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Bevezetés: Az artérids baroreflex-érzékenységi (BRS-) indexek egységnyi nyomasviltozdsra adott élettani vilaszokat
irnak le. Az RR-intervallum gyors valaszait a cardiovagalis BRS-indexekkel, a vasomotorvalaszokat az izom szimpa-
tikus idegi aktivitdas (MSNA) valaszain alapulé szimpatikus-BRS-indexekkel jellemezziik. Szivelégtelenségben koro-
san csokkent értékeik kedvezGtlen kimenetelt jeleznek.

Betegek és modszerek: A BRS-indexek meghatirozhatdsigit 52, szivelégtelenségben szenvedd betegben (kor: 59 + 10
év; EF: 37 = 11%) és 11, kor szerint illesztett egészséges onkéntesben vizsgiltuk. EKG- és vérnyomdstelvételekbdl
hdrom cardiovagalis BRS-indexet szamitottunk; a novekvd, illetve csokkend spontin szekvencidk modszerén alapuld
up-BRS-t és down-BRS-t, tovabba az alacsony frekvenciatartomdny-beli ’cross-spectralis > indexet, az LF-alfit. Egy
periférids ideg (nervus peroneus) perkutin punkcidjival detektiltuk az MSNA szimpatikus cstcs incidencidjat
(cstics /100 sziveiklus), s ezt korreldltattuk a diastolés nyomds 3 Hgmm savokba rendezett értékeivel. gy nyertiik a
szimpatikus BRS jellemzdit, a BRSgy i cidencia-€rtékeket.

Eredmények: Az up- és down-BRS-szekvencidk csak a betegek 19%-dban voltak meghatirozhatdk, az LF-alfa a
69%-ukban. Azok, akiknél cardiovagalis BRS nem volt meghatirozhatd, szignifikinsan csékkent RR-intervallum-in-
gadozist és magasabb NT-proBNP-értékeket mutattak. A meghatirozhaté cardiovagalis BRS-indexek nem kiiloni-
tették el a betegeket és a kontrollszemélyeket. A BRSgy ; igencia-€rték 58%-ban allt rendelkezésre, s csakuigy, mint maga
a ,cstcs” incidencia, jOl elkiilonitette a betegeket és az onkénteseket. A hidnyz6 baroreflexérték a magas ,,cstcs”
incidencidval dllt osszetiiggésben.

Kovetkeztetés: A cardiovagalis BRS-értékek csak korlitozottan alkalmasak egészséges onkéntesek és szivelégtelen be-
tegek elkiilonitésére, a meghatirozhatatlan értékek stlyosabb betegségre utalnak. A BRS¢y ;. cidencia €1KiilOniti az egész-
séges ¢és a beteg csoportokat; a hidnyzé érték a fokozott szimpatikus aktivitassal all osszetiiggésben.
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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 spontancous sequences. The low frequency cross-spectral gain, the LF alpha was also deter-
mined. Percutaneous 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—incidcncc .
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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. BRSgy ;. iqence 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 BRSqy i idence 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 ; ience dOes separate healthy and diseased popu-

lation, the missing BRS¢y i, idence 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 = »csics” incidencidn alapulé szimpatikus BRS; COPD
= chronic obstructive pulmonary disease) krénikus obstruktiv
tidGbetegség; down-BRS = csokkend szekvencidk BRS-értéke;
EF = ejekci6s frakcid; EKG = elektrokardiogrifia; ES = extrasys-
tole; LF-alfa = az alacsony frekvenciasivi RR-intervallum- és a
systolés nyomas teljesitménystriségek hanyadosinak négyzet-
gyoke; MSNA = (muscle sympathetic nerve activity) izom
szimpatikus idegi aktivitas; NKFIH = Nemzeti Kutatasi Fej-
lesztési és Innovacios Hivatal; NT-proBNP = N-termindlis pro-
B-tipust natriureticus peptid; NYHA = (New York Heart Asso-
ciation) New York-i Szivbetegséggel Foglalkozé Térsasig;
RMSSD = egymaist kovetd RR-ciklushossz-kiilonbségek négy-
zetei atlagdnak négyzetgyoke; RR-dtlag = az EKG-regisztra-
tum RR-intervallum-hossztsagainak atlaga; RRSD = RR-inter-
vallumok standard devidcidja; up-BRS = novekvd szekvencidk
BRS-értéke

