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Vorwort

,»--- Wir fordern aber Dich und die kiinftigen Leser unserer Darlegungen auf, nicht so
sehr unsere schriftstellerischen Fahigkeit als vielmehr die mit Erfahrung verbundene
Sorgfalt in der Sache zu beachten. Nachdem wir ndmlich die meisten Arzneistoffe mit
grofter Genauigkeit aus eigener Anschauung kennen gelernt, die anderen aber auf-
grund des bei allen iibereinstimmenden Berichtes und der Untersuchung der jeweils
einzelnen, einheimischen Stoffe sorgfiltig ermittelt haben, wollen wir versuchen,
eine unterschiedliche Anordnung vorzunehmen und die Arten entsprechend den Wir-
kungen jedes Einzelnen von ihnen zu beschreiben.*

(Dioskurides, Uber Arzneistoffe, Buch 1, 1. Jh. n. Chr.)

In diesem Sinne des Dioskurides haben wir uns bemiiht, dem Leser das komplexe
Gebiet der Herzrhythmusstorungen und ihrer Therapie aufzubereiten und nahe zu
bringen und hoffen sein Interesse zu wecken. Die Literatur, die experimentalpharma-
kologische Untersuchung der Antiarrhythmika sowie die langjahrige klinische Erfah-
rung in ihrer Anwendung haben Eingang gefunden in dieses Buch. Wir haben weit-
gehend auf die Darstellung heute nicht mehr gebrduchlicher oder nicht mehr zuge-
lassener Substanzen verzichtet und statt dessen versucht, einerseits die aktuellen Gui-
delines zur Therapie von Herzrhythmusstdrungen einzuarbeiten und andererseits die
biophysikalischen Grundlagen der Rhythmusstérungen als Storung des Rhythmus
nicht nur einer einzigen Zelle, sondern eines ganzen Netzwerkes von Zellen verstind-
lich zu machen, da ohne diese Grundlagen ein Verstindnis arrhythmogener, proar-
rhythmischer oder auch antiarrhythmischer Wirkungen kaum mdoglich ist. Wir wiir-
den uns freuen, wenn dieses Buch einen Beitrag dazu leistet, eine rationale Differen-
zialtherapie der Rhythmusstorungen mit Antiarrhythmika einerseits und elektrischen
bzw. interventionellen Verfahren andererseits zu ermoglichen.

Stefan Dhein und Gerhard Stark
Leipzig, Deutschlandsberg im Friihjahr 2008
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1 Anatomie und Physiologie
des Herzens

S. Dhein

1.1 Funktion des Herzens

Das Herz dient einerseits als Pumpe, die den Blutkreislauf gewihrleistet, andererseits
aber auch als endokrines Organ, welches abhidngig von seiner Volumen/Druckbelas-
tung in die Natriurese eingreift. Daneben scheinen auch parakrine Mechanismen im
Sinne einer lokalen Regulation zellbiologischer Prozesse eine Rolle zu spielen.

Klassisch wird aber das Herz nach wie vor als pumpendes Organ betrachtet. Um
diese Funktion genauer zu verstehen, muss einerseits die entwickelte Auswurfleis-
tung pro Herzschlag betrachtet werden, andererseits die Zahl der Herzschldge pro
Minute. Das Produkt aus Schlagvolumen und Frequenz ergibt dann das Herzminu-
tenvolumen. Beide Faktoren unterliegen einer physiologischen Regulation. Um diese
Funktion zu ermdglichen, muss das Organ Herz selbst ebenfalls durchblutet und diese
Durchblutung auch abhidngig vom Energieverbrauch reguliert werden. Im Folgenden
sollen die einzelnen Faktoren ndher betrachtet werden.

