Az autondm idegrendszernikbdése szivfefldési
rendellenességekben

Doktori tézisek

Dr. Pintér Alexandra

Semmelweis Egyetem
Elméleti Orvostudomanyok Doktori Iskola

ENSIS
..-.\"* £ P

)

[ SEMMELWEIS

2
-
#
=l | EGYEIEM
2 .
s

Témavezet: Dr. Kollai Mark, D.Sc., egyetemi tanar

Hivatalos biralok: Dr. Jarai Zoltan Ph.D., cimzeatggetemi tanar
Dr. Gellér Laszl6 Ph.D., egyetemi docens
Dr. Enyedi PéteiS®, egyetemi tanar
Dr. Szigeti Gyula Ph.Bgyetemi docens
Dr. Szenczi Orsolya Ph.D., klinikai orvos

Szigorlati bizottsag elndke:
Szigorlati bizottsag tagjai:

Budapest
2014.



Bevezetés

Karosodott szeptacio szivigfési rendellenességekben

Az Osszes fefidési rendellenesség 30%-at adjak a szivdégi rendellenességek, ezer
élve sziletett gyermek kdzil nyolc valamilyen sgjiéidési rendellenességgel jon vilagra.
A sziv fejlbdése a harmadik gesztacids héten kdid A sziv tokéletes valaszfalainak
kialakulasa szempontjabdl kiemelKejglentsédiek a gorbult szivésteriletére vandorlé
ducléc ereddét neurdlis sejtek. A ducléc eretietejtek kisérletes karositasa kilonhoz
karosodott szeptacidval jar6 szivéegjesi rendellenességhez vezet, mint a Fallot-tefialo
vagy a teljes nagyér-transzpozicio (transpositicthe great arteries — TGA).

A Fallot-tetralégia a leggyakoribb ciandzissal jasazivfejdési rendellenesség. A
komplex congenitalis vitium — ahogy a neve is njatatnégy kardiovaszkuléris eltérésb
tewddik Ossze: kamrai szeptumdefektus, pulmonalis siencaorta-dextropozicié és
posztnatalisan kialakulé jobb kamrai hipertrofia.chianotikus tiinetek és a jellegzetes
paroxizmalis hipoxias rohamok tdbbnyire fél éves kibdn kezdédnek el. A terapia
elsbsorban sebészi. A kilonhdzpalliativ beavatkozasokat és a teljes rekonstaskci
miitéteket kdveten a betegek rovid- és hosszu tava tulélése jonbamo felbttkorban
gyakoriak az aritmiak. Az aritmiak hirtelen szivélaleredményezhetnek, a Fallot-betegek
100-szor gyakrabban halnak meg hirtelen szivhatélimnt egészséges kortarsaik.

A teljes nagyér-tranzpozicié a congenitalis vitiknfo-at adja. Az elvaltozas lényege
abban all, hogy az aorta a jobb, a truncus puln®aabal kamrabdl ered, amely szeparalt
kis- és nagyvérkort eredményez. A cianézis mar enatdlis periddusban vagy korai
csecsemdkorban fellép, amely korai iméti beavatkozast tesz szikségessé. A
szemipalliativ pitvari csere vagy Senningtgt soran a pitvari szeptumot eltavolitjak, és a
véna cavak vérét a mitralis szajadékra vezetilgttalszisztémas kamra tovabbra is a jobb
kamra. A Senning-iitétet kbveben is megfigyelhét egy kései, fokozott, aritmia eredet
mortalitas. A TGA-val sziletett betegek a Fallotdgeknél haromszor gyakrabban halnak
meg hirtelen szivhaldlban. Az aritmidk kialakul&gérpontos mechanizmusa Fallot-

tetral6giaban és TGA-ban nem ismert.
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Autondm idegrendszeri egyensuly és aritmia készség

A szinuszcsomo6 és a sziv ingeriletvézetndszere gazdag beidegzést kap a vegetativ
idegrendszer mindkét agatél. Ha a szivet beidlggaraszimpatikus (kardiovagalis) rostok
aktivitdsa fokozodik, a szivfrekvencia és az intgxigzet sebessége mérsédlk, mig a
szimpatikus hatasra ezek fokozddnak. A nyugalmidik@agalis aktivitas megfelél
szintje fontos ténydige a kardiovaszkularis egészségnek. A csokkent ikeadalis
aktivitas kovetkeztében enyhén magasabiy ttés/perc) szivfrekvenciaval rendelkez
egészséges alanyok koézel 4-szer gyakrabban halmak hintelen szivhalalban, mint
alacsonyabb szivfrekvenciaju kortarsaik.

