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The morphological response of the heart
and spleen following acute myocardial
infarction-induced sterile inflammation: a
clinicopathological study

ABSTRACT

Introduction: as an outcome of sterile inflammation-inducing acute isch-
emic processes, many splenic cells enter the circulatory system and migrate
into the lesion, defending tissues against the spread of ischemia or enhanc-
iNng Necrosis.

Objective: investigating the therapeutic effect of splenic morphological
response to sterile inflammation-inducing myocardial infarction.

Material and method: We examined the weight and structure of the heart
and spleen of 106 patients deceased due to acute myocardial infarction.
These data were correlated with demographic (personal) and epidemiolog-
ical data, and disease history. After morphological investigation of archived
myocardial and splenic tissue samples, the acute ischemia-induced struc-
tural alterations of splenic samples were quantified using a digital morpho-
metric method. Results were evaluated in comparison to the myocardial
ischemia coefficient. Changes in distribution of ischemia-induced cell types
were characterized by defining the immunological phenotypes of macro-
phages (M1 vs. M2). Spleen samples from patients without history of isch-
emia were used as controls.

Results: The modification of the spleen weight was associated with an
increase in peripheral blood leucocyte levels. Our morphological analysis
proved a positive correlation between the ischemia coefficient and the
decrease of spleen weight. Structural analysis of splenic tissue revealed the
collapse of red pulp sinusoids, a significant size decrease of the white pulp
marginal zone (p<0.05), and depleted follicles with irregular margins with-
out any distinct germinative centers. Concurrently, with the proliferation of
granulocytes, the increase of M1 macrophages was observed in the myo-
cardium, and a higher M1/M2 ratio was detected in the marginal zone of
splenic follicles.

Conclusion: On the background of acute ischemia, time critically deter-
mines the dynamic structural changes of the spleen. Along with reducing
the marginal zone, immunomodulation targeting its cellular composition
will be a putative therapeutic approach in the future.

Keywords: myocardial infarction, spleen, cardio-splenic axis (axis)
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KIVONAT

A steril gyulladast indukald akut ischaemids folyamatok
eredményeképpen a lépbdl nagyszamu, pro-és antiinflam-
matoricus hatassal bird sejt kerll a keringésbe, melyek a
lézidba véandorolva védik a szovetet az ischaemia kiterjedése
ellen, vagy elésegitik az elhaldssal végzédd progressziot.
Célkittizés: A lép morfoldgiai valaszreakcidjanak tanulma-
nyozasa a steril gyulladast indukaléd myocardialis infarctust
kovetéen.

Anyag és modszer: Akut myocardialis infarctusban elhunyt
106 beteg sziv- és [éptdmegét vizsgaltuk. A szervek tomeg-,
illetve szerkezeti valtozasait a személyi adatok (nem, élet-
kor), az epidemioldgiai (rizikdtényezdk) és a korelézmények
adatainak fuggvényében értékeltiik. Az archivalt szivizom,
valamint a lépbdl szarmazé szévetmintak morfoldgiai tanul-
manyozasat kovetden a lépmintdkon digitalis morfomet-
riai médszerrel szamszerUsitettik az akut ischaemia soran
bekovetkezd szerkezeti elvaltozdsokat. Az eredményeket a
szivizom ischaemia-koefficienshez viszonyitva értékeltik. Az
ischaemia indukalt sejttipusok megoszlasaban bekovetkezd
valtozésokat a makrofdgok immunfenotipusanak meghata-
rozasaval (M1 vs M2) jellemeztik. Kontrollként ischaemids

