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BEVEZETÉS

Az ischemiás szívbetegségnek amerikai statisz

tikák szerint /13, 40/ az Egyesült Államokban évente 

kb. 600.000 ember esik áldozatul. A betegek kb. 60 %-a 

sohasem jut el a kórházba, orvosi segítség érkezése 

elStt meghal. A korai szivhalál oka az esetek több 

mint 90 %~ában kamrai fibrillatio /37, 38/.

A statisztikai vizsgálatok négy faktort állapí

tottak meg, melyek az ischemiás szivmegbetegedések ve

szélyét fokozzák. A ’’rizikófaktorok" a kővetkezőkí 

a magas vérnyomás,

az emelkedett szérum koleszterin és lipid, 

az emelkedett szérum glukóz,

személyes szokások /dohányzás, szeszes ital, haj

szolt életmód, stb/.

Ezek a faktorok növelik ugyan az infarktus ki

alakulásának veszélyét, d© az akut myocardiális in

farktus közvetlen létrejöttének okai mind a mai na

pig nem tisztázottak.

Korábbi, de még ma is általános felfogás értel

mében, a coronaria artéria elzáródása - atherosclero

sis, thrombus következtében - hozza létre a myocardiá

lis infarktust.

A coronariák azonban nem végartóriák /2/, Így
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egyetlen ág lassú, atheroscleroticus elzáródásakor 

collaterálisok megnyílásával lehetőség volna a káro

sodott terület vérellátásának biztosítására. Számos

bizonyíték van továbbá arra, hogy szívinfarktus ép 

köszörűsetek mellett is létrejöhet /14/.

Ugyanakkor azt Is bizonyították radioaktiv izo

tóppal jelzett fibrinogén beépülésének tanulmányozá~ 

sóval, hogy a vizsgált friss infarktusos betegek 

többségénél a coronáriát elzáró thrombus Dem oka, ha

nem következménye volt az infarktusnak /15/.

Az akut szívizom infarktus beindító eseményét 

nem sikerült még tisztázni. Valószínű, hogy számos, 

a szivizomzat oxigén-ellátását befolyásoló, az O0 kí

nálat /02 szükséglet arány csökkenését előidéző ténye

ző hirtelen, együttes fellépéséről van szó,

"circulus vitiosus” módon önmagát súlyosbítja a meg

bomlott egyensúlyi helyzetben.

Experimentális vizsgálatok végzésekor nem tud

juk tökéletesen utánozni az emberi szívizom infarktus 

körülményeit. A cél azonban az, hogy minél jobban meg

közelítsük azokat.

iy

Az emberi mvocardiális infarktus EKG-, haemody- 

namikai", és biokémiai változásait kísérleti körülmé

nyek között a coronaria artéria lekötésével lehet 

létrehozni.
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Ennek egyik fo módszere nyitott mellkasu állat-' 

ban a coronáriák mesterséges lekötése. Ekkor azonban 

a különböző paraméterek vizsgálata altatott, nyitott 

mellkasa, mesterségesen lélegeztetett, állaton tör

ténik - és ilyen körülmények között koránt sem lehet 

minden tekintetben as emberi myocardiális Infarktust 

modellezni.

Zárt mellkasu állatban a coronaria lumenbe ve

zetett felfújható ballon-katéterrel (29, 63/, vagy 

kisméretű plasztik, golyóval előidézett szelektív co

ronaria embolizáoiőval hozható létre a coronaria, ar

téria elzárása /7/, Ezen módszerek hátránya, hogy a 

szlvkatéterezés altatást igényel, Így a myocardiális 

infarktus akut fázisát csak altatott állatban lehet

nyomon követni. A módszert kísérleti laboratóriumi 

körülmények között nehézkessé teszi, hogy a katéter 

bevezetése állandó röntgen ellenőrzést is kíván.

Számos próbálkozás történt, hogy a természetes 

körülményeket minél jobban megközelítsék a kísérleti 

munka során. Tgen fontos feltétele ennek, hogy zárt 

mellkasa, éber, szabadon mozgó állatban tudjanak szív

izom-infarktust létrehozni, Ezeket a feltételeket n&gy 

állatban /kutyán/ már sikerült többé-kevóshé megoldani.

Ezen módszerek lényeg© az, hogy előzetes műtét 

során a nyitott mellkasu állat coronaria artériája



4

körül higroszképos ameroid gyűrűt /57, 63/, felfújha

tó mandzsettát /4, 22, 26, 63/ vagy egyszerű laza fo

nal ligaturát /25, 45/ helyezünk el, e a műtétből fel 

épült állatban a kívánt időpontban zárt mellkas mellett 

hozunk létra coronaria occlusiót. E továbbfejlesztett 

módszerekkel igen jól lehet modellezni az emberi myo- 

cardiális infarktusban kialakuló haexaodynamikai álla

potokat .

Hátrányuk, hogy kivitelezésük során, aseptlkus 

körülmények között kell hosszadalmas, nyitott mellka

sa műtétet végeznünk, mivel a kutya nagymértékben ér

zékeny különböző fertőzésekkel szemben. További hátrá

nya e módszereknek, hogy a nyitott raellkasu nagy műté

tet az állat nehezen heveri ki, nagy a műtéti elhullás, 

ami sok kárba veszett munkát, időt és pénzt jelent. 

Ilyen feltételek között nagy állatszámmal végzett ki

sér le tsoroz átok aligha valósíthatók m&g.

Ezért célunk volt egy olyan infarktus modell ki

dolgozása, mellyel jól megközelíthetjük az emberi szív

infarktus által létrehozott változásokat, в amellyel 

éber állaton, nagy sorozatban vizsgálhatók a myocar- 

dialis infarktust befolyásoló tényezők.

ModeHűnkön vizsgáltuk a tartós, per os gyógy

szeres előkezeléssel létrehozott szimpatikus blokk, 

valamint kombinált szimpatikus és paraszimpatikus ideg-



5

rendszeri blokád hatását a myocardialis Infarktus 

akut fázisának lezajlására.
Végül vizsgáltuk az altatás hatását a kísér

letes szívizom Infarktus lefolyására.
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2, kísérleti módszerek

2.1. Műtéti, eljárás

Műtéti módszerünk Selye és mtaal /46/ műtéti 

eljárásának általunk módosított változata /30/, moly- 

lyel lehetővé vált akut coronaria occlusio létesíté

se a műtétből felépült patkányon, zárt mellkas mellett.

Kísérleteinkben 150-200 g-os, him, CFY törzshöz 

tartozó albino patkányokat használtunk.

A műtét kivitele. Éter narkózisban, a mellkas

szórtélenitése és jód-oldattal való fertőtlenítése 

után a b5rt és raellkasizomatot bal oldalon peraster- 

nalisan átvágtuk és a 4.-5. borda között mellkast nyi

tottunk. A sebszélek terpesatése után a szivet enyhe 

meIlka»nyomássál szabaddá tettük, a mellkason kívülre 

pattintottuk.

A bal pitvari fülesét egy vékony műanyag lappal 

félre toltuk - védve az esetleges sérüléstől - és a 

bal pitvari fülese alatt 5/0*ás atrauraatikus tűvel, 

közvetlenül az eredérnél a bal coronaria artéria le

szálló ága alá öltöttünk.

Az atraumatikus tüt a conus pulmonalis bal falá

nál szúrtuk be és a conus pulmonalist a bal pitvari 

fülese eredésivel összekötött képzelettel! egyenes
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felénél vehettük ki.

A fonalra előzetesen alkalmas módon kiképzett 

műanyag tubust huztunk én a fonalat a laza ligatura 

elhelyezése után a tubuson keresztül vezettük a mell

kason kívülre Д. ábra/.

A szivet a mellkasba visszahelyeztük, majd a 

mellkast enyhe oldalirányú nyomással légtelenítettük 

és egyetlen öltéssel., a 4. és 5. borda egymáshoz húzá

sával zártuk. Végül я mellkasizomzatot és a bSrt kö- 

lön-külön összevarrtuk. A ligatura két végét a bőr 

alatt hagytuk.

A teljes művelet kb. 7-3 percet vess igénybe, 

ebbel kb. 1 percig var. az állat nyitott mellkassal.

Ez elég rövid idő, Így az állat mesterséget lélegezte

tést nem igényel.

Az esetleges fertőzés megelőzésére a műtét után

két alkalommal 16.000 NF penicillint /Promptcillin/ 

adtunk az állatoknak intra muscularisan.

2.2. Gyógyszeres elökeze16e

A műtétből felépült állatokban 10 napos gyógy

szeres kezelést végeztünk.

A csapvizben oldott anyagokat naponta kétszer - 

reggel és este - szájon át adagoltuk, gyomorszonda se

gítségével.
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Az alkalmazott egyszeri dózisokat elökisérlefc-- 

ben határoztuk meg, éber patkányokban.

A béta blokkoló pindolol azon dózisát választot

tuk# mely az éber patkányban éppen maximális szivfrek- 

vencia fokozódást előidéző /küszöbdózis/ isoprenalin 

/10 yug/kg l.p./ hatását 100 %-ban gátolta.

A paraszimpatolitikus atropin azon küszöbdózi

sát alkalmaztuk, mely a per os beadás után 1 órával Is 

szignifikáns szivfrekvencia emelkedést okozott, ugyan

akkor még nem hozott létre hosszan tartó maximális 

szivfrekvencia fokozódást a 15 20. percben.