1.2 Makroskopischer Aufbau des Herzens

Das Herz ist ein muskuldres Hohlorgan von etwa Faustgrofie mit einem mittleren
Gewicht von 280 g (Frauen) bis 320 g (Ménner) mit zwei Herzvorhéfen (Atrium)
und zwei Herzkammern (Ventrikel), die durch ein muskuldres Septum voneinander
getrennt werden. Dies entspricht auch einer funktionellen Trennung in eine rechte und
linke Herzhilfte, wobei die rechte Herzhélfte in das Niederdrucksystem eingefiigt ist
und den Blutstrom von den Hohlvenen durch die Lunge gewéhrleistet, die linke Herz-
hilfte dagegen in das Hochdrucksystem integriert ist und den Weitertransport des in
der Lunge oxygenierten Blutes in die Arterien des Korpers bewerkstelligt.

Das Herz liegt im vorderen Mediastinalraum in unmittelbarer Nachbarschaft zu den
beiden Lungenfliigeln und der Trachea, zum Osophagus und nach kaudal zum Dia-
phragma (Abb. 1.1). Dem Zwerchfell liegt das Herz vor allem mit Hinterwand und
rechtem Ventrikel breitbasig auf. Nach ventral grenzt das Herz an die vordere Tho-
raxwand, insbesondere an das Sternum. Das Herz ist umkleidet von einer serésen Hiil-
le, dem Perikard, welches mit einer diinnen wiéssrigen Fliissigkeit gefiillt ist, die ein
reibungsarmes Gleiten des sich kontrahierenden Herzens gegeniiber den Nachbaror-
ganen erlaubt. Das Perikard wird innerviert durch Aste des Sympathikus, Parasym-
pathikus und des Nervus phrenicus. Es kommen auch sensible Endapparate vor.
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Arteria carotis Schilddriise Arteria carotis

communis dextra Trachea communis sinistra
. o~ b
Venus vulgaris d. ( o Nervus vagus

Nervus vagus

Arcus aortae

Vena subclavia d. Nervus phrenicus

Vena bracchiocephalica

Rechte Lunge Linke Lunge

Plexus
cardiacus

Ao

Vena cava /4
superior

2

Nervus
phrenicus

Zwerchfell Perkardiale Aste
des N. phrenicus

Abb. 1.1 Lage des Herzens und Nachbarorgane.

Die Atrien sind von den Ventrikeln durch Segelklappen getrennt, die an die Ventrikel
anschlieBenden Gefille, Aorta ascendens und Truncus pulmonalis, sind durch Taschen-
klappen von den Kammern getrennt, die durch ihren Aufbau einen Riickfluss des Blutes
in die Kammer verhindern (Abb. 1.2). An den rechten Vorhof schlieen als zufiihrende
GefidBe die beiden Hohlvenen, Vena cava superior und Vena cava, sowie die Koronar-
venen liber den Sinus coronarius an; in den linken Vorhof miinden die vier Pulmonal-
venen, Venae pulmonales. Zwischen rechtem Vorhofund rechter Kammer befindet sich
die 3-zipfelige Trikuspidalklappe, zwischen linkem Vorhof und linker Kammer die 2-
zipfelige Mitralklappe. Die Segelklappen werden von den Sehnenfdden der Papillar-
muskel gehalten, die ein Durchschlagen der Klappe in Richtung Vorhof verhindern.

Die Vorhéfe, die das O,-arme Blut von den Hohlvenen (rechtes Atrium) oder das
oxygenierte von den Pulmonalvenen (linkes Atrium) aufnehmen, besitzen eine im
Vergleich zu den Kammern diinne Wand, in die die Muskulatur eingebettet ist. Dabei
verdicken sich die Muskelstringe teilweise zu trabekuldren Strukturen (Pectinate
muscles). Die Wand wird des Weiteren aus Fibroblasten und Bindegewebe gebildet.
Das zipfelige Ende des Vorhofs wird als Herzohr bezeichnet.
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Truncus Venae Aorta Truncus
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Koronararterie Ventrikel Ventrikel

Pulmonalklappe

Linke Koronararterie
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3 b . y Trikuspidal-
Mitralklappe\\_ N : o klappe

Sinus coronarius

Abb. 1.2 Makroskopische Anatomie des Herzens mit Ansicht von ventral, dorsal und
Aufsicht auf die Klappenebene.