Bevezetés

A sziv-és érrendszeri betegségek a mortalitas vezetd okai
vildgszerte. Epidemioldgiai kutatdsok igazoljak, hogy az
allanddan fejl6dé terdpias lehetGségek ellenére vilagvi-
szonylatban évente tobb mint 15,9 millié 4j akut myo-
cardialis infarctust (AMI) regisztralnak [1]. A kozép-és
kelet-eurdpai orszagokban, koztitkk hazankban is, a szi-
vinfarktus okozta haldlozds magasabb a gazdasagilag
fejlett orszdgokhoz képest. Romanidban évente 13000
személyt diagnosztizalnak AMI-val, koziilik 52% haté-
kony beavatkozas hidnydban még a korhazba érkezés
el6tt meghal [2]. Eurdpai normak szabélyozzak, finomit-
jak a terapids eljarasokat, melynek hatékonysagat tiikrozi
az elmult évtizedekben a prognozisban bekovetkezett
javulds. A gyogyszeres kezelés mellett a coronariainter-
vencio elérhet6vé valdsa a kelet-eurdpai statisztikakon is
javitott. Ennek leghatasosabb mddja a primer percutan
coronariaintervencié (primer PCI) [3]. Nem kell azon-
ban figyelmen kiviil hagyni, hogy az infarctus ,termé-
szetes” haldlozasa egy honapon beliil tovabb emelkedik
és egyéves tavlatban a betegek majdnem felét elveszit-
jitk. Az akut myocardialis infarctus kezelésének legf6bb
célja a szoveti perfusio helyredllitasa és a funkciozavar
megsziintetése. Mivel a funkcidzavar hatterében rész-
ben az elhalas okozta gyulladas kovetkezményei dllnak,
a kisérletes orvostudomany kiemelt figyelmet fordit a
szivinfarktus altal indukalt steril gyulladdsra és pato-
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korelézmeények nélkuli paciensek Iépmintait hasznaltuk.
Eredmények: A [ép tdmegének a valtozasat a periférids
vér leukocytaszamanak a novekedése kisérte. Morfologiai
elemzésiink sordn pozitiv korreldciét taldltunk az ischa-
emia-koefficiens és a lép tomegének csokkenése kozott. A
lép szoveti szerkezetét elemezve a vords pulpaban a sinu-
soidok kollapszusat, a fehér pulpdban a marginélis zona
szignifikdns méretbeli csdkkenését (p <0,05), szabalytalan
szél0 depletalt folliculusokat taldltunk, jélI kdrvonalazddo
centrum germinativumok nélkul. A szivizomban a granu-
locytdk felszaporodésaval parhuzamosan az M1-tipusu
makrofdgok szambeli ndvekedését, mig a lépfolliculusok
marginalis zonajaban az M1/M2 ardny ndvekedését észlel-
tuk.

Kovetkeztetés: A lép szerkezetbeli dinamikus valtozasaiban,
az ischaemia mellett az idétényezd is fontos szerepet jat-
szik. A marginalis zona csdkkenése és sejtes dsszetételének
véltozédsa az ischaemiat kovetd immunoldgiai valaszreakcio
eredménye, melynek befolydsoldsa terapias célpontként
szolgalhat.

Kulcsszavak: myocardialis infarctus, [ép, sziv-lép tengely

mechanizmusainak vizsgalatara. A kiilonb6zé allatmo-
dellek alkalmasak a steril gyulladast indukalé infarctus
kialakulasa utan zajlo korfolyamatok feltérképezésére, de
az eredmények extrapoldcidja a humdn patoldgidba nem
teljesen egyértelmd. Ismert tény, hogy steril gyulladast
indukalé akut ischaemias folyamatok eredményeképpen
a 1épbdl nagyszamd, pro-és antiinflammatoricus hatdssal
biro sejt keriil a keringésbe, melyek az illet6 ischaemias
teriiletbe vandorolva védik a szovetet az ischaemia kiter-
jedése ellen, vagy ellenkezéleg, eldsegitik az elhaldssal
végz6do progresszidt. A 1ép, mint in situ stem sejt raktar
fontos szerepet tolt be a gyulladasos folyamatok modu-
lalasaban. Ezen stem sejtek képesek a steril gyulladasos
folyamatokban proliferalni és monocyta-makrofagokka
differencidlédni [4].

