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 A familiáris, inadekvát, aránytalan sinuscsomó-tachycardiával kapcsolatosan világszerte kevés információ áll 
rendelkezésre. Célunk ezen betegek kivizsgálásával és kezelésével szerzett saját tapasztalataink ismertetése.

-

terheléses EKG, valamint transztelefonikus EKG-vizsgálatok történtek.
 Strukturális szívbetegsége egyiküknek sem volt (mellkasröntgen, EKG, szívultrahang-vizsgálatok), laborató-

riumi leletek is normálisnak bizonyultak (Hgb: 146±11 g/l, TSH: 2,12±0,40 μmol/l). A betegcsoport nyugalmi sinusfrekvenci-
ája 117±10/min volt az EKG-vizsgálatkor. Holteren a napi átlagos sinusfrekvencia magas volt (95±6/min), 54±4/min, illetve 

paramétereket, valamint a betegek panaszait (EHRA tüneti skála: kontroll: 2,4±0,5, kezelés alatt: 1,0±0 (p<0,005) egyaránt.
 A familiáris aránytalan sinuscsomó-tachycardia ritka klinikai szindróma, a szokásosnál is magasabb 

sinus tachycardia hajlammal. Mind a béta-blokkoló, mind pedig az If-csatorna-gátló kezelés hatékonynak bizonyult. Az 
újabb irodalmi adatok alapján a nomotop szívritmuszavar hátterében a HCN4-csatorna fehérje (R524Q) génmutációja 
merült fel.

 The worldwide information with familiar, inadequate, inappropriate sinus node tachycardia is limited. Our aim was to 
publish of our own experiences with the medical examinations and drug therapy of these patients.

-
propriate sinus-node tachycardia [father (57 years old), daughter (29 years old); and a brother (22 years old) and sister (20 

-
lephonic ECG observations.

 Patients had no structural heart disease. Laboratory values (Hgb: 146±11 g/l; TSH: 2.12±0.40 μmol/l) were wit-
hin normal values. The resting heart rate of the patient group was 117±10/min on the ECG. The results of Holter recording 
(expressed as minimal-maximal and (average) heart-rate/min) without drug therapy showed high heart rate values: 59±8/
min – 160±14 – (94±6/min). During the patients symptoms the transtelephonic ECG showed episodes of sinus tachycardias 
in each patients. The bisoprolol (2×5 mg/day) therapy (Holter: 54±5/min – 132±16/min (p<0.05) – (79±9/min (p<0.05) and the 
ivabradine treatment (2×5 mg/day) (Holter: 50±1/min – 148±8/min (p<0.05) – 79±3/min) as well improved not only the Hol-
ter-parameters, but also the patient’s symptoms (EHRA score control: 2.4±0.5, during treatment 1.0±0 (p<0.005).

 The familiar inappropriate sinus node tachycardia is a rare clinical syndrome with a propensity for higher rates 
of sinus tachycardias. Both of the beta-blocking drug bisoprolol and the If channel blocker ivabradine proved to be useful for 
treatment. In the background of this nomotope cardiac arrhythmia the gene mutation of the HCN4 channel protein (R524Q) 
was suggested.

aránytalan sinuscsomó-tachycardia, familiaritás, bisoprolol, ivabradin

familiar, inappropriate sinus node tachycardia, familiarity, bisoprolol, ivabradine
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Bevezetés

Wising (1) az inadekvát, 
aránytalan sinuscsomó-tachycardia (IST) kongenitá-

-
ker-sejtjeiben a spontán diasztolés depolarizáció me-

irányuló, transzmembrán vegyes ionáram (Na/K), az 
ún. If

If-csatorna, amelyet pacemaker-áramnak is neveznek, 
a HCN-(hiperpolarizáció aktivált, ciklikus nukleotidka-
puzott) csatornák családjába tartozik. Négy változata, 
izoformja létezik (HCN 1-4), amelyek közül az 1-es és 
a 4-es van jelen a humán SA-csomóban, de a pace-

-
bályozza. Az SA-csomó adrenerg (cAMP) és kolinerg 
(muscarin-receptorok – 2R) szabályozása is az If pace-
maker-áram direkt befolyásolásával történik (2, 3, 4). 
Nemrégen (2017) kiderült, hogy az If-csatorna HCN4 

a génmutatáció ugyanis fokozza az If-csatorna cAMP 
iránti érzékenységét, így permanens sinus tachycardiát 

ún. familiáris IST megjelenésével (6).
-

fordulásával kapcsolatos saját eseteink, tapasztalata-
ink ismertetése. Korábbi hasonló közlést a hazai orvosi 
szakirodalomban nem találtunk.

