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RIASSUNTO DI ANATOMIA

~ IL CUORE ANATOMIA DELLA CAVITA TORACICA

Sterno Poaizions dells valvole

delle  \X—/|

= valvole AV 5
.2 N/
(@) Il cuors si trova al centro della cavita
toracica.

{b) !l cuore si trova sul ktto ventrale della cavita toracica,
localizzato fra | dus polmoni.

Aorta (un ssgmento
& stato rimoaso)

Arteria
polmonare

Vena polmonars

(d) Vista dall'alto del piano trasversale in (b).

Figura14.7 IL CUORE

al cuore sono rosai, quelli che portano

ANATOMIA DELLA il sangus meno ossigenato sono biu.
CAVITA TORACICA
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Il cuore
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Vene Vene Arterie

Vena cava superiore ascendenti

Ventricolo destro

Vena cava inferiore

Vene ascendenti

Valvola
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Alla

Dalla A 5 .

g g , % circolazione
ircolazione | ; P -

v UL T sistemica

Vena
st o, Aorta Valvola sistemica
; polmonare 0

Arteria
polmonare

Alla
- ,>circolazione
~polmonare
;308"8
circolazione
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Ventricolo
sinistro

destro Dalla 4
circolazione A%I-a
sistemica Aiedlaziona

sistemica

[ ] valvole semilunari
- Valvale atrioventricolari



Ouzante 1o Contrazicne veninico-
Tve le valvole AV restaso ch -
86 pey impadire 4 refluass o son-
gua verso gh atri.

sinistra, o Secuspide

Lo valvole semilunar ey

irpediscono d sangue che O¥asciate)

entra nelle artere & refure

ned ventncod durante il nla-

sclamento ventricolive. Muscoii
papdian
(rasca®

Ventricolo sinistro
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STRUTTURA DEL CUORE
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(&) Il cuors & awolto da un sacco Sall
membrancso contenents liquide: ~ TTee_
il pericardio. Tee

-
-
-
-

1day -

(f) Il ventricolo occupa la maggior parts
dslvolume dsl cuors. Le arterie
@ I vene sono connesse alla bass

() Le callule miocardiche sono ramificate,
hanno un sclo nucleo & sono unite
tra boro per mezzo di gunzioni specializzate
nots come dischi intercalari.

STRUTTURA DEL

11 fluseo unidirezionale nel cuore & garantit
CUORE mdadu:gvu:ppldlvawzlo. el oiias
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3 l : e La disposizione a spirale del muscolo ventricolare
Yrpt ) permette alla contrazione ventricolare di spingere
Y A il sangue verso I'alto, dall'apice del cuore.

: \\"

(b) Disco intercalare

| dischi intercalari i
contengono desmosomi

che permettono

il trasferimento della forza

da cellula a cellula. Le giunzioni
comunicanti nei dischi intercalari
permettono ai segnali
elettrici di passare
rapidamente da
cellula a cellula.

Cellula muscolare cardiaca

Fibre contratte
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®

Corrente
elettrica

Membrana
citoplasmatica
i i 8

. Disco
- intercalare

Cardiomiociti

intercalare

Canali
delle giunzioni
comunicanti

Figura 217 Rappresentazione schematica della struttura del miocardio. A) Le bande scure sono i dischi intercalari; B) disegno schematico delle con-
nessioni tra due cardiomiociti e della disposizione delle miofibrille,

Carbone, Cicirata, Aicardi
Fisiologia: dalle molecole ai sistemi integrati
EdiSES
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M Potenziale di membrana

' della cellula autoritmica

M Potenziale di membrana
della cellula contrattile

!

Corrente

1 "
_4 elettrica
Cellule §
del nodo SA

Cellula contrattile

Dischi intercalari
con giunzioni comunicanti

Le depolarizzazioni delle cellule autoritmiche
si propagano rapidamente alle cellule contrattili
adiacenti attraverso le giunzioni comunicanti.

Tessuto autoaritmico:cellule piccole con bassa velocita di conduzione del PA, dotate di automatismo, generano
poca forza;

Tessuto di conduzione: cellule grandi con alta velocita di conduzione e con scarsa forza contrattile e meno
automatismo;

Tessuto miocardico di lavoro: cellule medie, basso automatismo, velocita di conduzione intermedia,grande
capacita contrattile
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DROMOTROPISMO: conduttivita: proprieta del miocardio
di condurre un PA

CRONOTROPISMO: automatismo (tessuti pacemakers) ;
nodo SA : genera PA (70-90 PA/min); nodo AV (40-60
PA/min)

BATMOTROPISMO: eccitabilita (proprieta di rispondere
agli stimoli esterni)

INOTROPISMO: contrattilita (proprieta delle fibre
cardiache eccitate di accorciarsi e sviluppare una
tensione)

| | BTN iy | || i | || BN | || QY BN ey =
N | ! i i
i i ! 1 4| i 1 i



e 1 mency =0 nel b MRREN RS SRR L IR L REE L IR R

Ciclo Cardiaco

Il periodo intercorrente tra la fine
di una contrazione cardiaca e la
fine di quella successiva