Az akut ischaemia soran a 1ép szintjén szerkezeti val-
tozdsok jonnek létre, igy tomege, valamint leukocyta
tartalma csokken, és a monocytak szdma az ischaemids
teriileten megnd. Ennek a folyamatnak a hatterében tobb
mechanizmus 4ll: egyrészt az akut steril gyulladas és a
szimpatikus stimulus kivaltjak a léptok Gsszehuzodasat,
elGsegitve a gyulladdsos elemeknek az eljutdsat a szisz-
témas keringésbe és az akut ischaemids 1ézi6 teriiletére
[5]. Ugyanakkor a makrofagok altal termelt interleukin
23 (IL-23), a T-limfocitak &ltal termelt IL-17, a reaktiv
oxigén gyokok (ROS) és az interferon y (IFN- y) mind
sulyosbitjak az ischaemia sulyossagat, novelve a 1ézio
kiterjedését [5, 6, 7].
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A steril gyulladas altal okozott molekularis mecha-
nizmusok érvényesek az dsszes akut keringési zavar altal
okozott szoveti 1ézid esetében (AMI, bélinfarktus, stroke
stb.), ezért a folyamatban szerepet jatszo stem sejtek
betiltetése és aktivaldsa 0j kezelési stratégiak kialakitasat
eredményezhetik az immunmodulalo terapia mellett [5].

Allatmodelleken beigazolédott, hogy az ischaemia
altal kivaltott szimpatikus idegrendszeri stimulacio, vala-
mint az akut ischaemia kdrositotta sejtekbdl felszabadulo
mediatorok hatasdra a 1ép gyulladasos sejtjei az ischa-
emidt szenvedett myocardium teriiletére vandorolnak.
Az érintett szovet sorsat az akut fazisban a granulocytak
mellett a proinflammatoricus (M1) és az antiinflammato-
ricus (M2) makrofagok ardnya befolyasolja, a két altipus
ardnyatol fiiggden az elhalas kiterjedése progredialhat
vagy stagnal, késébb visszafejlédve kisebb, kotészovete-
sen atalakult teriiletté [8, 9, 10, 11].

Viszont a kutatdsok eredményeinek jelentds része csu-
pan a kisérleti allatmodellekre érvényes. A human lépben
bekovetkez6 komplex valtozasok a betegség hirtelen kiala-
kuldsa és lefolyasa miatt nehezen kovethet6k, igy a klinikai
valamint a preklinikai kutatas eredményei is korlatozottak.

Jelen kutatdsunk a post-mortem human lépre foku-
szalt. Célunk egy olyan szoveti adatbazis létrehozasa,
amely biztositja a lép szerkezetének és a sejtes komponen-
sei kozotti ardny valtozdsanak a tanulmanyozdsat a steril
gyulladast kivalté akut myocardialis infarctus esetén.

Anyag és modszer

A Maros Megyei Stirgdsségi Korhaz 2015-2019 boncolasi
anyagabol szarmazo6, korszovettani vizsgalattal igazolt
akut myocardialis infarctusban elhunyt 106 paciens sze-
mélyi, klinikai adatait, az érintett két szerv (sziv és lép)
tomegét, valamint szoveti szerkezetét vizsgaltuk.

A studiumbol kizartuk azokat a pacienseket, akiknek a
klinikai diagnoézisai kozott egyéb szisztémas gyulladassal
jaré betegségek (stroke, bélinfarktus, akut pancreatitis,
disseminalt intravascularis coagulopathia, malignus
daganat stb.) és szisztémas fertdzéses betegségek (sepsis,
gennyes, gangrénas, vérzéses gyulladdsok) szerepeltek.

A sziv és 1ép tomegének az értékelése a boncjegyzo-
konyv adataira timaszkodott (a szervek mért sulya), val-
tozasat az irodalmi adatokbdl meritett kornak és nemnek
megfelel6 normal sulyhoz viszonyitottuk [12].

Az infarctus koranak a meghatdrozasa az érintett szi-
vizomszovet morfoldgiai jellegzetességeinek elemzése

alapjan tortént. Az elvaltozasokat ennek értelmében egy
hétnél korabbi (1a. dbra) és egy hétnél késébbi laesiokra
(1h. dbra) osztottuk. A 1ép tomegének a valtozdsit az
infarctus koranak fiiggvényében értékeltitk. A korlapok
és a boncjegyz6konyvek egybehangzo diagnozisai esetén
amagas vérnyomast és a diabetes mellitust rizikotényezd-
ként tekintettiik, melyekhez az atherosclerosis stlyossagi
fokat is hozzarendeltiik. A taldlt értékeket a nem és az
életkor fliggvényében elemeztiik.