Betegek és módszerek

A Gottsegen György Országos Kardiológiai Intézet 
-

-
lagos testsúlya, illetve testmagassága 64±12 kg, illet-

-
-

-
naszok átlagosan 24±29 (1–120) hónapja álltak fenn. 

Rhythm Association) tüneti skálán a betegcsoport jel-
-

zonyult.
Az IST diagnózisára  (7), Ols

 (8), valamint az ACC/AHA/ESC 
(9) által javasolt kritériumokat használtuk:
1.  nyugalmi aránytalan sinus tachycardia (³100/min),
2.  a 12 elvezetéses EKG-n a P-hullám morfológiája, 

tengelyállása az SA-csomóból kiinduló tachycardiá-
ra utal,

-
lag sinusfrekvencia ³90/min,

4. szekunder kardiális vagy extrakardiális ok kizárható,
5.  a panasz alatt az SA-csomó frekvenciaemelkedés 

fokozatos, nem paroxizmális, a sinus tachycardia 

6.  ektópiás jobb pitvari tachycardia vagy SA-csomó re-
entry tachycardia kizárható. Az IST diagnosztikájá-
val kapcsolatosan utalunk korábbi közleményünkre 
is (4).

A 104 IST-s beteg közül familiaritás, családi halmozó-
-

5 perc pihenés után 12 elvezetéses EKG (MAC 1200 
ST, USA) vizsgálatot végeztünk. Mindenkinél labora-
tóriumi vizsgálat is történt az extrakardiális, szekunder 
okok kizárása céljából. A kivizsgálás kardiovaszkulá-
ris gyógyszermentes periódusban történt. A PSVT-k 

P12/8 Plus, Aerotel), valamint 24 órás Holter-monitoro-
zást (Innomed Medical Argusys FD) végeztünk. Utóbbi 
a napi szívfrekvencia-tartomány és a panaszok alatti 

-
helés által kiváltott sinusfrekvencia-növekedés, PSVT 

standard terheléses EKG-vizsgálat (Innomed Medi-
cal ergometer, módosított Bruce-protokoll) is történt. A 
strukturális szívbetegség megállapítására/kizárására 

Vizsgálati eredményeink statisztikai analízise a Student 
t-teszt alkalmazásával történt. Minden esetben az át-
lagértékek mellett az átlag standard deviációját (±SD) 
adtuk meg. A p<0,05 értékeket tekintettük statisztikai-

Eredmények

A családi halmozódást mutató IST-s betegeknek (két 

-

súlyosnak értékelt (EHRA tüneti skála: 2,4±0,5) pal-
pitációs panaszai. Szekunder ok mindegyiküknél ki-
zárható volt (Hgb: 146±11 g/l; TSH: 2,12±0,40 μmol/l). 
Strukturális szívbetegség sem igazolódott, a bal kamra 

-
zonyult. A betegcsoport nyugalmi EKG-ján a sinuscso-
mó frekvenciája magas volt: 117±10/min. A familiaritást 
mutató alatt IST-s család leánytagjának jellegzetes 12 
elvezetéses EKG-felvétele az 1. ábrán látható. A csa-

 illetve a 3. ábrán tüntettük fel.
-

átlagos, napi sinusfrekvencia magas volt: 95±6/min, 
-
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1. ÁBRA. A familiaritást mutató első IST-s család érintett nőtagjának jellegzetes sinus tachycardiás 12 elvezetéses EKG-képe 
(141/min sinus tachycardia normális PQ-, QT-távolságok, inkomplett JTSZB)

2. ÁBRA. A familiárisan érintett első IST-s család elérhető 
családfája. (A nagyapának mindig gyors szívverése volt. Az 
édesapa 18 éves korában észlelte először gyors pulzusát. Az 
érintett egyik lánya 10 éves korában tapasztalta először gyor-
sabb szívverését, a másik két testvér szívverése normális. Az 
apa 56 évesen, a leánya 32 évesen került először észlelésre.
             : familiárisan érintett családtagok

3. ÁBRA. A familiárisan érintett második IST-s család 
testvérpárjának elérhető családfája. (Az édesanyának 
mindig is gyors szívverése volt. A testvérpár 17-18 
évesen észlelte, hogy a terhelésnél hamarabb kifullad-
nak, a szívverésüket gyakran egyenletesen gyorsnak 
találták.)
           : familiárisan érintett családtagok



164

Cardiologia Hungarica Borbola–Somogyi: Familiáris, aránytalan sinuscsomó-tachycardia

estefelé palpitációs panaszt, szédülést okozó, fokoza-
-

zódokat észleltünk. A terheléses EKG-vizsgálat kap-

sinusfrekvenciát (112,0±14,8/min) tapasztaltunk. A ter-
helés során igen gyors tachycardizálódást észleltünk 
a terhelés csúcspontján 165,5±2,0/min sinus tachycar-
diával. A vérnyomás mindenkinél az életkorának és a 

