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A posztinfarktusos remodellacio cellularis és
molekularis aspektusai

Balogh Agnes‘, A miokardidlis infarktus és az infarktust kovetd szivizom-dtépiilés kovetkezté-
Edes Istvan', ben kialakulé szivelégtelenség egy népegészségiigyi szempontbél kiemelkedd
Papp Zoltan? Jelentdségii probléma napjainkban. A posztinfarktusos remodelldcié szdmos
lépésbal dllé folyamat, a hdttérben zajlé molekuldris mechanizmusok feltérképe-
Debreceni Egyetem, zése hozzdjdrulhat a patofiziolégia jobb megértéséhez, ezdltal esetlegesen ij terd-
Klinikai K6zpont, Kardiolégiai és pids célpontok taldldsdhoz.
Szivsebészeti Klinika, Debrecen A szivizom infarktust kovetd dtépiilése a szivizomszovet dsszes alkotdelemét érin-
*Debreceni Egyetem, ti. Az osszefoglalé kozleményben a teljesség igénye nélkiil dttekintjiik a legfonto-
Altalinos Orvostudomanyi Kar, sabb molekuldris és celluldris vdltozdsokat, amelyek a kontraktilis funkciét bizto-
gligikai Fiziol6giai Tansz¢k, sitd szivizomsejtek kalcium-homeosztdzisdt és kontraktilis rendszerét, valamint a
cbrecen

szivizom integritdsdt fenntartd extracelluldris mdtrixot érintik. A posztinfarktu-
sos remodelldcié hdtterében ezen struktiirdkat felépitd molekuldk expressziés és
poszitranszldcids médosuldsai, illetve a szivizomsejtek regenerativ kapacitdsinak
hidnydban létrejovd hegesedés dllnak, melyek megvdltozott miokardidlis struktii-
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ﬁgficliezbsriegcrir;n d krt. 22 rdhoz és funkcidhoz vezetnek. Ezek koziil kiemelve tdrgyaljuk a miofilamen-
Eemail: o tumok oxidativ vdltozdsait, amely sajdt kutatdsaink tdrgydt is képezi.

agnesbalogh@med.unideb.hu A szivinfarktust kovetd miokardidlis r(:’modella’cié cgy igen komplex folyamat,
amely szdmos tdmaddsponton vdltoztatja meg a szivizomszovetet felépitd mole-
kuldk és sejtek mitkodését, elvezetve a szisztolés, illetve diasztolés balkamra-
diszfunkcio kialakuldsdhoz.

Cellular and molecular aspects of the postinfarction remodeling

The epidemiological burden of myocardial infarction and the postinfarction
remodeling-related heart failure is growing nowadays. The myocardial remodel-
ing is a complex process, exploration of the underlying molecular mechanisms
may contribute to the better understanding of its patophysiology thereby to the
innovation of new therapeutical targets.

Each of the myocardial components are involved in the postinfarction remodel-
ing. This review is an overview of the most important molecular and cellular

Kulcsszavak: modifications related but not limited to the calcium homeostasis and the contrac-
posztinfarktusos remodelldcid, tile system of the cardiomyocytes, moreover the extracellular matrix which main-
szivizomsejt, kontraktilitds, tains the integrity of the myocardium. Expression and posttranslational modifi-
kalcium-homeosztdzis, cations of these structures and scar formation due to the lack of the regenerative
extracelluldris mdtrix capacity of the myocytes are key elements of the postinfarction remodeling which

leads to the alterations of the myocardial structure and function. This review dis-
Keywords: cusses our main research field, the myofilament oxidative modulations in details.
postinfarction remodeling, The myocardial remodeling following myocardial infarction is a complex process
cardiomyocyte, contractility, targeting numerous myocardial constituents leading to modulation of the cellular
calcium homeostasis, and molecular functions thereby contributes to the development of the postinfarc-
extracellular matrix tion left ventricular systolic and diastolic dysfunction.
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Miokardialis infarktus és
a posztinfarktusos remodellacio

