Élettan

__________________________________________________________________________________________


I/15.

A szívizom és a nodális szövet elektromos válaszai.

· Elektrofiziológiai különbözőségek a szíven belül

· A szív szöveti állományát az elektromos tulajdonságok szerint két részre oszthatjuk: a munkaizomzatra és a nodális szövetre, melyek elektromos válaszai (akciós potenciál) különböznek egymástól.
· Az akcióspotenciál tekintetében a SA-csomó és az AV-csomó felső ⅔-ad része hasonlít egymásra, rájuk jellemző a lassú válasz.
· A pitvar- és kamraizomzat, az AV-csomó alsó ⅓-a, a His-köteg, Tawara-szárak és a Purkinje rostok ún. gyors válasz kialakítására képesek.
· Kamrai akcióspotenciál (gyors válasz)
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A kamraizomzat nyugalmi membránpotenciálja közel –90 mV, ami az EK+-hoz van közel, míg az akcióspotenciál csúcsértéke a +20 mV-os értékével az ENa+-ot közelíti.
· Ebből kiderül, hogy a membrán aktuális poten-ciálja mindig permeabilitásváltozás következmé-nye.
· Szívben az akcióspotenciál sokkal hosszabb ideig tart (~280 ms), mint a harántcsíkolt vázizomban, ahhoz képest jobban összevethető a mechanikai történésekkel.
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Az akcióspotenciál platou-fázissal rendelkezik (arritmiás tevékenységek gátlása, trigger-Ca2+-áram kialakulásához szükséges idő), így hosszabb ideig tart a refrakter periódus. Ezért a szívizom nem ingerelhető repetitíven.
· Az akcióspotenciál ideje alatt különböző irányú és intenzitású ionáramok alakulnak ki, különböző feszültségfüggő ioncsatornák működése révén.
· A Na+-ion esetében ugyanolyan görbével találkozunk, mint a harántcsíkolt izomban: a gyors feszültségfüggő Na+-csatornák okozta, intenzív, rövid ideig tartó befelé irányuló áram, aminek a Hodgkin-ciklus írja le a mechanizmusát.
· A Ca2+-ion áramlása hasonló irányú (koncentrációgrádiens iránya egyforma), de jóval lassabb. Ez az extracelluláris térből beáramló Ca2+-áramra vonatkozik, ami a trigger-Ca2+ szerepét tölti be.
· A K+-áram iránya az előzőekkel ellentétes, többféle K+-csatorna működéséből adódik. A különböző K+-csatornák működését az akcióspotenciál görbéjével érdemes összevetni.
· A kamrai akcióspotenciál 5 szakaszra osztható, mely szakaszokat 0-tól 4-ig történő számozással különítjük el egymástól.
· A 0. szakasz a gyors depolarizáció szakasza. Az 1. szakasz részleges átmeneti repolarizáció. A 2. szakasz a platou-fázis. A 3. szakasz repolarizáció. A 4. fázis a nyugalmi fázis.
· A membránpotenciál változásának hátterében ionáramok állnak, melyek különböző ioncsatornák megnyílásának illetve záródásának következményei.
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· 0. szakasz ( gyors depolarizáció: depolarizáció hatására gyors feszültségfüggő Na+-csatornák nyílnak meg. Mind az elektromos, mind a koncentrációs erő befelé mutat. A csatornák rövid idő után inaktiválódnak, így az akcióspotenciál görbéje lefelé indul.

· 1. szakasz ( részleges átmeneti repolarizáció: hátterében egyrészt a gyors feszültségfüggő Na+-csatornák inaktivációja, részben pedig a tranziens K+-csatornák (IK-TO) megnyílása áll, melyre nézve mind az elektromos, mind a koncentrációs erő kifelé mutat.

· 2. szakasz ( platou: a K+-ionokra nézve mindkét erő csökken, így az IK-TO csökken de még fennáll. Ezzel párhuzamosan lassú L-Ca2+-csatornák nyílnak meg, melyre nézve a koncentrációs erő befelé, az elektromos erő kifelé mutat; nettó erő befelé hajtja a Ca2+ ionokat. Harmadik komponensként átmenetileg megnyílnak ezen a potenciálértéken az „anomáliás” K+-csatornák is (IK1) Ez a két ellentétes irányú ionáram tartós depolarizációt tart fenn.