Az artérvias baroreflex fogalma, jelentisége

Az artérias baroreflex-érzékenység (baroreflex sensitivity
= BRS) az autoném idegrendszer dltal kozvetitett ideg-
aktivitasi, illetve célszervmiikodési paraméterben beko-
vetkez6 valtozasokat irja le a baroreflex-stimulus egység-
nyi valtozdsanak hatdsira. A stimulus a feszilés-, illetve
atmérévaltozds a ,,baroreceptiv” érszakaszokon, ezt a
gyakorlatban az artérids nyomasvaltozds helyettesiti. Az
efferens vilaszokat a paraszimpatikus és szimpatikus dgak
kozvetitik. A sinuscsomé felé haladé paraszimpatikus va-
laszok gyorsak, azonnaliak. A szimpatikus valaszok las-
stbbak, s a vilasz mértéke is kisebb. A pulzus gyors inga-
dozdsai paraszimpatikus hatdsokat tikroznek, ezek
warnyékaban” a szimpatikus hatisok nehezen értelmez-
hetdk.

A cardiovagalis BRS

A vérnyomas ¢és az RR-intervallum-valtozds kozti ssze-
fiiggés egy szigmoid gorbével irhatd le, melynek tobb-

nyire csak a kozépsd, linearis szakaszit tanulmanyozzuk.
A gyogyszeres teszteket vasopressorbolusszal vagy szek-
vencidlis vasopressor-vasodilatator boluszokkal végez-
ziik, s az emelkedd, illetve csokkend szakaszokon hati-
rozzuk meg a systolés értékek és az azokat kovetd
RR-intervallumok kozti linedris regressziéo meredekségét
[1]. Nyugalomban a természetes vérnyomashullamzasok
olyan RR-intervallum-valtozasokat indukalnak, melyek
alapjan rovid, ,spontan baroveflex-szekvencidk” valnak
meghatarozhatéva [2-5]. A szekvenciat legkevesebb 3
emelkedd vagy csokkend systolésnyomas-érték és a hoz-
zdjuk tartozé nyalo vagy rovidiil6 RR-intervallumok ké-
pezik. Feltétel a 1épésenként legalabb 1 Hgmm nyomas-
¢és 5 ms RR-intervallum-véltozas, erés (20,8) korrelicios
koefficiens mellett [5]. Legalibb 5-5 novekvd, illetve
csokkend szekvencia atlagat tekintjiik spontdn BRS-érté-
keknek, ezek a novekvs (up-BRS), illetve csokkend
(down-BRS) indexek.

Egy tovibbi spontin modszer spektrilis analizisen
alapul. A vérnyomads és a pulzus hullimzasait matemati-
kailag 6sszetevs hullimokra bontjuk, s a megfelel6 frek-
vencidkhoz tartozé komponenshullimokat a teljesitmé-
nyiikkel jellemezziik. Az igy képzett teljesitménystiriségi
spektrumot egy 0,05-0,15 Hz kozti alacsony és egy
0,15 Hz feletti magas frekvenciasavra osztjuk [3, 4].
A magasabb savban a 1égzési valtozasok jelennek meg.
A vérnyomdsndl az alacsony sdvban szimpatikus hatisok
altal generdlt hullimok talalhatok, s ezek artérids bar-
oreflex-mtkodés révén (vagalis efferens kozvetitéssel)
megjelennek a pulzusban is. Ebben a sivban az RR-in-
tervallumok és a systolés nyomds teljesitményei kozt
spektralis BRS-t hatairozunk meg, melyet itt az RR-inter-
vallum- és a systolés nyomds teljesitménystrliségek ha-
nyadosanak négyzetgyokeként definidlunk (LEF-alfa-
index) [3, 4]. Elvart a teljesitménystirtiségek kozott a
>0,5 koherencia [3, 4]. A kiilonb6z6 mobdszerekkel
meghatarozott cardiovagalis BRS-ek kapcsolatban all-
nak, de szdmértékeik nem helyettesithet6k be egymas-

sal [5].
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A szimpatikus barvorveflex-érzékenység