Si compone di eventi:
o Elettrici

o Biochimici

o Meccanici
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=100
I | | |
0 100 200 300
Tempo (ms) ——>
Fase Canali di membrana
o | canali del Na* si aprono
o | canali del Na* si chiudono
e | canali del Ca?* si aprono; i canali rapidi del K*
si chiudono
e | canali del Ca?* si chiudono; i canali lenti del K+
si aprono
o Potenziale di riposo
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DEPOLARIZZAZIONE SPONTANEA

20 7 7 < | canalidel Ca2*
si chiudono,
i canali dei K*

0 —| — — si aprono

Molti canali
del Ca2+
si aprono

Ca2* entra

|
[\~
T

§

Potenziale di membrana (mV)

Ca2+ entra . Alcuni canali
del Ca2* si aprono,
60 ] ] i canali l¢ si chiudono | canali s
| Ingresso netto di Na*t | canali si aprono
Potenziale Potenziale si aprono _ .
pacemaker d’azione | canali del K* si chiudono
Tempo > —lempo——> Tempo >
(a) Il potenziale pacemaker diventa (b) Il movimento di ioni durante (c) Stato dei diversi canali ionici.
gradualmente meno negativo i potenziali di azione
finché non raggiunge la soglia, e di pacemaker.
innescando cosi un potenziale
d’azione.
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Canale “L"
Canale "L

80 ------ L

Atrio MNodo del seno
100 ms ventricolo (pace-maker)

e | Carbone, Cicirata, Aicardi
| Fisiologia: dalle molecole ai sistemi integrati
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PA miocardio
@ @ di lavoro ventricolare
PA nodo SA
Ik
4 / 1
\'El— —E'/ 4
Corrent Correnti
depolarizzanti depolarizzanti
|r_:a,T INa.s
Correnti
les ho i iperpolarizzanti
g IK.s
Correnti I i
| Iki | iperpolarizzanti e s l
ol l.i :
—_—
li; (chiuso) I, (chiuso)

A} Correnti e canali ionici implicati nella genesi del prepotenziale e del PA in una cellula del nodo SA; dall'alto in basso: PA, comenti ioniche
implicate nella generazione delle fasi depolarizzanti e correnti ioniche implicate nella fase di ripolarizzazione. B) Correnti @ canali ionici implicati nella
genesi del PA in una cellula del miocardio di lavoro ventricolare; dall'alto in basso: PA, comenti ioniche implicate nella generazione delle fasi depolariz-
zanti O e 2, e correnti ioniche implicate nelle fasi di ripolarizzazione 1 e 3. In A) e B), tracce in basso, la corrente |, & nulla, il canale & chiuso durante le
fasi di depolarizzazione e pertanto contribuisce al mantenimento della depolarizzazione.
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«J0 - SKELETAL

4 MUSCLE
v ACton potental

-85 —

STEP V: Rapia STEP 2= The Platesu | | STEP 3= Repolarization 00200 300
Depolarization Caute: Ca™ st Couse: K* 103 msoc
Cause: Ns* ertry Mnm:-nbn?m Duration: 75 msec veoh ;

Endcls withe: Closure of

Tene (Insec)

{a) Cardiac muscle
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= extrasistole
Zc Extrasistole
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g

Ngdo Nc?do Nc?do Nc?do Nc?do
SA SA SA SA SA
Tempo
Focus
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A) Il PA del miocardio di lavoro ventricolare e sistole ventrico-
lare. Sono indicati il periodo refrattario assoluto (PRA), il periodo refrattario
relativo {PRR) e il pericdo supernormale {PS); notare che il periodo refratta-
rio assoluto ha una durata superiore al massimo della sistole, termina a
circa 1/3 della fase di rilasciamento. B) Extrasistole: il PA che insorge pre-
cocemente ha un’ampiezza minore quando lintervallo & tale che il canale
del Na* @ ancora inattivato {chiuso) mancano le fasi 0 e 1. C) Il PA nella
extrasistole ha una ampiezza minore mentre quello della post-extrasistole
ha una ampiezza maggiore; nella figura sono rappresentati | valori della
pressione ventricolare per evidenziare che anche la pressione ventricolare &
ridotta nell’extrasistole e quella della postextrasistole & aumentata. Le
sistoli tratteggiate rappresentano quelle che dovevano avwvenire in un cuore
normale e la sistole barrata indica la sistole bloccata dall’'extrasistole.