Egészségesekben a szivfrekvencia nem allandé énslem egy adott érték kordl
ingadozik elésorban a vagus aktivitas valtozdsa kovetkeztébensz#ifrekvencia-
variabilitds (heart rate variability — HRV) elemeéalkalmas a paraszimpatikus idegi
aktivitais meghatarozasara. A csokkent mdrtéhriabilitds csokkent paraszimpatikus és
egyidejfileg fokozott szimpatikus idegrendszeri aktivitaglef, a szimpatovagalis
egyensuly ilyen iranyu eltolédasa pedig aritmogdivkardidlis infarktus utan példaul a
csokkent HRV a hirtelen szivhalal 6nall6 rizikétémsjének bizonyult.

A kardiovagalis aktivitast jeless mértékben az artérias baroreflex hatarozza meg. A
baroreflex & funkcidja a vérnyomas rovidtavi szabéalyozasa:rayemas emelkedésével
az aortaiv és a carotis sinus kitagul, az érfalbeh feszilésérzékeny receptorok kistlési
frekvencidja megh, amely reflexesen cstkkenti a szivirekvenciat (gadfatas) és a
periférias ellendllast (szimpatikus hatas), ennékekkeztében a vérnyoméas csokken, a
negativ feedback kor bezarul. A reflex kardiovegafiga konnyen vizsgélhatd, a
kardiovagalis baroreflex-érzékenységet (BRS) aywamasvaltozas hatasara bekovetkez
RR-intervallum (RRI) valtozds mértéke jellemzi. ARB szamszésitésére a
legelterjedtebbek a spontdn és a farmakoldgiai me¥dsA kardiovagalis baroreflex-
érzékenység mutatdéi szamos betegségben csokkevitekardialis infarktuson atesett
betegek esetében aritmidk szempontjabél a csokkBRIS-indexek is ©nallo

rizikotényesdnek bizonyultak, hasonléan a csdkkent HRV-mutatakho
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Fallot-tetralogiaval sziletett betegekben vizs¢akia autondm indexeket, és csokkent
HRV- és BRS-paramétereket talaltak. A Fallot-bektemortalitasa szempontjabdl csak a
csokkent BRS volt prognosztikus. TGA esetében nexat az autondm idegrendszeri

szabalyozéasra vonatkozéan.

A baroreceptor értertletek jeléstge a baroreflex meghatarozdsaban

A szélkazan funkcidju elasztikus nagyerek fontosnbdinamikai szerepet betdlt
érszakaszok, rugalmassaguk csokkenése 0nallé kasdikularis rizikofaktor. A
hemodinamikai jeleiségen tal a centrdlis nagyerek elasztikus tulajéigais
kulcsfontossaglak a baroreflex-érzékenység megizsaban. A vérnyomasvaltozast
kisés ératmésdvaltozas, ezaltal az aortaiv és carotis sinus #&lalelhelyezked
baroreceptorok ingerét jelénérfal-fesziilés a baroreceptor érteriiletek rugadaménak
flggvénye. Munkacsoportunk kimutatta, hogy az eottmrugalmassaga egészségesekben
60%-ban meghatarozza a BRS-t. A BRS-nek két kommmmnevan: mechanikus és
neurdlis. A mechanikus BRS j6 kozelitéssel a baep®rok nyugalmi
disztenzibilitisaval jellemezhetTekintve, hogy egészségesekben szoros korrelario
az aortaiv, a carotis sinus és az a. carotis consnaisztenzibilitasa koz6tt, a mechanikus
BRS-t szamos esetben j6l becsiili az a. carotis agiismugalmassaga.