Az artérids baroreceptorok fesziilésvaltozasira adott leg-
fontosabb vilasz a vérnyomas visszadllitisa a kiinduldsi
helyzetbe. Ennek tanulmanyozasit teszi lehet6vé a vaso-
motoros szimpatikus idegek aktivitasat kozvetleniil mérd
mikroneurografia. A vizsgalat soran egy periférids ideget
— tobbnyire a nervus peroneust — egy mikrottivel meg-
szarjuk, s megfelel6 poziciondlassal, standardizalt jel-
feldolgozast kovetSen, a szimpatikus rostok integralt
multiunit-aktivitasi jeleit regisztraljuk. Ez az izom szim-
patikus idegi aktivitds (muscle sympathetic nerve activity
= MSNA). Az aktivitasi cstcs (,,burst”) jellegzetes pozi-
tiv irdnya kiugrasok formdjiban jelenik meg a felvételen
(1. abra). A cstcsok jelentkezése nagyon szorosan kap-
csolédik az artérias nyomashullimokhoz, s igy a szivcik-
lusokhoz, ezért az MSNA-frekvencia (cstics/perc) mel-
lett megadjuk a ,,burst” incidencia (cstics /100 szivciklus)
értékeit is. A csucsok megjelenése a legszorosabb kap-
csolatot a diastolés nyomadssal mutatja [6].

A nyomas—MSNA 0sszefiiggés (szimpatikus BRS)
meghatarozasit neheziti, hogy egészséges alanyokban
nem minden szivciklushoz tarul szimpatikus cstcs. Ezt a
problémit Ggy kezeljik, hogy a felvételen regisztralt di-
astolés nyomasértékeket 3 Hgmm-es savokba rendez-
ziik, s ezekhez rendeljiik hozzd megfelel6 valaszideji
késleltetéssel a csticsokat. A szimpatikus BRS értékelhetd
ugy, hogy a savokhoz tartozo csticsok normalizalt ampli-
taddjat vagy gorbe alatti teriiletét dtlagoljuk, s igy ha-
tirozzuk meg a diastolés nyomas—MSNA oOsszefiiggést
[1, 7]. Egy masik megkozelitésben azt hatirozzuk meg,
hogy az egyes savokba tartozo ciklusok hiny szazaléka-
ban jelentkezik szimpatikus cstics [1, 6-10]. Ezt az ,,in-
cidencia-BRS”-nek (BR Sy incidencia) 1S Nevezett modszert
széles korben haszndljik [7, 11-13].
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1. dbra Szivelégtelenségben szenvedé beteg EKG-, vérnyomds- és

MSNA-regisztraituma. Az dbra a szimpatikus cstcsnak az ,,indité
R-hullimhoz” viszonyitott késését is illusztrilja

EKG = clektrokardiogrifia; MSNA = izom szimpatikus idegi
aktivitds
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Az autonom kevingésregulacio zavara
szivelégtelenségben

A szivelégtelenség napjainkban a vilag fejlettebb orszaga-
iban a legfontosabb egészségi problémak kozé kertilt
[14]. Azt, hogy a szivelégtelenség a cardiovagalis BRS
csokkenésével jar, rég felismertiik [15]. A felismerés ak-
kor kertlt az érdeklédés kozéppontjaba, amikor szivin-
farktust kovetGen [16], majd szivelégtelenségben [17]
igazoltak, hogy a fenilefrinboluson alapulé BRS koros
értéke a mortalitas, illetve a kedvezétlen kimenetel pre-
diktora. Utébb tisztizédott, hogy a spontin spektralis
BRS hasonl6 prediktiv értékkel bir [18, 19].

A koros szimpatikusaktivitds-novekedés a szivelégte-
lenség fontos patomechanizmusa, az emelkedett keringd
katecholaminszintek dsszetiiggenck a kedvezétlen kime-
nettel [20]. Fokozott az MSNA-cstcsfrekvencia és -inci-
dencia [21, 22], s ez szintén a mortalitas elGjele [23]. Az
MSNA kérosan csokkent baroreflex-modulécidja jol do-
kumentalt [24, 25], a kimenetelre gyakorolt hatdsit
azonban kozvetleniil még nem vizsgaltak.