Die rechte Kammer, die ihr Blut aus dem rechtem Vorhof iiber die Trikuspidal-
klappe aufnimmt und mit niedrigem Druck in die Lungenstrombahn auswirft, besitzt
ein im Durchmesser halbmondférmiges Lumen mit einer im Vergleich zum linken
Ventrikel diinnen Wand. Im Innenraum sind eine Einstrombahn und eine Ausstrom-
bahn zu unterscheiden.

Die linke Kammer, die oxygeniertes Blut aus dem linken Vorhof erhilt und dieses
mit hohem Druck in die Aorta austreibt, besitzt eine deutlich dickere Wandung. Auch
hier lassen sich eine Einstrombahn und Ausstrombahn unterscheiden, die in einem
spitzen Winkel aufeinander stoflen. Die beiden Kammern sind durch ein muskuldres
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Septum (Septum ventriculare) voneinander getrennt, welches in der Wandstarke dem
linken Ventrikel entspricht.

In beiden Kammern verdicken sich Muskelbiindel zu Trabekeln. Aus der Kammer-
wand ragen Papillarmuskeln hervor, die mittels Sehnenfidden die Segel der beiden
atrioventrikuldren Klappen halten. Hinsichtlich des Wandaufbaus der Kammerwand
unterscheidet man das auBlen liegende Epikard, das lumennahe Endokard und das
Midmyokard. Die Muskulatur der Kammerwand beschreibt eine Spirale mit inneren
Léangsfasern, mittleren Ringfasern und &ufleren Schrigfasern, was eine gerichtete
Kontraktion erméglicht mit einer von der Herzspitze in Richtung auf die Taschen-
klappen fortschreitenden Austreibung des Blutes.

Arteria coronaria
sinistra

Arteria coronaria
dextra Ramus

circumflexus

Ramus atrialis
dexter Ramus
interventricularis
anterior

Ramus marginalis
dexter

Vena cordis
magna
Vena cordis
minima
Epikardiale
Koronare
Epikard
Transmuraler Ast
Midmyokard

Subendokardialer
Plexus

Endokard —= =

Abb. 1.3 Blutversorgung des Herzens. Der Querschnitt zeigt die Versorgung von Epi-
kard, Midmyokard und Endokard.



1.3 Mikroskopischer Aufbau des Herzens

Die Blutversorgung des Herzens (Abb. 1.3) fiir den Eigenbedarf wird iiber die Ko-
ronararterien gewdhrleistet. Aus der Aorta kurz oberhalb der Aortenklappe entsprin-
gen die linke und rechte Koronararterie. Die linke Koronararterie teilt sich bald nach
ihrem Ursprung in einen Ramus interventricularis anterior (RIVA) (englisch: LAD =
left anterior descending artery), der entlang des Septums Richtung Herzspitze verlduft
und Diagonaldste (Rami diagonales) sowie Septalédste (Rami septales anteriores) ab-
gibt, und einen Ramus circumflexus, der in der Kranzfurche in etwa auf Klappen-
ebene zur Riickseite des Herzens verlduft und dabei ebenfalls Seitendste abgibt.
Der Ramus circumflexus versorgt dabei auch den linken Vorhof (Ramus atriovent-
ricularis sinister).

Die rechte Koronararterie verlduft kranzformig auf Héhe der Klappen um das Herz
bis zum Erreichen der hinteren Langsfurche, die durch das Septum rechten und linken
Ventrikel trennt. Sie gibt auf ihrem Verlauf mehrere Aste ab, die Aorta ascendens und
Conus pulmonalis sowie den Sinusknoten (Ramus nodi sinu-atrialis) versorgen. Des
Weiteren entspringen aus ihr Aste zum rechten Vorhof, rechten Ventrikel (Ramus
ventricularis dexter; Ramus marginalis dexter), zum hinteren Septum, zum Atriovent-
rikularknoten (Ramus nodi atrioventricularis) sowie zum posterolateralen Bereich des
rechten Ventrikels.

Je nachdem, ob die Hinterwand iiberwiegend tiber den R. circumflexus der linken
Koronararterie oder die rechte Koronararterie versorgt wird, unterscheidet man einen
Links- oder Rechtsversorgungstyp. Im Falle des Linksversorgertyps geht der Ramus
interventricularis posterior mit den posterioren Septaldsten als Endast aus dem Ramus
circumflexus der linken Koronararterie hervor.

