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‘Semmelweis OTE Kisérleti Kutaté: Laboratérium

Az arteria~fal quasi=statikus és dinamikus tulajdonsdgainak vizs-

gélata szémitégépi médszerekkel

Monbs Emil

Legnagyobb orvosi probléma - egyben feladat = ma ha-
zénkban: és sok mér orszdgban is a morbiditési és mortalitési
statisztikdk élén stagnélé sziv-érrendszeri betegségek lekuzdése
A hatékony gyégyitashoz, ill. megeldzéshez azonban még fon-
tos élettani, biofizikai alapismeretek hiényoznak, kulsntdsen az
érrendszer funkcidinak irényitési folyamatai terén. Az ilyen vo-
natkozésu vizsgélatok sorén a kutaték tulnyomérészt vérnyomds
és véréramlés teszteket alkalmaztak., Az irényité (idegi, hormo-
nélis, farmakolégiai. stb.) hatésok fiziolégiai, patolégiai, ill.
terapids jelentdségének pontos felméréséhez, megértéséhez azon-
ban elengedhetetlen annak vizsgdlata, hogy az érfal biomecha-
nikai éllapota (feszultség-megnyulds viszonyok) miként befolyd-
solja a neurchumordlis Ggensek effektivitdsét az ér-simaizomza-.
ton, mésrészt hogyan hatnak ezek az dgensek az erek mechanikai
tulajdonsédgaira. Nagyon lényeges aspektus ez azért is, mert olyan
fontos jellemzdk, mint a vérkeringési rendszer nyomés-éramlés,
nyomés-térfogat, nyomés-pulzussebesség jelleggdrbéi (Peterson, 1960),
vagy az érfalban 16v8 nyujtési receptorok érzékenysége (Bagshaw, . . .-
- Peterson, 1972) kszvetlenu! fuggnek a fal statikus és dinamikus
mechanikai tulajdonségaitél, Ezek alapjén is nyilvénvalé, hogy a
vérkeringési rendszer mikodési mechanizmusairél nem lehet hu mo-
dellt alkotni az érfal fizikai tulajdonsdgainak pontos meghatérozd-
sa nélkul. Az ilyen irényu kutatésokra ujobban serkent8leg hat @
mérés~ és szémitastechnika nagyardnyu fejddése. E tertlet problé-
mai u.i. csok komplex, preciz mérési eljdrésokkal oldhaték meg,
melyek hatalines szémitési igényeket témasztanak mind a rutinszé-
molés, mind a modellezés terén. Az érfalra biomechanikai szem-
pontbé! jellemzd, hogy aktiv és passziv elerackhél épul fel, tovabbé



inhomogén, viszkoelasztilus, nemlinedris, s kilonbsz8 nagységu
és dinamikéju deformécicknak van kitéve az él§ szervezetben.
E viszonyokbé! ksvetkezik, hogy nagy deformécidkra kiterjedd
és kielégitd pontosségu érmechanikai elemzést a legkorszerubb
technikai segédlet mellett is sokszor csak in vitro lehet megva-
I6sitani. Ezért a kozelmultban két & vonalon végeztunk kuta-
tasokat a philadelphiai Bockus Kutaté Intézet munkatérsaival
egyUttmuksdésben:

A.) Uj, in vitro médszert alkalmazva (Cox, 1974) quasi-
statikus viszonyok és axialis izometria mellett elemeztuk, hogy
széles intraluminalis nyomdstartomdnyban hogyan véltozik az ar-
teriak falénak cirkumferencialis megnyulésa, valamint héromdi-
menziondlis feszilése roradrenalin és arginin-vasopressin hatdséra

(Monos, Cox, Peterson 1973a, 1974),

B.) In vivo, a pulzatil véltozék amplitudé és frekvencia-
tartoményéban harmonikusanalizist alkalmazva vizsgéltuk, hogyan
véltozik az artériék falénak dinamikus elasztikus modulusa arginin-
-vasopressin hatésdra stop-flow mellett (Monos, Cox, Peterson