Célkittizes

Vizsgalatunkban szivelégtelenségben szenvedd, kardio-
logiai gondozas alatt 4ll6, optimélis gyogyszeres kezelés-
ben részesiilé betegek cardiovagalis, illetve szimpatikus
baroreflex-regulaciéjat kivantuk tanulminyozni spontin
baroreflex-technikakkal. Jelen tanulmdnyunk kozép-
pontjaban az egyes baroreflexindexek vizsgilhatésiga,
gyakorlati alkalmazhatésaga dllt. Meg kivantuk hatdrozni
azokat a klinikai paramétereket is, amelyek a meghati-
rozhatd, illetve a meg nem hatirozhaté baroreflex-in-
dex{ alcsoportokra jellemz&ek.

Betegek és modszerek

A vizsgalatokat a Debreceni Egyetem Klinikai Kézpont
Regionalis és Intézményi Kutatisetikai Bizottsdga etikai
engedélyének birtokdban végeztiik. A vizsgilatba 52 sta-
bil, legalabb fél éve kardiologiai gondozas alatt allé s ez
id6 alatt korhazi felvételt nem igényld, optimalis gyogy-
szeres kezelésben részestlé jar6 beteget vontunk be,
akiknek tarsbetegségei kozt nem szerepelt cukorbeteg-
ség, illetve COPD. Jelen tanulmanyunkba nem vontunk
be pitvarfibrilliciéban, illetve gyakori extrasystolidban
szenvedSket. Osszehasonlitds céljabol bevontunk a vizs-
gilatba 11, életkor szerint egyeztetett egészséges Oonkén-
test is.

A vizsgilatokra a délelStti 6rakban keritettiink sor, a
szokasos gyogyszerek bevétele utin. A vizsgilt szemé-
lyek nyugalmi fekvs 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 peroncus
felkeresését és mikrotiivel végzett punkcidjit kovetGen
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nyertiik. A mikroneurografias jeleket a Nerve Traffic
Analyzer berendezéssel (model 662C-4, Bioengineering,
University of Iowa, Iowa City, IA, USA) dolgoztuk fel.
Az elGerGsités, egyenirdnyitds, szlrés és jelintegralas nyo-
méin nyert MSNA-szigndlt, tovibbd a vérnyomds- és
EKG-jeleket csatorndnként 500 Hz mintavételezéssel
digitalizdltuk (Dataq Instruments, Akron, OH, USA).
A jelek offline analizis¢hez a WinCPRS szoftvert (Abso-
lute Aliens Ay, Turku, Finnorszig) hasznaltuk. A prog-
ram automatikus EKG-R-hullim-detekciot hajt végre,
detektalja a systolés és diastolés értékeket, s ugyancsak
automatikusan hatirozza meg az MSNA-cstcsokat. Az
utébbiak az ingeriilet terjedési idejének megfelelGen fel-
néttekben az indité diastolésnyomis-értékhez kothetd
R-hullaimot kovetSen ~1,3 s késéssel varhatok (1. abra).
Az értékelést valamennyi jelnél ellendriztiik, és sziikség
esetén editdltuk. Meghatiroztunk bizonyos jellemzd
idStartomany-beli pulzusvariabilitdsi paramétereket is,
mint az RR-atlag, az RR-intervallum standard deviicio
(RRSD) és az egymast kovets ciklushosszkiilonbségek
négyzetei atlaginak négyzetgyoke (RMSSD) [26].

A cardiovagalis BRS meghatirozasihoz csak 3 percnél
hosszabb, 0sszefliggs, extrasystole (ES)-mentes szaka-
szokat haszniltunk, ezek hidnyidban a regisztritumot
ezekbdl az analizisekbdl kizdrtuk [18]. Az ellenbrzott
jelek alapjan a program a bevezet&ben leirt kritériumok
szerint meghatdrozta az up-BRS-, a down-BRS-, az LF-
alfa-értékeket. Ugyancsak a bevezetSben leirt elvek alap-
jan hataroztuk meg a BRS¢y cidencia-t; 2z értékelhetd 6sz-
szefliggést a 0,4-es korrelacios koetticienshez kotottik
[13].