L | Carbone, Cicirata, Aicardi
mpeessees Fisiologia: dalle molecole ai sistemi integrati
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Formazione del Gigaseal

Elettrodtriferimento

|I=V/R

amplificatore

Pipetta-elettrodo di misurazione

In bath

Pushed

N S r ) \ against cell

More pushed

J | — —
Gigaohm seal
|
Cambio della resistenza della pipetta |
durante la formazione del SEAL
(impulso di 1 mV e della durata di 10
ms) |_

Il seal e un sigillo elettrico tra la pipetta-elettrodo e la membrana plasmatica, con un valore di
resistenza dell’ordine dei GOhm che impedisce la fuoriuscita del materiale cellulare e la perdita
di corrente.
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atrioventricular node
(AV node)

sinoatrial
node
(SA node)

excitable fibers
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Variazione durata potenziale d’azione

. Frequenza Cardiaca
. 75/min 200/min
e Durata dell'intero ciclo cardiaco 0,80 0,30
e Durata della sistole 0,27 0,16
e Durata del potenziale d'azione 0,25 0,15
e Durata del periodo refrattario assoluto 0,20 0,13
e Durata del periodo refrattario relativo 0,05 0,02
e Durata della diastole 0,53 0,14

e Tuttii valori sono in secondi

i iy | i ey | I ) Il i iy =n
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Potenziali d'azione

______________ Miocardio atriale —

--=-Nodo AV —

——— = = —— ==

| TTee--- Fascio comune di HS—J%E
~=~=---Branche del fascio di His ~——~
|
Srem—-- Fibre del Purkinje

“ve- Miocardio ventricolare

200

. . . , . . : ECG
Slgura 214 A) Vie di conduzione del potenziale d'azione cardiaco; i numer

indicano il tempo, in ms, che impiega un potenziale d'azione insorto nel nodo
SA a raggiungere la zona indicata. B) Sono indicati i potenziali d'azione, regi- — T T T—T—T—T—T
strati intracellularmente, in cardiomiociti di aleune zone cardiache, Si noti il 0 200 400 600

loro sfasamento e la loro relazione temporale con I'ECG. Tempo (ms)

| /| Carbone, Cicirata, Aicardi NADNAMNTDNDICAAN
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Braccio destro Braccio sinistro

() | ®

Gli elettrodi sono
posizionati sulla
superficie cutanea.
Triangolo di

Einthoven

Una derivazione e data da due
elettrodi: uno rappresenta

il polo positivo e I'altro il polo
negativo del galvanometro.

Gamba sinistra
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Figura 14.22

|

L[] BUI

|« 1s >|

(a) L'elettrocardiogramma rappresenta la somma
dell’attivita elettrica di tutte le cellule registrata
dalla superficie corporea.

|« 1s >|

(b) Il potenziale d’azione del ventricolo viene
registrato da una singola cellula utilizzando

un elettrodo intracellulare. Notate che la variazione
di voltaggio & molto piu grande quando registrata

a livelle intracellulare.
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P = Atrial
depolarization
O,R,S = Ventricular
depolarization
T = Ventricular | |
repolarlzatloﬁ ) Cardiac action potentials
Pacemaker =10
_/‘\ potential -
Sinoatrial node E 5 my
. : : ; Atrium -0
Intervallo P-Q: tempo di conduzione atriale;
Onda Q: attivazione del setto interventricolare; Atrioventricular
Onda R: attivazione dell’apice cardiaco; node Plateau

Onda S: attivazione delle pareti ventricolari

Bundle of His ——

Purkinje fiber in false tendon
Terminal Purkinje fiber

Ventricular muscle fiber

| |

phase

0
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Intervallo PR Intervallo QT Complesso QRS
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Ventricles Systols 1 Diastole

‘ : | PERIODS
Atria | < Systole Diastole | Systole

R
. ELECTRICAL
P \ P . VEVENTS
A0 ¢ /_/'\ b F
:}-I

3 - HEART ACTION

Electrical Electrical impulse Elecirical changes
impulse to ventricles. trigger ventricular
to atria. Atria  Ventricles relaxation
contract. contract

Ventricles Atria refax.

rélax.
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Accoppiamento
eccitazione-contrazione

(a) La disposizione a spirale del muscolo
ventricolare permette alla contrazione
ventricolare di spingere il sangue verso
I'alto, dall’apice del cuore verso la base.

Dischi intercalari
(sezionati)

Dischi intercalari

Cellula muscolare
cardiaca

Fibre contrattili

(b) I dischi intercalari contengono desmosomi che trasferiscono la forza
da una cellila all’altra e e giunzioni comunicanti che permettono
ai segnali eiettrici di passare rapidamente da una ceiiula all’altra.
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Un potenziale d’azione giunge
da una cellula adiacente.

Ca?* oK+ 3Na*t Ca?*
LEC ——— @ A
CATP) (NCX
e /(f N 2
Y 3Na+ Y g4
RyR 4 Cfl
SR JLO O Canali Reticolo sarcoplasmatico
Cae+ del Ca® o
o ditipo L Depositi di Ca2+
A
L
(ATP)
Scarica di Ca?*+ @
Segnale Ca?* Ca?t Ca2t

Contrazione

Figura 14.11

I || Iy | ) O || U

o 0 i

Rilasciamento

'y = 1 e

Miosina

| canali voltaggio-dipendenti
per il Ca2+ si aprono. Il Ca2+
entra nella cellula.