Az iszkémiis szivbetegség vildgszerte a vezetd halilok-
ok kozé tartozik, az dsszhaldlozds mintegy 12,8%-dért
felel@s. Az akut miokardidlis infarktus incidencidjira
vonatkozé hazai adatok jelenleg még hidnyosak, de
ktlonbozE adatbizisok alapjin becsiilve Magyaror-
szigon évente 20 000 @j infarktusos betegre szimitha-
tunk (1). Az utdbbi években szimos nemzetkdzi tanul-
miany az akut szivinfarktus mind korai, mind késéi
halilozdsinak csokkenését mutatta, amely a primer
korondriaintervencié, a modern antitrombotikus ke-
zelés és a szekunder prevencié elterjedésével magyariz-
haté6 (2).

Ennck koszonhetSen egyre tobb beteg €li til az akut
eseményt, ezeknél a pacienseknél azonban a posztin-
farktusos szivizom-dtépiilés folyamatival kell szimol-
nunk. A szivizom infarktust kovet§ remodellicidja
molekuldris, celluldris és extracelluldris folyamatok so-
rozataként jon létre, klinikailag balkamra-hipertr6fii-
ban, a sziviiregek kitdguldsiban és romld szisztolés

1. 4bra. A szivinfarktust kovet§ szivizom-atépiilés
szintjei. A remodellacié a sejteket felépité mole-
kuldk kiilonb6zs tipusd mdédosulasain keresztiil
sejthalalhoz, illetve a tulél§ sejtek miikodésének
megvaltozasihoz vezet (I.). Mindez a szivinfark-
tust kovetSen a bal kamra (BK) struktarajiban
szamos valtozast eredményez (II.), a bal kamra
diszfunkciéjan keresztiil iszkémias cardiomyo-
pathia, szivelégtelenség képében manifesztalodik,
akdr a beteg halaldhoz is vezethet (III.)

Haldl
Cardiomyopathia
Szivelégtelenség
III. Klinikai
manifesztdcio

BK dilatdcié
BK hipertrdfia
Hegképzddés
II. BK érintettség

Sejthaldl
Foszforildcids és oxiddcids folyamatok
génexpresszids vdltozdsok, fibrosis
L. Celluldris és molekuldris torténések

funkciéban nyilvinul meg, végiil szivelégtelenség

kialakuldsihoz vezethet (1. dbra).

A remodellici6 két szakaszra bonthato.

“ A korai 3-5 napon beliili remodellicié doéntSen az
infarktusos tertiletet és a periinfarktusos zénit érin-
ti. A miocitik fokozott fesziilése, a kollagénlebom-
las, a sejt-sejt kapesolatok elvesztése kovetkeztében
az infarktus expanzidja kovetkezik be, ami szév3d-
ményként szabad fali vagy septumruptiirihoz vezet-
het. Az akut szivizomvesztés a neurohumorilis
rendszerek (szimpatikus idegrendszer, renin—angio-
tenzin—aldoszteron-rendszer [RAAS]) aktivicidjit
indukélja, ezen tdl a szivizomban a sejtpusztulds
intenziv gyulladisos reakciét indit el, amely az adott
teriileten granulocita-infiltriciéval és proteolitikus
enzimek, valamint szabad gyokok felszabadulisival
jar egyiitt (3).

