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OSSZEFOGLALAS — A vegetativ (paraszimpatikus és szimpatikus) idegrendszer
aktivitdsa dontd szerepet jatszik a keringési rendszer szabdlyozdsdban és a szer-
vezet mindenkori, vdltozé kornyezeti helyzethez torténd adaptdcidjdban. A pa-
raszimpatikus és a szimpatikus idegrendszer egyensulyi dllapota (vagy éppen
ennek megszlinése autondm diszfunkcid esetében) hatdrozza meg ugyanis a
szivfrekvencidt, a szivizomzat kontraktilitdsdt, emellett a szimpatikus idegrend-
szer dontd szerepet jdtszik a periférids vascularis rezisztencia mértékének meg-
hatdrozdsdban is. Ezek a tényezdék a vérnyomds szabdlyozdsdnak alapelemei.
Az elmult 6t évtizedben végzett kiterjedt kutatdsok alapjdn kérvonalazhaté a je-
lenkor gyakorld orvosa szdmdra a kdérosan emelkedett szivfrekvencia jelent&sé-
ge, kulonosképpen a hypertonids betegek cardiovascularis rizikdbecslése sordn.
Jelen rovid 6sszefoglald az ezzel kapcsolatos legfontosabb irodalmi adatokat ki-
vdnta dsszegydUjteni.
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Elevated heart rate, hypertension and cardiovascular risk
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Summary — The activity of the autonomic (parasympathetic and sympathetic) ner-
vous system plays a decisive role in the regulation of the circulatory system and
in the adaptation of the organism to the ever-changing environmental situation.
The equilibrium state of the parasympathetic and sympathetic nervous systems
(or its cessation in the case of autonomic dysfunction) determines the heart rate
and contractility of the heart muscle. The sympathetic nervous system also plays a
decisive role in determining the degree of peripheral vascular resistance. These fac-
tors are basic elements for regulating blood pressure. Based on extensive research
conducted over the past five decades, the significance of elevated heart rate can
be outlined for today's practicing physicians, especially when assessing cardiovas-
cular risk in hypertensive patients. This brief summary was intended to collect the
most important literature data in this regard.

Keywords: hypertension, tachycardia, sympathetic activity, beta-blocker

A szimpatikus idegrendszeri aktivitds
szerepe az emelkedett nyugalmi
szivfrekvencia létrejottében

A szimpatikus idegrendszeri aktivitds
és a primer hypertonia kapcsolata

A pulzusszam és a szimpatikus idegrendszer kozétti kapcsolaton
tulmenden az is jol ismert, hogy a szimpatikus idegrendszeri ak-
tivitdsnak a hypertoniabetegségnek a létrejottében és fenntar-
tasaban is kulcsszerepe van. gy szimpatikus tulhatds eredmé-
nyeképpen nagyobb hypertonia- és praehypertonia-kockazattal

A szimpatikus idegrendszer szerepe a nyugalmi szivfrekvencia
meghatarozasdban jol dokumentalt. Hypertonidsokban a nyu-
galmi szivfrekvencia mértéke szorosan 6sszefligg a periférias
vénadkban mért szérumkatecholamin-szintekkel és a vazizom-

zat szimpatikus idegi aktivitdsaval (1), a nagyobb szimpatikus
kidramlds egyértelmlien emeli a nyugalmi szivfrekvencidt (2).
Cardiovascularis kockazatot noveld kiszobértéknek a 80/perc
feletti pulzusszdmot tartjuk, ugyanis mikroneurogréfias vizsga-
latokkal 80/perc feletti pulzusszam esetében hypertonias sze-
mélyekben igazoltdk a fokozott cardiovascularis (CV) rizikéval
jard szimpatikus ,tulhatds” jelenlétét (3).

kell szamolni, de a specidlis hypertonia-kérformak, igy a fehér-
kdpeny- és a maszkirozott hypertonia is nagyobb valdészin(iség
ezekben az esetekben (4, 5).

A primer hypertonia esetek mintegy 30-50%-4ban kimutat-
haté fokozott szimpatikus aktivitds (6). A fokozott szimpatikus
ténus egyrészt a perctérfogat (cardiac output — CO) novelése
révén (emelkedett szivfrekvencia), masrészt a megnovekedett
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periférias ellenallds révén is emelheti a vérnyomast (7). A primer
hypertonidsok kdzott a perctérfogat ndvekedése relative gyakori,
a klinikumban sokszor Ugynevezett ,hiperkinetikus allapot” név-
vel illetjik.