1973 b).
Ao

Az in vitro kisérletekben hérom valtozét regisztraltunk al-
tatott kutykbél kimetszett a. carotis communis és a. iliaca cilind-
rikus szegmentjein exialis izometria mellett, Ezek : intraluminalis
nyomés, mint fuggetlen véltozé, valamint kulsé atmérd és axidlis
nyujtéerd, mint fuggd véltozék. Az 1, dbran muksdési vazlat lGt-
haté" a mérések kivitelezésérdl., Az in vivo hosszra nyujtott ér-ci-
lindert O+ CO, gazkeverékkel &tbuborékoltatott, ultratermosztét-
tal temperélt fiziolégiés elektrolit~-dextrose pufferoldatba helyeztuik.
Az ér intraluminalis nyomését levegd egyenletes, lassu - 100 Hgmm/
min - befuvaséval, ill. leeresztésével vdltoztattuk 0-250 Hgmm-es
nyomdstartoményban, A nyomdst elekiromanométerrel, az atmérdt és
az axidlis nyujtéerdt pedig ellendallasbélyeges. jeldtalakitéval mértuk,
Az analég villamos jeleket egy eloszté berendezés kidzbeiktatdséval
on-line mdgnesszalagos jeltérolén, ill. oszcilloszképon és X-Y raj-
zolén regisztréltuk, végil adatfeldolgozds céljéra off-line nyomds-
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1. ébra
Az érfalmechanika in vitro mérésére szolgdlé berende-
; zés muksdési vézlata.
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2, Gbra
Noradrenalin (NE) és arginin-vasopressin (VPA) hatésa az artéria
iliaca (IA) és az arteria coratis communis (CC) nyomés (P) vs., at-
méré (D) és P vs. axiulis nyujtéerd (T) jelleggsrbéire. A P vs.D
gbrbék a szektorok jobb felsd, a P vs. T pedig bal felsé sarka
felé tartanak. Szaggatott: kontroll (ellazult simaizomzat), folyama-
tos: hormonnal aktivélt éllapot (NE: 0,5 ug/ml, NEMAX: 5 ug/ml,

VPA: 150 uE/ml).
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Gtmérd és nyomés-axidlis nyujtéerd jelleggorbék forméjéban raj-
zoltattuk ki a mdgnesszalagon régzitett véltozékat. llyen jelleg-
gorbék lathaték a 2, Gbrén, A gorbékrdl 10 Hgmm=-es interval-
lumokban olvastuk Te az alapadatokat és digitélis szémitégéppel
hatéroztuk meg a passziv és aktiv megnyulGs, valamint a hérom-
dimenzionélisan fellépd feszUltségek értékeit. Az adatfeldolgozés
f8 |&péseit mutatja a 3. dbra. Az aktiv cirkumferenciélis meg-
nyulést a kuls§ kerulet mentén, egy adott nyomésszint esetére a
kovetkezd 8sszefuggésbdl szémitottuk ki : :

e - 2b]'lr - 2b°“|r ) Ab
b 2b T b
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ahol b a kontroll, ellazult éllapotban mért b, pedig a simaizom
aktivalés alatt mért kulsé sugér. Az igy defini6lt aktiv megnyulés
inverze egyenlé az érkontrakcié relativ értékével.

A héromdimenzionélis falfeszultségeket klasszikus ekvilibri-
um egyenletek segitségével szémitottuk ki. A P, hyomésértékekhez

i
tartozé Gtlagos cirkumferenciélis falfeszultség o kdvetkezd osszefug-
gés alapjén hatérozhaté meg :

— P, a
g, =
¢ (b - a) ‘

Az Gtlagos axiélis & o ill, radiélis 4 . irényu feszUltség 2

a

T ‘(b+o)

2 T

3 = a + X
 B2- o Tl o)

ahol a: bels§ sugér, b: kuls8 sugér, T;( pedig az axiélis irény-
ban hat6é nyujtéerd. Az aktiv falfesziltség a kontroll & az aktivalt

simaizomzatu erek faléra szémitott fesztliségek azonos passziv meg-
nyuvjtésnél leolvasott kulénbségébdl nyerhetd,
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0,5 ug/ml noradrenalinnal (NE) kivéltott cirkumferenciélis meg-

nyulés véltozas (ACTIVE STRAIN) oz intraluminalis nyomds

(PRESSURE) fuggvényében arteria carotis communison (CC), 11,

kisérlet étlaga . Tovébbi magyarézat a szdvegben,
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A 4. Gbra mutatja, hogy 0,5 ug/ml koncentrécisju no-
radrenalin Gtlagosan mekkora aktiv cirkumferenciélis megnyul6st
véltott ki a carotis communison, Osszesen 11 kisérletben., Folya-
matos infléciés és deflaeiés ciklusok mellett két izben aktivaltuk
ugyanazt az eret (l. és Il.) 1-2 érés idSkozzel, s a noradrena-
lin adést kévetd 2-3. és 10-12. percben rogzitettik a véltozékat
(1. és°2.). Megfigyelhetd, hogy a hatés j6 kozelitéssel azonos
szinten marad 10 perces periédus alatt, s reprodukélhaté. A moxi-
mélis . kontrokcié jéval a fiziolégidsnak tekinthetd 100-120 Hgmm
alatti nyomésértékeknél fejlédstt ki. Hasonléan reprodukélhaté a
vélasz (5. Gbra) az a. ilioco esetében, a kontrakcié azonban
lényegesen nagyobb, s maximuma még inkdbb balra, az alacsony
nyomésszintek irényéba tolt, mint a carotis esetében.