Az életkor ebrehaladtaval a BRS mechanikus komponense, vagys @rotis communis
tagulékonysaga fokozatosan csotkken, mig a neuffiszetey — munkacsoportunk
korabbi publikacidja szerint — pubertaskorig fokmaan 6. Bizonyos koérallapotokban,
mint az atherosclerosis vagy coronaria betegségeahamikus BRS-0sszetgv mig
Parkinson-kérban vagy diabéteszes neuropatiabdSaruralis komponense csokken.
Fallot-tetralogidban kimutattdk az aorta cstkkemjaimassagat, az elasztikus funkcié
beszikiilése proximalisan volt a legsulyosabb. TGA-bamkacsoportunk leirta, hogy az

a. carotis rugalmassaga jelésen elmarad az egészségesekéhez képest.



Célkitizések

Célul tiztuk ki, hogy a kodvetkezkérdésekre valaszt kapjunk:

1. Karosodott-e az a. carotis elasztikus funkcidjaldedaktralogiaval sziiletett
betegekben egészséges kontroll alanyokhoz képest?

2. Magyarazhatja-e az a. carotis (cstkkent) taguléségy a csdkkent baroreflex-
érzékenységet Fallot-tetralégidban?

3. Teljes nagyér-transzpoziciéval sziletett betegeklpdvari csere nitétet
kdvethen csokkent-e a baroreflex-érzékenység és a skieineia-variabilitas
egészseéges kortarsaikhoz képest?

4. A karosodott elasztikus funkcid 6sszefiigg-e a ledlex-érzékenységgel TGA-

betegekben?



Alanyok és modszerek

Alanyok

45 Fallot-tetralégiaval szuletett beteget (27 1i8,lany 6-56 év kdzottiek) és 32 Senning-
miitéten atesett teljes nagyér-transzpoziciéval sftildiatalt (23 fia, 9 lany, 9-19 év
kozottiek) vizsgaltunk. A betegeket a Gottsegenr@y®rszagos Kardiolégiai Intézetben
gondozzak. A betegek vagy gondvigklrészletes tajékoztatas utan irdsos beleegyezést
adtak a vizsgélathoz. A vizsgalatot a Semmelweiygekgn Etikai Bizottsaga és az
Egészségugyi Tudomanyos Tanacs Kutatasetikai Baapdt engedélyezte (207/2003). A
betegek klinikai allapotuk alapjan a New York Heasssociation klasszifikacioja szerinti
1-es stadiumba tartoztak, panaszmentesek voltéigygyert rendszeresen nem szedtek. A
betegek eredményeit korban és nemben egyeztetetszstges kontroll alanyok

eredményeivel hasonlitottuk 6ssze.

Mért paraméterek

Vérnyomas: A baroreflex-érzékenység meghatarozasaheérnyomast folyamatosan,
Utésol Utésre applanaciés tonometrikus modszerrel méatiik. radialison (Colin CBM-
7000 AB-Instruments, Hastings, Nagy-Britannia). Az carotis nyomasat az érfal-
rugalmassagi mutatok szamoladsdhoz szintén apptmatbnometria segitségével
hataroztuk meg (SPT-301, Miller Instruments, Hoosfbexas, USA). Az a. radialis és a.
carotis nyomashullamainak kalibraciéjahoz a felkahmgyomanyos vérnyomasraeel
mért atlag- és diasztolés vérnyomas értékeket hltakn

Az a. carotis vizsgalata: Az a. carotis commungt@konysaganak szamitasahoz annak
atménjét, pulzatilis disztenzidjat és intima-media fategsagat (IMT) falmozgast kdvet
ultrahangos maddszerrel hataroztuk meg. A rendséerdszbl all: egy hagyomanyos
ultrahangkésziléki (Scanner 200 Pie Medical, Maastricht, Hollandéa)egy specialis
szoftvertdl (Wall Track System, WTS, Pie Medical, MaastricHpllandia). A WTS az

ératméé folyamatos, pulzusszinkron véltozasat detektalm kéveti. 7,5 MHz-es



transducerrel 2D-médban felkerestik a bal a. carabmmunist, és kivalasztott
keresztmetszetben kovettik az érfal mozgasat M-amdb

EKG és légzés: Az EKG-t standard Einthoven ll-esesttésben regisztraltuk. A
vizsgélatban részt vévalanyok légzési frekvenciajat metrondmmal harméltik (0,25
Hz).