1. tablazat | A cardiovagalis paraméterek a beteg- és az 6nkéntescsoportban

Betegek Egészséges p
onkéntesek
n=>52 n=11
RR-itlag (ms) 955 + 199 911 + 166 NS
RRSD (ms) 27 £ 11 34+ 19 NS
RMSSD (ms) 17 £ 8 21 17 NS
Up-BRS (ms/Hgmm) 7,7 +4 10,4 +5 NS
(n=11) (n=9)
Down-BRS (ms/Hgmm) 8,1+4 9,65 NS
(n=11) (n=9)
LF-alfa (ms/Hgmm) 7,7 £5 109 <5 NS
(n=30) (n=10)

BRS = baroreflex-érzékenység; down-BRS = csokkend szekvenciik
BRS-értéke; LF-alfa = az RR-intervallum- és a systolés nyomds teljesit-
ménysirlségek hinyadosinak négyzetgyoke; NS = nem szignifikins;
RMSSD = egymast koveté RR-ciklushossz-kiilonbségek négyzetei atla-
ganak négyzetgyoke; RR-dtlag = az EKG-regisztritum RR-interval-
lum-hossztsigainak dtlaga; RRSD = RR-intervallumok standard devi-
acidja; up-BRS = novekvé szekvenciak BRS-értéke
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A statisztikai analiziseket a SigmaStat 2.0 program-
csomaggal (Systat Software Inc., San Jose, CA, USA)
végeztikk. A vizsgalt alcsoportokat varianciaanalizissel
hasonlitottuk 6ssze, az egyes paraméterek kozti Gssze-
fiiggést linedris regresszioval teszteltiik.

Eredmények

Az 52 beteg (44 térfi, 8 n6) és a 11 onkéntes (9 térfi, 2
nd) kora nem kiilonbozott (59 = 10 vs. 56 = 9 év; p =
NS). A betegek testtomegindexe (30 + 4 kg/m?) szigni-
fikdnsan nagyobb volt, mint az 6nkénteseké (26 + 4 kg/
m?, p = 0,005).

Az ctiolégia 30 esetben ischaemids szivbetegség, 22
esetben nem ischaemids cardiomiopathia volt. A betegek
cjekcids frakcidja (EF) 37 + 11% (tartomany 14-49%),
NT-proBNP-szintjiik 1072 + 2065 pg,/ml volt. ANYHA
L., illetve II. kategoéridnak 42 beteg klinikai dllapota felelt
meg, 10 beteg tartozott a NYHA III-IV. csoportba.
49 Dbeteg részestlt maximélisan tolerdlt béta-blokkolo-,
51 pedig ACE-inhibitor- vagy ARB-terdpiiban.

A cardiovagalis szabalyozdas paraméterei

Az RR-intervallumok atlagait, valamint az id&tarto-
many-beli pulzusszam-variabilitasi paramétereket az 1.
tablazat mutatja be. A cardiovagalis baroreflexindexek
analizisébdl 12 beteg felvételét kellett kizdrni legalibb
180 s-os ES-mentes regisztritum hianyaban, a tovabbi
betegeknél a vizsgalhatd szakasz hossza 276 + 42 s volt.
A kontrollszemélyek koziil 1 felvételt kellett kizarni tal
rovid ES-mentes szakasz miatt. Az LF-alfa-meghataro-
zast tovabbi 4 betegben és 1 dnkéntesben zarta ki a 0,5
alatti koherenciaérték. Az up-BRS ésa down-BRS 11-11
alanynal volt lehetséges, a tovabbi esetekben nem allt
rendelkezésre a minimalisan elvart szimu szekvencia.
A kontrollok koziil 1 felvételen nem taldltunk up-, illetve
down-szekvencidkat (1. tablazat).

2. tiblazat | Szimpatikus paraméterek
Betegek Egészséges p
onkéntesek
n=>52 n=11
Cstcsfrekvencia 47 £ 16 (n=52) 27 +11(n=11) <0,001
(cstics /perc)
Cstesincidencia 72 £18(n=52) 40+14 (n=11) <0,001

(cstics /100 ciklus)

BRSgy incidencia 2209 (n=30) -34+2(n=9) 0,005

(cstics /100 ciklus/
Hgmm)

BRS = baroreflex-érzékenység; BRSgy i iqencia = csUcsincidencian ala-
puld szimpatikus BRS
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Az egészséges onkénteseckben az up-BRS és a down-
BRS kozott szoros osszefiiggés mutatkozott, csakiagy,
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 vizsgalt betegek korében az up- és down-
BRS kozott szoros (R = 0,90), a down-BRS és az LF-
alfa kozott (R = 0,77; p = 0,02) kevésbé szoros 6sszefiig-
gés volt kimutathat6; az up-BRS és az LF-alfa kozott az
Osszefiiggés nem érte el a szignifikanciaszintet.