Meglepetésre azt taléltuk, hogy az in vivo hatésosnak bi-
zonyult vasopressin mennyiség (30-150 uE/ml) in vitro teljesen ha-.
téstalan, noradrenalinnal egyUtt adva azonban szignifikéns poten-
cirozé effektust mutatott mindkét értipus esetében (6. d&bra). A
potencirozés maximuma oft jelentkezett, ahol o noradrenalin hatés
maximuma kifel8dott,

A 7. &bra a hormonok hatésdara kifejlédd aktiv falfeszulés
véltozésat mutatia a kulsd sugér fuggvényében. Megfigyelhetd, hogy
a cirkumferencidlis aktiv fesziltség egy nagysdgrenddel nagyobb,
mint az axiélis feszultség, a radiélis pedig negativ. A noradrena-
linnal, a noradrenalin + vasopressinnel és a maximalis kontrakciét
kivalté (5 ug/ml) noradrenalin dézissal aktivélt érfal adotai egymds
mellett lathaték. Vosopressin 8nmagéban nem véltoztatta meg a fal-
feszUlést a kontroll 4llepothoz képest. Figyelmet érdemel, hogy az
aktiv feszulés elért egy maximumot, majd meredeken csskkent, a
vasopressin potencirozé hatdsa ennél kisebbfoku passziv nyujtés mel-
lett jelentkezett.

Az in vitro, quasi-statikus vizsgélatok eredményeit &sszefog-
lalva megéliapitjuk, hogy: ,

1. a nagyartéria fal simaizomzaténok aktivalhatéséga differen-
ciéltan fugg a falfeszultségtdl, ill. a cirkumferencidlis megnyujtés fo-
katsl,
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Noradrenalinnal kivéltott cirkumferencialis megnyulés véltozés
az intraluminalis nyomés fuggvényében arteria iliaca-n (l1A).

11 kisérlet étlaga, Tovébbi magyarézat a 4, ébrandl, ill, a
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0,5 ug/ml noradrenalin (NE), valamint NE &s 150 vE/ml arginin-

-vasopressin (VPA) egyUttes alkalmazésdval kivéltott cirkumferenci-
élis megnyulés véltozés (ACTIVE STRAIN) az intraluminalis nyomds
(PRESSURE) fuggvényében arteria carotis communison (CC) és arteria
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7. ¢Gbra
axialis és radidlis

falfeszUltség (STRESS) a kulsS sugér fuggvényében a. carotis

communison (CC).

NE, 0,5 ug/ml noradrenalin, NA MAX :

5 ug/ml noradrenalin, AVP: 150 uE/ml arginin-vasopressin,

12/b.

sz. kisérlet.
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2, a maximdlis kontrakcié az alacsony vérnyoméssal ana-
l6g feszultség-tartoményban fejlddik ki (figyelemre mélté szempont
ez pl. a hipotenziv kéréllapotok kezelésénél), de ezen belul je-
lentds regiondlis eltérések tapasztalhaték,

3. arginin-vasopressin az endogén koncentrécié-terjedelem-
nek megfeleld dézisban szignifikénsan potencirozza a noradrenalin
hatésat cirkumferenciélis aktiv megnyuijtésra és o falfeszultségekre,

4. a neurohormonok dltal kivéliott aktiv falfeszultség o
vizsgélt tartomanyban mutat egy maximumot, mely utén meredeken
csokken,

5. az érvalaszok gondosan kontrollélt kértlmények kszott
j6 valészinuséggel reprodukélhatsk, a kontrakcié |ega|ébb 10 perces
nagysagrendu idétartamig fennmarad.