Die groBlen epikardialen Koronardste geben kleinere, quer durch die Wand, also
transmyokardial, verlaufende Aste ab, die sich schlieBlich zum subendokardialen Ple-
Xus verzweigen.

Der Wandaufbau der Koronararterien zeigt gegentiber normalen peripheren Arte-
rien eine dickere Intima und mehr ldngs verlaufende glatte Muskelfasern.

Das Blut der Koronararterien sammelt sich nach Passage des Kapillarbettes in den
Koronarvenen, die zu 60 % ihr Blut iiber den mit einer Klappe versehenen Sinus co-
ronarius in den rechten Vorhof abgeben. Als grofle Venen imponieren die Vena cordis
magna, die in etwa parallel zur linken Kranzarterie verlduft, die Vena cordis parva, die
teilweise parallel zur rechten Koronararterie verlduft, und die Vena cordis media, die
dem posterioren Septum folgt.

Das restliche Blut gelangt auf anderen Wegen, z. B. {iber die Venae cordis minimae,
die thebesianischen Venen und die Foramina Thebesii, direkt in den rechten, teilweise
auch in den linken Vorhof.

1.3 Mikroskopischer Aufbau des Herzens

Das Herz besteht aus Muskulatur, Bindegewebe und den versorgenden Blutgefdf3en,
sodass verschiedene Zellen am mikroskopischen Aufbau des Herzens beteiligt sind:
Kardiomyozyten unterschiedlicher Differenzierung, Fibroblasten, GefdBe mit binde-
gewebiger Adventitia, glatter Muskulatur und Endothel; des Weiteren findet man ge-
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Abb. 1.4 Histologischer Schnitt durch das Kammermyokard. Man erkennt quer ge-
streifte Herzmuskelzellen mit mittelstandigem ovalem Kern, Bindegewebsfasern und
Gefale.

websstdndige c-kit positive Precursor-Zellen, die vermutlich eine Art lokalen Stamm-
zell-Pools darstellen, so genannte ,,Pale cells* in den Atrien, die frither als Quelle des
Vorhofflimmerns angeschuldigt wurden, sowie ebenfalls im Vorhof endokrin aktive
Zellen, die den atrialen natriuretischen Faktor ANF produzieren.

Die Herzmuskelzelle ist eine quer gestreifte Muskelzelle mit mittelstindigem ova-
lem Kern (Abb. 1.4). Die Querstreifung kommt durch eine entsprechende Organisa-
tion der kontraktilen Filamente zustande. Man unterscheidet anisotrope A-Banden
von isotropen I-Banden sowie M-, H- und Z-Zonen. Die Mitochondrien liegen haupt-
sdchlich an den Zellseiten. Das sarkoplasmatische Retikulum umgibt die Myofibril-
len und ist mit dem T-tubulédren System verbunden, einem schlauchihnlichen System,
welches transvers durch die Zelle zum Sarkolemm zieht und in die Freisetzung von
Calcium involviert ist. Die Kardiomyozyten (Abb. 1.5), vor allem des Arbeitsmyo-
kards, sind deutlich lidnger als breit und besitzen an ihren Zellpolen, an denen sie
aneinander stoflen, so genannte Glanzstreifen oder Disci intercalares. In diesem Be-
reich enden die Zellen in Stufen, sodass ein transversaler und ein longitudinaler Teil
des Glanzstreifens entsteht. In den Disci intercalares finden sich die Zell-Zell-Ver-
bindungen, Zonula adherens, Fascia adherens, Desmosom und Nexus (Gap junction).
Die Gap junctions enthalten Kanéle und erlauben direkte Kommunikation zwischen
den Zellen durch niederohmigen elektrischen Kontakt sowie den Austausch kleiner
Molekiile (bis etwa 1000 Da) (vgl. Kap. 1.7.4). Die Zelle kann sich geringfiigig ver-
zweigen, behilt dabei aber immer eine klare Léngsachse bei.
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Abb. 1.5 Schemazeichnung einer
Kardiomyozyte.