Ezen elOkisérletek eredményeként a tartós gyógy

szeres kezelés során alkalmazott dózisok a következők

voltak:

pindolol / “Visiten *, Sandoz/ 4 rag/kg - 5 и l/kg csap-

vízben oldva#

kombinációban pindolol 4 mg/kg 

atropin 10 mg/kg 

A kontroll csoport hasonló kezelésben csapvizet 

kapott. Az utolsó kezelés minden esetben a coronaria 

occlusio létrehozása előtt egy órával történt.

] 5 ml/kg csapvizben 
oldva

2.3. EKG felvétele és értékelése

Az utolsó gyógyszeres kezeié® előtt kb. 1-2 

órával# rövid ideig tartó éter narkózisban a laza 11-
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gatura két végét kiszabadítottuk а Ъбт alól.

Ugyanekkor - amennyiben éber állaton szándékoz

tunk coronaria occlusiot létesíteni - elektródpárt 

ültettünk be a b5r alá. Ennek során a hátoldalon, a 

nyakborön kis bemetszést ejtettünk és kisméretű csat

lakozóval ellátott elektródpárt vezettünk a bor alatt 

a mellkasfal két oldalára. Az állatot ezután egysze

mélyes ketrecbe helyeztük, amelyben szabadon mozogha

tott az EKG készülékhez való csatlakoztatás után is.

Éber állaton a laza ligatura meghúzása az állat

nak rövid ideig való kézbentartása alatt történt. Ez 

psychicailag nem viseli meg az állatot, mivel a keze

lési periódus alatt nagymértékben hozzáedzSdtek ehhez

az ingerhez.

Altatott állatról EKG-t Wilson féle unipoláris

mellkasi elvezetésben készítettünk.

A coronaria ccclusio után megjelenő változatos 

tipusu arrhythmiákat /2. ábra/ a következő csoportok

ba osztottuk;

fibrillatio - szabálytalan, nagy frekvencia; oscillálÓ 

amplitúdó;

tachycardia - szivfrekvencla nagyobb, mint 600/min? 

szabályos amplitúdó?

bradycardia - szivfrekvencla kisebb, mint 200/min; 

egyéb arrhythmiák - egyéb ingerképzési és ingerveze-
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tó sí zavarok, pl. exfcrasystolö, tpige - 
raknia, AV blokk, stb.

A roglsztráfcumról a coronaria occluslót kővető 

15 perc alatt fellépő arrhythmiák időtartamát /вас/ 

olvastuk la és összesítettük az egyes csoportoknak 

megfelelően. A •

2.4. Haemodynaraikal vizsgálatok

Éten vizsgálatokat pantcbarbitallal /45 mg/kg 

i.p./ altatott állatokon végeztük. Az altató beadá
sa után kb. IS perccel kezdtük a kísérletet.

Vérnyomást az artéria carotieban mértük elektro- 

manómé térré1. A véralvadás gátláséra 300 NE heparint 

adtunk i.v.

A.perctérfogat saervfrakétáinak méghatározását
Sapirstein /44/ izotóp indikátor frakcionálási eljá
rásával végeztük. Kivitele- kb. 5 /ad ИЬ-86-ot adtunk 

0,1 ml fiziológiás sóoldatban a v. femoralisba. Az 

állatokat 60-90 sec, 111. 60 Hgmra alatti vérnyomás 

©setén 120 sec eltelte után szivkimetszéssel öltük 

meg. A vizsgálandó szerveket eltávolitottuk és súlyúk 

lemé ró se* után 20 %-oe KÖB" ban hidrolizáltuk. Radio
aktivitásukat automata, üreges sclntillációs gamma™
-spektrométerrel határoztuk meg.
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A vizsgált szerveik:

szív - bal kamra endocardialis rész,

bal Kamra epicarctialis rész,.

a szív többi része;

máj? lépj bél /a vékonybél középső szakaszából vett 

minta/j

vázizom /m. gastrocnemicus/?

vesék? bőr /hasi területről vett minta/? tüdő.

Az egyes szervek perctérfogatból való részesedé

sének jellemzésére a relativ szervsuiyra vonatkoztatott 

frakciószázalékot alkalmaztuk, vagyis a szerv radioak

tivitását a beadott összaktívitás százalékában kifejez

ve a szervnek az egész éllat súlyához viszonyított ará

nyára /a relativ szerveulyra/ vonatkoztattuk.

A számítás módjai

№ szerváktlvitás fcpmf 
ral ' beadott összaktivítas /cpm/

x illatsulv/g/ 
szervsuly /g/ x 100%

2.5. Statisztikai értékelés

Az egyes adatcsoportoknál átlagot és az átlag 

standard hibáját /SE/ számítottuk ki.

A kezeletlen és kezelt, altatott és éber álla

tok mért paraméterei eltérésének szignifikanciáját a 

Student*féle kétminfcás "t"-próba segítségével értékeltük.



12

Az egye*» csoportokon belül, a különböző iidőpon

tokban mért paraméterek összehasonlítását egyraintás 

"fc*-próba alapján, önkontrollos kísérletben végeztük.

Az egyes csoportok között az Infarktus túlélési
2arányának, az elhullás! oknak a jellemzésére X"'"Pró

bát alkalmaztunk.

A statisztikai számításokat Wang- 600 tip. prog

ramozható asztali számológép segítségével végeztük.

A számított "p1* értékeket a szövegben és az 

eredmények dokumentációja során a* alábbiak szerint 

jelöltüki X8t ж szignifikáns p > 0,05 

x p < 0,05 

XX p < 0,01 

XXX p < 0,001
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3. EREDMÉNYEK

3,1. Akut coronaria..occluslo altatott állatban

Kísérletein*: első részében altatott patkányban 

léte eltettünk zárt mellkas mellett coronaria occluslét

és vizsgáltuk az occluslét követS első 20 perc EKG és 

haeirodynamlkal változásait.

3.1.1. Kontroll csoport

A coronaria lekötése után azonnal erős vérnyomás 

esést /123/0 ~ SS,6 tíqxmf /I, táblázat/ és a sztvfrek- 

vend a fokozódását /451,4 •• 466,4 min ^/ figyeltük meg 

/II. táblázat/. A vérnyomásesés /3. ábra/ a 3. nercre 

kissé kompenzálódik /109,1 Hgrmf, majd az 5. percben 

újból erős csökkenése volt megfigyelhető /95,4 Hgnmt/.

A coronaria lekötés akut fázisát túlélő állatok vér

nyomása a 20. percre rendeződött, megközelítette az 

occlunio előtti kontroll értéket /112,3 Hgmm/. A szív- 

frekvencia /4. ábra/ az egész vizsgálati periódus alatt 

- és különösen az arrhyfchmiák megjelenésének idején 

magasabb volt az occlucio előtti kontrolihoz viszo

nyitva.

A coronaria occlualot követben már néhány má

sodperc múlva erős ST -elevatiót figyeltünk meg az
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EKG- n /lásd 2. ábra/. A vizsgálati periódus alatt a 

kontroll csoportban valamennyi állatnál változatos tí

pusú sziv-ritrauszavarokat észleltünk. Az első arrhyth

mia megjelenéséig eltelt idő átlag 4,57 perc volt 

/III. táblázat/. Az arrhythmlák súlyossága különböző, 

időtartamuk is változatos volt, vagy folyamatosan kö

vetkeztek, vagy hosszabb-rövidebb normál szakaszok tel

tek el időközben.

A legsúlyosabb tipusu arrhythmia természetesen 

a fibrilláció volt, amely még a 7 túlélő közül is 

előfordult 3 állatban, átlagos időtartama 6,2 sec 

volt. Tachycardia minden állatban kialakult, időtar

tama átlagban 48,4 sec volt. A kialakult összes 

arrhythmia időtartama a kontroll csoportban átlag 

96,8 sec volt és 6,19 perc alatt oszlott el. A leg

súlyosabb ritmuszavarok az 5.-7. perc körül jelent

keztek .

A kontroll csoportban 16 állat közül 7 élte túl 

a vizsgálati periódust - az occlusiot kővető első 

20 percet /IV. táblázat/. Az elhullás oka közel 

egyenlő arányban fibrillatio /5/9/, ill. bradycardia 

/4/9/ volt. Halálos bradycardiát két esetben figyel

tünk meg. Ezeket nem előzte meg más tipusu arrhythmia 

és mindkettő azonnal fatális kimenetelű volt. A másik

két bradycardias esetben más tipusu arrhythmia. - tachy-
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cardia, bigeminla, sőt fibrilláció Is előfordult. A 

bradycardiák kialakulása után többé egyetlen esetben 

sem állt helyre a normális szívritmus. A fibrilláció 

következtében elhullott állatok közül kettőnél a vég

zetes fibrillációt rövid bradycardia is rnegelCSzte. A 

többi esetben a halálos fibrillációt tachyarrhythmlák 

előzték meg.

A perctérfogat szervfrakcióit az occlusiőt kő

vető 5. és 20. percben határoztuk meg /V. táblázat/. 

A kontroll csoportot lekötés nélküli álmütött állatok 

alkották.

Az 5. percben jelentősen csökkent a bal kamra 

perctérfogat frakciója, ami jelzi a bal coronaria ar

téria descendens lezáródását /16. ábra/. Az infarktu

sos balkamrán belül az endocardiális rész áraraláscsök-

kenése nagyobbmérvü volt, amit jól tükrözött az endo/ 

/epicardiális hányados csökkenése /1,20 - 0,93/. A 

bal/jobb nzivfól áramló^hányadosa igán jelentősen 

csökkent /1,11 ~ 0,46 %/, ami azonban nemcsak a bal 

kamrai áramlás csökkenéséből adódott, hanem abból is, 

hogy a nem infarktusos területek perctérfogat frakció

ja jelentősen megnőtt /8,91 - 16,6 %f a kontrolihoz vi

szonyítva. Az egész szív perctérfogat frakciója az 

occlusiót követő 5. percben - a coronaria lekötött 

terület áramlásceökkenóse ellenére - ha nem is szig-
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nifikánsan, de valamelyest emelkedett /9,22 ~ 12,0 %/,

A 20. percre jelentősen rendeződtek a szíven 

belüli perctérfogat eloszlást: tükrözd paraméterek.