Bo

Bér régéta ismert, hogy a vasopressin nagy adagban igen
potens vazoalitiv hormon, a vérkeringés-reguléciéval kapcsolatos in
vivo szerepe még méig sincs megnyugtatéan tisztdzva. Akadélya
volt ennek tobbek kozott az, hogy a kutatésok sorén altaléban in-
adaequat hormonprepardtumot hasznaltak, tovébbé az idegi kompen-
zdlé reflexek drnyélkdban vérnyomds teszten tanulményozték a hats-
sét - eleve magas endogén hormonszint mcllett, Az utébbi évek
vizsgélatai alapjdan, elssorbon Altura (1967) munkaibél bizonyitott~
nck vehetd, hogy a vasopressin a mikrocirkuléciét az endogén kon-
centrécié~hatdrokon beltl mennyiséghben igen intenziven befolydsolja.
Szisztémds keringési szerepe mellett is mind tobb adat sz6l (Cowley
et al, 1974, Monos ct al, 1567). MNem volt azonban in vivo kisér-
letes bizonyiték arra, hogy kdzvetlenu! a nagy erck faldra is hat
kis ddzisokban.

Eldbbiekbdl kiindulva megvizsgéltuk, hogy altatoit kutydn a
sebészileg denervélt a. carotis communisra ¢és a. femoralisra hogyan
hat a localisan alkalmazott arginin-vasopressin hypophyseciomia el&t
és utén in vivo, Az orteridk 1 cm-es szakaszén peltl, tehdt kozel
egy pontban mértik az oldalnyomést és o kulsé Gtmérdt széles frek-
vencia-dtvitely jelGtalakité-regisztralé rendszerrel. A véltozék pulza-
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til osszetevdinek harmonikus analizisére (Fourier) témaszkodva
szédmitottuk ki az érfal dinomikus elasztikus moduluséat. A ru-
galmassagi modulust oz alébbi definicié szerint hatéroztuk meg:

2

E+(n)=|<_P_('i.’ |<=_.2_.E.__£ ,
p(n) b2— 02 :

ahol K geometriai jellemz8ktdl fuggd atviteli tényezd, P(n) a
pulzatil nyomés alap, ill. felharménikusainak amplitudéja (mo-
dulusa), u(n) pedig a sugér irdnydban torténd érpulzécié alap,
ill. felharménikusoinak modulusa. Az elasztikus modulus vélto-
zésénak megbizhatébb meghatérozésa, azaz a kdzépnyomds-
tranziens kikuszobolése érdekében o vasopressin tesztet stop-flow
mellett végeztuk. A hormon adagoldsa lokdlisan (intraluminalisan)
tortént. Az eredmények végsd feldolgozdsa sorén Gsszesen ot har-
monikust vettunk figyelembe. Az adatfeldolgozés f& menetének
tombvézlatét a 8, dbra mutatja be.

A 9. &brén l&thaté az a. femoralis dinamikus érfal-modu-
lusénak véltozdsa vasopressin hatéséra. 30-150 uE/ml-es vasopres—
sin vérkoncentrdcié tartomdnyban szignifikéns, nagyfoku merevsédg
csokkenést taldltunk, viszonylag kismértékv  Gtmérdcsokkenéds mellett.
A hatés hypophysectomia utén tartésabb volt, mint elétte. A rugal-
“massdgi modulus véltozéséban frekvencia-fuggd jellegzetességeket
nem taléltunk, ezt mutatia a relativ véltozdsokat demonstrélé dbra
(10, dbra). Az a. carotis communis falénak tulajdonségait a vasopres-
:sin az alkalmazott dézisokban nem befolyésolta.

Osszefoglalésul megéllapitjuk, hogy a vasopressin az endogén
koncentracié~hatérokon beltli mennyiségben kézvetlenul hat a nagy
artériék faléra in vivo. A dinamikus modulus érzékenyebben tukrozi
az érhatésokat, mint a kiulsé étmérd, Adataink tovdbbi alétémasztdsul
szolgélnak a vasopressin fiziolégids érhatésaihoz.
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9. ébro

Az arteria femoralis (FA) dinamikus érfalmodulusanak (G5-H1),
kulsé GtmérSjének (D) és intraluminalis kdzépnyomésénak (P)
véaltozésa 2-3, és.6~8 perccel drginin—vasopressin lokalis adésa
utén (VPA 1, ill./VPA 2). A tesztet hypophysectomia utén egy
‘<'5_r.c'zv_dl—‘megisr_néte|ﬁjk. 6 kisérlet étlaga.
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10. dbra

Az arteria femoralis dinamikus érfalmodulusénak (G5) relativ

véltozésa a pulzus 5 harmonikusét (H1-5) étfogé frekvencio-

Gsa

ban 2-3, és 6-8 perccel arginin-vasopressin lokélis ad

sGv.

utén (VPA1, ill. VPA2). A tesztet hypophysectomia utén 1

éréval megismételtik. 6 kisérlet dtlaga.
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