AMagyar Hypertonia Tarsasag szakmai programjaban, a Magyar
Hypertonia Regiszterben 2018. oktdber 1. és 2023. 4prilis 30. ko-
z0tt 6sszesen 4 804 821 rendelbi vérnyomas- és pulzusszammeérés
kerllt rogzitésre. A rogzitett mérések 45%-aban a pulzusszam
meghaladta a 80/perc, 14%-aban pedig a 96/perc értéket. Ezen
magyar regiszteradatok is azt igazoljak, hogy hypertonids betegek
kozott rendkivil gyakori az emelkedett szivfrekvencia.

Egy észak-amerikai vizsgalatban (Tecumseh Blood Pressure
Study) a kezeletlen enyhe hypertonidsok 37%-aban volt igazolha-
td ez az allapot, amelyet magasabb szivfrekvencia, nagyobb alkari
vérataramlas és magasabb vérkatecholamin-szint is jellemzett (8).

A szimpatikus aktivitas novekedése a hypertoniat kiséré sza-
mos egyéb koréllapotban is kimutathatd (1. dbra) (9). J6l ismert
a szimpatikus tulhatds és az inzulinrezisztencia, dyslipidaemia,
alvasi apnoe szindroma, a fizikai inaktivitas és az obesitas szoros
kapcsolata, amelynek sordan egy 6nmagat erdsitd patofiziologiai
folyamat alakul ki, mert az elsGsorban életmddbeli kockazati
tényez6k okozta szimpatikus tulhatast a célszervkarosodasok
kovetkeztében kialakuld klinikai kérallapotok (példaul szivelég-
telenség, myocardialis ischaemia, atherosclerosis) tovabb erd-
sitik (1. dbra) (10, 11). Ennek az 6nmagat erdsitd folyamatnak
a végeredménye sulyos célszervkarosodasok kialakulasaban és
ezzel kapcsolatos klinikai események megjelenésében és gyors
progresszidjaban egyarant tetten érhetd.

A hypertonia okozta célszervkarosodasok sulyossaga és ki-
terjedtsége, valamint a szimpatikus aktivitdas mértéke kozott
kapcsolat szempontjabdl messze a legtobbet vizsgalt kérdéskor
a balkamra-hypertrophia (1), de az Osszefliggést igazoltak az
érfalmerevség esetében is (12).

A vascularis rizikd szempontjabol érdemes tudni, hogy a sziv-
frekvencia emelkedése egyébként fluggetlenil a szimpatikus ak-
tivitastol is ndveli a pulzushullam-terjedési sebességet, amely az
érfalrigiditas klinikai mérészama és amely szorosan Osszefligg a
mortalitds kockazataval (13).

Adatok bizonyitjak, hogy a cukorbetegség, a coronariabe-
tegség, a stroke, a szivelégtelenség, a kronikus vesebetegség
esetében egyarant kimutathatd a fokozott szimpatikus aktivi-
tas karos hatdsa: mind a szovédmények, mind a mortalitas te-
kintetében rizikot emels allapotot jelent a szimpatikus tulsdly
jelenléte (14, 15).

Az emelkedett nyugalmi szivfrekvencia
mint dltaldnos rizikdmarker

Epidemioldgiai vizsgélatok sokasagat végezték a vildg legki-
|6nb6zEbb populacidiban és etnikumaiban annak tisztazasara,
hogy mi a kapcsolat a nyugalmi szivfrekvencia és az adott popu-
laciéban észlelhetd cardiovascularis rizikd kozott. E vizsgalatok
alapjan ma mar egyértelm(ien leszogezhetd, hogy az emelke-
dett szivfrekvencia a cardiovascularis betegségek kialakulasanak
egyik fontos rizikdtényezGje. A Framingham vizsgélat adatai is
arra utaltak mar, hogy altalanossagban fokozott rizikét jelent
a magasabb pulzusszam az atlagnépesség esetében is (16). A
Framingham-adatok azt mutattak, hogy 10/perc szivfrekvencia-
emelkedés a cardiovascularis betegségek kockdzatat 15%-kal
(95%-0s Cl: 1,07-1,24), a szivelégtelenség kockazatat 32%-kal
(95%-0s Cl: 1,18-1,48), a CV mortalitds kockdzatat 18%-kal
(95%-o0s Cl: 1,04-1,33), mig az 6sszhaldlozas kockazatat 17%-kal
(95%-o0s Cl: 1,11-1,24) noveli (17).

