57 £ 20 <0,05
tas (cstics/perc)
Szimpatikuscstcs-inci- 70 £ 17 78 +17 NS
dencia (cstics /100
szfvciklus)
BRS¢y incidencia (€525 /100 2,2 + 0,9 -1,5+04 NS
ciklus/Hgmm)

BMI = testtomegindex; BRS = baroreflex-érzékenység; BRS¢y i1 dencia =
csticsincidencidn alapulé szimpatikus BRS; EF = ejekcids frakcié; NS =
nem szignifikdns; NT-proBNP = N-terminélis pro-B-t{pust natriureti-
cus peptid; RR-4tlag = az EKG-regisztritum RR-intervallum-hossza-
sdgainak 4dtlaga; RMSSD = egymadst kovetd RR-ciklushossz-kiilonbsé-
gek négyzetei dtlaginak négyzetgyoke; RRSD = RR-intervallumok
standard devidci6ja
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inkben és kontrollcsoportunkban is szerepelt a kizird
okok kozt az extrasystolia (tal révid ES-mentes szakasz),
de az esetek tobbségében a nagyon besziikiilt RR-inter-
vallum-vélasz miatt hidnyzott a szekvencidkon alapuld
baroreflexindex. Az alfa-index ezzel szemben betegeink
69%-4ban értékelhets volt. Vizsgilatunk alapjan azok a
betegek, akiknél nem volt egyik médszerrel sem kifejez-
hetd a cardiovagalis BRS, tendenciaszerfien id8sebbek
voltak, és kisebb ejekcids frakcidval rendelkeztek. Szigni-
fikinsan magasabb volt az NT-proBNP-szintjiik, rovi-
debb volt az dtlagos RR-intervallumuk, és besztkiiltek a
pulzusvariabilitisi értékeik (3. tdbldzat). Bar ebben az
alcsoportban szignifikinsan magasabb volt a percenkénti
szimpatikus csticsok szdma is, ez a magasabb pulzus-
szdmmal fiiggott Ossze, és normalizlva (cstcsincidencia-
ként kifejezve) a kiilonbség elttint. Osszességében meg-
erGsithetjiik a kordbbi feltételezést, hogy az indexek
hidnya egy stlyosabb betegcsoportot jel6l ki [18, 19].

A cardiovagalis paraméterekt6l eltéréen vizsgilatunk-
ban a szimpatikuscsiics-frekvencia és -incidencia, tovib-
ba a BRSgy incidencia €8Yértelmden elkiilonitette a betege-
ket és az egészséges alanyokat. Megfigyelésiink egybevig
a kordbbi adatokkal [21, 22, 24, 25].

Fiatalokban vizsgilva a BRSgy i cdencia Meghatiroz-
hatésigi arinya t6bb tanulmdiny szerint magas [8-10].
Hinojosa-Laborde és misai egészséges feln6tt alanyok
79%-4ban taldltdk meghatirozhaténak a BRSgy; cidenciat
[28]. Jelen vizsgilatunkban a kozépkori kontrollala-
nyoknil ehhez nagyon hasonlé, 82% volt az index meg-
hatdrozhatésdga. A BRSgy i cidencia Meghatirozhatdsiga-
rdl szivelégtelenségben szenveddk korében 1j, kordbban
még nem publikilt észrevételt tettiink. A betegeknek
csak 58%-dban taldltunk elfogadhaté korreliciés értéket,
s ¢z nyilvinvaléan Osszefiiggétt a magas, csetenként
100%-ot kozelits ,,burst” incidenciéval (2. dbra). Felte-
hetBen itt is stlyosabb betegekrdl van sz6, a magasabb
NT-proBNP-szint is ezt erGsiti meg.

Vizsgilatunk lehetséges korldtja, hogy a vérnyomdski-
lengéseknek csak egy sziikebb — a spontin ingadozdsok
révén kovethetd — mezsgyéjét irja le. A vasoactiv gyogy-
szercken alapulé tesztek ennél szélesebb savban jelle-
mezhetik az Gsszefiiggéseket, s tobb az értékelhetd re-
gisztritum. A cardiovagalis paraméterek tekintetében
tovabbi limiticiét jelenthet, hogy ebben a vizsgilatban
spontdn 1égzés soran késziilt felvételeket analizdltunk, s
szivelégtelenségben gyakori a periodikus 1égzés, kozvet-
len autoném idegrendszeri hatdsain tdl magat az értéke-
lést (elsGsorban a spektrélis adatokét) is zavarhatja [29].

Kovetkeztetés

Osszességében megillapithaté, hogy az RR-intervallum
és a systolés nyomds valtozasain alapuld, noninvaziv Gton
nyert cardiovagalis baroreflexindexek nem alkalmasak a
betegek és az egészséges onkéntesek elkiilonitésére, de a
betegek kozott e paraméterek hidnya is informativ, egy
stilyosabb 4llapott alcsoportot jel6l ki. A minimalisan in-
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vaziv Gton mért szimpatikus paraméterek szignifikins
modon kiilonbdznek a betegekben és az egészséges 6n-
kéntesekben. A szimpatikus-BRS-index meghatirozha-
tatlansiga az extrém magas szimpatikuscstcs-incidencia
kovetkezménye, s ugyancsak egy stilyosabb allapotd al-
csoportot jelez. Azt, hogy hosszabb tivon ez milyen

kockazattal tarsul, folyamatban 1év8 utdnkovetéses vizs-
gilatunk mondhatja meg.

Anyagi tamogatds: A tanulmény alapjiul szolgilé kuta-
tdst az Innovécids és Technoldgiai Minisztérium 4ltal
meghirdetett FelsGoktatisi Intézményi Kivaldsigi Prog-
ram NKFIH-1150-6,/2019. szimon timogatta, a Deb-
receni Egyetem Terdpids céla fejlesztések témateriileti
programja keretében. A publikicié elkészitését a
GINOP-2.3.2-15-2016-00043. szimdq, ,,Sziv- és érku-
tatdsi kival6sigkézpont (IRONHEART)” cimfi projekt
tdmogatta. A projekt az Eurépai Unid timogatisival, az
Eurépai Regionilis Fejlesztési Alap tirsfinanszirozasaval
valésult meg.

Szerzdi munkamegosztds: U. R.: Az anyag kidolgozésa,
a kutatds alapjit képezd vizsgilatok elvégzése, a kézirat
szovegezése. . 1. N., P. T. B., Boczdn J.: A kutatis alapjit
képezb cardiovascularis autoném idegrendszeri vizsgila-
tok kivitelezése. Barta J.: A kutatis alapjit képezd cardio-
vascularis autoném idegrendszeri vizsgilatok megszerve-
zése, alanyok toborzdsa, a kézirat szovegezése. E. L.:
A kézirat véleményezése, szakirodalmi masodelemzése.
Cs. Z.: A kutatis alapjit képezs cardiovascularis autoném
idegrendszeri vizsgilatok megszervezése, az anyag kidol-
gozisa, szakirodalmi misodelemzés, a kézirat szovege-
zése, a végleges kézirat szakmai véleményezése. R. L.:
A kézirat szovegezése, szerkesztése. A cikk végleges val-
tozatit valamennyi szerzé elolvasta és jévihagyta.

Erdekeltségek: A szerz8knek nincsenck érdekeltségeik.
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~Res quanto est maior tanto est insidiosior.”
(Minél fontosabb egy dolog, annél tébb a buktatéja.)
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