Nicht alle Kardiomyozyten sind gleich. Neben den beschriebenen Arbeitsmyo-
kardzellen gibt es spezialisierte Kardiomyozyten, wie z.B. die Sinusknotenzellen,
die weniger Querstreifung und kontraktile Proteine aufweisen, stidrker verzweigt
sind und ein Netzwerk bilden. In dhnlicher Weise stellen sich die Zellen des AV-Kno-
tens dar. Dariiber hinaus gibt es Purkinjezellen, die sich in den schnell leitenden Tei-
len des Reizbildungs- und Leitungssystems finden. Diese groBen, lang gestreckten
Zellen sind liberwiegend parallel organisiert und zeigen ebenfalls nur geringe Quer-
streifung (Ndheres vgl. Kap. 1.4)

1.4 Das Reizbildungs- und Leitungssystem

Das Reizbildungs- und Leitungssystem (Abb. 1.6) besteht aus Sinusknoten, atrialen
Leitungsbiindeln, dem Atrioventrikularknoten (AV-Knoten), dem His’schen Biindel,
den rechten links-anterioren und links-posterioren Tawara-Schenkeln, den Purkinje-
fasern, die in so genannten M-Zellen enden, an denen die Erregung an das Arbeits-
myokard weitergegeben wird. Daneben kdnnen angeborene schnell leitende akzesso-
rische Leitungsbahnen zwischen Vorhof und Ventrikel existieren, die zu supravent-
rikuléren Tachykardien fiihren konnen (paroxysmale supraventrikuldre Tachykardie,
Priexzitationssyndrome; s. Kap. 4.2.2.6). Die Erregung wird im Sinusknoten gebil-
det, iiber atriale Bahnen zum AV-Knoten geleitet, den sie mit einer gewissen Verzo-
gerung durchlduft (Abb. 1.7). Von dort gelangt sie {iber das His’sche Biindel zu den
Tawara-Schenkeln und schlieSlich zu den Purkinjefasern. Die Fortleitung von Zelle
zu Zelle geschieht tiber Gap-junction-Kanéle (vgl. Kap. 1.7.4). Deren Verteilung (Lo-
kalisation an den Zellpolen und Verzweigungen, oder (in geringem Maf3e) auch la-
teral) sowie die Architektur des Zellverbandes ergeben dann die Vorzugsleitungsrich-
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Abb. 1.6 Aufbau des Reizbildungs- und Leitungssystems des Herzens. Die jeweils typi-
schen Aktionspotenziale mit der Verzdgerung gegentiber dem Sinusknoten sind an der
rechten Seite dargestellt.

tung. Die Morphologie der lang gestreckten Kardiomyozyten fiihrt ebenfalls zu einer
hoheren Liangs- als Transversal-Leitungsgeschwindigkeit (vgl. Anisotropie; Kap.
1.7.5).

Die Tawara-Schenkel verzweigen sich zu einem komplexen Aufbau von Biindeln,
die als Purkinjefasern ein hochkomplexes subendokardiales Netzwerk bilden. Die
Verzweigungen der Biindel zeigen dabei eine deutliche Variabilitt.

Besonderheiten finden sich im Aufbau des Sinusknotens und des AV-Knotens. Der
Sinusknoten, 1907 entdeckt von Keith und Fleck [1907], ist eine ovale Struktur von
ca. 1020 mm Ausdehnung und etwa 5 mm Dicke im Bereich der Einmiindung der
Vena cava superior und nach kaudal oberhalb der Crista terminalis liegend (Abb. 1.8).
Er wird von der Sinusknotenarterie aus der rechten Koronararterie versorgt. Histo-
logisch finden sich schwach gefarbte und wenig quer gestreifte nodale Zellen, deut-
lich quer gestreifte Zellen vom atrialen Typ sowie so genannte etwas stdrker elon-
gierte Transitionalzellen, die vom Phinotyp her zwischen diesen beiden liegen [James
et al. 1966, Davies et al. 1983]. Die Sinusknotenzellen sind untereinander mit nur
wenigen Gap junctions, Connexin 40 und Cx46 im Zentrum, verbunden. In Ausldu-
fern des Sinusknotens in den Vorhof hinein finden sich Stringe, die Cx43 exprimieren
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und sich mit solchen verzahnen, die iiber Cx40 und Cx46 koppeln (Kaninchenherz;
[Verheule et al. 2001]). Im Zentrum findet sich kein Cx43, sondern eine geringe Ex-
pression von Cx40, sowie etwas ausgeprigter Cx45 und Cx30.2 [Boyett et al. 2000].