@

Lingresso di Ca2+ induce

il rilascio di altro Ca2+ attra-
verso i recettori-canali
della rianodina (RyR).

Il rilascio localizzato di Ca2+
provoca la “scarica” di Ca2+,

Le scariche di Ca2+: somma-
te, generano un un segnale

di Ca2+.

6
?
¢

Gli ioni Ca2+ si legano alla
troponina per dare inizio
alla contrazione.

?

Il rilasciamento si verifica
quando il Ca2+ sj stacca
dalla troponina.

Il Ca2+ viene pompato
nel reticolo sarcoplasmatico,
nel quale viene immagazzinato.

?

Il Ca2+ viene scambiato
con il Nat per mezzo
dell’antiporto NCX.

¢

Il gradiente del Nat & mante-
nuto dalla Na+-K+-ATPasi.
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®

Potenziale d'azione propagato

4

Ca2+

)

http://www.youtube.com
/watch?v=Ct8AbZn_A8A

Reticolo
sarcoplasmatico

3Na*

@Si{o della miosina
per l'actina

Sito dellactina
per la miosina

o2 «—Troponina

Figura 21,8 L'accoppiamento eccitazione-contrazione nel miocardio. In (A) sono indicate le strutture e proteine implicate (sarcolemma, canali del Ca®*
tubulari e recettori RyR, del reticolo sarcoplasmatico); si noti la presenza di diadi. B) E illustrato un sarcomero, si noti che il tubulo T si trova in corrispon-
denza della linea Z (nel muscolo scheletrico € al limite della banda | ed A). In (€) sono indicate le proteine contrattili che quando attivate dal Ca®* iniziano
il ciclo dei ponti trasversali.
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Le singole fibre muscolari cardiache sono in grado di

graduare la contrazione e la forza generata

La concentrazione di calcio citoplasmatico modula
|’attivita cardiaca

Ca++ Attivita cardiaca

Quando il muscolo cardiaco viene allungato
si contrae con piu’ forza.

Si aprono canali del calcio meccanicamente attivati
(Legge di Starling)

Lunghezza ottimale dei sarcomerl | |
|| | [ 1IN ! || N | | TN ||} || BTN iy = n
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Summary: Comparison of Three
Muscle Types

Table 12-3: Comparison of Three Muscle Types

SKELETAL SMOOTH CARDIAC
Appearance under light Striated Smooth Striated
microscope
Fiber arrangement Sarcomeres Longitudinal bundles Sarcomeres

Fiber proteins

Actin, myosin; troponin
and tropomyosin

Actin, myosin, tropomyosin

Actin, myosin; troponin
and tropomyosin

Control

Voluntary
¥ Ca’" and troponin
Fibers independent

Involuntary
Ca?* and calmodulin

Fibers electrically
linked via gap junctions

Involuntary
Ca®" and troponin

Fibers electrically
linked via gap junctions

Nervous control

Somatic motor neuron

Autonomic neurons

Autonomic neurons

Hormonal influence

None

Multiple hormones

Epinephrine

Location

Morphology

Attached to bones; a
few sphincters close off
hollow organs

Multinucleate; large,
cylindrical fibers

Forms the walls of
hollow organs and
tubes; some sphincters

Uninucleate; small
spindle-shaped fibers

Heart muscle

Uninucleate; shorter
branching fibers

Internal structure

T-tubule and sarco-
plasmic reticulum

No t-tubules;
sarcoplasmic reticulum
reduced or absent

T-tubule and
sarcoplasmic reticulum

Contraction speed Fastest Slowest Intermediate
Contraction force of All-or-none Graded Graded

single fiber

Initiation of contraction Requires input from Can be autorhythmic Autorhythmic

maotor neuron
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Walvola mitrale,
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(AW sinistra) chiusa
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Valvola
tricuspide
AV destra)
chiusa

Valvola /

sermilunare
aortica (aperta}

Valvola
semilunare
polmonare
(aperta)

Valvola mitrale (AV)
sinistra, o bicuspide
{aperta)

Valvola /
semilunare

1}} o aortica (chiusa)

Valvola iricuspide ™ "
{aperta}

Valvola semilunare
polmonare
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-

Ventricolo sinistro
{contratto)

{aperta)
Corde
tendinee
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Muscoli
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Valvola atrioventricolare aperta Walvola atrioventricolare chiusa
(ventricolo rilasciato) (ventricolo contratto)
@ Flusso
ematico,
Cuspide —
della valvola
atrio-ventricolare
Corde tendinee ——
Ventricolo destro [— Muscolo
. papillare
Muscolo papillare {contratto)
(rilasciato)
Valvola semilunare aortica aperta Valvola semilunare aortica chiusa
(ventricolo contratto) (ventricolo rilasciato)
Aorta