Szamitott paraméterek

Az a. carotis elasztikus mutatéi: Az érfal-rugals@s jellemzésére a regisztralt
végdiasztolés atménD), ératmédvaltozas AD), és carotis szisztolés (SBPc), diasztolés
nyomas (DBPc) és pulzusnyomas (PPc) alapjan abiadéfal-rugalmassag paramétereket
hataroztuk meg: disztenzibilitasi koefficiens (DQ&x AD x D + AD?) / (PPc x D) és
inkrementdlis elasztikus modulus (Einc)= [3 x (LE@SA / IMCSA)] / DC [1 / Hgmm],
ahol LCSA=t (D?) / 4 a carotis lumen keresztmetszeti terillete, MAEn (D / 2 + IMTY

-n (D / 2¥ az intima-media keresztmetszeti teriilete. Min¢jyaiab a DC és minél kisebb
az Einc, anndl rugalmasabb az adott érszakasz.

Baroreflex-érzékenység: A BRS szamitasara a WinGptagramot (Absolute Aliens Oy,
Turku, Finnorszag) hasznaltuk. A program segitsélggélemeztik a vérnyomas és az RR-
intervallum kézti 6sszefliggést.

+ A farmakologiai modszer soran iv. alfa-1 agonistdemqylephrin (3-
5ugxtesttomegkg) injekciét adtunk. Az anyag 20-3@mimh-es szisztolés
vérnyomas emelkedést idézeth,edmi reflexesen cstkkentette a szivfrekvenciat.
A szisztolés vérnyomas emelkedéshez tartozé RRbzd@dokat grafikonon
abrazoltuk, a pontokra illesztett regresszidos egyemeredeksége jellemezte a
BRS-t. A vizsgalatot akkor tekintettiik eredménydsia a regressziés egyenes
korrelaciés koefficiense nagyobb volt, mint 0,8. v&gs, egyénre jellemz
farmakologiai technikaval meghatarozott barorefiezékenységet (BRSQ)
harom eredményes vizsgalatbdl szamolt baroreflegkémységi mutatd

atlagaként hataroztuk meg.



* A spontan moédszer a spontan vérnyomas és RRI #Huokik alapjan vizsgalja a
BRS-t (BRY). A WInCPRS elkésziti a szisztolés vérnyomas éd &fekek
sorozatat, majd kivalasztja azokat a szekvenciaia] 1 Hgmm-nél nagyobb
vérnyomas emelkedést egymast kdvetinimum harom szivcikluson keresztil
az RRI-ok (legalabb 5ms-0s) novekedése kiséri. ASBRszameértékét a
szisztolés vérnyomdas-RRI Osszefliggés regresszigenegének meredeksége
adta. A szamitégép csak azokat a szekvenciaka figitelembe, amelyeknek
korrelacios koefficiense a 0,85-6t meghaladta.

Szivfrekvencia-variabilitds: 10 perces nyugalmi EKE&lvételdl meghataroztuk az
idotartomanybeli RMSSD-t (egymast ké¢eRR-intervallumok négyzetkiilénbségeinek
atlaganak gyoke), és a frekvenciatartomanybeli HF{@z RR-intervallumok
teljesitményspektrumanak magas (0,15-0,4 Hz) frekié§d komponense).

Statisztikai analizis

Az egyes csoportokon belll a paraméterek kozti éfeggést Pearson’s korrelacids-
teszttel elemeztik. Tobbszérds linearis regressaitaliziseket is végeztink, hogy a
betegcsoportban az autoném indexek fliggetlen mégizit megallapitsuk. A beteg- és
kontrollcsoport adataiban mutatkozé kildnbségeattsdn t-prébaval hasonlitottuk dssze,
nem normal eloszlast mutaté paraméterek esetén Méntmey-teszttel. Szignifikansnak

azokat a kulénbségeket tekintettiik, amelyeknéDp05.