“ A kés6i remodellici6 az épen maradt szivizomterii-
leteket is involvilja és a bal kamra geometridjanak
megviltozdsit idézi eld. Kialakul a kozvetleniil nem
érintett teriiletek kompenzatorikus hipertréfidja,
mivel kisebb volumend szivizomnak kell fenntarta-
nia ugyanazt a perctérfogatot, az infarktus altal
nem érintett szivizomteriiletekre fokozott terhelés
nehezedik. A szivizomsejtek termindlisan differenci-
alt sejtek, osztodasi képességeiket elveszitették,
ezért a terhelésre fokozott fehérjeszintézissel, mére-
titk novekedésével, hipertréfidval reagilnak. A hi-
pertréfids stimulusok kozott tartjuk szimon a fent
emlitett neurohormonokat, amelyek a protein-ki-
niz-C (PKC) és a mitogén aktivilt protein kiniz
(MAP-kiniz) utvonal aktivilisin keresztiil vezetnek
hipertrétidhoz. Lokélis novekedési faktorok a
Ras/Raf dtvonalat aktiviljdk, mig maga a falfeszii-
1és kalcium-asszocidlt Gtvonalakon keresztiil fejti ki
hatdsit. Ezen ttvonalak aktivilédisa kapcesin gén-
expresszids viltozdsok kovetkeznek be, elsSként
ugynevezett korai vélasz gének (pl. c-fos, c-jun,
c-myc stb.) indukcidja kovetkezik be. Ezt koveti a
fotalis gének reexpresszidja, amely sordn a globilis
cellularis hiperplézidval és hipertréfidval jellemezhetd
fotilis periddus programjai aktivilédnak ismét. Ez a
folyamat magiban foglalja kontraktilis fehérjék [pl.
B-miozin nehéz linc (MHC), B-tropomiozin, f6tilis
troponin-T] és egyéb fehérjék (pl. ANF, 32-Na/K-
ATPiz) képz6dését a posztinfarktusos szakaszban
(4). Végtl bekovetkezik a sziviiregek kitigulisa, a
szivelégtelenség képével és annak minden klinikai
tlinetével (5).

Ezen viltozasok globilisan a sziv egészét érintve hatd-

rozzik meg az infarktus kimenetelét, illetve a posztin-

farktusos szivizom-itépiilés folyamatit. A myocar-
dium limitilt endogén regenerativ kapacitisa miatt az
clhalt teriileten heg képzddik, illetve a myocardiumot
felépitd taléls sejtekben, f8ként a szivizomsejtekben
olyan alapvetd médosuldsok jonnek létre, amelyek ere-
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2. abra. A posztinfarktusos remodellacié cellularis és molekularis eseményei. A szivizomsejtek infarktus
soran apoptdzis, nekrdzis, fagocitézis ttjan bekovetkezs pusztulasa kovetkeztében inflammatorikus és
neurohumorilis reakciékon keresztiil megvialtozik a szivizomsejtek és az extracellularis matrix épits-
elemeinek struktiardja és funkcigja. Igy a szivizomsejtek kontraktilis rendszerének, a kalcium-
homeosztazis elemeinek expresszids és poszttranszlaciés médosulasainak kovetkeztében megvaltozik a
cardiomyocytak kalciumérzékenysége, a kontraktilis erd, illetve a szivizomsejtek rugalmassaga, vala-
mint kompenzatorikus hipertréfia alakul ki. Az extracellularis matrix részvételének koszonhetGen az
elhalt teriileten heg képzddik, amely a gydgyulas alapvets eleme, azonban a matrix nem megfeleld

atépiilése szovédmények kialakulasahoz is vezethet.

dgjeként ezen szivizomsejtek miikodése adaptiv mé-
don megviltozik (6). Molekuliris és celluliris szinten
ezen viltozdsok egyarint érintik a kalcium-homeo-
sztdzis elemeit (7) és a kontraktilis rendszer miikodését
(8), illetve a szivizomsejtek mellett az extracelluldris
mitrix (ECM) elemei is fontos szerepet jitszanak a
folyamatban (2. dbra). Az alibbiakban ezeket tirgyal-
juk részleteiben, a teljesség igénye nélkiil.

