NyltvelSi neurovascularis kompresszié
mint a rezisztens hypertonia egyik oka
Gondolatok egy beteglink kapcsan
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BEVEZETES — A nyiiltvel§ rostralis ventrolateralis
részén taldlhat6 a cardiovascularis rendszer cent-
ralis regulatora, a vasomotorkozpont. A tertilet
ingeriileti dllapota és/vagy a baroreceptorreflex-
afferentatiéban, illetve -efferentatiéban egyarant
szerepet jatszo IX. és X. agyidegek irritacidja
szimpatikus hiperaktivitist okoz, ami az esetek
egy részében silyos, gydgyszeres terdpidval ne-
hezen befolydsolhaté magas vérnyomdéshoz ve-
zet. Ennek hatterében tobbnyire egy ritkan kere-
sett érmalformécié, az ugynevezett pulzatilis
neurovascularis kompresszi6 all.
ESETISMERTETES — A szerzék egy kozépkord,
essentialis hypertoniasnak tartott nébetegtik ese-
tét ismertetik, akinek rezisztens magasvérnyo-
mds-betegsége hétterében a medulla oblongata,
illetve az itt kilépd bal oldali IX. és X. agyidegek
vascularis kompressziéjat igazoltdk magnesesre-
zonancia-angiografias vizsgélattal.
KOVETKEZTETES — Az irodalmi adatok ttekin-
tését kovetGen a szerzék a rezisztens hypertonia
ezen ritkan felismert okdra és diagnosztikdjanak
nehézségeire hivjak fel a figyelmet.

rezisztens hypertonia,
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NEUROVASCULAR COMPRESSION IN

THE MEDULLA OBLONGATA AS A CAUSE

OF RESISTANT HYPERTENSION — THOUGHTS
APROPOS OF A PATIENT

INTRODUCTION — The vasomotor centre, the
central regulator of the cardiovascular system, is
localised in the rostral ventrolateral medulla
oblongata. Irritation of this area and/or of the
ninth and tenth cranial nerves (that are involved
both in the afferent and efferent pathways of the
baroreceptor reflex) causes sympathetic hyper-
activity, which in some cases leads to severe
resistant hypertension. A common underlying
cause of this is pulsatile neurovascular comp-
ression, a vascular malformation rarely sought
for.

CASE REPORT — The authors present the case of
a middle-aged woman with what had been
considered “essential” hypertension. Magnetic
resonance angiography showed vascular comp-
ression of the medulla oblongata and the de-
parting left ninth and tenth cranial nerves as the
cause of her hypertension.

CONCLUSIONS - After a literature review the
authors draw the attention to this rarely identi-
fied cause of resistant hypertension and to the
difficulties of its diagnosis.
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rostralis ventrolateralis medulla (RVLM) a

cardiovascularis szabédlyozis kdzpontja. A te-

riilet folyamatos mechanikus stimuliciéja
és/vagy a baroreflex-afferentatiéban, illetve -efferen-
tatiéban egyarant szerepet jatsz6 IX. és X. agyidegek
irritici6ja szimpatikus aktivitdsfokoz6dds révén meg-
noveli a perctérfogatot és a periférids vascularis rezisz-
tencidt, és az esetek egy részében stlyos, gydgyszeres
kezeléssel nehezen befolydsolhaté magas vérnyomdst
eredményez. A fokozott sympathicotonia hatterében
tobbnyire egy ritkdn keresett és felismert érmalfor-
mécid, az agynevezett pulzatilis neurovascularis komp-
resszié (PNVC) all.

A nyultvels PNVC-jérdl mint az essentialis hyper-
tonia egyik lehetséges etiologiai tényezjérdl el8szor
Jannetta és Gendell szimoltak be 1978-ban, illetve
1979-ben megjelent kozleményeikben (1, 2). Az azéta
publikalt intraoperativ megfigyelések (3), allatkisérle-
tek (4, 5), autopszids mikroanatémiai (6) és neuro-
radiolégiai (5, 7-10) vizsgalatok, illetve az idegsebésze-
ti posztoperativ kovetéses vizsgalatok (17-16) ered-
ményei is kiemelik a téma fontossagat.

