Experimentalne navozena arytmie
u potkana

«Adrenergni hyperstimulace
*Hyperkalémie
-Blokada vapnikovych kanall kardiomyocytu
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Electrical System of the Heart
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Normalni EKG krivka u cloveka...
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...a u potkana

Za povSimnuti stoji chybgjici ST segment (faze 2 — plateau komor). Normalni
tepova frekvence je cca 300/min




Vegetativni nervovy systém a srdce

Receptory: Yeas
|

1 Sympaticky nervovy systém: cartias

Middle
plexus

Cervical |

B1 — pozitivné inotropni, Ganglion
dromotropni a chronotropni (zejména Stellate _,,rl
skrze otevieni multiontovych F-kanalu SRR
a Ca2+ kanalu v SA uzlu, AV uzlu a
pracovnim myokardu)

B2 — myokard v apexu, cevy —
vasodilatace (v koronarnim fecCisti
prevazuji nad a1)

a1, a2 — vasokonstrikce (prevazné
efekt noradrenalinu)

Parasympatikus:
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M2 — negativné chronotropni
(inhibuje otevfeni Ca2+ kanalu, otevira
Kacn kKanaly)




Efekty vegetativniho nervového systému na pacemakerové bunky

A - adrenergni stimulace (SYMPATIKUS)

Bl-receptor - otevireni L-kanal( pro Ca2*

pacemakerové kanaly pro kationty (zejm. Na*)
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B - cholinergni stimulace (PARASYMPATIKUS)
M2-receptor - uzavér L-kanalli pro Ca?*

patl:emakerové kanaly pro kationty (zejm. Na*)

M2-receptor - otevieni kanali pro K*

membranovy potencidl (mV)




Srdce u vysokych davek katecholaminu

I tepova frekvence

™ kontraktilita

— posilena systolicka funkce, ale na ukor diastolické dysfunkce
Pretizeni kardiomyocytu vapnikem (calcium overload)
— DAD — extrasystoly

— 1 spotreby kysliku — ischemie

Fosforylace 2-receptoru — pfechod z G, na G,
signalizaci — ztrata kontraktility v apexu

— ale pusobi proti Ca overloadu a nekréze

Vasokonstrikce?




Draslik

Nejhojnéjsi intracelularni kationt (98% intracelularnée)
Nejochotneji prestupuje bunécnou membranu
Koncentracni gradient je udrzovan Na+/K+ ATPazou

Extra/intracelularni distribuce je regulovana hormony
(inzulin, adrenalin, aldosteron) a pH

Celkove mnozstvi K v organismu zavisi predevsim na
funkci ledvin

Jak hyper-, tak hypokalémie jsou Castymi poruchami
vnitrniho prostredi a obe jsou proarytmogenni




Draslik a membranovy potencial

1 Kladne nabity, intracelularni iont: 1
koncentrace — snizeni polarity membrany
(analogie umyvadla spojeneho hadici s
bazenem)

1 Rada funkéné odlisnych typd K* kanald
1 Draslik ruznymi mechanismy zvysuje
propustnost K* kanalu
— prima vazba
— kompetice s Mg?*, ktery kanaly uzavira
— zmeny exprese a translokace




Efekt na sodikové kanaly

Mirna hyperkalémie — snazsi excitace
Vyrazna hyperkalémie — trvala blokada ¢asti Na* kanalu
— Zpomaleni prevodu

— Nakonec prahové napéti ,uteCe” membranovému a dochazi k
nemoznosti depolarizace

Mirna hypokalemie — hyperpolarizace

Vyrazna hypokalémie — chybi substrat pro Na/K ATP-azu — polarita
klesa, snazsi excitace
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Draslik — shrnuti hlavnich efektu

1 Hyperkalemie

Hrotnata T vina (dif. dg. superakutni stadium IM)

RozSifeni QRS (s T vinou az sinusoidni vina)