Vizsgalati protokoll

A vizsgalatok a kora délutani érakban torténtektkaltalt homérsékleti viszonyok kozott.
Egy nyugalmi periédust kéwedn a jobb oldali carotison tonometrids maddszerrel
nyomdasgorbét, a bal oldali carotison a WTS-mel &igiirbét vettink fel 5-7
alkalommal, minden egyes felvétel 4-8 disztenziGBamot tartalmazott. Majd vezérelt
légzéssel 10 perces EKG és radialis artérias nyleuatelt készitettiink, amit a HRV- és

spontan BRS-indexek szamitasahoz hasznaltunk. mzetfyes betegek és kontroll
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alanyok esetében a baroreflex-érzékenységet faldgikomodszerrel is meghataroztuk.
A phenylephrin bélus injekcidkat 3-4 alkalommal-1® perces idkdzonként ismételtiik,

megvarva, hogy a szivfrekvencia és vérnyomas éctéisszatérienek a kiindulasi
értékekre.

Eredmények

A. carotis rugalmassaga Fallot-tetralogiaban

Antropometriai paraméterekben nem volt kilénbségdeés kontrollcsoport kozott. A

betegcsoportban szignifikAnsan alacsonyabb brashéd carotis diasztolés nyomast
taldltunk, ennek koévetkeztében nagyobb volt a mryomas és alacsonyabb volt az
atlagnyomas. A nagyobb centralis pulzusnyomas é@lenaz a. carotis pulzatilis

disztenziéja kisebbnek bizonyult a Fallot-betegekb@ carotis DC szignifikansan

alacsonyabb, az Einc szignifikansan magasabb vdlétagcsoportban a kontrollokhoz
képest, jelezve az a. carotis elasztikus funkcaljfdmesskilését. A carotis IMT szintén

magasabb volt Fallot-betegekben. A rugalmassagmpaterek azonban nem mutattak
Osszefiiggést az IMT-vel. Amennyiben a kontrollcstqtgoulzusnyomasra is korrigaltuk,

az a. carotis elasztikus néézamai tovabbra is az a. carotis cstkkent rugabgass

jelezték A DC inverz 6sszefliggést mutatott az életkorral aéscarotis szisztolés

nyomassal, és ez a két paraméter a DC-nek filiggetieghatarozéja volt Fallot-

betegekben. A Einc az életkorral és a carotis &z nyomassal pozitivan korrelalt,

flggetlen meghatarozénak azonban csupan az élaittamyult.

Autondém funkcié és érfal-rugalmassag Fallot IV-ben

A Dbaroreflex-érzékenységi és szivfrekvencia-valitdisi mutatok szignifikansan
alacsonyabbak voltak a Fallot-betegekben az eggszskontrollokhoz képest. Fallot-
betegekben az autondm indexek inverz korrelaciot tattak az életkorral,
szivfrekvenciaval, szisztolés vérnyomassal és azcaaotis rugalmatlansagéat jélz

mutatéval, az inkrementalis elasztikus modulussalg a carotis rugalmassaganak
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mészama, a disztenzibilitasi koefficiens egyenesyran allt az autondm indexekkel.
A BRS;e €s BRS, pozitiv, markans 0Osszefliggést mutatott a diszvdiasi
koefficienssel. Tdbbszords linearis regresszioslizinak alapjan a disztenzibilitasi

koefficiens a BRS mutatdk fliggetlen meghatarozéja.

Teljes nagyér-transzpozicio

A TGA-betegek a kontrollokhoz képest alacsonyalsttdeneggel rendelkeztek. A felkari
szisztolés nyomas szignifikansan magasabb voltaszblés alacsonyabb, ami nagyobb
pulzusnyomast eredményezett. Az a. carotis pulamsaga is szignifikansan nagyobb
volt TGA-betegekben a kontrollokhoz képest. A ptiliza disztenzid kisebb volt a
betegcsoportban és a carotis elasztikus paramétecarotis rugalmassaganak jetent
mértéki csokkenését jelezték. A betegek rugalmassagi pdaesei nem mutattak
Osszefiiggést az életkorral. A spontan BRS- és HRMxek nem mutattak szignifikans
kilbnbséget beteg- és kontrollcsoport kdzott. Anakoldgiai modszerrel meghatarozott
BRS értékek tendenciézusan kisebbnek bizonyultakGa-betegekben, azonban ez a
kilonbség nem érte el a szignifikanciaszintet. Antkamlicsoportban a DC és a
farmakoldgiai médszerrel meghatarozott BRS koziits €sszefliggést taldltunk, azonban

betegcsoportban nem volt 6sszefliggés ezen két prakibzott.
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Kovetkeztetések