A kovetkezé 1épésben digitalis képelemzd programmal
(Image J) [13] meghataroztuk az érintett szivizomszovet
ischaemias koefficiensét (IKO = az ép és az elhalt szivizom-
rostok feliiletének a hanyadosa) bazikus fukszin-pikrin-
savval (Lie féle) festett metszeteken 5X objektivvel rogzitett
és TIFF formatumba lementett sz6vetmintakon, melyet a
fehér pulpa folliculusai atméréjének valamint a margina-

lis zona (MZ) szélességének szamszer(sitése kovetett. Az
eredmények statisztikai értékelését az egymintds t- pro-

1. abra. Az infarctus koranak a meghatarozasa az
érintett szivizomszévet morfoldgiai jellegzetességeire

tdmaszkodva (hematoxilin-eozin festés): 2-3 napos
infarctus coagulatiés necrosissal, hulldmos lefutasu
rostokkal valamint massziv granulocytas beszlir6déssel
(a). A 7 nap utan a makrofagok eltavolitjak az elhalt rostok
egy részét, a stromaban megjelennek a mononukledris
sejtek (b).
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baval, paros t-prébaval vala- 25000

mint a Pearson-féle korrela-
cios teszttel végeztiik a SPSS

20000
Statistics 2019 v26 program
segitségével.

15000

10000

Eredmények

Mean Leukocitak (f/mm3)

A betegek személyi adatai- 5000
nak, a kortorténettel kapcso-
latos adatoknak és az elvég- 0

zett laboratoriumi vizsgalatok T
eredményeinek az értékelése
aboncolasi kérelmek és a kor-
lapok adataira tamaszkodott.
A kiillonboz6 sebészeti és bel-
gyogydszati klinikai osztalyo-
kon AMI miatt elhaldlozott
paciensek atlagéletkora 71,53 év + 11,87, amely a férfiak
esetében magasabb volt mint a néknél (73 vs. 68,06 év).
Az infarctus féleg a 60-80 év kozotti korosztalyt érintette,
melyben a nemek szerinti eloszlas szignifikans kiilonbsé-
get mutatott a férfi nem (70,3%) javara ( p=0,000009). 5,6-
szor tobb nd esett 4&t AMI-on 55 év felett, mint 55 év alatt
(55 év felett 84,8% — 55 év alatt 15,2%, p=0,023), ugyanak-
kor a férfiak esetén ez az ardny 8,75 (55 év felett 89,7% — 55
év alatt 10,3%, p=0,004). A fatdlis kévetkezményekkel jaro
AMI el6fordulasanak klinikai osztalyok szerinti eloszldsa
nagy varidciét mutat, az élvonalban a kardioldgia és az
intenziv terapia dllnak (2.abra).

Klinikai Osztalyok
EKardiolégia
Wintenziv Terapia
W Gasztroentaroldgia
ETud6gyoayaszat
[OFul-Omr-Gégészet
M Urolégia
[CBelgyogyaszat
-] Ideggyogyaszat

2. abra.

A fatélis
eléforduldsanak klinikai osztalyok szerinti megoszlasa:
az intenziv terdpia mellett kilonb6z6 belgydgydszati
szakosztalyok sorakoznak fel.

kovetkezményekkel jar6 AMI

108

Beutalasi napok

3. abra. A leukocyta szam véltozéasa a beutalds periddusa alatt: az elsé hét végén
és a masodik hét elején (6-9 nap) torténé ndvekedést a harmadik hét végére
bekovetkez6é normalizalédas koveti.

A kilonboz6 klinikai osztalyokon elhalalozott pacien-
sek beutaldsi ideje dtlag 2 + 5,799 nap volt. A populacionk
30%-a mar az els6 24 oraban elhaldlozott, mig a maxi-
malis beutalasi periédus 33 napra nyult. Szignifikinsan
(p=0,000067) tobb beteg haldlozott el az elsé beutaldsi
héten, mint egy hét utan (86,5% vs. 13,5%). Az AMI
rizikotényezéit elemezve azt talaltuk, hogy a populdci-
onk 30%-a magas vérnyomasban, 17,19%-a 2-es tipust
diabetes mellitusban szenvedett. Az AMI tekintetében a
klinikai diagnozisok és a patologiai diagnoézisok egybe-
hangzdsaga 65,77%-ot mutatott (73 eset), 38 esetben a
szivizom szovettani elemzése igazolta a halalt okozé akut
ischaemids laesiot.