Cuspide

della valvola

aortica
Ventricolo : M Eieso
sinistro ematico

A) Le valvole AV (destra o tricuspide e sinistra o bicuspide o mitrale) si aprono quando la pressione atriale & maggiore di quella ventricolare
e si chiudono quando la pressione ventricolare & maggiore di quella atriale (sistole). B) Le valvole semilunari (aortica e polmonare) localizzate tra i ventri-

coli e le arterie si aprono quando la pressione ventricolare supera quella arteriosa e si chiudeno quando la pressione arteriosa & maggiore di quella ven-
tricolare durante la diastole.
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Fasi del ciclo cardiaco

Diastole
Rilasciamento Isovolumetrico
Riempimento
e Contrazione Atriale
Sistole
Contrazione Isovolumetrica
Eiezione ventricolare
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Diastole tardiva: entrambi gli atri
e i ventricoli sono rilassati e i ventricoli
si iempiono passivamente.

S Rilasciamento ventricolare |
2 isovolumico: quando i ventricoli / \
2 si rilasciano la pressione i
= nei ventricoli diminuisce, il sangue - - -
= refuisce verso i lembi delle valvole Sistole atriale: la contrazione
o semilunari e ne provoca la chiusura. atriale spinge una piccola quantita
A di sangue nei ventricoli.
(")
;:'_.
>
O
Contrazione ventricolare isovolumica:
la prima fase della contrazione
ventricolare determina la chiusura
delle valvole AV, ma non genera
una pressione sufficiente ad aprire
Eiezione ventricolare: quando & le valvole semilunari.
la pressione ventricolare aumenta L
e supera la pressione delle arterie,
le valvole semilunari si aprono
e il sangue viene eiettato.
Figura 14.24
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Ciclo Cardiaco

Pressione (mmHgQ)

Volume (ml)
IR T NEHEE 1 e b e e o ey omen om0 mewrr mon
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= A B C
:
S M=
-4 EC
§

VRN
o | e & BB
2 T = ESE =
= Carico ES 5 = G
C | £ B [c

$ Tempo——» J c| |c |
Stimolazione C = Carico

Figura 29-6. Modello di contrazione di muscoli “postcaricati®. A:
riposo; B: contrazione parziale dell'elemento contrattile del musco-
lo (EC), con stiramento dell’elemento elastico in serie (ES), ma
senza accorciamento; C. contrazione completa con accorcia-
mento. (Riproduzione autorizzata, da Sonnenblick EH, in, The
Myocardial Cell: Structure, Function and Modification. Briller SA,
Conn HL (editors). Univ of Pennsylvania Press, 1966.)
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Concetti Base:
Accoppiamento Elettromeccanico

Eventi Elettrici (depolarizzazione)

Eventi Meccanici (contrazione)
pressione (P)
volume (Q)
Gittata sistolica (a ciascun battito)
Gittata cardiaca (Q/min)

Indice cardiaco (normalizzato per la
superficie corporea)
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N | ! i i
i i ! 1 4| i 1 i



B Y iy = 1 oL e BN L IRl R, b R

Ciclo Cardiaco

e sistole «— diastole

e Gittata cardiaca (Q) = volume pulsatorio (SV)
x frequenza cardiaca (HR)

esempi

- riposo: SV=75ml; HR =60 bpm
- Q= 4500 ml

- esercizio: SV =110 ml; HR = 180 bpm
- Q =19800
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Gittata sistolica o volume di eiezione ventricolare = EDV-ESV = 135ml- 65 ml = 70 ml

GITTATA CARDIACA = frequenza cardiaca x volume di eiezione =72 battiti/min x 70 ml/battito = 5l/min
Vol sangue corporeo = 5 |

Durante esercizio fisico GC fino a 30 | /min

Ritmo di depolarizzazione spontanea del nodo SA é di 90-100 /MIN
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le funzioni del cuore

e la frequenza cardiaca (effetto cronotropo),

o la velocita di conduzione del PA (effetto
dromotropo),

o l'eccitabilita (effetto batmotropo)
» la gettata sistolica (effetto inotropo).

i iy | i ey | I ) Il i iy =n



RN T enen == el b MR RS SRR S I L RN L, R B

Regolazione Cardica

Controllo Intrinseco
e Legge di Frank-Starling

Controlli Estrinseci

e Sistema Nervoso Autonomo
- Simpatico
- Parasimpatico

e Ormoni

i iy | i ey | I ) Il i iy =n



B | 0 @

GC e direttamente correlata alla forza generata dal cuore durante la contrazione; la forza e influenzata da lunghezza fibra
muscolare e contrattilita

LEGGE DI FRANK-STARLING:

200

Valori
normali
ariposo

100

~l
o

O O e O [N O Y O N S |

Forza: indicata dalla gittata
sistolica (mL)

l 1 l I
100 135 200 300 400

Allungamento: indicato dal volume ventricolare
telediastolico (mL)

o
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Legge di Frank-Starling
S ﬁ
@ Serbatoio o A
4 \ di scarica = i d‘ygctggga
: m— sistolica ” S
Pressione Pressione sistolica
di iempimento di iempimento
ventricolare ventricolare
Y ¥
Volume
telesistolico
Volume
telediastolico
© 151] P" Il
Variazioni del volume ——H .\1 | | # .
& ventricolare (ml) LALL A N |
= gl |“ e
-§§ (@ Un incremento "I'Eup‘ \‘
2 g del volume telediastolico 35 ‘I'F'ﬁ". i
EB @)... induce \‘“ '
== un aumento 124 a4
39 del volume Pressione aortica —— -yt N
L di eiezione (mmHg)
ventricolare 95
i - Pressione atrio ———
Volume telediastolico (ml) destro (mm H;0) : : : 1 : :
0 20 40 60
Tempo (s)

Figura 3.