Esetismertetés

A 49 éves n8beteg korelszményében cholecystecto-
mia, a jobb szem strabismusa, praeeclampsia, sziilés
utdni fokozatos elhizds, 1998 6ta ismert hypertonia
szerepel.

Csalddi anamnézisébdl a stlyos hypertonids esetek
halmozédasa és apjanak korai szivhalila emelendd ki.
Nem dohédnyzik, alkoholt csak alkalmilag fogyaszt.

2003 szeptemberében fejfajist, szédiilést, stenocar-
didt okozé stlyos fokd, rezisztens hypertonia miatt
kezdtiik vizsgilni. Ekkor 3 x50 mg metoprolol-tarta-
rat, 1X25 mg hydrochlorothiazid, 1 X8 mg perindopril,
1x10 mg lercanidipin, 1X2 mg doxazosin kombinaci-
6s kezelésben részesiilt.

Fizikélis vizsgilata soran 4tlag 250/140 Hgmm-es
vérnyomdst, 110/perc szivirekvencidt, hasi tipust elhi-
zast (BMI: 34, haskdrfogat: 106 c¢cm), a jobb szem
strabismusét észleltik. Az EKG-felvételen strain jelek
nélkiili balkamra-hypertrophia jeleit taldltuk.

1. ABRA)

A 24 6rds ambuldns vérnyomds-monitorozds eredménye

aBPN Monitor Ertékelés

60nérés Besendny 4
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A laboratériumi vizsgilatok eredményei koézill az
emelkedett szérumkoleszterin-érték (6,6 mmol/l) és a
microalbuminuria (49 mg/24 h) emelhet8k ki. Az
oralis glitk6ztolerancia-teszt nem igazolt szénhidrat-
anyagcsere-zavart.

A szemfenéktitkrozés soran II. stidiumt hyper-
tonids retinopathia jelei mutatkoztak. A 24 6ris ambu-
lans vérnyomdas-monitorozds a silyos hypertonia diag-
nézisit megerGsitette, ugyanakkor fehérkopeny-jelen-
ség nem igazolédott (1. dbra). A hasi-kismedencei ult-
rahangvizsgilat myomatosus uterust, a mellkas-rént-
genfelvétel enyhe cardiomegalidt, az echokardiogrifia
koncentrikus balkamra-hypertrophiit és relaxaciés za-
vart mutatott. Dinamikus veseszcintigrafia, illetve spi-
ral hasi CT-angiografia a hypertonia renovascularis ere-
detét kizarta.

Az endokrinolégiai vizsgilatok (tireotrop hormon,
szérumkortizol, dexamethason szuppresszids préba,
vizelet-vanillilmandulasav és katecholaminok, vizelet-
5-hidroxi-indolecetsav, szérumaldoszteron, plazma-
renin-aktivitas, luteinizilé hormon, folliculusstimulalé
hormon, prolaktin, progeszteron, tesztoszteron, dszt-
radiol, dehidroepiandroszteron-szulfit) és a mellékve-
sék célzott magneses rezonancids (MR) vizsgilata ne-
gativnak bizonyultak. A koponya-CT-vizsgilat nem
igazolt a beteg stlyos hypertonidjival sszefiiggésbe
hozhat6 agyi eltérést. A rezisztens hypertonia hitteré-
ben igen gyakran fennidllé alvisi apnoe szindrémait
poligrafids vizsgilattal egyértelmtien kizdrtuk. A pszi-
chiater konzilidrius enyhe foka depressziét véleménye-
zett, és javaslatira a gyogyszeres kezelést citalop-
rammal egészitettiik ki.

Gyogyszerelését tdbbszér modositottuk, a gydgy-
szer-kombindciéba angiotenzin-II-receptor-antagonis-
tat (160 mg valsartan), direkt vasodilatatort (3X50 mg
dihydralazin), imidazolin-1-receptor-agonistit (2 mg
rilmenidin, majd 2%0,3 mg moxonidin), alfa-2-adre-
nerg-agonistit (2X1 mg guanfacin), aldoszteronanta-
gonistit (2x50 mg spironolacton) épitettiink be. A be-
teget osztilyos obszervicidja alatt a compliance szigo-
ra ellen8rzése mellett gydgyszereltiik, de az optimalis
dézisban, kell§ ideig alkalmazott, thiazid diuretikumot
is tartalmazé 9-es antihipertenziv gy6gyszer-kombina-
ci6 ellenére sem csdkkent a vérnyomadsa 180/90 Hgmm
ala.