Аз egyéb szervek perctérfogatból való részese

dését tekintve csak a vázizom /0,63 - 0,28 %/ és a 

lép /2,31 - 1,56 %/ frakciójának csökkenését, valamint 

a tüdő frakció háromszoros növekedését /3,58 - 11,3 %/ 

említhetjük. A többi szerv perctérfogatának szervfrak

ciója lényegesen nem változott. Az említett szervek 

áramlására is a 20. percre a rendeződés, a kontrolihoz 

való közelítés volt jellemző.

3.1.2. Pindolol előkezelés hatása

A 10 napos, naponta kétszeri 4 mg/kg per os pin

dolol kezelés eredményeként a következőket állapíthat

juk meg.

A coronaria occlusioja után /I. táblázat/ erő

sen csökkent a vérnyomás /126,8 - 100,0 Kgmra/, továb

biakban azonban egyenletesen normalizálódott és a 20. 

percre megközelítette az occlusio előtti kontroll ér 

téket /117,6 Hgmm/. A szivfrekvencla ugyanakkor az 

egész vizsgálati periódusban változatlan maradt /II. 

táblázat/.

Az első arrhythmia megjelenéséig eltelt idő
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megnyúlt /4,57 - 7,24 perc, III. táblázat/. Csökkent 

a fibrillációk és a tachycardiák előfordulásának száma 

is. A tiz túlélő állat közül fibrilláció mindössze két

esetben fordult elő, tachycardia pedig 6 esetben.

A pindolollal kezelt csoportban kialakult ősz- 

s2es arrhythmia időtartama mintegy felére csökkent 

/95,8 - 42,6 sec/. Jelentősen rövidült az az Időtartam 

is, amely alatt arrhythmiák alakultak ki /6,19 - 3,44 

perc/.

Külön meg kell említeni, hogy két állat esetén 

a vizsgálati Időszakban semmiféle szívritmuszavar nem 

fordult elő.

A kezelés hatására /IV. táblázat/ némileg emel

kedett a túlélési arány is /44 - 63 %/, az elhullás 

okaként azonban nagyobb százalékban szerepelt brady

cardia. A négy esetben halálos kimenetelű bradycardia 

közül három azonnali halált okozott* Mindkét végzetes 

fibrillációt tartós tachycardia előzte meg.

A coronaria occlusiót követő 20. percben a perc

térfogat szervfrakcióit tekintve semmi Jelentős el

térést nem találtunk a kontroll csoporthoz viszonyítva.

3.1.3« Pindolol + atropin élőkezeléв hatása

A 10 napig tartó, naponta kétszeri, kombinált 

4 mg/kg pindolol + 10 rag/kg atropin per os előkezelés
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hatására a kivetkező változásokat figyeltük meg.
A kontroll ezivfrakvetcia /II. táblázat/ a 

kombinált kezelés hatására lényegesen alacsonyabb 

lett, mint a kezeletlen csoportban /451,4 403,0
mirT1/, A coronaria occlusiot követően a szívfrekven
cia nem változott a vizsgálati periódusban. A vér
nyomás /I. táblázat/ az occlusio után azonnal lezu
hant /112,4 - 38,0 3gmm/ és tartósan alacsony is aa 

radt, csak az 5. perc után kezdett lassan emelkedni.
Az also arrhythmia megjelenéséig eltelt id5 

ugyanaz volt, mint a kontroll csoportban /III. táblá
zat/. Noha fibrilláció csak két esetben fordult elő 

az öt túlélő állat között, ezek Időtartama hosszabb
volt, £ Így az átlag fibrilláclós idS nem csökkent. 

Tachycardia csak egy állatnál nem alakult ki a vizsgá
lati periódusban.

Az előkezelés hatására nem nőtt a túlélési arány, 
sőt ha nem is szignifikánsan, de- valamelyest csökkent 
is /IV. táblázat/. A halálozási okok között itt is a 

bradycardia volt a gyakoribb. A hét esetben előfordu
ló halálos kimenetelű bradycardia közül öt azonnali 
halált okozott. Két esetben az exltust feigeminia előz
te- meg. A végzetes fibrillációk előzményeként még rö
vid idejű bradycardia sem szerepelt.

A perctérfogat szervfrakciíjáfc tekintve ez a
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kezelés sem okozott jelentő« eltérést a kontroll cso

porthoz viszonyítva*

3.2. Akut coronaria ooeluslo éber állatban

Vizsgálataink második felében éber patkányokban 

létesítettünk coronaria occiusiot és vizsgáltuk az 

occlusiot követő első 20 perc EKG változásait.

3.2.1. Kontroll csoport

Д coronaria occlusiot követően éber állatban

is azonnal erís ST~elevatiót figyeltünk meg. h szív- 

frekvencia az első nercben kissé emelkedett /5. ábra/, 

s. továbbiakban azonban normális maradt /VI. táblázat/.

Valamennyi állatban kialakultak szívritmusza

varok /VII» táblázat/. Az első arrhythmia megjelené

séig eltelt idő átlag 4,05 perc volt. Fibrilláció a 

9 túlélő állat közül négyben, tachycardia nyolcban 

alakult ki. A bosszabb-rövidefoh szakaszokból álló, 

összesen átlag 114.6 másodpercnyi arrhythmiás perió

dus 1,44 pare alatt oszlott el.

A csoportban 33 állat közül 9 élte túl a vizs

gálati periódust /VTIT, táblázat/. Az elhullás oka 

nagyrészt fibrilláció /92 %/ volt. A 22 esetben ki

alakult halálos fibrillációt négy esetben пега előzte
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rwo mán tlpunu arrhythmia. Mindkét balált okozó brady- 

aardia szintén azonnal végzetes volt.

2.2.2« Pindolol о.1б!:оже1ёя hatása

A tartós gyógyszerea előkezelés után éber álla

potban létesített coronaria ocolusio hatására jelentő 

sen csökkent a a zivírekvencia /5. ábra/ /395,0 - 330, í* 

min *7, mely a vizsgálati periódus végéig alacsony is 

maradt /VI. táblázat/.

Az előkezelés hatására igen jelentősön csökkent 

a rltmuszavarok súlyossága /VII. táblázat/* az arrhyth- 

miák később jelentek meg /4,05 ~ 7,41. perc/ és időtar

tamuk is csak mintegy fele volt a kontroli csoporténak 

/7,48 -'3,47 perc/. A 12 túlélő állat közül kettőben 

semmilyen arrhythmia nem alakult kii Három állat ese

tében lépett fel fibrilléció, nyolcban pedig tachycar

dia . Jelentősen csökkent & tachyeardiák /37,7 - 7,8 

sec/ és az egyeb tipusu arrhythmiük /62,3 ™ 16,2 sec/ 

időtartama, igy az arrhythm!ás szakaszok összege is 

igen erősen szignifikáns módon csökkent /114,6 - 26,1

sec /.

Az előkezelés hatására jelentősen emelkedett a 

túlélési arány is /27 - 60 lásd VIII. táblázat/. A 

kilenc elhullott allat közül háromban bradycardia okoz

ta a halált. Két esetben a bradycardia a coronaria
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cccluslét követi 1 percen belül létrejött ée más tí

pusú arrhythmia raár near, alakult ki. hat patkányban 

fibrilléció volt a* elhullás oka, háromban ez rögtön 

végzetes veit, agy állatban pedig rövid bradycardia 

38 егере It előzményként.

3. У. Э. Pindolol •» atropin előkezelje hatása

A kombinált pindolol + atrooin előkezelés ha

tására mint az várható is - erősen szignifikáns mó

don megemelkedett az occlusio előtti kontroll sziv- 

frekvencia /345,5 - 480,0 min lásd VI. táblázat/.

Az occluaio után a frekvencia enyhén csökkent /480,0 

- 454,2 min л/, majd a csökkenés folytatódott ás a 

vizsgálati periódus végére szignifikánssá vált.

As arrhythiniák megjelenésének ideje /VII. táb

lázat/ kissé későbbre tolódott /4,05 - 6,30. perc/, 

időtartamuk is csökkent /7,48 - 4,03 perc/. E változá

sok azonban nem bizonyultak statisztikailag szigni 

Pikánsnak. A hét túlélő állat közül egyben semmilyen 

arrhythmia nem alakult ki. Három túlélő állatban lé

pett fel fibrilláció, ötben tachycardia. Az arrhyth

mias szakaszok időtartamának összege nem tárt el je~

1 öntő sen a kontroll csoportban ráért értéktől.

Az előkezelés hatására az infarktus túlélési

aránya nem változott /VIII. táblázat/, jelentősen emel-
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kedetfc viszont a bradycardia következtében fellépő 

elhullás /8 * 40 %/. A coronária lekötés folytán el

pusztult 15 állat közül б-ban a halál oka bradycardia 

volt. Bárom esetben a bradycardia azonnal halált oko

zott. A kilenc halálos íibrilláció közül nyolc rögtön 

végzetes volt, más tipusu arrhythmia nem előzte meg.

