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1 BEVEZETES ES IRODALMI ATTEKINTES

1.1 Iszkémias szivbetegség

Az iszkémias szivbetegség (ISZB), ezen beliil az akut koronaria-szindréma (ACS), amely
magaba foglalja az instabil angina pektoriszt, az ST-szegment elevacioval nem jard
miokardidlis szivinfarktust (NSTEMI) ¢és az ST-szegment elevacidoval jard6 miokardialis
szivinfarktust (STEMI), még mindig az egyik vezeté haldlok Eurépaban és Eszak-Amerikéban.
2017-es adatok alapjan az ISZB vilagviszonylatban 126 millié embert érintett, ami a vilag
népességének 1,72%-at teszi ki. Eurdpdban az ISZB prevalencidja 3547 szézezer fore tekintve.
Mig Eurdpaban csokkend, Magyarorszagon emelkedd tendenciat mutat az ISZB incidenciaja.

A STEMI el6fordulasa stagnal, mig az NSTEMI gyakorisaga folyamatos emelkedést mutat.

Stabil angina pektorisz szindréma esetén, melyet legtobbszor koronaria szikiilet okoz, a
sziv oxigén igénye ¢&s ellatdsa kozti egyensuly fokozatosan, de még reverzibilisen séril.
Ezekben az esetekben a mellkasi panaszok els6 1épésben terheléskor jelentkeznek, mivel a
sztenotikus szakasz nem tud kelléen kitdgulni, igy nem tudja kielégiteni a miokardium
magasabb oxigén igényét. ACS esetén azonban a miokardium oxigénellatasdban hirtelen és
irreverzibilis zavar 1ép fel. Az ISZB legjelent6sebb rizikofaktorai koziil, nem befolyasolhatoak
a nem, a kor, a genetika, mig befolyasolhato vagy kezelhet6 tényezok az elhizas, a dohanyzas,
az egészségtelen taplalkozas, a mozgasszegény életmod, a hipertonia, a cukorbetegség, a

hiperlipidémia és a veseelégtelenség.

Az ateroszklerozis az iszkémids szivbetegséghez, majd esetleges ACS-hez vezetd
elsddleges ok, amely mar gyermekkorban elkezdddik és élethosszig tart. Az ateroszklerozis,
egy lassu szubintimalis gyulladdsos folyamat, amely felgyorsulhat a fent emlitett rizikofaktorok
hataséara. Fontos szerepet toltenek be a velesziiletett immunitas tagjaként a monoklonalis sejtek,
amelyek jelz6 molekulai a sejtek felszinén elhelyezkedve segitik a tovabbi gyulladasos sejtek
érfalba torténd bejutasat, valamint a sejtek maguk is tovabbi enzimeket termelnek, amelyek a
plakkok instabilitasat segitik el (citokinek, metalloproteaz). Az ateroszklerotikus folyamat
kialakulasadban szamos vazoaktiv anyag is részt vesz, mint a hisztamin, leukotriének, valamint
jelentds szerepet toltenek be a T-helper sejtek is. Bar a folyamatnak generalizalt hatadsa van az
egész érrendszerre, a koronariak esetében mégis legtobbszor fokalis eltéréseket lathatunk [5].
A koszorterek legsériilékenyebb részei a proximalis szegmensek, valamint a bifurkacios

pontok. A fokalis megjelenésben szerepet jatszik az endotelidlis nyirderd, amely
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hemodinamikai faktorként a fibro-ateromatézist befolyasolja, az endotelialis nyiroerd tovabba
hatassal van az endotél differencialédasara is. A plakkok terjedése és novekedése
tobbféleképpen is torténhet. Pozitiv remodellaciorol beszéliink abban az esetben, ha a plakkok
kifelé kezdenek el novekedni, amely az érintett érszakasz kompenzatorikus kitagulasat
eredményezi. Ennek a megjelenési formanak eleinte nincsen lumensziikit hatadsa, amig el nem
éri a legalabb 40%-ot. A kovetkezd 1épésben azonban a plakkok elkezdenek a lumen felé
terjedni, amely idével hemodinamikai akadalyt okozhat. A szdvettani vizsgalatok alapjan, a
pozitiv remodellacio a makrofagok szamanak és ezzel egyidében a nekrotikus magok szamanak
novekedésével jarnak egyiitt. Ezzel szemben negativ remodellacio esetén az ér teljes atmérdje
csOkken, ezzel koronaria sztendzist okozva, foleg cukorbetegekben. Tobb vizsgalat
alatdmasztotta, hogy azonos geometriai tulajdonsidgokkal rendelkezd plakkok esetén, a
pozitivan remodellalt plakkok tetején elhelyezkedd fibrotikus sapkdban magasabb
nyirofesziiltég volt jelen, amely a plakk ruptarara hajlamosit, valamint patologiai vizsgalatok
soran kideriilt, hogy a lipidekben gazdag, altaldban nekrotikus maggal és vékony fibrotikus
sapkaval rendelkezé ateroma szintén hajlamosabb a plakk rupttrara, amely kovetkezményes