A japan OHASAMA vizsgalatban ugyancsak az igazolodott egy
manifeszt és ismert cardiovascularis betegségekt6l mentes po-
puldcidéban, hogy 5/perc Utéssel magasabb reggeli szivfrekvencia

1. dbra. Eletmddbeli tényezdk és ezzel dsszefiiggs betegségek szimpatikus tdlhatdshoz, kévetkezményes
hypertonidhoz és tachycardidhoz vezetnek. A hypertonia és a tachycardia okozta vascularis és cardialis
eltérések miatt l1étrejové célszervkdrosoddsok gyakran maguk is emelik a szimpatikus ténust, mintegy

” 7

6nmagdt erdsitd kérélettani folyamatot hozva Iétre
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mintegy 17% cardiovascularis haldlozasi kockazatnovekedést je-
lent (18), amely akkor is jelent6s maradt, ha az eredményeket az
otthoni vérnyomasértékekre illesztették. Ennek a vizsgalatnak
egy hosszabb, 12 éves utankovetése, amelynek soran ambulans
monitorozasi adatokat is feldolgoztak, arra jutott, hogy elsésor-
ban az éjszakai szivfrekvencianak van prediktiv értéke (19).

A kozel 100 000 f6 bevonasaval végzett kinai KAILUAN me-
gavizsgélatban 10-11/perc szivfrekvencia-novekedés a myo-
cardialis infarctus kockazatat 10%-kal (95%-os Cl: 1,01-1,20), az
Osszhaldlozas kockazatat pedig 18%-kal (95%-os Cl: 1,13—1,23)
novelte (20).

Végul pedig egy Eurdpaban végzett vizsgalatban, a Copen-
hagen City Heart Studyban is hasonld eredményre jutottak:
10/perc szivfrekvencia-névekedés 16%-os (95%-os Cl: 1,09-1,24)
cardiovascularis haldlozés és 10%-os (95%-os Cl: 1,06—1,14)
Osszhaldlozaskockazat-toblettel jar (21).

Az epidemioldégiai tanulmanyokon tulmenden klinikai vizsga-
latokbdl szarmazd ismeretek is alatdmasztjak a szivfrekvencia-
emelkedés jelentBségét.

fgy a stabil cardiovascularis betegségben szenvedd, nagy be-
tegpopuldciéban (N=31 531) végzett ONTARGET/TRANSCEND
(Ongoing Telmisartan Alone and in Combination with Ramipril
Global Endpoint Trial/Telmisartan Randomized Assessment
Study in ACE Intolerant Subjects with Cardiovascular Disease)
vizsgalatok utdlagos elemzése azt mutatta, hogy fliggetlenil at-
tdl, hogy a betegcsoport ramipril- vagy telmizartankezelésben
részesilt-e, 10/perccel nagyobb nyugalmi kiinduldsi szivfrek-
vencia a major vascularis események kockazatat 10%-kal, a sziv-
elégtelenség miatti hospitalizacio kockazatat 18%-kal, a cardio-
vascularis halalozést 16%-kal, mig az 6sszhalalozast 14%-kal,
szignifikdns mértékben novelte (22).

Szivelégtelenségben szenvedS betegek esetében is isme-
rink adatot a szivfrekvencia-emelkedés fokozott rizikd kapcso-
latardl. igy példaul a CHARM (Candesartan in Heart Failure:
Assessment of Reduction in Mortality and morbidity) vizsga-
latban, amennyiben pulzusszamérték alapjan harmadokba
osztottdk a betegeket, a felsé harmadba (80—91/min) tartozd
nyugalmi kiindulasi szivfrekvencia esetében az 6sszmortalitas
kockdzata 27%-kal (95%-os Cl: 1,13-1,43), a cardiovascularis
haldlozas+szivelégtelenség miatti hospitalizaciébdl allé kombi-
nalt végpont kockdzata pedig 23%-kal (95%-os Cl: 1,11-1,36)
volt nagyobb, mint az alsé harmadba (57—64/min) tartozé be-
tegeké (23). Megjegyzendd, hogy a kapcsolat az ejekcids frakcio
értékétdl fuggetlenll igaz volt, bar csokkent szisztolés funkcid
esetében (HFrEF) a kapcsolat erételjesebbnek bizonyult.

A hypertonids betegekben észlelt
emelkedett nyugalmi szivfrekvencia
jelent8sége

Az emelkedett szivfrekvencia elére jelzi a hypertonia progresszi-
ojat (24). A praehypertonidsokban végzett ARIC (Atherosclerosis
Risk in Communities Study) vizsgalatban (N=3275) példaul a ma-
gasabb nyugalmi szivfrekvencia (=80/min) 50%-kal (95%-os Cl
1,00-2,15) nagyobb 6sszhaldlozas- és 49%-kal nagyobb corona-
riabetegség-kockazatot eredményezett a 60—69/min kiindulasi
nyugalmi szivfrekvenciadju csoporthoz képest (25), de emellett
nagyobb hypertonia- (valamint diabetes- és obesitas-) kockazat-
tal is jart (26). A VALUE (Valsartan Antihypertensive Long-term

Use Evaluation) vizsgalatban a kompozit kardidlis végpont (sziv-
elégtelenség és 6Gsszhaldlozas) kockdzatat 10/perc szivfrekven-
cia-emelkedés 16%-kal névelte (95%-os Cl: 1,12—1,20) (27).