Irodalmi adatok alapjin az essentialisnak bizonyulé,
j6 compliance ellenére is terdpiarezisztens, stlyos
hypertonia és a pozitiv cardiovascularis csalddi anam-
nézis miatt betegiinknél nyultvel&re dontott hiromdi-
menzids, kontrasztanyagos ,time of flight” MR-
angiografidt végeztiink az RVLM neurovascularis
kompresszi6jinak megitélésére (1. tdblizat).

Az MR-felvételek a bal oldali IX. és X. agyidegek
nyultveli kilépésének magassigiban, az agyidegekhez
hosszan hozzifekvs, a medulla oblongatin benyoma-
tot okoz6 érhurkot dbrizoltak. A PNVC-t a bal arteria
vertebralis egyik oldaldga, az arteria cerebelli posterior
inferior (PICA) okozta (2. dbra). Az idegsebészeti
konzilium miitéti megolddst, microvascularis dekomp-
resszi6t javasolt, amit a beteg elutasitott. Jelenleg napi
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2%x10 mg felodipin, 2X6 mg prazosin, 2X0,3 mg
moxonidin, 100 mg atenolol, 20 mg lisinopril, 160 mg
valsartan, 25 mg chlortalidon, 1 g kilium-klorid, 20 mg
citalopram medikaciéban részesil.

Megbeszélés

A vegetativ idegrendszer nemcsak az artérids vérnyo-
mis rovid tava szabalyozasiért felelds, hanem a magas-
vérnyomds-betegség kialakuldsiban is fontos szerepet
jatszik. El§szor idegsebészeti megfigyelések alapjan ve-
tették fel, hogy az essentialis hypertonia és az RVLM
érkompresszidja kozott kapesolat van, ennek alapjan
Jannetta és Gendell megalkotta a neurogen hypertonia
fogalmat (1-3).

A vérnyomads és a cardiovascularis ténus szabilyoza-
sinak kézpontja a nytltvels rostralis ventrolateralis ré-
szén talilhaté. Ezen a teriileten, kozvetleniil a ponto-
medullaris 4tmenett8l caudalisan, a ventralis felszin ko-
zelében elhelyezkedd adrenergtartalmt C1 neuron-
csoport (nucleus rostralis ventrolateralis) stimuldcidja
presszorvélaszt eredményez. Az ett8l caudalisan el-
helyezkedd A1 tipust, noradrenalintartalmu idegsejtek
izgalma ezzel ellentétesen miikddve vérnyomdscsokke-
nést okoz. Mindkét magcsoport kapcsolatban ll a
nucleus tractus solitariivel, amely a baroreceptor-reflex
afferenseinek az elsédleges feldolgozékézpontja (6).
Az aortaiv baro- és kemoreceptoraibél a nervus vagu-
son, a sinus caroticusbél a nervus glossopharyngeuson
it jut az ingeriilet a nucleus tractus solitarithez. Ugyan-
itt végz&dnek a bal szivfél mechanoreceptoraibél jovE
c-rostok, amelyek a bal oldali nervus vagusban futnak.
Az RVLM C1 neuronjaibdl ereds leszdlls rostok
mindkét oldalon a tractus bulbospinalison keresztiil
érik el a thoracalis gerincvel§ sziirkedllomédnyénak in-
termediolateralis sejtoszlopét, ahol a szivet, az arte-
rioldkat és a mellékvesét beidegz8 szimpatikus idegsej-
tek helyezkednek el. A baroreflex negativ feed-back
alapjan mikodik: a vérnyomds csokkenése aktivilja a
baroreceptorokat, ennek kovetkezményeként excitato-
rikus ingeriiletek érkeznek a vasomotorkézpontbdl a
praeganglionaris szimpatikus neuronokhoz, végil a
célszervekhez, és megemelik a vérnyomdst, valamint a
pulzusszdmot.