miokardialis infarktushoz vezet.

STEMI-ben a trombusképzddés oka altalaban a plakk megrepedése, er6zid vagy meszes
nodulusok jelenléte, mig NSTEMI-ben a részleges vagy teljes érelzarodas vezetd oka a plakk
erozidja. A plakk ruptira elsddleges oka a plakk fibrotikus sapkajanak elvékonyodasa a
kollagén anyagcsere zavara miatt. Ennek bekovetkezését koveten a lipidben gazdag magba
vér keriil, amely vérrog képzodéshez vezet. Plakk erdzid soran az els6 1épés az oxidativ stressz
hatasara kialakuld endotél sejtek apoptdzisa, amelyet kovetéen a fibrotikus sapka
elvékonyodik, majd helyenként teljesen eltiinik. A plakkok morfologiai vizsgalatiban nagy
segitséget nyujt a koronaria komputer tomografias (CCT) vizsgalat, amely segitségével
kimutathat6 a jellegzetes szalvétagytiri jel (napkin-ring) és a foltos meszesedés is, amely ACS

tekintetében erds prognosztikai jelentdséggel birnak.
1.1.1 Iszkémias szivbetegség diagnosztikai lehetéségei
Non-invaziv technikék

e Szivultrahang: konnyen elérhetd, nem invaziv, nem jar sugarterheléssel. A vizsgalat

soran informacidt nyerhetiink a szisztolés bal — és jobb kamra funkciérél, a bal kamrai



szegmentumok falmozgasarol, a lehetséges billentyli eltérésekrdl és a sziviiregek
méreteitol.

Terheléses elektrokardiogram: konnyen elérhetd, koltséghatékony, nem jar
sugarterheléssel, azonban a szenzitivitdsa alacsony. Informaciot nyerhetiink a beteg
terhelhetdségérdl, vérnyomas dinamikdjarol, esetleges ritmuszavarok és ISZB-re utalo
EKG jelek kialakulasarol.

Sziv komputer tomografia (CCTA): széles indikacios kor jellemzi, a legelterjedtebb
azonban tovabbra is a koronaria betegség. A CCTA vizsgalat mitkdése rontgensugar
alapu és a szovetek kiillonbozé rontgensugar elnyelési képességén alapszik. Nativ
vizsgalat soran alacsony sugardézis mellett megitélhetd a koronaridk meszesedésének
mértéke, amelyet az Agatston score segitségével szamszerisithetiink, amely a
kardiovaszkularis (CV) rizikdbecslés tekintetében nagy jelentdséggel  bir.
Kontrasztanyag hasznalataval kiegészitve a vizsgalatot, megfeleld elokészitéssel
(alacsony pulzus) és megfeleld CT berendezéssel, EKG vezérelt modon a koronaria
betegségek mértéke jO szenzitivitassal diagnosztizalhatd. A koronaria CT negativ
prediktiv értéke kozel 100%-0s. Akut mellkasi panaszok esetén, amikor az ACS nem
egyértelmd, ,.triple rule out” vizsgalat is végezhetd, amely soran egy CT vizsgalaton
beliil vizsgalhatjuk a harom mellkasi katasztrofa jeleit: ACS, tiidéembolia és az aorta
disszekcio. A CCTA nagy felbontasi morfologiai és funkcionalis képalkotasra is
alkalmas, amely jelentds segitség az egyre nagyobb teret hodito kiillonbozd strukturalis

beavatkozasok, valamint elektrofiziologiai eljarasok esetén.