A kontraktilis rendszer
posztinfarktusos remodellacigja

A szivinfarktust koveté miofilamentaris viltozdsokrol
szamos tanulminy litott napviligot az utébbi években.
A kontraktilis rendszer mkodését jellemzd paraméte-
rek koziil a rendszer kalciumérzékenysége kertilt legin-
kabb a figyelem koézéppontjdba, hiszen t6bb vizsgilat is
alitdmasztotta, hogy annak viltozisa fontos szerepet
jatszik a szisztolés diszfunkcié és a posztinfarktusos
szivelégtelenség kialakuldsiban. A szakirodalomban kii-
16nboz8 eredményeket taldlhatunk a kalciumérzékeny-
ség viltozdsinak irdnyardl és mértékérdl az infarktust
kovetd szivizom-itépiilés sordn, de jelenleg még nem
sziiletett egységes dllispont a fenti kérdésben (4, 8-11).

A kalciumérzékenység viltozasinak hitterében a mio-
filamentumokat felépit§ fehérjék poszttranszlicids
modosuldsai dllnak (8, 12, 13). A tartés neurohumorilis

aktivicié hatdsira megviltozik a fehérjék foszforili-
ci6ja (14). A B-adrenerg downregulicié a protein-
kindz-A (PKA) dltal medidlt csokkent miofilamentaris
fehérje foszforilicidban nyilvinul meg (11, 15-18), ezen
feliil a fokozott RAAS-aktivicibhoz kothetd megno-
vekedett PKC-fiiggd foszforilicié szerepe szintén
megerdsitést nyert (19).

A fosztoriliciés hatisokon kiviil az oxidativ eredetd
poszttranszliciés fehérjemédosuldsoknak is kiemelke-
d§ jelent8sége van a kontraktilis rendszer mtikodésé-
nek szabilyozdsiban (20-23). A kontraktilis rendszert
felépits szimos fehérje (pl. aktin, tropomiozin) kiilon-
b6z8 tipust oxidativ médosulisait [pl. szulthidril (SH)
oxidaci6, karbonilicid] kimutattdk mdr infarktust
kovetSen (12, 24), amelyek ha csak részben is, de fele-
18sek lehetnek a posztinfarktusos miokardidlis funk-
ciéromlasért, ugyanis a kontraktilis fehérjék érintettsé-
ge strukturilis és funkcionalis viltozisokon keresztiil
szisztolés vagy diasztolés diszfunkcidhoz vezethet. Az
oxidativ fehérjemddosulisok tobbnyire funkciévesztés
vagy funkcidnyerés, illetve célzott fehérjedegradicion,
valamint a kdrosodott fehérjék akkumuliciéjin keresz-
tiil eredményezik a sejtfunkcidk hanyatlisat (25). Ezek
a valtozdsok a szivizomsejtek kontraktilis fehérjerend-
szerét érintve okoznak szisztolés és diasztolés disz-
funkciét oxidativ stresszillapotokban. A hittérben 4llé
mechanizmusok kozott tartjuk szdmon, hogy viltozds
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kovetkezhet be a miozin ATP-dz aktivitisiban, a kont-
raktilis erGgeneraldsban, a relaxicié folyamatiban, pro-
tein-aggregitumok johetnek létre, végsé soron az oxi-
dici6 a szarkomer struktdra megbomlisihoz, fehérje-
degradicidhoz, kontraktilis diszfunkcidhoz vezet (26).