Fallot-tetralogiaban az a. carotis rugalmassaghkkesi

Fallot-tetralégiaban az elasztikus érszakaszok Imassaganak csotkkenése mind a
proximalis mind a disztalisabb érszakaszokat ériatiatkisérletes modellek biologiai
magyarazatot szolgaltathatnak arra, hogy Fallo&ftegiaban a centralis érszakaszok -
mint az a. carotis — cstkkent rugalmassaggal r&edeek. A dicléc eredgtneuralis
sejtek a kamrai- és aorticopulmonalis szeptacibukombja utan a periféria felé
vandorolnak és a centralis nagyerek elasztikus Ildmak kialakitasdért lesznek
felelosek. Ezt a fefldéstani elméletet tamasztjak ald azok a szovettagfigyelések,
amelyek szerint szivféjtiési rendellenességekkel sziiletett betegekben da awdia
rétegében az elasztin lamellak fragmentalddtalelagztin-kollagén arany lecsdkkent. A
Fallot-betegekben talalt nagyobb IMT is morfologmarkere lehet a rendellenes érfali
fejlodésnek. A betegcsoportban nem talaltunk dsszeftiggedMT és az a. carotis
rugalmassagi paraméterei kozott, ezért feltétetfghehogy az érfal megvastagodasa és
az elasztikus funkcié karosodasa kilorbbsztopatoldgiai okokra vezetlbetissza.
Tobbszorosen bizonyitott, hogy az artériak rugathgénak csbkkenése a
kardiovaszkularis megbetegedések fiiggetlen rizikk@dje. Bar a csokkent carotis
tagulékonysag jeletségét Fallot-tetralégiaban még nem ismerjik, éxlenisztazasara
tovabbi vizsgalatok sziikségesek, azt gondoljuk,yhagowben fokozott gondot kell
forditani a Fallot-tetraldgiaval sziletett bete@gjészséges életmddra nevelésére. Szamos
vizsgélat igazolta az egészséges életmod és@lban a sGszegény diéta és a rendszeres
fizikai aktivitas — szerepét az artériak rugalmagssiék mefdrzésében és javitasaban. Bar
a legtdbb Fallot-tetralégiaval sziiletett betegéttjigk az ebteljes fizikai igénybevéteit
(dltaldban testnevelés 6rak alél fel vannak mentwedgis egy kimébb, rendszeres
sporttevékenység ajanlatos lenne azon betegek szaraiik nem mutatnak fizikai

megterhelés hatasara rendellenes hemodinamikaszoMat. Emellett a természetes, hal
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eredet omega-3 zsirsavakban gazdag taplalkozas, illehaktv és passziv dohanyzastol
vald tartozkodas szintén fontosak lehetnek.

A centrélis artéridk csokkent rugalmassaga miatszélkazan funkcié romlik, ez a

hemodinamikai abnormalitas megnévekedett utdteshel® a szivre és csokkent
koronaria perflziét eredményez. A csbkkent a. @araigalmassag a hemodinamikai
probléman tdl negativan befolyasolhatja az artdrésreflexet. A merevebb baroreceptor
érteriiletekkevésbé tagulnak az artérias pulzus hatasaraakadbaroreceptorok adekvat

ingerét jelent érfal-fesziilés kisebb lesz.