3.3. Altatott és éber állat közötti eltérések akut

ooronaria occlusio után

A kontroll és a pindolollal kezelt csoportokban 

a coronaria occlusio előtti kontroll frekvencia lé

nyögésén magasabb volt altatott, mint éber állatok

ban /345,5 - 451,4 min”1, ill. 395,0 - 455,0 min 

IX. táblázat/. A pindolol + atropin kombinációs keze

lésben részesült altatott csoportban éppen ellenkező

leg, a szivfrekvencia igen erősen szignifikáns módon 

alacsonyabb volt, mint az éber állatokban /480,0 - 

403,0 min ^/. Altatott állatban, a kezeletlen csoport

ban a coronaria occlusiot követő szivfrekvencia foko

zódás tartós és statisztikailag szignifikáns volt, 

mig éber állatban ezt nem tapasztaltuk. Altatott állat

ban a gyógyszeres kezelésben részesült csoportok szív- 

frekvenciája a vizsgálati periódusban nem mutatott 

változást, raig éber állatban a pindolollal előkezelt 

csoportban azonnal jelentős szivfrekvencia csökkenés

-1
!
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volt megfigyelheti, mely fennmaradt a vizsgálati pe 

riődus végéig. A kombinált kezelésben részesült cső 

portban a kezdeti szivfrekvencia csökkenés пега bizo

nyult szignifikánsnak, a 20. percben azonban már szig

nifikáns különbséget kaptunk.

Az altatott és éber csoportok közötti eltérések 

közül jelentősnek tartjuk azt a megfigyelést, hogy az 

altatott csoportban jelentősen emelkedett a fatális 

bradycardiák száma /8 - 44 %/. Statisztikailag nem 

szignifikáns, de említésre méltó a túlélési arány nö

vekedése az altatott kontroll csoportban, az éber pat

kányokban kapott eredményekhez viszonyítva /27 -- 44 %/.
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4. ifcKBDMfiNYEK .MEGBESZÉLÉSE

4.1. Az akut coronaria occlusio hatásra

Jól ismert tény és as irodalmi adatok is megegyez

nek abban, hogy közvetlenül a coronaria occluciot kö

vetben csökken az állatok vérnyomása, a szivfrekven- 

cia pedig, az állatok többségénél, a szimpatikats tó

nus fokozódásának következményeként növekszik.

A kísérletes szívizom-infarktus következtében

kialakult arrhythmiák számában és típusában, súlyossá

gában, az infarktus letiltásában jelentős eltérések

vannak az Irodalmi adatok között.

Pentecost és Austen /41/ altatott, nyitott mell

kasa kutyán az a. coronaria circumflex lekötése után 

azt találta, hogy minden alkalommal kifejlődött szív

ritmuszavar. A letalitás igen magas volt /6/7 állat/, 

a halál beálltáig eltelt idő 2-5 percig terjedt. A ha

lált kamrafibrllláció okozta, melyet gyakran kamrai 

tachycardia és több kamrai extrasystole előzött meg.

Ebert és mtsai /13/ szintén altatott, nyitott 

mellkasu kutyán a bal coronaria artéria desscendensnek 

közvetlenül a jobb coronaria eradése utáni lekötésekor 

azt találta, hogy 25 állat közül 24-nél fejlődött ki 

valamilyen fcipusu arrhythmia. A legsúlyosabb arrhyth

miák az occlusiét követő 20 percen belül alakultak ki.
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Tizenhárom esetben kamrai fíbrilláció, öt állatban

kararai tachycardia mutatkozott, mely azonban nem sú

lyosbodott fibr11láclóvá.

Schaal és mtsai /45/ zárt raellkasu, éber kutyán

előzetes »ötét során a bal. coronaria artéria descen

ders körül elhelyezett laza ligatúrával hozott létre 

coronaria occlusiot. Valamennyi vizsgálati állatban 

kialakultak kamrai, arrhythmiák. fiz állat közül 9-ben 

kamrai tachycardia alakult ki, de az egyetlen eset

ben sem súlyosbodott fibr illádévá, s Így elhullást 

nem okozott. Az első fázisban megjelenő ektópl&s 

ingarképzés 2*3 perccel a coronaria occlusio után 

kezdődött és 15-20 percig tartott /21/.

Khan ée mtsai /25/ éber kutyában a bal artéria 

coronaria circumflex» occlusioja útin azt találták, 

hogy 25 állat közöl 18 hullott el az occlusiot. kö

vető 45. máadópere és 5. perc között, A korai halál 

oka valamennyi esetben kamrai f ibr illádé volt, me

lyet gyakran kamrai ektópiás ingerek után kialakuló 

kamrai tachycardia előzött meg.

Bishop és mtsai /4/ nem találtak eltérést az 

infarktusos terület nagyságában, a szivfrekvencia 

változásában, a letalitáafoan, attól függően, hogy a 

bal coronaria artériának melyik ágát occludfilták. A 

letalitás 27 % volt. A halálozások az occlusiot kö~
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vető 5. perc és 12. óra között történtek.

Látható, hogy az irodalmi eredmények között je 

lentos eltérések vannak a coronaria occlusiot követő

arrhythmiák kialakulását és súlyosságát tekintve. 

Különösen nagyok az eltéréseit aa infarktus letalltá- 

sában. Ezek az eltérések a kísérleti körülmények kü

lönbözőségének, valamint az eltérő szintű coronaria 

lekötésnek, Így különböző nagyságú myooardi&lis szö

vet infarktusának tulajdoníthatók.

4.2. Saját infarktus-modellünk értékelése

A patkány ideális állatfaj lenne az akut myo~ 

cardiális infarktus letalitáoának, a korai arrhytá

mláknak, baamodynamikai és biokémiai paramétereknek 

sorozatban való vizsgálatára, mivel nagy számban SÍI 

rendelkezésre, olcsó, az állatok közötti egyedi el

térések kicsik. Ez az állatfaj viszonylag jól tűri 

a különböző sebészeti beavatkozásokat, a műtétből 

való felépülésük gyors. Csekély a műtéttel járó 

fertőződés veszélye, nem szükséges a sebészi aszep- 

szís.

Az eddig használatos módszerek szerint a 

nyitott neUkAsu műtét során azonnal lekötötték 

/32, 46/, ill. cauterrel égetéssel megszakították a
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coronaria artériákat /52/. Tapasztalataink szerint 

azonban, pusztán a mallkasnvitás okozta friss sebzés, 
valamint az atraumatíku* tü és fonal okozta kismére
tű myocardiális károsodás, coronaria occlusio nélkül 
is olyan súlyos ischesniás ШИ» elváltozásokat hoz lét
re / ST*-e lovat lo, 0R£ kcmplejois kiszélesedése, arrhyth- 

miák/, amelyek csak a műtétet követ?? 30 -40 perc után 

tűnnek el. Éppen ezért nem célszerű nyitott mellkasu, 

mesterségesen lélegeztetett patkányban haeraodynemi- 

kai, elektrofiziológiai vizsgálatokat végesni. Ezért 
nem vizsgálhatók гхт előbbi mád cserekkel létrehozott 

infarktus akut fázisának történései.
h korábbi módszerek alkalmazásával nem volt

lehetőség előzetes műtét sorén elhelyezett laza li
ga túra meghúzásával som akut coronaria occlusiot lé 

testi teni a műtétből felépült, zárt mellkasu patkány-* 

ahogyan az kutyán lehetséges mivel a fonal, 

meghúzásakor rendszerint kiszakadt a szívből és az 

Így keletkezett nagyfelületi, friss myocardiális seb

zés гг} fent zavarólag hatott.
Az általunk kidolgozott műtéti technikával és 

a polietilén tubus alkalmazásával azonban ©sokét a 

nehézségeket sikerült kiküszöbölnünk, A műanyag tu
bus feladata аз, hogy szilárd felületet képezve a 

mellkason belül a. laza ligatúra meghúzásakor a szív

ban
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és a mellkas belső fala közé ékelődve leszorítsa a
coronaria artériákat. A coronariák alá öltött fonal
tehát nem tud kiszakadni a szivizomzatbÓl, s bizto
sítja az artériák lezárását.

Műtéti technika gyors# mortalitása - kellő ru
tin mellett - szinte csak az altatáson múlik és át
lag 10 % alatt van. Gyakorlott asszisztens segítsé
gével óránként 6-7 műtét végezhető el. Kz állatok a 

műtét után gyorsan felépülnek# 2-3 nap múlva vissza
nyerik eredeti súlyúkat és a továbbiakban súlygya
rapodásuk normális.

Műtéti technikánkat értékelve tehát megállapít
hatjuk# hogy alkalmas nagy sorozatban rayocardiális 

infarktus létrehozására zárt mellk&su# altatott, vagy 

akár éber patkányban is. Vizsgálhatók az infarktust 

követő korai arrhythmiák, a biokémiai és haemodyna- 

xnikai paraméterek. Alkalmas a módszer a rayoaardiális 

infarktus letalitásának statisztikai tanulmányozására 

is, mivel nagyszámú vizsgálat végezhető öl.
Mivel a myocardiális infarktus akut fázisa tör

ténéseinek patkányban való vizsgálatára irodalmi ada
tokat nem találtunk, eredményeink értékelésénél ilyen 

irányú Összehasonlítást nem tudunk adni.
Módszerünkkel csaknem az egész balkararára ki

terjedő, jól reprodukálható myocardiális infarktust
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tudunk létesíteni, Az infarktus letalitáea hasonló

azokhoz a kutyán nyert adatokhoz /13, 21» 25» 41/, 

amelyeknél nagy kiterjedésű Infarktust hoztak létre. 

hz elhullás oka vizsgálatainkban is nagyrészt fib- 

rillácié /92 4/.

hz infarktus akut fázisát túlélő állatokban min

den esetben kialakultak a myocardiülis infarktust jel

lemző korai EK<3 jelek. Ezek megjelenésű és súlyossága 

nagy egyedi eltéréseket mutat, átlagban azonban igen 

jól értékelhető eredményeket ad. hz akut fázis in* 

gerképzösi zavarai átlag az ocoluziot követő 4. perc

ben kezdődnek és túlélő állatokon kb. 7 percig tar

tanak /lásd 6

a kutyán talált irodalmi adatokhoz, annak ellenére,

7, ábra/. Ksek az adatok hasonlóak* Г

hogy patkányban lényegesen, mintegy háromszor nagyobb 

az alap szivfrekveacla, mint kutyában.