.4 Legge del cuore di Frank-Starling: A) il volume di scarica sistolica aumenta all'aumentare della forza di contrazione derivante da una mag-

giore distensione diastolica ottenuta sollevando il serbatoio. B) All'aumentare del volume telediastolico aumenta il volume di eiezione ventricolare. C) Se
si aumenta la pressione dell'atrio destro aumenta la variazione del volume ventricolare e la pressione aortica.
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' GITTATA CARDIACA
o
| 1
Frequenza cardiaca Gittata sistolica
' |
determinata da Mm?hﬂ
- I s
Velodita di depolarizzazione DOMANDE SULLA SO EEE Forza di contrazione
delle cellule autoritmiche del miocardio ventricclare
Quaeli) stadiof)) &sona) controflatol) T
dall'ACh? E dall'adrenalina? viene influenzato da
| Quae tessuto(i) ha(hanno) recettori |
viene rafentata calla 4 rasa pii voloce dalla muscarinici? E per quanto riguarda
‘ i recottori 8,7 1
o Contrattilits Relazione
Innervazione lmd;vaaono ontratiita lunghezza-tensione
parasimpatica patica ‘ delle fore muscolan
|
Influenzano che varia con il
Adrenalina iberata Sostanze inotrope positive
midoliare del Ritorno venoso
favorito da
|
DY, 1
Pompa Pompa
scheletrica respiratoria




mEinrn 1 menrm 1 I | | B nmeiin |
| Gettata sistolica“l'ul I
normale
Volume Contrattilita
telediastolico normale GS
normale
[
Ventricolo |
sinistro ] 2
GCOHID 'l A Gettata sistolica
Volume y
telediastolico +Contrattlllté
normale (adrenalina)
byl
|
|~ | \/V/S
| . <
L AGettata sistolica
AVolume
telediastolico Contrattilita
(Frank-Starling) normale
: e
|
|
'L A Gettata sistolica
Volume
telediastolico AContrattilita
(Frank-Starling) (adrenalina)
, b
|
| =) | vvs
|
L — _ _
| | ]
DIASTOLE SISTOLE
[ IRWER 1 NEWEY 1 el oo el e o e

l

i

!

L BUN

| BV |

iy e



|

|

|

i L Hele, =

fGettata cardiaca y

f

f

uenza
iaca

] BEI

i

L LN

f card
A,

f Gettata sistolica *

f

A Contrattilita |

[}

f Attivita *

* parasimpatica *

simpatica
o)
Attivita

A Adrenalina

circolante

iy . |

/"‘L' )

f

L] RHIM |

Volume
ventricolare
telediastolico
(legge di
Frank-Starling)

V

i |



iy 1 mnce o0 e b meaen B SN L R 1 R L RGN BN
CONTROLLO NERVOSO

Bulbo

Vago destro
‘--...__l_‘-‘-*

\\

Al nodo SA

. Vago sinistro
|

Ortosimpatico
sinistro

1

Al nodo SP‘

=4 nodo AV\
'hh—._*

" Ortosimpatico
destro

— b
e

Midollo spinale Tronco simpatico Al miocardio ventricolare

I . Innervazione del cuore dal vago e dall'ortosimpatico: € indicata soltanto I'origine dell'innervazione del vago e dell'ortosimpatico destri. |l
vago destrn innerva prevalentemente il nodo SA e I'atrio destro, mentre il vago di sinistra innerva I'atrio sinistro e il nodo AV. L'ortosimpatico destro
innerva prevalentemente il cuore destro mentre I'ortosimpatico di sinistra innerva il cuore sinistro.

Carbone, Cicirata, Aicardi

Flsmlugia dalle molecole ai sistemi integrati
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Vago
Recettori Acetilcolina Muscarinici (M,)

Recettore  Neurotrasmettitore

Chiuso

Esempio di azione inibitoria causata da attivazione del recet-
tore muscarinico: apertura di un canale del K* (atriale) indotta dalla subu-
nita o della proteina G stimolatoria.