Terheléses szivizom perfuzios szcintigrafia (SPECT): sugarterheléssel jard vizsgalat,
amely soran a szivizom perfuzids kapacitasarél kaphatunk informaciot radioaktiv

izotoppal jelzett farmakonok bejuttatasaval.

Dobutamin stressz szivultrahang (DSE): kétdimenzios (2D) szivultrahang kombinacidja
farmakoldgiai terheléssel. A vizsgalat soran dobutamin adagolasa és EKG monitorozas
mellett folyamatos figyeljik a szivizom kontraktilitasat. Amennyiben dobutamin
hatéséra a bal kamrai szegmentumok hipokinetikussa valnak, feltételezhetd, hogy az

adott teriiletet ellatd koronaria szteontikus

Dobutamin stressz magneses rezonancia vizsgalat: Hasonlé elven miikddik, mint a DSE
vizsgalat. A sziv magneses rezonancia vizsgalat (CMRI) {6 diagnosztikai eldnye
azoknal a betegeknél van, akiknél nem nyerhet6 értékelheté6 metszet szivultrahanggal.
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e Viabilitas vizsgalat CMRI-vel: posztinfarktusos betegek esetében informacio nyerhetd
a koronaridk ellatasi teriiletének ¢életképességérdl. Ez a vizsgalati modszer segitséget
nyuUjthat, tobbek kozott példaul egy kronikusan elzarddott koronaria esetén annak
eldontésében, hogy érdemes-e megnyitni az adott eret. A modszerhez kontrasztanyag
(gadolinium) hasznalata sziikséges. Egészséges szivizom esetében megtartott
vaszkularizaci6 mellett, a kontrasztanyag csak néhany percig lathat6 a szivizomban,
ezutan kimosodik. Sériilt szivizom esetén azonban, a kontrasztanyag teljes kimosodasa
(eltinése), akar 20-30 percet is igénybe vehet. A kontrasztanyag injektalast kovetden
10-15 perccel készitett felvételek (késoi halmozasos képek) alapjan igy megmondhato,

hogy a szivizom sériilés/hegesedés milyen mértéki.

Invaziv technikak

e Koronarografia: arany standard vizsgalati modszer a koronariak vizsgalataban. El6nye,
hogy egyben diagnosztikus és ha szlikséges, terapias eljaras is. Hatranya, hogy invaziv
¢s sugarterheléssel jar. A vizsgalat artérids behatolasbol torténik (radialisz, femoralisz)
¢s azon keresztiil torténik a korondridk szdjadékdnak kaniildldsa, majd kontrasztanyag
adasat kovetden rontgen csd alatt keriilnek leképzésre a korondridk. ACS esetén
mihamarabb érdemes a koronarografia és sziikség szerint a perkutdn koronaria
intervenciot (PCI) elvégzése.

e Frakcionalt aramlasi tartalék (FFR): koronarografids vizsgalat soran végezhetd
fiziologias index. EgQy specidlis drot segitségével maximalis vazodilatacid mellett
megmeérhetd a sziikiilet eldtti és utani nyomas. Az FFR értéket a disztalis kozépnyomas
¢s a proximalis k6zépnyomas hanyadosa adja meg, amely 0,8 alatti érték esetén utal
szignifikans koronaria szlikiiletre. Az FFR altal vezérelt revaszkularizacios stratégia
egyértelmilen megbizhatobb, mint a vizualis értékelés.

e Intravaszkularis ultrahang (IVUS): arany standard eljards a plakk analizisben.
Koronarografia soran a korondria lumenébe vezetett ultrahang katéterrel
elkiilonithetéek az érfal rétegei, valamint pontos informaciot kaphatunk a plakkok
morfologiajarol.

e Optikai koherencia tomograf (OCT): egy optikai fej a fény szérodasa okozta

interferencia segitségével nyujt informaciot az ér belso feliiletérdl.



ACS esetén az elsddlegesen valasztand6 diagnosztikai eljaras tovabbra is a koronarografia,
szlikség és lehetdség szerint a PCI, ezen beliil is a sztent beiiltetés. A nativ koszorierekben
végzett sztent beiiltetés hatdsait széles korben vizsgaltdk. A sztent beiiltetés kovetkeztében a
koronaridk geometridja megvaltozik. Korabbi tanulmanyunkban azt tapasztaltuk, hogy a 2D
invaziv angiografias képekbdl torténd 3 dimenzids (3D) rekonstrukcid soran nyert paraméterek
hasznos informacidt nyujthatnak. Bizonyitast nyert tobbek kozott, hogy a korondria sziikiilet

teriiletének szazalékos értéke és a plakk térfogata jol korrelal az FFR-rel.