-
dett, a terhelés más szívritmuszavart senkinél nem 
provokált.
A panaszok alatti EKG rögzítése, elemzése, illetve az 

-
gyelése miatt mindegyik betegnél 3-4 hetes transztele-
fonikus EKG-vizsgálat is történt. Mindegyik betegnél a 
panaszok alatt mindig gyors sinus tachycardiás epizó-

-

A betegcsoport panaszainak a kezelésére az élet-
-

lol 2×5 mg/nap), majd megbeszélés, hozzájárulás után 
-

tunk. Mind a béta-blokkoló kezelés (Holter: 54±5/min – 

palpitációs panaszokon (EHRA score: 1,0±0, p<0,005), 
hanem a Holter-monitoros paramétereken is. A kisszá-

kezelés jobban csökkentette a napi maximális sinus-
frekvenciát, mint a hasonló adagú ivabradin terápia. 
Az ivabradin kezelés ugyanakkor jobban csökkentette 
a nyugalmi sinusfrekvenciát, mint a bisoprolol terápia. 

-
csoport között azonban ebben a hasonló napi dózisban 
nem tudtunk igazolni.

-
hatások (álmosság, bágyadtság, alacsonyabb vérnyo-
másértékek) miatt az ivabradin kezelés vált be jobban. 
Az apa és az érintett leánya is mintegy tíz éve ezt a 
gyógyszert szedi, intoleranciát, mellékhatást, problé-
mát nem tapasztaltunk. (Az érintett leány gyermeket 
szülni már nem kívánt.)

-
-

ségüket, mellékhatásról, panaszról nem számoltak be.

4. ÁBRA.  A HCN4 szerepe az aránytalan sinuscsomó-tachycardia patomechanizmusában. A HCN4 C-linker fehérje R524Q 
mutációja fokozza a HCN4 izoform érzékenységét a cAMP-vel szemben. Az ábra szintén feltünteti a sinuscsomó fokozott 
automáciájához, tachycardizálódáshoz vezető más tényezőket is (szimpatikus aktivitásfokozódás, anti-béta-adrenerg antitestek 
aktiválódása, aggodalom, belső feszültség), amelyek hatásai szinergitikusak lehetnek
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Megbeszélés

Az IST klinikai szindrómájával mindennap, egyre 
gyakrabban találkozhatunk a kardiológiai/aritmológiai 
szakrendeléseken (10, 11). A betegcsoport nem ho-
mogén: a szimpatovagalis egyensúlyzavarral küszkö-

-

1.  családi érintettség apai vagy anyai ágon;
2.  primer, ³100/min sinus tachycardia hajlam már a ko-

rai életkorban (10–20 év között);
-

sosnál is magasabb, napi átlagos sinusfrekvencia 
értékek;

nyugalmi pulzusszám után terhelésre hirtelen, gyor-

5.  mind az If-csatorna-gátló ivabradin, mind pedig a 
béta-blokkoló bisoprolol hatékony a panaszok csök-
kentésére (EHRA tüneti skála a kezelések mellett: 
1,0±0,0; p<0,005). A családoknál genetikai vizsgálat 
még nem történt.

A tízéves utánkövetés során gyógyszeres kezelés mel-
lett tachycardiomyopathia kialakulását nem tapasztal-
tuk. A szelektív If-csatorna-inhibitor gyógyszer, az ivab-
radin minden esetben hatékony volt. Az alkalmazott 
adagban, más bradycardizáló gyógyszert együtt nem 
használva, mellékhatást, intoleranciát nem észleltünk 
(14–17).
A familiáris IST hátterében számos kiváltó ok már rég-
óta felmerült: a sinuscsomó pacemaker-sejtjeinek fo-
kozott aktivitása/érzékenysége, fokozott szimpatikus 
szenzitivitás, csökkent vagalis tónus mellett aktiváló-

-
dalom, pszichés feszültség is felmerült. Ezek elméle-
tileg szinergisták is lehetnek. Legutóbb ebben a ritka 
betegcsoportban az R524Q-aminosav cseréjét írták le 
a HCN4 csatornafehérje C-linker kapcsolódásnál (4. 
ábra). Ez az eltérés fokozza a HCN4-csatorna fehér-
je érzékenységét a cAMP hatásával szemben. Ennek 

sinus bradycardiát okoz (5, 6, 16).
A familiáris IST patomechanizmusának további felde-

rítése, megértése hozzásegíthet ezen régóta ismert 
-

sabb kezeléséhez is.
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