A beteganyag leukocyta szdmdanak dtlaga 15,8 x 103 /
mm3 * 9,2 x 103 (maximalis érték 43,6 x 103 /mm3, a
minimilis érték 2.7 x 103/mm?). A leukocitdk szdma a
beutalds periddusa alatt mindvégig magasabbnak mutat-
kozott a laboratériumi normal referenciaértékhez viszo-
nyitva (3,6-10 x 103 /mm?®), véltozdsianak dinamikajat
a 3. abra szemlélteti: magas szint az elsé hét végén és a
masodik hét elején (6-9 nap) tovabb novekedett, majd
a harmadik hét végére fokozatosan lecsdkkent a normal
intervallumig, majd ez az dtmeneti csokkenés egy ujabb
meredek novekedéssel végz6dott.

A sziv és a 1ép morfoldégiai elemzése:

A vizsgilt populacio atlag szivtomege 505,49 + 120,53 g.
A korlap adatai alapjan a paciensek 30,63%-nak a kor-
el6zményében régi myocardialis infarctus is szerepelt. Ez
az érték a komorbiditasokkal (dialatativ cardiomyopathia
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4.4bra. Afehérvérsejtszam és a léptomeg valtozas kozotti pozitiv korrelacio szemléltetése

5,55%, bal kamra hypertrophia 55,85%, myocardiosc-
lerosis 45,95%) rendelkezd paciensek esetében 81%-ra
emelkedett. A coronariasclerosishoz az esetek 68,22%-
ban az aorta III/C stadiumba sorolhaté kiterjedt sclero-
sisa tarsult, szignifikdnsan (p=0,001) meghaladva a tobbi
alacsonyabb stadium tarsuldsat.

Az IKO az §sszes esetre szdmolva elérte a 21,46%-t.
Ugyanakkor az AMI kordhoz rendelve ez a koefficiens
az egy hétnél fiatalabb AMI-k esetében 21,28%, illetve az
egy hétnél idésebb AMI-k esetén 23,04% volt.

A péciensek léptomegének atlaga nem haladta meg a
200 g-ot (189,61 + 91,881 g), amely nemekre leosztva a
kovetkezd értékeket mutatta: a férfiak esetében 202,15 +
100,681 g, n6k esetében 159,97 + 57,779 g. Megfigyeltiik,
hogy aléptomeg és leukocita szam véltozasa kozott pozi-
tiv korreldcio talélhaté (r=0,289, p=0,03) (4. abra). Ha az
AMI korahoz (egy hétnél fiatalabb és egy hétnél id6sebb
infarctusok) rendeltiik a léptomegeket, nem talaltunk
szignifikans tomegbeli kiilonbséget a két csoport kozott.

Osszehasonlitva az egészséges és az AMI 4éltal aktivalt
human lépek hisztoldgiai és morfometriai vizsgalatanak
eredményeit, szignifikdns killonbségek talaltunk a mar-

600 az egészséges léphez
viszonyitva a kiszéle-
sedett és szabalytalan
folliculusok osszeolva-
dasi tendenciat mutat-
nak, a csiracentrumok
elmosddottak, és a MZ enyhén kiszélesedett, beleolvad
a vérb6 voros pulpéba (5. abra).

Megbeszélés

Az AMI barmely életkorban eléfordulhat, de a rizikoté-
nyez6k halmozédasaval valamint a kor elérehaladtéval
a bekovetkezésének kockazata né. Kazuisztikankban a
kockazat a férfiak esetén kétszer magasabb, de a nemek
kozotti kiilonbség a kor elérehaladtaval cs6kken az ugyan-
azon rizikofaktorok halmozodasanak kovetkeztében.