Szimpatikus paraméterck

A betegek és egészséges onkéntesek korében vizsgilt
szimpatikus paramétercket a 2. tdblazat mutatja be.

A BRS¢y icidencia- Ol az 6nkéntesek tobb mint 80%-
dban sikertilt adatot nyerni, ezzel szemben a betegeknek
csak az 58%-dban volt meghatirozhatd, a tobbicknél tal
alacsonynak bizonyult a korreldcios koefficiens (2. abra).

EREDETI KOZLEMENY

Alcsoportvizsgalatok a BRS-indexek
meghatirozhatisaga szevint

Azon betegeket, akiknek legalibb egy szekvencia-BRS-
ik (up- vagy down-BRS) vagy értékelhets alfa-indexiik
volt (n = 39), dsszehasonlitottuk azokkal, akiknél nem
lehetett meghatirozni ezeket a paramétereket (n = 13).
Az adatokat a 3. tablazat mutatja be.

Ugyancsak 0Osszehasonlitottuk azokat a betegeket,
akiknél szdmithat6 volt, illetve nem volt szamithat6 a
BRS¢y incidencia-€rték. Itt azonban minddssze egy paramé-
terben mutatkozott szignifikins kiilonbség: az NT-
proBNP-szint volt magasabb abban a csoportban, ahol
BRS-érték nem volt mérhet§ (1830 + 2948 vs. 583 =
1002 pg/ml; p<0,05). Szignifikanciahatiron 1évé ki-
lonbség volt a ,,burst” incidencidban; 68 + 16 cstcs
/100 ciklus szamithaté index mellett és 78 + 19
cstics /100 ciklus a nélkiil (p = 0,05).
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2. dbra Egészséges onkéntes (fels ,,A” panelek) és szivelégtelenségben szenvedd alany (alsé ,,B” panelek) EKG-, vérnyomas- és MSNA-felvételeinek egy-egy

szakasza ¢és a felvételek alapjan kalkuldlt diastolés nyomds—szimpatikuscstics-incidencia sszefiiggés. A beteg felvételén 100%-hoz kozelit a cstcsinci-

dencia, s nincs a diastolés nyomdssal korreldcié

EKG = elektrokardiografia; MSNA = izom szimpatikus idegi aktivitds
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Megbeszélés

Hagyomadnyosan a cardiovagalis baroreflexindexek ked-
vezGtlen progndzishoz vald kapcsolodasat bizonyos ha-
tarértékekhez kotjiik, jelen vizsgalatunkban azonban a
ymeghatarozhaté” spontin baroreflexértékek nem kiilo-
nitették el a betegeket az egészséges kontrolloktdl. E
megfigyelés hdtterében két tényezd all. Az egyik ok az
életkorbdl adodik. A cardiovagalis baroreflexindexek az
életkor elSrehaladtaval szivelégtelenség nélkiili alanyok-
ban is csokkennek [27], ez a tény nehezitheti az elkiilo-
nitést. A madsik, fontosabb ok, hogy a baroreflexindex
sok betegnél — feltehetdleg a stlyosabb dllapottaknal —
hidnyzott. La Rovere és mtsai 2011-es kozleményiikben
megallapitottak, hogy a fenilefrinboluson alapulé meg-
hatarozas szivelégtelen betegekben 89%-ban sikeres, ez-
zel szemben a spektrilis BRS-index-meghatirozds csak
72%-ban volt lehetséges [19]. Ez a vizsgdlat s egy kordb-
bi kdzlemény is bizonyitotta, hogy a spektralis BRS-in-
dex meghatarozhatatlansaga szivelégtelenségben szenve-
d6 betegekben 6nmagdban is kedvez6tlen prognosztikai
jel [18, 19]. Ezekben a tanulmanyokban hangstlyoztik,
hogy a sikertelen BRS-meghatarozas egyik faktora a gya-
kori extrasystolia, mely 6nmagiban is Osszefiiggésbe
hozhat6 a kedvez&tlen kimenetellel [19]. Sajat vizsgdla-
tunkban a szekvenciakon alapulé BRS-értékek az egész-
séges onkéntesek tobb mint 80%-aban, a betegeknek
csak a 20%-aban voltak meghatarozhatok. A mi betege-