A különböző súlyosság! fokú arrhythoi&k időbér, 

eléggé szétszórtan jelentkeznek. Lzt mutatja az is, 

hogy átlag 114,6 sec arrhythmia alakult ki a corona

ria occlusio után; az elad arrhythmia magjelenése és 

az utolsó elmúlása között eltelt idő pedig átlag 7,48 

perc. Egy perc alatt éber állatban átlag 15,3 sec 

arrhythmia nyilvánult meg. Altatott patkányban is ha 

sonió az arrhythmiák intenzitása /15,6 sec/perc/.

Kísérleteinkben a közepes artériás vérnyomás
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аз occlusio után jelentősen csökkent. Ez ellentétben 

van Ebert és mtsai /13/ és Smith és mtsai /50/ ered

ményeivel, akik úgy találták, hogy a coronaria occlu- 

siot követően a szisztémás vérnyomás és a szivfrekven- 

cia nem változik szignifikánsan. Más szerzők azonban, 

eredményeinkhez hasonlóan, kutyán is azt találtak, 

hogy az occlusiot követően csökken a vérnyomás és 

emelkedik a szivfrekvencia /4, 36, 41/.

A rövid ideig tartó flbrilláciők alatt a vér

nyomás további hirtelen zuhanása, a fibrilláclé be

fejeztével annak normalizálódása figyelhető meg.

A perctéfogat eloszlását vizsgálva eredményeink

ben az általánosan használt szervsulyegységre jut* 

perctérfogat fraJco±6«tAsal6k /%/д/, vagy az abszolút 

véráramlás/ml/min/100 g/ helyett a relativ szerv- 

súlyra vonatkoztatott frakciószázalékot tüntettük 

fel. Vizsgálataink szerint. /31/ ez megbízhatóbb ér

téket ad, különösen akkor, ha

a. / különböző súlyú állatok perctérfogat szervfrak

cióját hasonlítjuk össze,

b. / nem egész szerv, hanem szervrészletek áramlá

sát tanulmányozzuk,

c. / különböző évszakokban nyert eredmények össze

hasonlításakor, mivel a perctérfogat szezoná

lisan ingadozik /1, 31/.
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A relativ szervsulyra vonatkoztatott frakció- 

százalék akkor egyenlő l~el, ha a vizsgált szerv, 

vagy ezervrészlet sulyegységre jutó véráramlása egyen

lő az egész test átlag véráramláséval? nagyobb Inéi, 

ha a vizsgált szerv sulyegységre jutó áramlása na

gyobb az egész test átlag véráramlásénál. Vlzsgála 

tainkban azért nem az abszolút véráramlást tüntettük

fel /ral/min/100 g/, mert a festékdiluciós módszerrel 

meghatározott perctérfogat igen nagy szórást mutatott 

a friss infarktusos csoportokon belül. így a csopor 

tok közötti eltérést nem tudtuk volna statisztikailag 

értékelni.

Vizsgálatainkban a coronaria occlusiot kővető 

5. és 20. percben határoztuk meg a peratérfogat szerv

frakcióit. Az 5. perc a súlyos arrhythmiák megjelené

sének időszaka és a myocardiélls infarktus kimenetele 

szempontjából modellünkön a legkritikusabb fázis. A 

20. percre viszont az arrhythmiák eltűnnek, a haerao- 

dynamikai paraméterek - szivfrekvencia, vérnyomás - a 

túlélő állatokban már stabilizálódnak, az infarktus

akut fázisa lezajlik.

Patkányra vonatkozólag nem találtunk irodalmi 

adatokat a tayocardiális infarktus akut fázisában a 

perctérfogat eloszlását illetőleg sem. így nem áll 

összehasonlítható adat rendelkezésünkre.
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Kutyán számos vizsgálatot végeztek az infark
tusos szivizomaat vérkeringésének tanulmányozására, 
mind jelzett miкrogömbökke1 /4, 36, 50, 61/, mind 

Xe-gáz kimosási technikával /5? 39, 42, 43/, Megál
lapításaik szerint az infarktusos terület magjának 

áramlása az eredeti vérellátásnak kh. 20 t-árs csök
ken a coronaria occlusiét kővető 15. percben. Az 

ischemiás szövetek áramlása az occlusiot követő 2.
órától kezdve fokozatosan, lassan emelkedik, a 24,
órára eléri az occlusio előtti kontroll értek felét
is /4/.

Nagy jelentősége van az ischemiás területen be
lül a véráramlás megoszlásának az endocardiális és
eplcardiális rétegek, között. A eubendocardiálls myo.
cardiun a szívnek legkönnyebben sérthető területét 

képviseli. A szív keringési rendszerének anatómiai 
sajátságai, valamint a nagy endocardiális extravas 

cularls nyomás a bal kamra belső falának rosszabb 

vérellátását eredményezi. Ezt mutatja az alacsonyabb 

C>2 partialis? nyomás is /27/. Ezen relatív szöveti 
hypoxia eredménye, hogy az endocardiumban több kapil
láris van nyitva, mint az epicardiumfcan. Már normál 
körülmények között is az endocardiumban a kapillári
sok 91 %-a, az endocardiumban viszont csak 68 %-a
nyitott /62/. Az endocardiális területeken tehát ki-
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esi a kapilláris "tartalék**. Ez az oka, hogy a vér
ellátási zavarokból származó oxigén Se tápanyagéilá
tásié s'ikksné за következtében itt alakul ki először
ischexniás góc. Ez kiinduló pontja lehet ektSpiás in
gereknek, csökken a azivmmika hatékonysága, megbomlik 

a szivizomzat igénye és ellátottsága közötti egyen
súly és ez az ischemia további súlyosbodását eredmé
nyezi.

Az endocardia1is területek kapilláris dilatá
cióját jelzi az 1з, hogy az ando/eplcardiális meg
oszlási hányados normál körülmények között is 1-nél 
magasabb /4, 10, 16, 59» 61/. Saját eredményeink sze
rint patkányban 1,20 /V. táblázat/.

Coronaria occlusio hatására a kialakuló isehe-
miáe területeken maximális értágulat jön létre. Lé
vén, hogy au eplcardiálls területek kapilláris tar
taléka nagyobb, mint az endocardiumé, a rendelkezés
re álló, csökkent véráramlás az lntramyocardiális 

nyomásviszonyoknak megfelelően az andocardiális te
rületekről az epieardiális rész felé fog tolódni. 

Eredményeként a véráramláncsökkenés az endocardium 

rovására az epic&rdlumban kisebb mérvű, az endo/epi- 

cardlális arány csökken. A vizsgálatainkban kapott 

értékek! 1,20-0,93. A csökkenés mértéke, bár sta 

tiextikailag nem szignifikáns, esetünkben mégis fi-
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gyelemre méltó, ui. patkánysziven nem tudtuk elkü

löníteni a meghatározáskor az lschemlás területet a 

nem károsodott bal kamrai területektől.

Irodalmi adatok szerint kutyán a nem lschemlás 

területek véráramlása átlag 25 %-al növekszik a coro

naria occlusio után /4/. Ez a nem lschemlás szívizom- 

zat megnövekedett munkájának, megnövekedett oxigén 

igényének tulajdonítható reflex folyamat eredménye. 

Patkányszívben a gyors szivfrekvencia miatt ez a vál

tozás még markánsabban jelentkezik, amit jól mutat 

a jobb kamrai szivizomzat áramlási értékének ÍOO %-os 

növekedése az occlusiot követő 5. percben.

Patkányban az infarktus kompenzációs reakciói

nak lezajlása - valószínűleg a gyorsabb szivfrekven- 

cia, a nagyobb energiafogyasztás miatt - gyorsabb, 

mint kutyán. Eredményeink, szerint a 20. percre az

egész szívre kiterjedő, maximális értágulat elmúlik,
«

amit jól mutat a jobb szívfél áramlási értékének 

normalizálódása /16. ábra/. Az endo/epicardlális meg

oszlási hányados az occlusiot követő 20. percben az 

5. percben mért értékhez képest szignifikánsan 

/p < 0,001/ magasabb. Ez valószínűleg annak a követ

kezménye, hogy értéke meghatározásainkban a teljes 

balkamra áramlási értékeiből adódik, Így az lschemlás 

centrum csökkent áramlási értékét elfedi az Infarktus
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széli zónájában meglévő maximális kapilláris tágulat- 

bél adódó megnövekedett véráramlás.

Losonci /32/ a különböző szervei? véráramlását - 

szintén Papír» te Ír. módszerével - a coronaria occlusiot 

követi 24. érában vizsgálta. Megállapítása szerint 

erre az időpontra a vérnyomás és a perctérfogat vál

tozásának mértékétől fflöget2énül mindig kialakult a 

perctérfogat redisatribuciéja. Eredményei szerint 

csökkent a vese és а bőr perctérfogat frakciója és 

magasabb lett я vázizomzat véráramlása.

A myocardial!s infarktus általunk vizsgált ko

rai fázisában a perctérfogat szervfrakciéira vonat

kozó irodalmi adatot, nem találtunk.