A SPRINT (Systolic Blood Pressure Intervention Trial) vizs-
gdlat egyik utdlagos elemzése is azt igazolta, hogy az emel-
kedett nyugalmi szivfrekvencia, figgetlenil a vérnyomas-
kontroll mértékétdl, azaz a standard kezelési agon (szisztolés
célérték <140 Hgmm) kezelt betegek esetében éppugy, mint
az intenziv kezelési agon (szisztolés célérték <120 Hgmm) le-
véknél fokozott klinikai végpont (myocardialis infarctus, akut
coronariaszindréma, dekompenzalt szivelégtelenség, stroke,
cardiovascularis halalozas) kockazattal jar (28).

Az emelkedett szivfrekvencia
befolydsoldsdnak lehetdségei.
Mit mondanak az irdnyelvek?

A szivfrekvencia csokkentésének egyik legfontosabb eszkoze a
béta-blokkold kezelés. Fokozott szimpatikus tonusu hypertonias
személyek kezelésére kézenfekv§ valasztasnak tlinnek a béta-
blokkoldk, de vajon mit mondanak ezzel kapcsolatban a klinikai
vizsgalatok és az iranyelvek?

A béta-blokkoldk kontrolldlt randomizalt vizsgalatok és
metaanalizisek tanulsdga alapjan a placebokezeléshez képest
csokkentik a stroke, a szivelégtelenség és a major cardiovas-
cularis események kockazatat hypertonias személyekben (29).
Gydgyszerkontrollalt vizsgalatokban —amikor egyéb vérnyomas-
csokkentSkkel vetették 6ssze a hatdsukat — azokhoz hasonld
hatékonysagot talaltak a cardiovascularis események kockaza-
tanak csokkentését illetéen, egy kivétellel. Ez a kivétel a stroke,
ahol a tobbi antihipertenzivumhoz képest kevésbé tlintek haté-
konynak (30, 31). Ismert, hogy — elsGsorban az elsd és masodik
generacids béta-blokkoldk — novelhetik az U kelet(i diabetes
kockazatat, emellett mellékhatasprofiljuk altaldban rosszabb,
mint a renin-angiotenzin rendszert blokkoldké. Mindezek ko-
vetkeztében a béta-blokkold kezeléshez fliz6d6 terdpiahlség
(adherencia és perzisztencia) elmarad a valdvilag-vizsgalatok
alapjan a RAS-blokkolé terapiahoz fliz6d6étdl (32).

Mindezen megfontoldsok alapjan a 2018. évi European So-
ciety of Hypertension (ESH) és European Society of Cardiology
(ESC) kozos, illetve a 2020-as International Society of Hyper-
tension (ISH) irdnyelvben, bar a béta-blokkoldk az 6t major vér-
nyomascsokkentd kezelés egyikeként kerlltek feltiintetésre, az
altalanos kezelési algoritmusban szerepet csak egyéb specifikus
indikacié — példaul szivelégtelenség, angina pectoris, posztin-
farktusos allapot, pitvarfibrillacid, fogamzdképes vagy éppen
terhességet tervezd nék kezelése — esetén kaptak (33, 34).

Ugyanakkor a 2023-ban megjelent eurdpai hypertonia-
iranyelv (29) egyik, a terapias megfontoldsokat érinté talan
legjelent6sebb valtoztatasa az, hogy a korabbi, 2018-as vezér-
fonalhoz képest a béta-blokkold kezelést ismét beemelte a ma-
jor vérnyomascsokkents kezelések kozé (2. dbra) (29). Milyen
megfontoldsok allhattak e dontés mogott? Az egyik legfonto-
sabb szempont, hogy a fentiekben jelzett specifikus kérképe-
ken tulmenden szamos olyan allapot, korilmény van, ahol a
béta-blokkolé kezelés elényosen alkalmazhatd (1. tdbldzat).
Ezek kozott az egyik legjelentGsebbként az emelkedett nyugal-
mi szivfrekvenciat kell megemlitentink, hiszen lathattuk ennek
rizikdt néveld hatdsat.
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2. dbra. Vérnyomdscsokkentdk, amelyeket az elsé vonalban javasolt alkalmazni
a 2023. évi ESH-irdnyelv szerint. A béta-blokkoldk alkalmazdsdt szdmos,
a hypertonidt kiséré egyéb betegség vagy dllapot indokolhatja (Idsd tdbldzat)