3. tablazat A betegek jellemz6i a cardiovagalis BRS meghatirozhat6siga
szerinti bontdsban
Cardiovagalis Cardiovagalis p
BRS-értékkel  BRS-érték nélkiil
n =39 n=13

Kor (év) 58 + 10 63+9 NS
EF (%) 39+9 3312 NS
BMI 30+3 31+5 NS
RR-itlag (ms) 997 + 202 862 + 149 0,05
RRSD (ms) 29 + 11 18+ 6 <0,01
RMSSD (ms) 19+ 8 12+5 0,03
NT-proBNP 571 + 656 2342 £ 3518  <0,01
Szimpatikuscstcs-aktivi- 43+12 57 £ 20 <0,05
tds (cstcs/perc)
Szimpatikuscstcs-inci- 70 £ 17 78 +17 NS
dencia (cstics /100
szivciklus)
BRS¢y incidencia (€scs /100 =22 + 0,9 -1,5+ 0,4 NS
ciklus/Hgmm)

BMI = testtomegindex; BRS = baroreflex-érzékenység; BRSgy icidencia =
csticsincidencidn alapul6 szimpatikus BRS; EF = ejekcios frakcio; NS =
nem szignifikins; NT-proBNP = N-termindlis pro-B-tipust natriureti-
cus peptid; RR-dtlag = az EKG-regisztraitum RR-intervallum-hossza-
sagainak dtlaga; RMSSD = egymast kovet§ RR-ciklushossz-kiilonbsé-
gek négyzetei dtlaganak négyzetgyoke; RRSD = RR-intervallumok
standard devidcidja
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inkben és kontrollcsoportunkban is szerepelt a kizard
okok kozt az extrasystolia (tal rovid ES-mentes szakasz),
de az esetek tobbségében a nagyon beszikiilt RR-inter-
vallum-valasz miatt hidnyzott a szekvencidkon alapulé
baroreflexindex. Az alfa-index ezzel szemben betegeink
69%-aban értékelhetS volt. Vizsgilatunk alapjin azok a
betegek, akiknél nem volt egyik mddszerrel sem kifejez-
het6 a cardiovagalis BRS, tendenciaszerien id&sebbek
voltak, és kisebb ejekcids frakciéval rendelkeztek. Szigni-
fikinsan magasabb volt az NT-proBNDP-szintjiik, rovi-
debb volt az atlagos RR-intervallumuk, és besziikiiltek a
pulzusvariabilitdsi értékeik (3. tdblizat). Bar ebben az
alcsoportban szignifikinsan magasabb volt a percenkénti
szimpatikus csticsok szdma is, ez a magasabb pulzus-
szammal figgott Ossze, és normalizalva (cstcsincidencia-
ként kifejezve) a kiilonbség elttint. Osszességében meg-
erGsithetjitk a korabbi feltételezést, hogy az indexek
hidnya egy stlyosabb betegcsoportot jelol ki [18, 19].

A cardiovagalis paraméterektdl eltéréen vizsgalatunk-
ban a szimpatikuscstics-frekvencia és -incidencia, tovab-
ba a BRS¢y icidencia €gVértelmden elkiilonitette a betege-
ket és az egészséges alanyokat. Megfigyelésiink egybevag
a kordbbi adatokkal [21, 22, 24, 25].

Fiatalokban vizsgalva a BRS¢y cidencia Meghatiroz-
hat6sigi aranya tobb tanulmdiny szerint magas [8-10].
Hinojosa-Laborde és mitsai egészséges felndtt alanyok
79%-dban taldltak meghatarozhatonak a BRSgy i idencia~t
[28]. Jelen vizsgalatunkban a kozépkort kontrollala-
nyoknal ehhez nagyon hasonld, 82% volt az index meg-
hatdrozhatésiga. A BRSgy i cidenca Mmeghatarozhatésaga-
rol szivelégtelenségben szenveddk korében 1j, korabban
még nem publikalt észrevételt tettiink. A betegeknek
csak 58%-aban taldltunk elfogadhaté korreldcios értéket,
s ez nyilvinvaldan Osszefiiggott a magas, esetenként
100%-ot kozelits ,,burst” incidenciaval (2. dabra). Felte-
hetSen itt is salyosabb betegekrdl van sz6, a magasabb
NT-proBNP-szint is ezt erdsiti meg.