Ezen akut fázisban eredményeink szerint •- a

24. órában mért magasabb értékkel szemben - az occlu

siót követő 5. percben szignifikánsan csökken a váz

izomzat szervfrakciója,, Nem szignifikáns náción, de 

szintén csökken a lép és a bőr frakciója. Jelentő

sen - minteoy háromszorosára - emelkedik viszont a 

tüdőfrakció. A 20. percre ezen korai változásokra a 

rendeződés, ill. a kontroll értékhez való közelítés

jellemző.

Xorábban Takács és mtsai /55/ már kimutatták 

hogy a kettős vérellátósu szervek ~ tüdő /a. bronchia- 

lis és a. pulraonaliß/, máj /a. hepatioa és v. portae/ -
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keringését Sapirstein Rb-izotóp eloszlási módszeré

vel túlbecsüljük. Ugyanakkor Foster ée Frydman /17/ 

igazolta, bogy aiacsony&bn véráramlás esetén a Rb 

akkumuláció nagyobb és fordítva. Eredményeinkben a 

tüdőfrakció nagymérvű növekedése a coronaria occlu 

siót követő 5. percben valöazinüieg ezen okok követ

kezmény®. Az infarktus korai szakaszában kialakuló 

akut balkamra elégtelenség miatt pangás alakul ki a 

kiavérkérbaii, lassul a vér áramlása az a. pulmonalis 

rendszerben, hosszabb idő áll rexidelkuzésre a rubi

dium akkumulációjára.

Ilymódon, pathologiás viszonyok között, kisér 

lefces baikaiarai azxveiégteleuségben a tiidS kettős 

vérellátásából adódó hiba fokozottan jelentkezik.

4.3. Tartós gyóg/szeros c-lokeselés hatása as akut 

coronaria oeclusio kiweiieteióre

Kísérletes ée klinikai tanulmányok igazolják, 

hogy a vegetativ idegrendszernek fontos ezerepe van 

a szívritmus szabályozásában és szerepet játszhat a 

rayocardiálle Infarktust követő arrhythmiék kialakulá

sában.

4,3.1. Pindolol előkezelés hatása

Klinikai adatok szerint a szivinfarktU30s be
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tegek kb. fele syrapathicus hyperaktivitást rautat /60/. 

Ezért számos szerző vizsgálta a katecholarainok szere

pét a rayocardiális infarktust követő arrhythmiák ki

alakulásában. Megállapították, hogy akut szivinfark- 

tusos betegek vizeletében megnövekszik a katecholamin 

koncentráció /56/ és a növekedés mértéke összhangban 

van a beteg állapotának súlyosságával /23/.

Altatott, nyitott mellkasu kutyán coronaria 

occlusiot követS kamrai arrhythmiák ideje alatt fo

kozódik az adrenalin és noradrenalin mobilizáció a

mellékveséből /6/. Wollenberger és Shah&b /64/ vizs

gálatai szerint anoxia hatására noradrenalin szaba

dúl fel a rayocardiális raktárakból izolált, perfundált

szivén is.

Közismert a katecholarainok azon hatása, hogy 

növelik a szivmunkát, Így a szivizomaat oxigén-szük

ségletét. Myocardialis infarktusban ez a hatás hozzS- 

járulhat az ischemia súlyosbodásához /20, 58/.

Kimutatták, hogy kísérleti állaton a sebészi 

sympathectomia csökkenti a coronaria occlusio leta 

litását, csökken az arrhythmiák súlyossága /9, 35, 49/.

Hasonlóképpen kísérleti adatok bizonyítják, hogy 

a béta-blokkolőval való kezelés védelmet nyújt friss 

infarktusban. A béta adrenoceptor blokkoló practolol 

és propranolol nagymértékben csökkenti vagy megelőzi
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kaszok Összege is igen jelentősen csökken /9. ábra/. 

Ezen túl is, az arrhythraiák intenzitása a kontroll 

érték felére csökken /15,3 - 7,5 sec/min/. Tehát ke

vesebb arrhythmia lép fel, rövidebb idő alatt és ez 

alatt is ritkábban, mint előkezelés nélkül. Némileg 

emelkedik a %~os elhullás a kiváltott bradycardia kö

vetkeztében, azonban igy is csak 20 közül három állat 

halálát okozta a bradycardia, mig kezeletlen csoport

ban 33 közül kettőét.

Krónikus pindolol előkezelés hatására az occlu- 

sio előtti szivfrekvencia nem tér el a kontroll cso

portétól. Jelentős viszont az az eltérés, amely az 

occlusiot kővető szivfrekvencia változásában talál

ható a kezeletlen és a pindolollal kezelt állatcso

port között. Előkezelés hatására éber állaton az 

occlusio után nemhogy emelkedik a szivfrekvencia - 

mint a kontroll csoportban - de jelentősen csökken 

és csökkent is marad a kezelési periódus végéig.

Ez azt jelenti, hogy coronaria occlusio után 

az akut szívelégtelenség hatásaként vegetativ ideg- 

rendszeri labilitás alakul ki. Fokozódik & szimpa

tikus és a paraszimpatikus tónus is. Л vérnyomás

esés eredményeként azonban a szimpatikus tónus jut 

túlsúlyra. Béta adrenerg blokkolóval történt előke

zelés ezt gátolja, igy paraszimpatikus idegi túlsúly 

jut érvényre, s csökken a szívfrekvénei\
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Az ektoplás ingerképzés csökkenhet, egyrészt:

a, / specifikus, cardiálls, adrenolyticus hatás jrévén.

A béta adrenerg blokkoló a megnövekedett szimpa

tikus idegi aktivitás csökkentésével gátolja az 

ektoplás ingerképzést.,* másrészt:

b. / haexnodynamikai hatások révén. A centrális szim

patikus túlsúly gátlása, ezzel paraszimpatikus 

túlsúly fokozódása révén csökken a szivfrekven- 

cia. Ennek eredményeként csökken a myocardium 

oxigén és tápanyagigénye. Megnyúlik a diastoles 

periódus, mely az endocardium vérellátásának 

fontos meghatározója, javul a myocardium perfu- 

sioja. Л rendelkezésre álló, csökkent véráram

lás nagyobb nyocardiális területek oxigén és 

tápanyagigényét tudja kielégíteni. Az infarktus 

nem terjed tovább, a kisebb ischemias terület 

pedig kisebb ektopiás gócot képvisel.

A vérnyomáscsökkenés mértéke az arrhythmiák 

súlyosságának függvénye. Közvetlenül a coronaria 

occlusio után pindolol előkezelés hatására kisebb a 

vérnyomásesés, az occlusiot követő 5. percben pe

dig ~ amely kezeletlen állatokban a súlyos arrhyth

miák megjelenésének időpontja - a vérnyomáscsökkenés 

második fázisának teljes hiányát tapasztaljuk /lásd 

3. ábra/.
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4.3.2. Plndolol + atropin előkezelés hatása

A coronaria occlusiot tnegelŐzS krónikus műtéti

szlvdenerváció hatását Soha a 1 ás ntsai /45/, valamint 

Ebért és mtsai /13/ vizsgálták. Megállapításaik sze

rint a krónikus műtéti яг i vdenervá.cif hatásaként csök

ken a ezivisomzat katecholatnln tartalma, csökken a

coronaria occlusiot kővető korai kamrai arrhytlmiák 

száma és súlyossága nő a túlélési arány.

Eredményeik azt sugallják, hogy л яz 1 vizomzat 

katecholamln tartalma közvetlen szerepet játszik a 

myocardiális Infarktust követő kamrai ektápl&s akti

vitás fokozódásában. Eredményeik szerint ugyanis a 

krónikus szivdenerváció hatására czökken a szívizom-

zat katecholamln tartalma, a coronaria occlusiot kö

vetően nem képes változni a szlvfrekvercia, Így csök

ken a kamrai ektópiáe aktivitás egyik legfontosabb 

tényezőjének jelentősége.

Szekeres /54/ béta adrcnerg blokkoló és atropin 

együttes adásával altatott, nyitott mellkas« kutyán 

vizsgálta a teljes kémiai denerváció hatását az akut 

coronaria occlusiot követő korai arrhythmlák klala 

kulására. Megállapítása szerint a teljes kémiai de- 

nerváció tökéletes védelmet nyújt a korai kararafib- 

rillációk ellen.
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reflex-folyamatok, melyek a myocardiális infarktus 

kompenzációjában is igen fontos szerepet játszanak. 

Béta adrenerg blokkolóval a szimpatikus tulkompenzá- 

ció káros mellékhatásától, az ektópiás ingerképzés fo

kozódásától tudjuk védeni a szivet. Kombinálva a szim

patikus blokkolót a parasympatholiticus atropinnal, a 

védőhatás romlik.

Eredményeink ellentétben állnak аг irodalmi ada

tokkal. Ennek magyarázata kettős. A műtéti denervá- 

cióval nyert kedvez? eredmények /13, 45/ magyarázata 

a szelektív szivdenervácló, a szív katecholaiain tar

talmának csökkenése lehet. Akut kémiai denerváclót

/54/ viszont nyitott mellkasu, mesterségesen léle-
/

geztetett állatban végeztek. A reflexes mechanizmu

sok nélküli szervezetben, mesterséges lélegeztetés 

kapcsán eleve más körülmények kerülnek előtérbe, mint 

éber, vagy altatott, spontán légző állatban végzett 

kísérletek során. Ezen túlmenően, kísérleteinkben 

patkányban lényegesen súlyosabb infarktust létesí

tettünk. Esetünkben a kezeletlen csoportban a coro 

naria occlusio korai letalitása kb. 70 í volt, mig 

Szekeres /54/ kutyán végzett vizsgálatai során nem 

volt elhullás az infarktus akut fázisában.
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4.4. Altatott ée éber állat közötti eltérések gyógy- 

szeres élőkézelés és coronaria occlusio után

Kísérleteink egy részét éber állatban, a hae- 

modynamikai vizsgálatokkal kiegészített meghatározá

sokat pedig pentobarbitállal altatott patkányokban 

végeztük.