· 3. szakasz ( repolarizáció: a depolarizáció hatására megnyílnak a késői K+-csatornák (IK), melyre nézve az elektromos erő befelé, a koncentrációs erő kifelé hat, a nettó erő kifelé irányuló IK-t okoz. Közben az L-Ca2+-csatornák egyre inkább inaktiválódnak.

· 4. szakasz ( nyugalmi fázis: mire már kellő repolarizáció alakul ki, működésbe lépnek az „anomáliás” K+-csatornák (IK1), és helyre állítják a nyugalmi membránpotenciált. Ekkora már az IK és ICa teljesen megszűnik.

· A K1-csatornát szokás befelé egyenirányító csatornának is nevezni, mivel a plató alatt bezár, így nem engedi ki a K+-ionokat.

· A K-csatornákat kifelé egyenirányító csatornának is nevezik.

· A gyors feszültségfüggő Na+-csatorna működése
· Ez a csatorna egy extracelluláris aktivációs, és egy intracelluláris inaktivációs kapuval rendelkezik. Nyugalmi állapotban az aktivációs zárt, az inaktivációs nyitott.

· Ekkor mind a koncentrációs, mind az elektromos erő befelé hajtaná a Na+-ot, mivel a membrán potenciálja –90 mV.

· A depolarizáció hatására az aktivációs kapu megnyílik (kb. –65 mV), így mindkét erő befelé hajtja az ionokat.

· Amikor a töltésviszonyok kiegyenlítettek, a membránpotenciál 0 mV ( csak a koncentrációs erő hat, és az befelé.

· A pozitív irányba emelkedő membránpotenciál mellett az intracelluláris inaktivációs kapu lassan záródik, és +30 mV mellett, amikor az elektromos erő már kifelé hajtaná az ionokat, teljesen bezárt.

· A koncentrációs erő iránya és nagysága a folyamat alatt nem változik, aminek az az oka, hogy egy-egy akcióspotenciál alatt az extracelluláris tér kb. 100.000 Na+-ionjából 5 db megy be. A nagy fajlagos töltés azonban az elektromos erő irányát és nagyságát változtatni képes.
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· A szinuszcsomó akcióspotenciálja (lassú válasz)
· A fiziológiás ingerképzés a szinuszcsomóban (SA) történik. A szinuszcsomó a jobb pitvar falában helyezkedik el a vena cava suprior beszájadzásánál. A 8 mm hosszú, 2 mm széles képlet saját artériával rendelkezik, elektromosan instabil szövetből áll.

· Az ingerképzés alapja a szinuszcsomó spontán diasztolés depolarizációja, a pacemaker-potenciál.

· A SA-csomó sejtjeiben diasztolé alatt is állandóan változik a membránpotenciál. Az előző szívciklus akcióspotenciálja végén, a repolarizáció alatt a Em egyre negatívabb lesz, majd a legnegatívabb szakasz (maximális diasztolés potenciál) után azonnal lassú depolarizáció alakul ki.

· Ezt a lassú diasztolés depolarizációt szokás „pacemaker-potenciál”-nak nevezni.

· A depolarizáció egyre gyorsabb, majd akcióspotenciálba megy át, aminek a legpozitívabb értékének elérése után a membránpotenciál ismét negatív irányba mozdul el.

· A létrejövő ionáramok közül a befelé irányuló Na+- és a Ca2+-aramok depolarizálnak, a kifelé irányuló K+-áram re- illetve hiperpolarizál.
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· A repolarizációt a depolarizációra megnyíló K+-csatornákon keresztüli K+-kiáramlás indítja meg. Az ebből származó IK folyamatosan csökken, a csatornát megnyitó depolarizáció megszűnőben van.

· A maximális disztolés potenciál eléréseét követően több egymás melletti, ill. egymást követő folyamat játszódik le, melyek felelősek a PM-potenciálért:

· feszültséfüggő, kifelé irányuló repolarizációs IK csökkenése és folyamatos befelé irányuló szivárgó INa (az ábra nem jelöli) depolarizálja a membránt

· a Em adott negatív értékén megnyíló nem specifikus kationcsatornákon át befelé irányuló Na+-áram indul meg, amit a szokatlansága miatt If („funny”-áram)-nak hívunk

· A depolarizáció meredek szakaszában különböző Ca2+-csatornák nyílnak meg egymást követően. Előbb az ún. tranziens Ca2+-csatornák (ICaT), ami gyorsítja a lassú diasztolés depolarizációt.