Vena cava sup.

Sinusknoten
_~ James-BUndel

. Linker
Tawara-Schenkel

Rechter
Tawara-Schenkel

Wenckebach-
Bundel

Thorel-Biindel

T purkinjefasern
/
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His'sches Bundel

Pulmonalvenen

Interatriales Bindel \ H“\
(Bachmann)

Links-posteriorer
Faszikel

des linken Tawara-
Schenkels

Links-anteriorer
Faszikel

des linken Tawara-
Schenkels
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Abb. 1.7 Erregungsleitung im rechten (oben) und linken (unten) Vorhof mit Bezug zur
jeweiligen Leitung in der Kammer.
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knoten.

Insgesamt ist die Kopplung der Zellen untereinander eher gering. Dies gewihrleistet,
dass der Stromfluss zum benachbarten Atrium nicht so grof3 wird, dass das Aktions-
potenzial zusammenbricht.

Zwischen Sinusknoten und AV-Knoten wird die Erregung wahrscheinlich auf in-
ternodalen atrialen Bahnen geleitet. Bekannt sind ein anteriores internodales Biindel
(Bachmann-James-Biindel), ein mittleres internodales Biindel (Wenckebach’sches
Biindel) und ein posteriores internodales Biindel (Thorel’sches Biindel). Alternativ
wird aber auch diskutiert, dass die Erregung moglicherweise einfach den kiirzesten
Weg zum AV-Knoten nimmt. Dariiber hinaus existiert ein Bachmann’sches Biindel
als interatriales Biindel, welches die Erregung vom rechten zum linken Vorhof iiber-
leitet.

Der AV-Knoten, zuerst von Tawara und Aschoff 1906 beschrieben [Tawara 1906],
ist eine Struktur, die der Reizweiterleitung mit einer gewissen Verzogerung von den
Atrien zu den Ventrikeln dient, und eine Grof3e von ca. 1 - 3 - 5 mm besitzt (Abb. 1.9).
Der AV-Knoten liegt benachbart zum Koch’schen Dreieck, dessen Basis vom Ostium
des Sinus coronarius gebildet wird. Im Inneren liegt der so genannte kompakte Be-
reich (compact node), der aus sternformig miteinander verbundenen, blassen, wenig
quer gestreiften Zellen gebildet wird; dieser ist umgeben von einer Transitionalzell-
zone mit mehr myokardialen Eigenschaften [Rossi 1979, James und Sherf 1971]. Der
AV-Knoten und die kompakte Zone des Knotens (am Apex des Koch’schen Dreiecks)
wird eingeschlossen von einer bindegewebigen zentralen fibrosen Struktur. Das Ak-
tionspotenzial kann in diesen eingeschlossenen Bereich des AV-Knotens auf zwei We-
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Abb. 1.9 Der Atrioventrikularknoten.

gen gelangen, einer langsam leitenden o-Bahn (ca. 7 cm/s) posterior und inferior an
der Basis des Koch’schen Dreiecks und der Trikuspidalklappe sowie einer schnell
leitenden B-Bahn (ca. 35 cm/s), die sich etwas weiter anterior/superior befindet,
und vermutlich die Bahn darstellt, auf der unter normalem Sinusrhythmus das Ak-
tionspotenzial weitergeleitet wird [Mazgalev und Tchou 2000, Nikolski et al. 2003].
Diese 2-Bahnen-Elektrophysiologie des AV-Knotens ist die Grundlage fiir die Ent-
stehung AV-nodaler Reentry-Tachykardien (AVNRT), einer hidufigen Rhythmussto-
rung, bei der es im typischen Fall zu einem Kreisen der Erregung anterograd iiber die

1"
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langsame Bahn und retrograd iiber die schnelle Bahn kommt, im atypischen Fall ent-
weder anterograd tiber die schnelle und retrograd tiber die langsame Bahn oder aber
nur liber die langsame Bahn mit intranodalen Leitungen [Nikolski et al. 2003, Hai-
saguerre et al. 2000].