Fallot-tetralogiaban az a. carotis karosodott ¢llasz funkcidja és a

csokkent baroreflex-érzékenység dsszefligg

Az a. carotis elasztikus paraméterei a BRS mutakdiiiggetlen meghatarozéi voltak,
ebbsl arra kovetkeztethetlink, hogy a csokkent baraxeflzékenység hatterében részben
az a. carotis elasztikus funkcidjanak hgdrése &ll. Az autondm idegrendszeri
szabélyozéas karosodasanak hatterében szamos ididdisaényes allhat: igy a kardialis
vegetativ idegrostok fejtlési rendellenességei, a sebészeti beavatkozamikardialis
iszkémia. Vizsgalatunk eredményei szerint a kaigl@litoném funkcié karosodasahoz a
centrdlis nagyerek csokkent rugalmassaga is haomkdjdz elasztikus funkcié
karosodasanak kévetkezményei a fokozott bal kaottderhelés és a csokkent koronaria
perflzié. Fallot-tetral6giaban a bal kamra funkitibtossagat hangsulyozza, hogy szamos
esetben a csokkent bal kamrai funkcié fuggetleikdtényes. Figyelembe véve, hogy a
BRS. prognosztikai faktor a Fallot-tetralégiaval —szétet betegek tulélése
szempontjabol, a baroreflex-érzékenység meghatsaomagy jeledséggel birhat ezen
betegcsoportban. A BRS sZir6 jellegi meghatarozasa azonbandstsrban invazivitasa
és idigényessége miatt klinikai gyakorlatban nem letgasé Mivel eredményeink
szerint a BR§,. legfontosabb meghatarozé tén§jezaz a. carotis disztenzibilitasa, azt
tervezzik, hogy hosszl tavl utankovetéses vizégadameghatarozzuk, hogy van-e a

csokkent a. carotis disztenzibilitAsnak prognosiktiértéke Fallot-tetraldgiaban. Az a.
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carotis diszenzibilitasanak mérése a betegek ésizagaldorvos szamara sokkal
egyszeiibb, elérheibb és helyettesitheti a BRset az aritmiara hajlamos, magas
rizikéju Fallot-betegek azonositasaban.

Az a. carotis rugalmassaganak riiegsére irdnyuld, kordbban részletezett taplalkuwadas
és életmddbeli valtoztatasok - indirekt médon -veaien befolyasolhatjak a baroreflex-

érzékenységet Fallot-tetralégiaval sziletett bédege.

Teljes nagyér-transzpozicioban az autondm funkci®dkkent a. carotis

rugalmassag ellenére niéegott, azzal 6sszefuggést nem mutat

Ezen eredményeink arra engednek kovetkeztetni, hdggrdialis autondm idegrendszeri
funkci6 teljes mértékben helyredllt, illetve reinvicio kovetkezhetett be. Ezt a hipotézist
aldtamasztja, hogy a nagyér-transzpozicid rekoktstruartérias csere-iiéte esetén a
kardialis autondm idegek részleges regeneraciajaltdk. Szivtranszplantalt betegekben
is megfigyeltek paraszimpatikus és szimpatikusneimaciot. A BRS meghatarozasaban
nem csak annak mechanikus komponense, vagyis aaratis disztenzibilitas jatszik
fontos szerepet. Eredményeink a BRS neurdlis koems@mek jeleriségét
hangsulyozzak. A legUjabb kutatasi eredmények sizerifizikai aktivitds okozta BRS
novekedésének hatterébenséstarban nem az elasztikus erek funkcidjanak javuédsa
hanem a neuralis BRS novekedése, amelynek hatterébebaroreflex kbdzponti
struktarainak alkalmazkodéképessége allhat. A desie hatasara a baroreflex alkotasaban
résztve¥ neurondlis kapcsolatok atalakulnak, és a szinapkzszama és aktivitasa
megrb. Feltételezhetjiik, hogy TGA-betegek esetében detezl kezdve merevebb
érfalbdl szarmazd csokkent baroreceptor-inputot pemaalja a kozponti struktarak
alkalmazkodasa, ami a baroreflex ép funkciojat meéatyezi. TGA-val ellentétben Fallot-
tetralégiaban a HRV- és BRS-indexek csokkentektétielezzilk, hogy Fallot-
tetralégiaban a hosszabb ideig fennall6 hipoxiaosifinatia az autondm funkciok

alkalmazkodoképességét.
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