Irodalmi adatok szerint patkányban a pantobar- 

bitál anaesthesia a legalkalmasabb haeraodynamikai 

vizsgálatok végzésére /3, 24/, mivel ez változtatja 

meg legkevésbé a perctérfogat eloszlását.

Az altató hatását általában nem veszik figye

lembe a kísérletes munka folyamán, holott a pento- 

barbitálnak is jelentős hatásai varrnak, amint az 

eredményeinkből is kitűnik. Ezen hatás fő össze

tevői ;

a. / vagolyticus és/vagy baroreflex gátló hatás,

b. / myocardiális depressziv hatás,

c. / központi idegrendszeri hatás.

Jól ismert, hogy pentobarbitál anaesthesia 

hatására emelkedik a szivfrekvencia. A kontroll cso

portban kapott eredményeink megerősítik ezt a tényt. 

Hasonló az eredmény a pindolollal előkezelt csoport

ban is.

Meglepő módon változik a kép a pindolol + at-
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ropin kombinált kezelésben részesült csoportban, ahol 

az altatott állatok szivfrokvonciája Igen jelentősen 

alacsonyabb az éber állatokéhoz viszonyítva. Ezen 

fordított viselkedésnek a részletesebb tanulmányozá

sára külön kísérletben elvégeztük atropinnal elSke 

zeit állaton a pentobarbital anaesthesia hatásának 

vizsgálatát.

4.4.1. Pentobarbital altatás hatása atropinnal §16- 

kezelt patkányban

A korábban leirt módszer szerint bipoláris mell

kasi elektródákat építettünk be az állatoknak. Ezután 

a patkányok egyik csoportja 10 rag/kg atropint, a má

sik csoport pedig csapvizet kapott per os. Egy Óra 

elteltével mindkét csoportot i.p. 45 mg/kg pentobar- 

bitállal elaltattuk. Közben az állatok sziVfrekven-

ciáját az EKG-ról állapítottuk meg és perclenként fel

jegyeztük.

A kontroll csoportban jól megfigyelhető a szlv- 

frekvencia növekedése a pentobarbitál hatására /17. 

ábra/. A szivfrekvencia az egyenletesen aély alvás 

ideje alatt /15-40. perc/ alig változik, majd az ál

lat ébredésekor kissé tovább emelkedik.

Az atropinnal előkezelt csoportban a magasabb
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alap-szivfrekvancia пего emelkedik tovább a pentobar- 

bitál narkózis hatására - ellenkezőleg, szignifikán

san csökken és csak az állat ébredésekor kezd újra

növekedni.

A jelenség magyarázata valószínűleg az altató 

saját chollnolytlcua hatása. A szivfrekvencia növe

kedését a pentobarbitál a n. vagus gátlása /8, 28/, 

vagy a baroreceptor-reflex gátlása révén /33/ okoz

hatja. A chollnolyticus hatás - a szimpatikus tónus 

fokozódása révén - elfedi a cardlodepresslv hatást, 

s a szivfrekvencia fokozódik. A paraszirapafcolitikus 

atropinnal történő előkezelés után fokozottan érvé 

nyesül a pentobarbitál cardlodepresslv hatása - me

lyet az atropinnal emelt szivfekvencia csökkenése 

mutat. Ilymódonr mivel az előzetes cholinerg gátlás 

révén létrehozott szivfrekvencia közel maximális,

nem emelkedhet tovább a pentobarbitál hatására. Az 

altatónak csak cardiodepressiv hatása érvényesülhet, 

melyet nem tud kompenzálni a szivfrekvencia további 

növekedése.

Ez lehet a kombinált kezelésben részesült, al

tatott és éber állatok közötti szivfrekvencia élté

résének magyarázata.
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4.4.2. Altatott és éber éllat közötti eltérések co

ronaria occlusio után

Már Manning és mtsai /34/ kimutatták, hogy az 

általános anaesthesia hatására jelentősön csökken a 

kararai fibrilláciék súlyossága. Saját kísérleti ered

ményeinkben is kimutatható ez a tendencia *- csökken 

a fibrilláciék száma, növekszik az infarktus túlélési 

aránya. Ennek oka valószínűleg az, hogy az altatás ki

kapcsolja az állatnál az éber állapotban a fájdalom 

hatására jelentkező káros mértékű szimpatikus tónus- 

fokozódást, igy csökken az arrhythmia készség.

Jelentős eltérés a coronaria occlusiot követően

az, hogy emelkedik az elhullás bradycardia következ

tében. Az eltérés csak a kontroll csoportban szigni

fikáns, da a kezelt csoportokban is figyelemreméltó. 

Megfigyeltük továbbá, hogy kezeletlen csoportban, éber 

állatokon 7 esetben alakult ki bradycardia, de ez csak 

két Ízben volt halálos kimenetelű. Altatott állato

kon ugyanakkor hat bradycardiás eset négy Ízben vég

ződött halállal. A halálos bradycardia altatott álla

ton való gyakoribb előfordulását valószínűleg szintén 

a pentobarbital által csökkentett baroreseptor-reflex 

magyarázza.

Jelentős eltérés található az altatott és éber



48

állatok szivfrokvencIájának alakulásában a coronaria 

occluslot kővetően a pindolollal előkezelt csoport

ban. Altatott állatban a szívfrekvencia nem változik

a lekötés után, éber állapotban viszont jelentősen 

csökken és csökkent is marad a vizsgálati periódus 

végéig.

К jelenség magyarázata az lehet, hogy a coro

naria occluslot követően kialakult vegetativ Ideg- 

rendszeri labilitás Idején, béta receptor blokkoló 

alkalmazásakor éber állatban a paraszimpatikus tónus 

érvényesül, s a szívfrekvencia csökken. Altatott 

állapotban - a pentobarbital paraeziapatolitlkus ha

tás« miatt - a pindolol szivfrekvencia csökkentő ha

tása nem tud érvényre jutni. Ez a körülmény magya

rázhatja, hogy altatott állatban a pindolol előke

zelésnek csak gyenge védőhatása mutatkozott az akut 

coronaria ©eclusio kimenetelét és az arrhythmiák 

súlyosságát tekintve.
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5. ÖSSZEFOGLALÁS

Célunk az volt, hogy egy uj állatkísérletes 

Infarktus modellt dolgozzunk ki, mely jól megközelí

tően utánozza az akut emberi myocardialla infarktus 

heemodynnmlkai és elektrofflziolégiai változásait.

Módszerünk szerint zárt mellkasa patkányban 

hozható létre akut coronaria occlusio, éber állapót- 

ban is. A műtéti technika egyszerű, gyors.- olcsó.

Kísérleteinkben a coronaria occlusiót követő

FK<3, szívfrekvencia, vérnyomás, perctérfogatoloszlés 

változásának nyomonkövetésével, a halálozási arány 

és halál-ok vizsgálatával bizonyítékot, szolgáltattunk 

arra, hogy modellünk alkalmas a myocardial!r infark

tus akut fázisának vizsgálatára.

További kísérleteinkben Igazoltuk, hogy - az 

előzetes elképzelésnek megfelelően - tárté«, oralis 

pindolol /"Vieken”/ előkezelés igen jelentős védelmet 

nyújt a hirtelen coronaria elzáródás után fellépő 

arrhythmiák ellen, jelentősen megnöveli a nyocardiá- 

lis infarktus akut fázisa túlélésének esélyeit.

A tartós, pindolol + atropin együttes adásával 

létrehozott, teljes kémiai denerváciS ugyanakkor nem 

mutatott védohatást a myocardiális infarktus akut 

fázisában.
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Kísérleteink során összehasonlítottuk az alta

tott és éber állatok viselkedését a coronaria occlu-

siot követben. Megállapítottuk, hogy a pentobarbitál 

anaesthesia parneynrpatholiticus hatása folytán jelen

tősen megváltoztatja az akut coronaria occluelot kő

vető viszonyok alakulását, sőt megváltozik a gyógysze

rekkel szemloni reagálás Is.
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I. táblázat

А vérnyomáз változása a coronaria occlusiót túléld altatott
patkányokban

Vérnyomás lllgtmf
Csoportok

occlusio utánoccl. előtt
Is 20'30” 3' 5'

Kontroll 
n «= 7

123,0 ♦ 4f5 95*6 + 8,9 104,3 + 7,1 109,1 ± 4,0
XXX

95,4 + 12,6 112,8 + 9,1
NS N5XX XX

Piadolol 
n « 10

126,8 ♦ 4,8 100,0 ♦ 4,3 100,8 * 4,4 108,8 + 4,4 110,3 + 5,7 117,6 + 5,6
NS NSXX X X

Pindolol 
+ Atropin

n « 5

112,4 + 8,8 88,0 + 10,9 38,0 + 11,7 94,4 + 11,1 92,8 + 8,7 100,8 + 9,5

NS NSXX XX X X



II. táblázat

A szivfrekvencia változása a coronaria occlusiot túlélő
aItatott patkányokban

Szivfrekvencia /min 1/

Csoportok occlusio utánoccl. előtt
1' 5'30" 3' 20'