Epidemiologiai adatokkal egybehangzé eredményeink
[14] nem hoznak 4j informaciot a kor és nem tekinteté-
ben [15] [16]. Mind a férfiakndl, mind a n6knél a hyper-
tonia és a diabetes mellitus volt az AMI legjelentdsebb
rizikéfaktora.

A paciensek 30%-a az els6 24 6raban hunyt el, illetve az
elhalalozds szignifikdnsan magasabb volt az els6 beutalasi
héten, mint késébb. Az epidemioldgiai adatok igazoljék,
hogy a haldlozas csokkenése ellenére az AMI-t kovetd
els6 honap magas kockazatot jelent [2].

1. tablazat: Digitalis morfometridval (Image J) tanumdanyozott |épszerkezet eredményei

Egészséges lép Aktivalt 1ép P érték
MZ szélessége 144,8 um 193 (154-197) um p <0,05
Folliculus maximalis atméré 1376 (1248-1468) um 1525 (1117-1625) pm p >0,05
Folliculus/MZ arany 8,35 um 8,88 um p >0,05

109



Orvostudomanyi Ertesitd

5.abra. Az AMI soran aktivalt Iép szerkezeti mddosulasai:
kiszélesedett és Osszeolvaddsi tendencidt mutato
szabalytalan folliculusok elmosdédott csiracentrumokkal
és a vérbd voros pulpdba olvadd margindlis zonaval
(hematoxilin-eozin festés, 4X nagyitas)

Az infarctus kiterjedése és a morfologiai elvaltozasa-
inak idébeni alakulasa az AMI egyik f6 prognosztikus
faktora, melynek sulyossagat az IKO (az ép és az elhalt
szivizomrostok feliiletének a hanyadosa) megbizhatdan
jellemzi. A munkank eredetisége, hogy az alkalmazott
festési eljarassal (mely megkiilonbozteti az irreverzibili-
sen kdrosodott izomrostokat a ,,kabult” izomrostoktol)
nemcsak az érintett szivizom morfoldgidjat, hanem a
sériilt szovet funkcionalitdsat is sikeriilt jellemezni, bebi-
zonyitva, hogy a morfoldgiailag megvaltozott teriileten
ezt a koefficienst az idtényez6 befolyasolja.

Az izomrost elhalasra a szervezet steril gyulladdsos
valaszreakcidval felel, ami leukocytosist eredményez, sza-
mos, egyéb gyulladasos marker megjelenésével parhuza-
mosan, melyek egytittesen tiikrozik a myocardium gyul-
laddsos statusat [17]. A sériilt myocardiumba vandorlo
leukocyta infiltracié az 1-3 napon a legkifejezettebb, de
folytonosan névekedik az AMI utani 7. napig, majd a 14.
napig fokozatosan csokken [18, 19]. A leukocytdk bed-
ramlasa és aggregdcidja elzarhatja a kis ereket, és megaka-
dalyozhatja a valédi reperfusio kialakulasat, ugyanakkor
a bel6lik felszabaduld protazok és elasztazok tovabbi
sejtpusztulast okoznak. Ennélfogva a leukocytosis az
infarctus kimenetelének fontos prediktiv tényezéje [20].
A vizsgilt eseteinkben, fiiggetlentil az infarctus koratdl a
leukocyta szam jelentds emelkedést mutatott. Az infarc-
tus kordnak emelkedésével jaro csokkenést a 21. nap utan
bekovetkezd emelkedésre objektiv magyardzatot nem
talaltunk, de nem zarhat6 ki, hogy a két hetet talélé paci-
ensek esetében ez a jelenség az infarctus progresszidjanak
tulajdonithato.
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A lépnek az infarctus progresszidjaban betoltott szere-
pét bizonyitja, hogy a splenectomizalt, illetve makrofag
deplécids dllatmodellekben megfigyelték, hogy az ischea-
mias teriilet kiterjedése progressziven megnagyobbodott,
kevesebb sejtes infiltracio volt jelen az elhalt szivizomros-
tok kozott, illetve sériilt a reparativ kotészovet képzédés
[21]. A Iép tomegének és szerkezetének, valamint sejtes
osszetevOinek dinamikus valtozasat akut ischaemia sordn
experimentdlisan indukalt tranziens arteria cerebri media
okkluziot (tMCAO) kovetSen egy el6z6 tanulmanyunk-
ban mar vizsgaltuk és bizonyitottuk, hogy a kisérletes
stroke-ot kovetden a 1ép térfogata csokken [22].