A szlkiiletek funkcionalis értékelése soran a TIMI (Thrombolysis in Myocardial Infarction)
aramlas és a TIMI frame count (TFC) hasznos modszernek bizonyultak. A TFC mérés alapja,
hogy az injektalt kontrasztanyag a beadast kovetden hanyadik képkockanal jelenik meg a
korondria eredésénél, majd mikor, hany képkocka utdn éri el a koronaria végét. A TIMI
aramldsnak harom fokozata van. TIMI 0 esetén a korondridban nincsen anterograd dramlés,
TIMI 1 esetén az érben a kontrasztanyag anterograd bejut, de az ér disztalis szakaszaig nem jut
el, TIMI 2 esetén a kontrasztanyag az érintett koronarian csokkent sebességgel aramlik végig,
mig TIMI 3 esetén a korondria dramlas megfeleld. ACS esetén a TIMI 0-2 el6forduldsa 15-
26%-ra tehetd. French és munkatarsai vizsgalataik soran megallapitottak, hogy 3 héttel a PCI
utan mért TFC érték fuggetlen prediktora az 6téves tulélésnek, illetve, hogy SPECT vizsgalattal

a perfuziés defektus kiterjedése jol korrelal a megndvekedett TFC értékével.

Szdmos tanulmany vizsgélta a koszortér trombus és a plakkanyag embolizacidjanak
szerepét IS, mind eszk6zos, mind gyodgyszeres prevencid formajaban. Eszk6zos kezelés esetén,
specialis katéteres technika segitségével torténd trombus aspiraciorol, mig gyogyszeres kezelés
esetén, intravénds trombocita aggregacio gatld hasznalatardl beszEliink. Farooq és munkatarsai
azt feltételezték, hogy bizonyos aspirdciés moddszerekkel megelézheté lenne a
makroembolizacio, mikor a plakkanyag az epikardialis koronariak szintjén embolizalodik, mas
modszerekkel pedig csokkenthetd lenne a mikroembolizacid a kapillarisok szintjén, ezzel
csokkentve az esetleges lassu vagy no-reflow mértékének kialakulasat. Tanaka €s munkatarsai
a lassu koronaria aramlés vagy no-reflow jelenségének kialakulasat, egyértelmiien a koszortér-
mikroemboliz4cionak tulajdonitjak. No-reflow esetén az adott szegmens koronaria dramlasa
elégtelen, azonban egyértelmii mechanikai akadaly nem azonosithato. A legtobb korabbi
vizsgalatot 3D rekonstrukciok felhasznalasaval modelleken és stabil koszoruér-betegségben

végeztek, nem pedig ACS-es betegeken.



1.2 Aorta sztenozis

Az aorta sztenozis (AS) a leggyakoribb primer billentyii betegség, amelynek gyakorisaga
a kor eldrehaladtaval egyre novekszik, igy ez a betegség leginkabb az idésebb populacidt érinti.
Normal esetben, az aorta billentyli harom tasakbol all (jobb koronarias tasak (RC), bal
koronarias tasak (LC) és non-koronarias tasak (NC)), azonban egy velesziiletett abnormalitas
esetén a populacio 2%-ban az aorta billentyli csupan két tasakbol all, ebben az esetben

bikuszpidalis aorta billentyiirél beszEliink.

A fejlédé vilagban az AS-t reumas 14z is okozhatja, de altalaban az ok leggyakrabban egy
lassu, progressziv kalcifikacios folyamat, amely soran elsé 1épésben a billentyii megvastagszik,
kalcifikaci6 kezdddik, majd az évek soran a meszesedés annyira eldrehalad, hogy akadalyozza
a billenty(i mozgasat, ezzel aramlasi akadalyt okozva. Az AS kezdeti szakasza hosszan tart,
gyakorlatilag tlinetmentes, amely soran a sziv adaptalodik a bal kamrai kidramlési obstrukcio
romlasahoz a miokardium hipertréfia altal. Atmenetileg emelkedik a bal kamra szisztolés
funkcidja, azonban ezzel egy idében romlik a diasztolés funkci6é. Ezen kompenzatorikus
folyamat azonban csak egy ideig tudja fenntartani a megfeleld verévolument. Id6vel a szivizom
elkezd kimeriilni, a szisztolés funkcio fokozatosan csokken és elkezdenek megjelenni a
szivelégtelenségre jellemz0d tiinetek: nehézlégzes, csokkent terhelhetdség, mellkasi fajdalom,
szédiilés, eszméletvesztés, ritmuszavar, 6déma. A tiinetek megjelenését kovetden a beteg