Az RVLM és/vagy a IX. és X. agyidegek agytdrzsi
eredési zéndjanak pulzatilis érkompressziéja megza-
varja a normdlis idegi vérnyomds-szabélyozist és cent-
ralis szimpatikus hiperaktivitishoz, neurogen hyperto-
nithoz vezet. Ezen patolégids neuroanatémiai viszo-
nyok létrejottének pontos okit nem ismerjitk. Kiala-
kulhatnak egyrészt a korosodéssal jar6 érelongicié és
-ectasia, artériafal-degenericid, arteriosclerosis kovet-
keztében (3, 15), masrészt genetikai okokra vezet-
het8k vissza. Az E tipust brachydactylidval jir6 auto-
szomadlis domindns 6roklédést hypertonia erésen szig-
nifikins médon az RVLM pulzatilis neurovascularis
kompresszidjival kisért. A szindréméért a 12. kromo-
széma rovid karjan bekovetkezd génitrendez&dés le-
het a felel8s (17).
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Az MR-angiogrdfia technikai jellemz&i

1,5 T Magneton Avanto Siemens késziilék.

3D TOF MRA multislab technika.

27 mm volumenvastagsig.

0,9 mm szeletvastagsig.

TE: 5,02 ms; TR: 38 ms; FA: 20 fok.

Nativ és kontrasztanyagos vizsgilat.
MIP-rekonstrukcié a munkaképekbd] tetszsleges

sikban.

T: Tesla; D: dimenzié; TOF: time of flight; MRA: mdgneses rezo-
nancids angiogrdfia; TE: time echo; TR: time repetition; FA: dontési
s20g; MIP: maximum intensity projection

2. ABRA]

MR-angiogrdfia: bal oldali nyiltveli newrovascularis
kompresszié (1. fokozat)

SN e 2

o

MO: medulla oblongata; AV: arteria vertebralis; PICA: arteria cere-
belli posterior inferior

Naraghi és munkacsoportja a vascularis kompresszi-
6nak hirom tipusit hatirozta meg. Az I. (monovas-
cularis) tipusban egyetlen érhurok okozza a kompresz-
szi6t. Ez az ér leggyakrabban a PICA, amely vagy a
vertebralis vagy a basilaris artéridbél ered. A II. tipust
(vertebralis) vascularis kompressziéban az elongilt,
ectaticus vertebralis artéria vesz részt. A III. (kombi-
nalt) tipusban az eléz8ek egyiitt jitszanak szerepet.
Mindhdrom formaban k6zos, hogy a kompresszi6 a
nyualtvel rostralis részét érinti, mégpedig a ponto-
medullaris juncti6tél caudalisan, az oliva lateralis ré-
szén, a retroolivaris sulcusban. Ez a teriilet egyben a
IX. és X. agyidegek kilépési zéndja (6, 7).

A komprimalt neuronalis szdvetek hisztopatologiai
vizsgilata nem igazolt sem demyelinisatiét, sem egyéb
degenerativ eltérést. Ebb&l arra kovetkeztethetiink,
hogy az idegi struktirik kompressziéja, permanens
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— 2. TABLAZAT

A neurovascularis kompresszié  MR-klasszifikdcidja
Watters nyomdn (9)

L. fokozat: az ér csak érintkezik a nytltvels lateralis
részén az ideggyok-eredési z6ndval.

II. fokozat: az érkontaktus benyomatot okoz a
nyultveld ventrolateralis részén.

III. fokozat: az ér az alsé agytorzs diszlokicidjit,
deformaiciéjit, illetve roticiéjit okozza.

pulzatilis irriticié révén, tisztin funkciondlis valtoza-
sokat idézhet el az idegmikdodésekben (6, 9). A
PNVC mindkét oldalon elgfordulhat, de gyakoribb a
bal oldalon. EgyelSre nem tisztizott,

hogy miért a bal oldali PNVC jir gyak-

Te.rapla— rabban egyiitt hypertonidval. Ezt rész-
rezisztens ben magyarizhatja az a tény, hogy a bal
essentialis X. agyidegben haladé, vékonyan myeli-
hypertonia nizélt c-rostok blokadja a nucleus trac-

esetében, ha
stlyos pulzatilis
neurovascularis
kompresszi6
és szimpatikus
hiperaktivitas
mutathaté ki,
fontoléra kell
venni az
idegsebészeti
neurovascularis
dekompressziot.

tus solitarii részleges deafferentati6ja-
hoz vezet (6, 7, 9).