RAS-blokkoldk:
ACE-gdtlék és ARB-k

Tiazid és tiazidszerd Vérnyomds- Kalciumcsatorna-
diuretikumok kontroll blokkoldk

Béta-blokkoldk

1. tdbldzat. Béta-blokkold kezelés javallatai hypertonids betegek esetében

krénikus coronariaszindréma

akut coronariaszindréma

myocardialis infarctust kovetd dllapot

szivelégtelenség: HFrEF, valamint HFpEF, ha ischaemia, arrythmia, tachycardia van jelen

pitvarfibrillacié (ritmuskontroll, frekvenciakontroll)

fogamzdképes nék hypertonidja

terhességi hypertonia

hypertonia és >80/min nyugalmi szivfrekvencia

hypertonids stirgésségi dllapotok

perioperativ hypertonia, major nem cardialis mUtétek

terhelésre és stresszre jelentkezd excessziv presszorvdlasz

hiperkinetikus szindréma

posturalis orthostaticus tachycardia szindréma

orthostaticus hypertonia

obstruktiv alvdsi apnoe szindréma (OSAS)

krénikus obstruktiv tiidébetegség (COPD)

portalis hypertonia, mdjcirrhosishoz tdrsulé oesophagusvarix, rekurrens oesophagealis
varixvérzés

glaucoma

thyreotoxicosis

uraemids hyperparathyreosis

migrén

esszencidlis tremor

szorongdsos kérképek

pszichidtriai kérképek (példdul poszttraumds stressz szindréma)

Iranyelv dltal javasolt
elsédleges indikdcick

Egyéb dllapotok,
amikor a béta-blokkolo
kezelés el6nyos lehet

Azt is hangsulyoznunk kell, hogy a béta-blokkoldk rend-  receptor-szelektivitds kérdése is, e tekintetben a bizoprolol és
kivil heterogén hatdanyagcsoportot alkotnak. A harmadik  a nebivolol szerepe emelhetd ki. E szerek mellékhatasprofilja
generacios béta-blokkolok kozll a carvedilol és nebivolol kife-  jelentdsen jobb, mint az els§ vagy masodik generacids béta-
jezett vasodilatator hatékonysaggal rendelkezik, igy a legkii-  blokkoloké. Fontos tudni, hogy csokkent ejekcids frakcidval
[6nb6zEbb vascularis betegségekben (igy példaul periférias  jard szivelégtelenség kezelésére klinikai vizsgalatokban szerzett
verGérbetegségben) is nyugodtan és el6nyosen alkalmazha-  evidenciakkal csak a bizoprolol, a carvedilol, a metoprolol és a
tok. Fontos szempont lehet a gyogyszervélasztasnal a béta-1-  nebivolol rendelkezik.
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Osszefoglalds

A napi gyakorlatban, a hypertonias betegeinknél végzett vér-
nyomasmérések soran talan nem fektetlink kell§ hangsulyt
a pulzusszamra, amely a szimpatikus tonus mértékérél adhat
informaciot. Ebben az Osszefoglald cikkben bemutatdsra ke-
rult, hogy mind kérélettani, mind klinikai evidencidk sokasaga
tdmogatja azt az elképzelést, miszerint az emelkedett nyugalmi
szivfrekvencia cardiovascularis kockazati tényezének tekinthetd.
Miutan a hypertonias betegek tobbsége harom vagy annal tobb
vérnyomascsokkents kezelésre szorul a célvérnyomas-tarto-
many elérése érdekében, a 2023. évi eurdpai iranyelv javaslata
alapjan meg kell fontolni a béta-blokkold kezelést is, kilonds-
képpen az emelkedett nyugalmi szivfrekvenciaju hypertoniasok
vérnyomascsokkentd kezelésekor, elényben részesitve a harma-
dik generécids és/vagy béta-1-szelektiv béta-blokkoldkat.

A kézlemény megjelenését az EGIS Gydgyszergyar Zrt. tdmogat-
ta. A kézleményt a szerkesztéség a szakfolydirat szerkesztési elve-
inek megfeleléen lektordltatta. Az itt k6z61t informdciok a szerzé
véleményét tiikrézik, amely eltérhet a szerkesztéség és az EGIS
Gydgyszergyadr Zrt. dlldspontjatol. Barmelyik emlitett termék al-
kalmazdsakor az érvényes alkalmazasi elGirds az irdnyadd.
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