Vizsgalatunk lehetséges korlatja, hogy a vérnyomaski-
lengéseknek csak egy szlikebb — a spontin ingadozasok
révén kovethet — mezsgyéjét irja le. A vasoactiv gyégy-
szereken alapuld tesztek ennél szélesebb savban jelle-
mezhetik az Osszefiiggéseket, s tobb az értékelhets re-
gisztratum. A cardiovagalis paraméterek tekintetében
tovabbi limiticiét jelenthet, hogy ebben a vizsgilatban
spontin 1égzés soran késziilt felvételeket analizaltunk, s
szivelégtelenségben gyakori a periodikus 1égzés, kozvet-
len autoném idegrendszeri hatdsain tal magat az értéke-
lést (els6sorban a spektrilis adatokét) is zavarhatja [29].

Kovetkeztetés

Osszességében megillapithatd, hogy az RR-intervallum
és a systolés nyomas valtozdsain alapuld, noninvaziv tton
nyert cardiovagalis baroreflexindexek nem alkalmasak a
betegek és az egészséges onkéntesek elkiilonitésére, de a
betegek kozott e paraméterek hidnya is informativ, egy
stlyosabb allapott alcsoportot jelol ki. A minimalisan in-

2021 m 162. évfolyam, 3. szam

Brought to you by University of Debrecen | Unauthenticated | Downloaded 03/16/21 11:28 AM UTC

ORVOSI HETILAP



vaziv aton mért szimpatikus paraméterek szignifikins
modon kiilonboznek a betegekben és az egészséges on-
kéntesekben. A szimpatikus-BRS-index meghatarozha-
tatlansaga az extrém magas szimpatikuscstcs-incidencia
kovetkezménye, s ugyancsak egy stlyosabb allapota al-
csoportot jelez. Azt, hogy hosszabb tivon ez milyen
kockazattal tirsul, folyamatban 1év§ utinkovetéses vizs-
galatunk mondhatja meg.

Anyagi tamogatds: A tanulmany alapjaul szolgdl6 kuta-
tast az Innovacids és Technoldgiai Minisztérium altal
meghirdetett FelsGoktatdsi Intézményi Kivalosagi Prog-
ram NKFIH-1150-6,/2019. szimon timogatta, a Deb-
receni Egyetem Terapids céla fejlesztések tématertileti
programja keretében. A publikicié elkészitését a
GINOP-2.3.2-15-2016-00043. szamu, ,,Sziv- és érku-
tatasi kivalésigkozpont (IRONHEART)” cimi projekt
tamogatta. A projekt az Eur6pai Unié timogatisaval, az
Eurépai Regiondlis Fejlesztési Alap tarsfinanszirozasaval
val6sult meg.

Szerzor munkamegosztas: U. R.: Az anyag kidolgozisa,
a kutatas alapjit képez6 vizsgalatok elvégzése, a kézirat
szovegezése. F. 1. N., P. T. B., Boczan J.: A kutatds alapjat
képezd cardiovascularis autoném idegrendszeri vizsgala-
tok kivitelezése. Barta J.: A kutatas alapjat képez6 cardio-
vascularis autoném idegrendszeri vizsgilatok megszerve-
zése, alanyok toborzisa, a kézirat szovegezése. E. L.:
A kézirat véleményezése, szakirodalmi mdsodelemzése.
Cs. Z.: A kutatas alapjat képez6 cardiovascularis autoném
idegrendszeri vizsgalatok megszervezése, az anyag kidol-
gozisa, szakirodalmi mdsodelemzés, a kézirat szovege-
zése, a végleges kézirat szakmai véleményezése. R. L.:
A Kkézirat szovegezése, szerkesztése. A cikk végleges vil-
tozatit valamennyi szerzé clolvasta és jévihagyta.

Erdekeltségek: A szerzéknek nincsenek érdekeltségeik.
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