4.3 | neurotrasmettitori 83

7 | Carbone, Cicirata, Aicardi
Fisiologia: dalle molecole ai sistemi integrati
EdiSES
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Azioni del Sistema Nervoso Autonomo sul Cuore

Sede/Funzione SNA Simpatico
(adrenergico)

gittata cardiaca B1, (B2): 1

Nodo SA

frequenza (cronotropismo) B1, (B2): 1

Muscolo atriale:

contrattilita (inotropismo) B1, (B2): 1

Muscolo ventricolare

contrattilita (inotropismo) B1, (B2): 1
automatismo B1, (B2): 1
Nodo AV

conduzione B1: 1
automatismo B1: 1

] QYN | iy | | iy |

i

SNA Parasimpatico
(colinergico,muscarinico)

M2: |

M2: |

M2: |

M2: |
M2: | | |

Il i iy |



Figura 14.27
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Regolazione adrenergica cardiaca

Nel tessuto miocardico i recettori f mediano un aumento della frequenza (effetto cronotropo +)
un aumento della velocita di conduzione A-V (effetto dromotropo +), un aumento della forza

(effetto inotropo +), € un (effetto batmotropo +)
COME SI OTTENGONO QUESTI EFFETTI ?
Tessuto miocardico di lavoro Tessuto nodale
Cat++
) A, NA Na+ A, NA
A
WO Ga x| 0
\: " AMPc |
| AMPc T K+
K+

aumenta I’ingresso di Ca++ ed & pid Aumenta la pendenza del prepotenziale

rapida la ripolarizzazione ad opera . . . .
del K+ che fuoriesce OAdemlato ciclasi O Proteina Gt



Regolazione vagale cardiaca

Nel tessuto miocardico i recettori dell’aceticolina muscarinici mediano una diminuzione della
frequenza (effetto cronotropo -)una diminuzione della velocita di conduzione A-V (effetto
dromotropo -), una diminuzione della forza di contrazione (effetto inotropo -), € una
diminuzione della eccitabilita (effetto batmotropo -)

COME SI OTTENGONO QUESTI EFFETTI ?

Tessuto nodale

Cat++ ach
t
= £

| R

RN

| AMPc l
K+

citoplasma

* aumenta la permeabilita del K+
e diminuisce la permeabilita del Ca++
diminuisce la pendenza del prepotenziale

OAdenilato ciclasi O Proteina G
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Recettori betal

Effetti:
Cronotropo +
Inotropo +
Dromotropo +
Batmotromo +
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Cardiovascular control
center in medulla oblongata

L

[Sympamuc neurons] Parasympathetl acetilcolina
(NE) neurons (ACh)

R.muscarinici

b, receptors of
autorhythmic cells

Muscarinic receptors
of autorhythmic cells

[ § Na* and Ca2* influx ] [fK" efflux ;jCa2+ lnflux]

1

e W =

Effetti:
Cronotropo -
[ } Heart rate —] [ { Heart rate ] Inotropo-
Dromotropo -
Batmotromo-
N Integrating center
[N Efferent path
N Effector
[ Tissue response
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Adrenalina e noradrenalina

Epinephrine from adrenal medulla
Norepinephrine from sympathetic neurons
I
bind to
¥

.,.,oc:‘,d',,”', cz“,,,;g;,',e - Recettori beta 1 cardiaci

that a

cAMP second
messenger system

resulting in phosphorylation of
1

Y

Joltage-gated Ca?* channel

{Ca?* entry from ECF

a?* released through Time of Ca-troponin
Ca?**-induced Ca?®* release binding shorter

[ More forceful 60“"80“0" ] (Shortor duration of cOﬂtl'ﬂCﬂOﬂ]

Aumento forza di contrazione e frequenza
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Canali del Ca®+
[ voltaggio-dipendenti ]

v

Eﬂ\umenta del tempo di aparturaJ

Y
[ # Ingresso di Ca?+ dal LEC ]—

LEGENDA

RS = Reticolo
sarcoplasmatico

LEC = Liguido

extracellulare

Figura 14.30
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Actions of the B1 receptor (heart):

1T cardiac output

T heart rate in sinoatrial node (SA node) (chronotropic effect)

1 cardiac muscle contractility (inotropic effect)

T contractility and automaticity of ventricular cardiac muscle.

1 conduction and automaticityof atrioventricular node (AV node)

Agonists:

Isoprenaline has higher affinity for B1 than noradrenaline, which, in turn, binds
with higher affinity than adrenaline.

A selective agonist to the beta-1 receptor is dobutamine

Antagonists (Beta-blockers) B1-selective are:

Acebutolol, Atenolol, Betaxolol, Bisoprolol, Esmolol, Metoprolol, Nebivolol...
B1/ B2-blocker are:

Alprenolol, Mepindolol, Metipranolol, Nadolol, Oxprenolol, Penbutolol, Pindolol,
Propranolol, Sotalol, Timolol...

Mechanism
Gs renders adenylate cyclase activated, resulting in increase of cCAMP
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Actions of the B2 receptor (heart):

1 cardiac output (minor degree compared to B1).

1 heart rate in sinoatrial node (SA node) (chronotropic effect).
1 atrial cardiac muscle contractility. (inotropic effect).