A PNVC morfoldgidjinak feltdrisira
tobb neuroradiolégiai tanulminyt vé-
geztek. A kezdeti vizsgilatok f&ként
arra irdnyultak, hogy ez a neurovas-
cularis elvéltozds milyen gyakorisiggal
fordul el a normotenziv, a szekunder
és az essentialis hypertonids populacié-
ban. Watters és munkatarsai az MR-lelet
alapjan  hdrom stlyossdgi csoportba
osztottak a betegeket (2. tdblizat). Az
dsszehasonlité MR-vizsgilatok hivtdk
fel a figyelmet arra, hogy a PNVC a

szekunder hypertonidsok és a normilis

794

vérnyomdstak kozott is kimutathaté
(I. fokozat), de a stlyosabb eltérések (II. és III.
fokozat) els@sorban az essentialis hypertoniis csoport-
ra jellemz8ek (9, 10).

A neurogen hypertonia elméletének bizonyitdsahoz
az is szitkséges, hogy a nyultvel8i vascularis komp-
resszi6n tal a fokozott szimpatikus aktivitds is igazol-
hat6 legyen a hypertoniis betegekben. Morise és mun-
katdrsai a szivirekvencia-variabilitds spektrumanalizise
sordn a szimpatikus aktivitdsra karakterisztikus ala-
csony frekvenciaspektrumot jellemz&bbnek taldltak
azoknal a hypertonidsoknél, akiknél PNVC igazol6-
dott, mint akiknél nem, illetve azoknél a normotenziv
egyéneknél, akiknél az MR szintén PNVC-t mutatott
(18). Schobel, Smith és Sendeski a kellGen szenzitiv és
specifikus, jol reprodukalhaté kvantitativ médszert, a
mikroneurografiat valasztottdk a fokozott szimpati-
kus ténus és a PNVC kozotti kapesolat bizonyitdsara.
Schobel és munkatdrsai az MR-vizsgilattal igazolt
nytltvel&i vascularis kompressziét mutatd essentialis
hypertonids betegek periférids vizizomban mért szim-
patikus idegaktivitdsit nyugalomban jelent&sen, mint-
egy kétszer nagyobbnak taldltdk azon essentialis
hypertonids betegek értékeinél, ahol a PNVC nem iga-
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zolédott. A nytltvel8i vascularis kompressziéban
szenvedd betegek fokozott szimpatikus idegvalaszt
adtak a hidegviz provokaciés (cold pressure) tesztre,
és a laboratériumi ujjpletizmografids technikin alapu-
16, nem invaziv, folyamatos vérnyomas-monitorozds
sordn is magasabbak voltak a nyugalmi vérnyomds- és
szivirekvencia-értékeik. A szivirekvencia-variabilits
spektrumanalizisével meghatirozott alacsony és ma-
gas frekvenciaspektrum arinya nem szignifikdnsan, de
magasabbnak bizonyult (19). Smith és munkatirsai a
PNVC és a fokozott szimpatikus idegaktivitds kozti
Osszefiiggést mind a hypertonids, mind a normotenziv
populdciéban igazoltdk (20). Sendeski az MR-angio-
grafias lelet stlyossagit is figyelembe véve a nyultveli
kompressziéval rendelkezd betegeknél szignifikinsan
magasabb nyugalmi szimpatikus idegaktivitds-értéke-
ket észlelt, mint a csak agytdrzsi érkontaktussal biro,
illetve agytdrzsi eltéréssel nem rendelkez8 hyperto-
nidsokndl (21). Ezen mérési adatok tdimogatjik azt a
hipotézist, hogy egy specidlis betegcsoportban az
RVLM neurovascularis kompressziéja ok-okozati 6sz-
szefliggésben all az essentialis hypertonidval, amelyet
— legaldbbis részben — a fokozott centrilis szimpatikus
aktivitds okoz. Amennyiben sikeriil megtaldlni azt az
ez idaig essentialisnak tartott hypertoni-as alcsopor-
tot, amelynek tagjainil az MR-angiografia stlyos
PNVC-t mutat, és igazolni tudjuk ennek funkcionalis
kovetkezményét, a szimpatikus hiperaktivitdst, tovib-
ba a gyégyszeres vérnyomads-beillitdsi kisérletek siker-
telenek, dgy mindenképpen fontoléra kell venni az
idegsebészeti miitétet, a neurovascularis dekompresz-
szi6t.