Ezt a csokkenést a jelen tanulmdnyunk soran bizo-
nyitani nem tudtuk, mivel a 1ép post mortem vizsgalata
nem tette lehetévé a lép dinamikus tomegvaltozdsanak
a jellemzését, ellenben a léptomeg és leukocyta szam
dinamikdja kozti pozitiv korrelacio aldtamasztja a 1ép
Osszehuzoddsanak a szerepét a gyulladdsos infiltratum
megjelenésében a sériilés helyén. Az AMI korahoz (egy
hétnél fiatalabb és egy hétnél id6sebb infarctusok) viszo-
nyitott szignifikdns 1éptomeg-véltozas hidnya a humén
léptok szerkezetével magyarazhatd, melynek értelmében
a human 1ép vastag tokjaban sok a simaizom sejt, kony-
nyen reagalva minden szimpatikus ingerre [23].

Ennek a limitdlé tényezének a kikiiszobolésére morfo-
metriai mérésekkel probaltuk igazolni a 1ép szerkezetében
bekovetkezé finom véltozdsokat, amelyek a sejtdeplécio
és a gyulladasos elemek aktivalasanak a kovetkezményei.

A Iépben bekovetkez6 sejtes deplécio a Iép strukturalis
elvéltozdsait vonja maga utdn, amelyet az irodalmi ada-
tok egybehangzoan jellemeznek [24]. Ezek a morfologiai
elvéltozasok a vizsgalt szovettani metszeteken nyilvan-
valoak, de nem nyujtanak informdciét a sejtek eloszlasa
tekintetében. Ennek érdekében vizsgaltuk a folliculus
szerkezetében bekovetkezé valtozasokat a marginalis
z6ndra (MZ) fokuszalva, melynek szélessége szignifikans
csokkenést mutatott a kontroll csoporthoz viszonyitva.
A folliculusok atméréje és a MZ kozotti arany hasonlo
értéke az ischaemia indukalt és normal Iépben azt bizo-
nyitja, hogy a folliculus expanzidja ischaemia soran MZ
rovasara a gyulladdst koveté immunszuppresszio ered-
ményeként torténik.

Az akut ischaemia soran a léppel egyidejileg az dsszes
haematopoeticus szerviink aktivalodik. A csontveld
aktivacié jelentds mértékben hozzdjarul a periféridan
megjelend leukocytakhoz és a kiilonbozé sejtes elemek
megoszlasahoz és annak mddosuldsahoz, protektiv vagy
destruktiv hatdsuk kifejtéséhez [25, 26].
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Kovetkeztetések

Az irodalomban a 1ép akut ischaemiat kovet6 tomeg-,
illetve szerkezeti valtozasai human egyedekben kevéssé
dokumentélt a folyamat kovetésével tarsuld nehézsé-
gek miatt. Ez a kikiiszobolhetetlen limitalé tényezd (a
léptomegek ismeretének a hidnya az AMI kialakuldsa
el6tt) a mi eredményeink értelmezését is megnehezitette.
Ellenben az ischaemids szivizom és a hozzarendelt 1ép
szOvettani és morfometriai vizsgdlatdnak eredményei
egybehangzoan igazoljak, hogy a létrehozott szoveti
adatbdzis a 1ép ischaemia-indukélt szerkezetének, vala-
mint sejtes komponensei kozotti ardny megvaltozasanak
komplex feltérképezésére alkalmas, melynek befolyaso-
lasa terapias célpontként szolgélhat.

Roviditések jegyzéke

AMI = acut myocardialis infarctus
IL-23 = interleukin-23

IL-17 = interleukin-17

IL-6 = interleukin-6

IL-1p = interleukin-1f

TNEF-a = Tumor Necrosis Factor a
ROS = reaktiv oxigén gyokok
IFN-y = interferon- y

IKO = Ischaemias koefficiens
tMCAOQ = tranziens arteria cerebri media okkluzié
Ang II = angiotensin IT
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