Die Funktion des AV-Knotens liegt einerseits in der Verzogerung der Weiterleitung
des Aktionspotenzials, um zwischen Vorhofsystole und Kammersystole ausreichend
Zeit fiir die Entleerung des Vorhofes zu lassen, und andererseits in der Bildung eines
Ersatzrhythmus im Falle eines Sinusknoten-Ausfalls, wobei das Schrittmacherzent-
rum nahe der langsamen Bahn zu liegen scheint [Dobrzynski et al. 2003]. Die Ver-
zdgerung der Leitung wird durch die spezielle Architektur des AV-Knotens und seiner
kompakten Zone erreicht. Dabei spielt die Kopplung der Zellen untereinander eine
wichtige Rolle. Auch im AV-Knoten sind die Zellen durch Gap junctions untereinan-
der verbunden. Hier findet sich tiberwiegend Cx40, allerdings in eher niedriger Ex-
pression [Boyett et al. 2006]. Cx43 kommt fast nur in der eingeschlossenen Region
des AV-Knotens (enclosed node) und im Ubergang zum His’schen Biindel vor. Dem-
gegeniiber findet sich im ganzen AV-Knoten eine Expression von Cx45 im Gegensatz
zum umgebenden atrialen Gewebe [Boyett at al. 2006]. Die eher niedrige Expression
von Connexinen kénnte zu der Leitungsverzogerung beitragen.

Das weitere Leitungssystem, bestehend aus Tawara-Schenkeln und Purkinjefasern,
ist eine schnell leitende Struktur (2—3 m/s), die aus eher elongierten blassen Zellen
besteht. Innerhalb dieses Systems koppeln die Zellen iiber Connexin 40 und Cx45,
wihrend Cx43 nur kurz nach der Geburt gefunden wird, spéter aber verschwindet
[van Kempen et al. 1991, 1995, Kanter et al. 1993]. Allerdings scheinen hinsichtlich
der Connexin-Isotypenverteilung deutliche Speziesunterschiede zu bestehen. Uber-
wiegend scheint die Kopplung aber in diesem Abschnitt iiber Cx40 gewéhrleistet
zu werden, wobei die Purkinjezellen untereinander gut gekoppelt sind, aber nicht
(oder kaum?) zum umgebenden Ventrikelgewebe. Erst an der Endigung der Faser
scheint eine effektive Kopplung zum Arbeitsmyokard zu bestehen, wodurch ein
schnell leitendes Kompartiment entsteht.

1.5 Regulation der Kontraktion und des
Auswurfvolumens des Herzens

Der elektrischen Erregung der Vorhofe folgt die Systole der Vorhdfe mit der Austrei-
bung des Blutes durch die beiden Segelklappen in die linke bzw. rechte Kammer.
Wenn die elektrische Erregung nach ihrer Verzogerung im AV-Knoten, die eben dieser
Vorhofsystole dienen soll, die Kammern erreicht, kommt es zur Kammersystole und
zur Austreibung des Blutes in die Aorta und in den Truncus pulmonalis. Hieraus er-
geben sich charakteristische Druckkurven in den einzelnen Kompartimenten
(Abb. 1.10).

Die Kontraktion kommt durch ein Aneinandergleiten der kontraktilen Elemente
Aktin und Myosin unter Beteiligung von Tropomyosin und Calcium zustande. Die
aufgewendete Kraft kann neben dem intrazelluldren Calciumspiegel auf verschiede-
nen Wegen reguliert werden. Zum einen ist sie direkt abhidngig von der Vordehnung;
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Abb. 1.10 Druckkurven (Aorta, Pulmonalis, Ventrikel, Vorhof) in Relation zum EKG.
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