· Em eléri azt a küszöbértéket, amely mellett megnyílnak az L-típusú Ca2+-csatornák (long lasting), és az ICaL-nek köszönhetően a fokozatos depolarizáció átmegy akcióspotenciálba.

· A szinuszcsomóban nincsenek gyors feszültségfüggő Na+-csatornák.

· Az akcióspotenciál felszálló szakaszának végén megnyílnak a késői feszültségfüggő K+-csatornák, és beindul a repolarizáció.

· A kamrai- és a szinusz akcióspotenciál összehasonlítása
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· Ami azonnal szembetűnő, hogy a szinusz akcióspotenciál 0. depolarizációs szakasza kevésbé meredek. Ez annak tudható be, hogy nincsenek gyors feszültségfüggő Na+-csatornák, az akcióspotenciált Ca2+-áram váltja ki.
· A szinusz akcióspotenciálnak nincsen 1. szakasza (részleges átmeneti repolarizáció).
· A szinusz akcióspotenciál csúcsértéke negatívabb.
· A szinusz akcióspotenciál 2. szakasza kevésbé platós, a 3. szakasz kevésbé meredek.
· A szinusz akcióspotenciál „nyugalmi” szakasza kevésbé negatív feszültség értéket vesz fel (-95 mV vs. –65 mV).
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Az egyes szivrészekben miikddé legfontosabb iondramok és funkciéik

‘A Rillonboz6 konyvek az iondramokat vagy lon VAgY Eion Néven emiitik, és gyakran a megfeleld csatorndt is ugyanezen

a néven nevezik.

A: Sinuscsomd

Tonaram (Tion) Ionspecificitds ITonaram iranya Funkcio

Ix (héttér) K" kifelé Ey létrehozésa

I kessi X" kifelé (depolarizaciéra nyflik) repolarizécié

Ik ach K kifelé hiperpolarizacié
m-ACh-receptor szabalyozza

Ina vagy Iy Na* befelé folyamatos hattér depolarizicio;

(héttér, background) hozzajarul a pacemaker-potencidlhoz

I nem specifikus kation befelé (Na'-4ram) pacemaker-depolarizaci6

csatorna (hiperpolarizécidra nyilik)

Ieat Cat befelé pacemaker-depolarizci6;
akcids potencidl korai szakasza

o T befelé (depolarizaciéra nyflik) akciés potencidl

Az atrioventricularis csomo fels

B: Atrioventricularis csom

Is6 részének ioncsatomai megeg

gyeznek a sinuscsomo sejtieinek ioncsatornéival.

6 als6 egyharmada, His-koteg, Tawara-szarak, Purkinje-rostok, pitvari és kamrai munkaizomzat

Tonaram (lion)

Ionspecificitas

lonaram iranya

Funkei6

Ina gyOrS Na* befelé (depolarizaciora nyflik) AP létrehozasa (kezdeti)
Ix 1o (Iro) tranziens, kifelé | K™ kifelé korai repolarizaci6
vezetd (plato elott)
I kés6i (delayed rectifier) | K* kifelé repolarizdcié
Iy; befelé rektifikalo, K Kifelé (depolarizaciora nyflik) teljes repolarizacio
(anomalis) helyreallitia a nyugalmi
Ent
depolarizaci6 lezérja
o Ca** befelé (depolarizaciéra nyfik) AP létrehozésa, kési fenntartott fazis
Ig Cr kifelé korai repolarizacié

adrenerg B-receptor aktivalja

AP: akei6s potencidl; Er,: membrénpotencidl.




· A két akcióspotenciál ERP-a azonos (kb. 200 ms), ám a RRP a szinusz akcióspotenciálnál hosszabb (70 ms vs. 130 ms), mivel a szinusz akcióspotenciál lezajlása után annak visszaállt nyugalmi értéke mellett is tart.
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· A kétféle Ca2+-csatorna jellemzése

· A T-Ca2+-csatorna (tranziens) küszöbértéke közel van a nyugalmi potenciálhoz, így ez az, ami a szinuszcsomóban beindítani tudja az akcióspotenciált.
· Az L-Ca2+-csatorna (long lasting) küszöbértéke pozitívabb, mintegy átveszi a Ca2+-áramot a T-típusú csatornától. A szimpatikus hatások (Isoproterenol) és a Ca2+-csatorna blokkolók erre a csatornára hatnak.
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