A fehérjeoxidici6 sordn kiilénb6zd tipust médosuli-
sok johetnek létre, mint a tirozin-nitricié, SH-oxid4cio,
glutationilicié vagy a karbonilicié (27). A stlyos oxida-
tiv stressz okozta fehérjekdrosodis egyik igen gyakran
haszndlt biomarkere a fehérje-karbonilicié (28). A kar-
bonilicié egy olyan irreverzibilis oxidativ médosulis,
amely abban az esetben jon létre, ha reaktiv aldehid
vagy ketoncsoportok kotédnek a fehérjcket felépits
aminosavakhoz (29). A fehérjék karbonilicidja egyrészt
modosithatja az érintett fehérje funkcidjit, fehérje-
degradiciét indukalhat, valamint szignaliziciés folya-
matokat is befolydsolhat (30). Ez utébbi sorin antioxi-
dins (pl. glutation-S-transzferdz), valamint proinflam-
matorikus gének (pl. tumor nekrozis faktor a) foko-
zott eszpresszidjardl szamoltak be (31). A fehérje-kar-
bonilicié jelent8ségét szimos tanulminy alitimasztja:
szivinfarktuson dtesett betegek szérumfehérjéiben
jelentGsen emelkedett karboniliciét mutattak ki, illetve
pozitiv korrelicié volt megtigyelhet a karbonilcso-
port-tartalom és a nekroenzim-kidramlds, azaz a sejt-
kdrosodis mértéke kozott (32). Tébb munkacsoport is
beszdmolt az aktin és a tropomiozin iszkémia/reper-
fazi6 indukalta karbonilicidjirdl, amely osszefiiggést
mutatott a balkamra-diszfunkcié mértékével kiilon-
b6z6 modellekben (12, 24, 33). Ezen két fehérje fo-
kozott karbonilici¢jit mutattik ki szivelégtelen bete-
gek bal kamrai biopszids mintdiban is (34). Ezen feliil a
miof ibrilliris aktin karbonildciéjardl szamoltak be
experimentilis  iszkémia/reperfazié kapcsin  (24).
Ugyanezen munkacsoport a vékony filamentum fel-
épitésében résztvevs tropomiozin karbonilicidjit de-
tektalta sertés és kutya szivizommintikban korondria-
mikroembolizdciét kovetSen, és pozitiv korreldciét
rogzitettek az oxidicié mértéke és a megfigyelt kont-
raktilis diszfunkcié kozott (12). Egy posztinfarktusos
egérmodellben tovibbi kontraktilis fehérjék, a mio-
zink6tS C-fehérje és az MHC karbonilicidjara deriilt
fény (35), valamint miokardidlis infarktuson vagy ko-
rondria bypassmdtéten dtesett betegek szérumabdl is
tokozottan karbonililt fehérjéket sikeriilt kimutatni
(32, 36), ahogy szivelégtelen betegek biopszids mintdi-
ban a tropomiozin karbonilicidjit Gsszefiiggésbe hoz-
tak a kontraktilis funkcié romlisival (34). Sajit kisérle-
tes eredményeink szintén a karbonilicié jelentds szere-
pét erdsitik meg. Egyrészt humin permeabilizlt sziv-
izomsejteken kimutattuk, hogy a kontraktilis protei-
nck karbonilicidja a szivizomsejtek vizualizdlhat
strukturilis kdrosodisa nélkiil jelent&sen befolyisolja
azok kontraktilis rendszerének mikodését, illetve
annak szabilyozasit (37). Kisérleteink sordn a fehérje-

karbonilicié csokkentette az izometrids aktiv erét és a
kontraktilis rendszer kalciumérzékenységét. Ezen vil-
tozdsok kovetkeztében csokken a miokardidlis kont-
rakcidk ereje és mindez szisztolés disztunkciéhoz ve-
zethet. Ezen feliill a miofilamentumok karbonilicidja
novelte a kalcium-fiiggetlen passziv erét, amely egy
lehetséges molekuldris magyarizatként szolgilhat a
szivizomsejtek diasztolés diszfunkcidhoz tirsuld foko-
zott rigiditdsiért (38). Egy mdsik tanulmanyban kimu-
tattuk, hogy az experimentilis szivinfarktus kapcsin
létrejovs fehérje-karbonilicié a kontraktilis rendszer
kalciumérzékenységének csokkenéséhez vezet az in-
farktusos teriiletrdl szirmazé szivizomsejtekben, sét
ez az irreverzibilis fehérjemédosulds egyéb mechaniz-
musok, mint példiul a foszforilici6 ellenkezd irinyt
hatisait is képes feliilirni (39). Az infarktusos teriileten
taléls szivizomsejtekben a miofibrillumok karbonili-
cidja a posztinfarktusos kontraktilis diszfunkcié egyik
meghatirozé tényezdje lehet, a kalciumérzékenység
csokkenése kovetkeztében az infarktusos teriileten
talélé myocardium hipokontraktilissd vilhat, hozzaji-
rulva ezzel a globilis balkamra-diszfunkciéhoz.