Jannetta els6 kozleményei 6ta, amelyekben a mikro-
sebészeti dekompresszié eredetileg kiilonboz8 agy-
ideg-neuropathidk miatt tértént, td6bb munkacsoport
végezte el ezt a beavatkozdst stlyos, nehezen kezelhet
essentialis hypertonids betegeken (771-15, 22). A kéz-
vetlen posztoperativ szakban az esetek tobbségében
jelent8s vérnyomdscsokkenést sikeriilt elérni és/vagy a
gyogyszeres kezelést mérsékelni lehetett. 2001-ben je-
lent meg az Frlangen Egyetem munkacsoportjinak
publikiciéja, amely stlyos, nehezen kontrollilhaté
hypertonia miatt elvégzett microvascularis dekomp-
resszi6 utdn nyolc beteg hossza tava kdvetésének ered-
ményeit dsszegezte. Az opericiot kovetSen hét beteg
vérnyomidsa normalizilédott, azonban négy év mulva
maér csak hirom betegnél maradtak fenn a kedvezd ha-
tasok. Megallapitasuk, miszerint az esetek harmadéban
nem sikeres a m{itét, egybecseng Levy eredményeivel.
Amennyiben a mechanikus kompresszié tartésan
fennall, az érintett neuronalis szovetek diszfunkcio-
nalissd vilhatnak. Az ilyenkor elvégzett microvascu-
laris dekompresszié6 mér kevésbé csokkenti a hyper-
tonidt és a vegetativ mitkodési zavart. A miitét ered-
ménytelenségéhez a tartésan fennilld, salyos hyper-
tonia okozta cardiovascularis célszervkirosodisok is
hozzajarulhatnak (76).

Az idegsebészeti beavatkozasrol sz616 dsszefoglalé-
kat sokan tdmadtak, tobbek kozott a betegkivélasztas
szempontjai, a rezisztensnek nyilvinitott hypertonii-
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sok vérnyomdscsdkkentd terdpidjadnak hidnyossigai, a
pre- és a posztoperativ szakot dsszehasonlit6 képalko-
t6 vizsgilatok és az autoném idegrendszert jellemzd
kvantitativ mérések hidnya miatt. Azonban a szerz8k
kovetkeztetéseivel, miszerint létezik olyan betegcso-
port, akiknél hasznos a beavatkozas, maradéktalanul
egyetérthetiink. Fontos, hogy meg tudjuk hatdrozni
azokat a szigort kritériumokat és diagnosztikus vizs-

galomodszereket, amelyek segitségével kivalaszthatjuk
ezeket a betegeket.

Esetismertetésiinkben bemutatott betegiink nagy va-
16szintiséggel a fenti csoportba tartozik. Kérdéses azon-
ban, hogy a hosszt ideje fennallé magasvérnyomas-be-
tegség és a bizonyitott szervkirosoddsok miatt milyen
kimenetellel jirna a tervezett idegsebészeti beavatkozis,
amennyiben betegiink ahhoz mégis hozzajirulna.
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XIII. ORSZAGOS ANTIBIOTIKUM-TOVABBKEPZO TANFOLYAM

Helyszin: Hotel Fagus, 9400 Sopron, Ojtézi fasor 3.

Idépont: 2007. november 15-17.
A tanfolyam f6 témdi:

— Az antibiotikumok hatékonysiga a névekvd rezisztencia koraban
— Multirezisztens baktériumok okozta infekcidk és kezelési lehet3ségeik
— Uj lehet8ségek az infekcidk diagnosztikdjiaban

— Az antivirdlis kemoterapia fejlédése
— Szepszis.

Tudomdnyos informdcié: dr. Ludwig Endre, telefon: (1) 455-8100, e-mail: eludwig@laszlokorhaz.hu.
Tovibbi informdcié: Miklési Ferenc, telefon: (1) 299-0184, e-mail: miklosi@convention.hu.

Kovats: Nydltvel6i neurovascularis kompresszié okozta hypertonia LAM 2007;17(11):791-795.
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