RozSifeni, zplosténi az vymizeni P-viny (ale dlouho sinusovy rytmus)
Zpocatku vyssi excitabilita, pozde€ji snizena, az zastava v diastole
(srdce je depolarizované oproti normalnimu stavu)

1 riziko re-entry (1 rozdily rychlosti prevodu)

1 Hypokalemie
Zplostela, rozSirena T vina
Patologické U (zpozdéna repolarizace), prodlouzeni QT (QU) intervalu
EAD, torsades de pointes
Nékdy hrotnate P
1 riziko re-entry (1 rozdily refrakterni faze)
Excitabilita nejprve nizsi (hyperpolarizace), pozdéji zvySena




Zmeny EKG pri hypo- a
hyperkalemii

Hypokalemia

8.0
Hyperkalemia




Vapnik

lont, ktery je spoustecem svaloveho stahu

Vevnitr bunky je pritomen ve velmi nizkych
koncentracich, coz je spojeno s velmi vysokym
gradientem na bunecné membranée

V kardiomyocytu a bunce pricne pruhovaného svalstva
je ve vysokych koncentracich v sarkoplazmatickem
retikulu

Kardiomyocyt (a bunka hladkého svalu) disponuje
specifickymi Ca2+-kanaly, které hraji zasadni ulohu ve
fazi 2 (plateau), pacemakerove funkci a prevodu
pomalymi bunkami

Tyto kanaly mohou byt blokovany specifickymi |eCivy za
ucelem zpomaleni srdecni akce a/nebo vasodilatace




Vapnik a membranovy potencial

Extracelularni iont — dostava klidove napéti do zaporngjsich
hodnot

1V ramci akéniho potencialu Ca?* aktivuje draslikové (a
chloridové) kanaly, coz zkracuje fazi 2 — repolarizace vede k
uzavieni Ca?* L-kanalu

— dulezité pro udrZeni kalciové homeostazy v burice

— u extrémni hyperkalcémie muze faze 2 zcela chybét

— U hypokalcémie opacCny efekt

Mechanickeé efekty

— Extrémni hyperkalcémie: spousténa aktivita (DAD),
zastava v systole (velmi vzacneé)

— Extrémni hypokalcémie: spousténa aktivita (EAD),
hypokalcemicka kardiomyopatie, akutni srdeCni selhani




Blokada vapnikovych kanalu

1 Verapamil — antiarytmikum IV. tridy

1 Tkanova distribuce zhruba symetricky v srdci a v
hladkem svalstvu

1 Indikace: antiarytmikum, antihypertenzivum
(spise vzacne), lokalni vasodilatans

1 Predavkovani: efekt zejm. na pomalé bunky
— SA arrest a blok
— AV blok
— Snizeni kontraktility
— Muze byt dlouhé QT (méné vyjadreno)




EKG u zmen plazmaticke
koncentrace vapniku

AP A A

Hyparcalcemia MNommal Hypocalcemia

1Prodlouzeni QT intervalu je dano pfedevsim fazi 2 (u drasliku fazi 3)
1Pfi blokadé vapnikovych kanald dominuji pfedevsim prevodni blokady
v AV a/nebo SA uzlu




Praktikum

ANESTEZIE i.p.

adrenergni blokada Ca hyper-
stimulace kanald kalemie

1 }

zaznam vychoziho EKG
zavedeni kanyly do peritonealni dutiny

frakcionovana aplikace 0.5ml i.p. I I I

ADRENALIN 1mg/ml ISOPTIN 20mg/ml KCl 12.5%
(celkem 2ml) (celkem 2ml) (celkem 2ml)

" sledovani pribéhu EKG zmén
VYSLEDKY opakavana aplikace 0.5ml frakci do celk. objemu 2ml po 5 minutach

(1) popis ¢asového
prtiibéhu EKG zmén

(2) vysvétleni
mechanizmu
plisobeni