Kalcium-homeosztazis
posztinfarktusos érintettsége

Az exciticibs-kontrakciés kapesolat létrejottében a kal-
ciumnak kozponti szerep jut, hiszen az akcids potenci-
al sordn a szivizomsejtekbe dramlé kalciumionok a
kontraktilis rendszer fehérjéit aktivilva inditjdk el a
kontrakciét, mig a kalciumkoncentricié csokkenése a
megfelel§ relaxicié alapja. Mindkét folyamat energia-
igényes, szimos ioncsatorna ¢s transzporter kdzremd-
kodését igényli (40). A kalcium-homeosztizis posztin-
farktusos érintettségét illetGen a szakirodalomban fel-
lelhet$ eredmények koziil néhdnyat emelnénk ki. Az
akcids potenciil idGtartamédban, az akciés potenciil 1ét-
rejottében részt vevs nitrium- és kaliumaramok tulaj-
donsigaiban taldltak tobbek kozott viltozist szivelég-
telenségben (41). Kimutattdk a szarkoplazmatikus reti-
kulum (SR) ATPiz (SERCA) mennyiségének, illetve
aktivitdsinak csokkenését (4). Ennck kovetkeztében a
kalcium SR-be torténd visszavételezése kirosodik,
csokken a SR kalciumtartalma, igy a kovetkezé kont-
rakcié kapcsin kevesebb kalcium szabadulhat fel. A
SERCA szabilyozé fehérjéje, a foszfolambin miikodé-
se is megvaltozik, a fehérje alacsonyabb foszforilicis
szintet mutat szivelégtelenség sordn, amely kovetkez-
tében erésebb gitld hatist fejt ki a SERCA-ra. Emellett
fokozédik a ndtrium-kalcium cseréls expresszidja,
amely tobb kalciumot tivolit el a szivizomsejtbdl,
tovabb csokkentve az intracelluldris kalciumtartalmat
(41). Ugyancsak ez irdnyba hat a megnovekedett diasz-
tolés kalcium-felszabadulds a SR-bdl, mely a rianodin-
receptor funkcidjival van Gsszeftiggésben. Ez utdbbit a
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fehérje expresszids, illetve foszforilicids szintje hati-
rozza meg. Ezen feliil felmeriilt a szivizomsejtekben a
T-tubulusok denzitisinak csokkenése. A T-tubulusok
jelent8ségét az adja, hogy itt taldlhaté az exciticids-
kontrakciés kapcsolat résztvev8inek nagy tobbsége,
tehit azok denzitisinak csokkenése kovetkeztében ki-
rosodik az excitdcidés-kontrakcids kapcsolat (41). Mind-
ezen valtozdsok hozzdjirulhatnak a posztinfarktusos
adverz remodellicié folyamatihoz.