451» 4 ♦ 12,4Kontroll
n » 7

46614 + 1217 467,9 + 12,3 473»6 ♦ 9,0 51i»4 + 23»7 478»6 + 12,6
NSNS

Pindolol 
n « 10

455»0 -f 10,4 457,5 + 11,2 458,0 + 10,9 456,5 4- 10,8 457,5 ♦ 11,0 465,0 + 16,2
NS NS NS NS NS NS

Pindolol 
+ Atropin
a « 5

403,0 + 6,0 407,0 + 7,8 419,0 + 13,2 411,0 + 5,1 412,0 + 9,7 398,0 ♦ 21,0

NS NS NS NS NS



• i

III. táblázat

A coronaria occlusiőt túlélő altatott patkányokban fellépő
arrhythraiák jellemzése

Arrhythmias szakaszok összege /sec/ Arrhythmia
Csoportok

időtartama
/min/

kezdete
/min/fibril la t.io egyébtachycardia összesen

Kontroll 
n - 7

43,4 + 12,В6,2 +3,3 41,6 + 10,0 96,8 + 9,4 6,19 + 0,724,57 + 0,31

Pindolol 
n « 10

0,96 + 0,68 3,44 + 0,7416,4 + 5,6 25,2 + 9,6 42,6 + 11,2 7,24 + 1,31
NS № NS XX XXX

Pindolol 
+ Atropin

n « 5

9,52 + 9,0 20,4 + 7,4 3,73 + 0,9467,6 + 21,0 4,48 + O,1897,2 + 33,0
NS NS NSNSNS NS



IV. táblásat

A coronaria occlu^lót к*тП~ túlélési arányJís zz 

elhullás oka altatott patkányokban

Elhullás oka
Túlélési arányCsoportok

f .ibrlllatio bradycardia

7/16Kontroll 44 * 5/5 56 % 4/9 44 %

Pindolol 10/16 2/6 33 * 4/663 % 67 %
NS NS

Pindolol 
+ Atropin 5/15 3/1033 % 30 % 7/10 70 %

NS NS



V. táblázat

Л perctérfogat relativ szervsulyra jutó frakciószázaléhának, változása a kontroll csoportban
a coronaria ooclusiót követően

3 2 i V
váz-
izomIdőpont lép tüdőbél bormáj vesebal kamra jobb egész enöo 

szivfél szív
bal

jobbepiendo epi

Kontroll 
occl.előtt

10,6 

♦ 0,92
8,97 

♦ 1,02
8,91 

+ 1,01
1,46 

♦ 0,05
3,70 0,63
+ 0,26 + 0,07

9,22 

+ 0,99
1,20 

+ 0,07
1,11 

+ 0,03
2,31 

+ 0,08
16,1 

+ 0,99
0,45 

+ 0,03
3,58 

± 0,31
n *= 7

5' occl. 
után 7,40 

+ 1,73
7,49 

+ 1,32
16,6
♦ 2,43

12,0 

+ 1,31
0,93 

± 0/09
0,46 

+ 0,07
XXX

1,46 

+ 0,13
1,56 

+ 0,42
3,70 0,28
4- 0,90 4- 0,05

14,6 

♦ 2,47
11,8 

+ 3,10
0,38 

+ 0,05
n = 7 NS NS NS NS NS NSNS NSx XX X

20' occl. 
után 7,87 

± 1/44
5,63 

± 1/09
1,44
+ 0,09

9,28 

+ 1,14
7,67
± 1*02

0,75 

+ 0,10
1,63 

+ 0,12
0,542,19 

+ 0,13
4,89 

+ 0,65 + 0,07
17,2 

+ 2,87
5,04 

♦ 0,39
0,52 

+ 0,06
n - 7 NS NS NS NS NS NS NSNS NS NS NS NS X



VI. táblázat

Ä szlvf relwincla v5ltozása a coronaria occluslót
t u1c-16 éber patkányokban

„1
Szivfrekvancia /tnin /

Csoportok
ccclusiő utánccol.el6tt

20'Г' 3'

345,5 358,3 344,4Kontroll 377,2
+ 13,2+ 21,1 +• 23,4+ 22,0

n •= 9 NS HSNS

319,1Pindolol 395,0 330,9 343,6
♦ 11,1+ 13,5 + 22,7 + 16,0

n ** 12 Wfi XXXX XX

Pindolol 
+ atropin 4 80,0 454,2 457,2 430,0

+ 13,9 + 16,8 + 17,9 + 9,22
r. '» 7 \TS NS XXXXXX



VII. táblásat

A coronaria occlualót túlélő éber patkányokban fellépő
arrhythra.lák jellemzése

ArrhythmiaArrhythmiás szakaszok összege /sec/
Csoportok

időtartamakezdete
/min/fibrillatio egyébtachycardia összesen /min/

7,48 + 1,514,05 + 0,41Kontroll 
n ®* 9

37,7 + 10,3 62,3 + 17,3 114,6 + 21,014,5 ♦ 11,2

7,41 + 1,27 3,47 + 1,002,0 + 1,4 7,3 + 2,9 26,1 + 9,0Pindolol 
n ** 12

16,2 ♦ 6,0
NS XXXXXXXXX

Pindolol 
4- Atropin
n «= 7

4,03 ± 1,1932,8 + 34,1 6,30 + 1,4344,9 4- 13,510,7 t 7,2 27,2 + 10,2
NSNSNS NSNS NS



VIII. tábládat

A coronaria occiusiűt r-Ovet'~ tul'lés 1 arány ég as 

elhullás cha éber patkányokban

Elhullás oka
Túlélési arányCsoportok

fihrIllatio bradycardia

Kontroll 9/31 27 % 22/24 92 % 2/21 8 %

Pindolol 12/20 60 % 6/9 67 % 3/9 33 %
HSxxx

Pindolol
+ Atropin 7/21 33 % 60 % 6/159/15 40 %

NS X



IX. táblázat

Altatott és éber állat közötti eltérések

Kontroll Pindolol Pindolol + Atropin

elhullás okaszív
frekvencia 
occl.előtt

elhullás okaszív-
frekvencia 

fibr. brady. occl.előtt

elhullás okaszív-
— frekvencia 

fibr. brady. occl.előtt fibr. brady.

éber 345,5 92 % 8 % 395,0 67 % 33 % 480,0 60 % 40 %
+ 21,1 + 13,5 + 13,9

altatott 451,4 56 % 44 % 455,0 33 % 67 % 403,0 30 % 70 %
+ 12,4 4- 10,4 + 6,0

XXXNS NSXX X XX



I

mellkastól

miianyag tubus

- atraumatikus fonal

bal pitvari fülese

bal coronaria artéria

conus pulmonalis

1. ábra Vázlatos ábra a műtéti eljárásról



50 mm/sec

mu
locclasio ^ ли

30 1*Kontroll

25mm&ec

mama

fibrillatiobigeminia tachycardia

2. ábra EKG~változá®ok a coronaria occlusio után

— Kontroll
---- Pindolol
-----Pindolol + Atropin

BP
(Hgmnn)

120-

100-

80-
idő(min)

203 50 1

3. ábra A vérnyomás változása a coronaria occlusio
után altatott patkányban
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4. ábra A szivfrekvencia változása a coronaria 
occlusio után altatott patkányban

HR ---- Kontroll
---- Pindolol
-----Pindolol+Atropin

(min1)

500-
#*1ьх I,4l *##

---------—J

l
\

400-
\
\
\

Г
*

Г
** "~1300- ##*

idő (min)
ih

200 1 3

5. ábra A szívfrekvencia változása a coronaria 
occlusio után éber patkányban



15 idő (min)
I

105

у/М////////ШKontroll
n =7

NS *
Pindolol V//////An=10

NS NSPindolol 
+ Atropin 
n =5

У///////Л

6. ábra hz arrhythmiák megjelenése és Időtartama
altatott patkányban

idő155 10
Imin)

KONTROLL
n=9

**
PINDOLOL \У//////Лn=12

NSNSPINDOLOL 
+ ATROPIN ХУ///////Л

n=7

7. ábra Az arrhythmiák megjelenése és időtartama
éber patkányban
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8. ábra Az arrhythiaiás szakaszok Összege altatott
állatban
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9. ábra Az arrhythmias szakaszok összege éber
állatban
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Kontroll Pindolol Pindolol +Atropin
n = 10n=9 n = 6

Fibrillatio NS40- NS

/ 7/7,

Ш 1Bradycardia40-

80-

12. ábra A coronaria occlusiót követS elhullás oka
altatott patkányban

Pindolol+Atropin 

n = 15
PindololKontroll 

n = 24 n = 9%

80- NS *Fibrillatio

40-

7,\Ш

ШBradycardia
40-

13. ábra A coronaria occluaiót követS elhullás oka
éber patkányban



Idő
(sec)

60-

Я40-
2Я
%
%

20- ЖYY %У,I
УУЛ
NS NS NS 

Pindolol+Atropin
É

NS * NS 
Pindolol 

n =10

□ fibrillatio В tachycardia □ egyéb
arrhythmia

Kontroll
n=5n=7

14. ábra Л coronaria ocolusiöt kővető arrhythraiák 
súlyossága altatott patkányban

idő
(sec)

60-

40-

ш
120-

Él• • I jé
ns**>

• • 1
NS NS NS

PINDOLOL + ATROPIN 
n = 7

##* #
PINDOLOL 

n =12
В fibrillatio В tachycardia □ egyéb

arrhythmia

KONTROLL
n = 9

15. ábra A coronaria occlusiót kővető arrhythmiák 
súlyossága éber patkányban
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16. ábra á perctérfogat előállásának változása a
coronaria occluaio után



17. ábra h szivfrekvencia váltóssása pentobarbital
altatás hatására
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