T contractility and automaticity of ventricular cardiac muscle.

Agonists:
Isoprenaline has higher affinity for 82 than noradrenaline, which, in turn, binds
with higher affinity than adrenaline.

Antagonists (Beta-blockers) B2-selective are:
Butaxamine

Mechanism
Gs renders adenylate cyclase activated, resulting in increase of cCAMP;

i iy | i ey | I ) Il i iy =n



e ey | | | I || RY Y U | HUIE R || 3 1L BN | iy =

Actions of the M2 receptor (heart):

| cardiac output

| heart rate in sinoatrial node (SA node) (chronotropic effect)
| atrial cardiac muscle contractility. (inotropic effect)

- contractility and automaticity of ventricular cardiac muscle

Agonists:

Acetylcholine

Antagonists (anticholynergic) are:
Atropine

Mechanism

Gi inactivates adenylate cyclase activated, resulting in decrease of cCAMP;
In addition, M2 modulate potassium channels .
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Controllo ormonale del cuore

Le catecolamine (adrenalina e noradrenalina, liberate dalla midollare del surrene)
hanno sul cuore effetti simili a quelli esercitati dall'ortosimpatico.

Gli ormoni tiroide aumentano la frequenza cardiaca e la contrattilita del
miocardio. Aumentano anche la sintesi proteica inducendo ipertrofia cardiaca.
Nell'ipertiroidismo si ha tachicardia, aumento della gettata sistolica, palpitazioni e
aritmie. L'opposto avviene nellipotiroidismo.

L'insulina esercita sul cuore un effetto Ca2+ inotropo positivo che sembra sia
dovuto ad una inibizione dei meccanismi di riassorbimento del Ca2+ nel reticolo
sarcoplasmatico. La maggiore concentrazione del Ca2+ nel sarcolemma favorisce la
contrazione.

Il glucacone ha notevoli effetti inotropi e cronotropi positivi sul cuore simili alla
stimolazione '~l-adrenergica delle catecolamine. Il glucacone attiva l'adenilato-

ciclasi, questa aumenta la concentrazione di cAMP, che a sua volta incrementa

l'entrata del Ca2+
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Il cuore come ghiandola endocrina:

Le cellule atriali hanno granuli secretori che contengono
il peptide natriuretico atriale ANP;

La secrezione di ANP aumenta
con ’aumento della volemia e della natriemia

ANP agisce a livello dei tubuli renali
favorendo [’escrezione di sodio e inibendo la produzione di renina

ANP viene metabolizzato rapidamente da una endopeptidasi
(tiorfan antipertensivo, la inibisce).

i iy | i ey | e il el iy =n
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Regulation of Heart Rate: Autonomic Nervous System
o Sympathetic nervous system (SNS) stimulation is activated by stress, anxiety,
excitement, or exercise
o Parasympathetic nervous system (PNS) stimulation is mediated by acetylcholine
and opposes the SNS
o PNS dominates the autonomic stimulation, slowing heart rate and causing vagal
tone

Atrial (Bainbridge) Reflex

Atrial reflex (Bainbridge Reflex) - a sympathetic reflex initiated by increased
blood in the atria
o Increased venous return
o Stimulates baroreceptors in the atria, causing increased sympathetic stimulation
and thus increase Heart Rate through stimulation of SA node

Chemical Regulation of Heart Rate
o The hormones epinephrine and thyroxine increase heart rate
o |ntra- and extracellular ion concentrations must be maintained for normal heart
function
o Hypocalcemia depresses the heart and hipercalcemia stimulates the heart
o Hyperkalemia cause heart block and hypokalemia causes arrhythmias

Other factors influencing heart rate
Age; Exercise; Body temperature; Tachycardia; Bradycardia

| ] l | i ] i i
| ! g i i i
1 i 1 : 1 : i 1



[ HRNEE 1 ey =0 el b euee B SR S IRl L R L RN B

g
s

[ RN 17 NHCE 1m0 Neee e 1 e oromeworomewero o ey =



\M\

iy 1 mnce o0 e b meaen B SN L R 1 R L RGN BN

Congenital Heart Defects
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(a) Ventricular septal defect. (b} Coarctation of the aoria. {c) Tetralogy of Fallot. Multiple defecta
The superior part of the Inter- A part of the acrta s narrowed, (fetra » fowr): Pulmonary trunk 100 Rarrow
ventricular septum Inils 10 form. increasing the workioad on and pulmonary valve stenosed, resulting
thus, DIGod mires Detwoen Ihe loft ventricle. " & hypertrophied right venltricie;
the two vessiricles, Dut Decause ventricular sepiad defect. a0Ma opens
the lefl veniricle is sironger fromm BOth ventricios, wall of right
mote blood is shumted from ventricle tIhchoned from overwork
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Age-Related Changes Affecting the Heart

Sclerosis and thickening of valve flaps
Decline in cardiac reserve

Fibrosis of cardiac muscle
Atherosclerosis
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