Az extracellularis matrix (ECM)
valtozasai

A szivizom felépitésében nem csupin szivizomsejtek
vesznek részt, az ECM szitkséges a szivizomszovet
integritdsanak fenntartisihoz mind fiziolégids koriil-
mények kozott, mind patolégids folyamatok sordn,
igy a szivinfarktust kovetSen is. Az ECM szerkezeté-
nek kialakitdsdban kot8szoveti sejtek (pl. fibroblasz-
tok, miofibroblasztok), strukturilis fehérjék (pl. kolla-
gén, fibronektin, laminin), tn. matricelluliris protei-
nek és egy proteolitikus enzimrendszer [métrix me-
talloproteinizok (MMP) és azok szabilyozd fehérjéi
(TIMP: tissue inhibitors of metalloproteinases)] vesz-
nek részt. Szivinfarktus sorin a szivizomelhalds dltal
indukalt gyulladisos vilasz részeként bedraml6 inflam-
matorikus sejtekbdl felszabaduld gyulladisos medidto-
rok és matrix metalloproteinizok lebontjik az ECM
elemeit. Az MMP-ok egy 25 tagbdl 4ll6 proteolitikus
enzimcsalad (42). Forrasukként tobb sejttipus jelolhetd
meg, igy a makrofigok, a neutrofil granulocitik, de a
szivizomsejteket, a vaszkuldris simaizomsejteket, az
endothelsejteket és a fibroblasztokat is meg kell emlite-
ni. Az MMP-k t6bb tipusirdl (pl. MMP-1-3, 7-9, -13, -14)
is kimutattik, hogy jelentSs szerepiik van a posztin-
farktusos szivizom-atépiilés szabilyozisiban. Mind az
MMP-k, mind azok endogén inhibitorainak, a TIMP-
eknek a posztinfarktusos remodellicié sorin viltozd
expresszidjardl szimoltak be. A proteolitikus enzim-
rendszernek azonban nemcsak az elhalt tormelék elta-
karitdsiban van szerepe, hanem a hegképz3dés sorin
is, hiszen az elhalt szivizomtertileten a megfelel§ heg-
képz&dés az infarktus utdni sebgydgyulis kulesfontos-
sagu folyamata. Az ECM alkotéelemeinek felszaporo-
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disa ugyanis fokozza a falfesziilést, csokkenti a sziv-
izom rugalmassigit, mig az inadekvit ECM-depozicié
az infarktus expanzidjin és a kamrafal elvékonyodi-
san keresztiil a bal kamra kitigulisihoz, aneurizma-
képz&déshez, rupttarihoz vezethet (42). A hegszovet
alkotéi kozott a strukturilis ECM-fehérjék kozil a
kollagén kiilonb6z8 tipusait, a laminint és a
fibronektint tartjuk szimon (42). Az ECM felépitésé-
nek szabilyozisiban kiilonleges szerepet toltenck be a
matricelluldris proteinek, amelyek befolyisoljik a sejt-
funkcidkat, citokinek, novekedési faktorok kifejezs-
dését reguldljik. Ezek a fehérjék fiziologids koriilmé-
nyek kozott igen alacsony expresszids szintet mutat-
nak a felndttekben, azonban malignus folyamatok,
illetve szovetsériilés kapesin reexpresszilédnak. A
matricellularis fehérjék kozott taldljuk a teljesség igé-
nye nélkiil a kévetkezd proteineket: tenascin-C, tenas-
cin-X, trombospondin, oszteopontin, illetve az oszteo-
nektin (43). Ezek a molekulik szabilyozzik a makro-
fagok mikodését, a kollagén szintézisét, az angioge-
nezist, hozzdjirulnak a megfelel6 hegszévet kialakuld-
sahoz, ugyanakkor egyes fehérjék esetében kimutat-
tak, hogy fokozzik a szovédmények, igy a sziviiregek
kitdguldsinak vagy a ruptira kialakulisinak esélyét
(43, 44). A fentiek mutatjik, hogy az ECM alkotdele-
meinck is jelentSs szerep jut a posztinfarktusos sziv-
izom-4tépiilés folyamatiban.

Kovetkeztetések

Az itt tirgyalt véltozdsok sokrétlisége bizonyitja a
posztinfarktusos — szivizom-itépiilés folyamatinak
komplexitdsit. A szivizomsejtek kontraktilis rendsze-
rén és kalcium-hiztartisin kiviil nem szabad azonban
megfeledkezniink tovibbi aspektusokrdl, példiul az
energetikai vonatkozisokrdl, a szivizom metabolizmu-
sar6l, amelyek szintén jelent@s viltozison mennek
keresztiil szivinfarktust kévetSen. Ezek a molekuldris
és cellularis viltozdsok Osszessége vezet el a globilis és
regiondlis balkamra-diszfunkciéhoz, végsé soron a
posztinfarktusos szivelégtelenséghez. Ezen viltozdsok
minél mélyebb és szélesebb kord feltirdsa fontos fel-
adat, hiszen terdpids célpontot jelenthetnek a szivin-
farktust taléls betegek szamara.
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