allapota altalaban gyorsan progredial.

Az AS sulyossaganak meghatarozasahoz az els6ként valasztandd (arany standard)
vizsgaldo modszer tovabbra is a szivultrahang. Az AS stlyossdgat harom paraméter alapjan
tudjuk megbecsiilni: a billentyti feletti atlag (MG)- és maximalis nyomasgradiens (PG), az aorta
billentyli nyilasa felett mért maximalis aramlési sebesség (Vmax) és az aorta billentyl teriilete
(AVA). Altalaban sulyos AS-rél akkor beszéliink, ha az AVA < 1 cm?, az MG > 40 Hgmm és

a Vmax > 4m/s.

A szivultrahangos paraméterek alapjan négy csoportba oszthaté az AS: magas gradiensti
AS, alacsony aramlasu/alacsony gradiensti AS megtartott szisztolés bal kamra funkcidval,
alacsony aramlasu/alacsony gradiensii AS csokkent szisztolés bal kamra funkcioval és normal

aramlast/alacsony gradiensti AS megtartott szisztolés bal kamra funkcioval.

A betegek kozel egyharmadanal, akiknél bar az AVA <1 cm? a Vmx és a

nyomasgradiensek nem feltétleniil korrelalnak az AVA-val.



Ezekben az esetekben gyakran okoz nehézséget a billentyiicsere megfelel6 idépontjanak
meghatarozasadban, ami felveti egy masik vizsgalati modszer sziikségességét, a stulyossag

pontos megitélésének céljabol.

A leglijabb CCTA vizsgalatok, amelyek a sztenotikus/elmeszesedett aorta billentytire
fokuszalnak, segitséget nyujthatnak a diagnézisban, ha a szivultrahangos eredmények nem

egyértelmiiek.

In vitro és in vivo vizsgalatok is az mutattak, hogy egészséges aorta billenty(i esetén a
végszisztolés retrograd aramlas spiralis jellegli azokon a teriileteken, ahol a vér kinetikus
energiaja magas. Ez a jelenség elsdsorban a felszallo aorta legnagyobb gorbiileténél figyelhetd
meg. A spiralis jelleg az aramléds optimalizdldsa miatt 1étfontossadgu, hogy ne alakuljon ki
aramlési instabilitas az aortan. Sulyos aorta sztendzis (SAS) esetén a véraram sebessége megno,
az aorta billentyl felett excentrikus aramlést hoz 1étre, igy az aramlés a fizioldgiastol eltérd
lesz. Az aramlasi viszonyok valtozasa miatt a felszallo aorta dilatacidja, akar disszekcidja
kovetkezhet be, mig sejtszinten a trombocita aktivaciora és ezaltal trombus képzodésre

hajlamosithat.

A SAS kezelésére, régen kizarolag a mellkas feltarassal jard sebészi aorta billentyli csere
(SAVR) volt a megoldas, azonban a kdzelmultban alternativ modszereként, specialis esetekben
¢s betegcsoporton beliil, bevezették a transzkatéteres aorta billentyli-beiiltetést (TAVR),
amelyet elsésorban magas miitéti rizikoju betegcsoporton végeznek. TAVR mellett sz0l a beteg
magas ¢életkora, valamint a mitéti rizikot noveld tarsbetegségek jelenléte: veseelégtelenség,
szivelégtelenség, cukorbetegség, sulyos tiidobetegség. A TAVR részesitendd tovabba elényben
a fent emlitetteken tul, korabbi szivmiitét, korabbi mellkas besugérzas, porcelan aorta vagy
sulyos mellkas deformitds esetén is. A beavatkozas el6tt minden esetben kotelezd6 CCTA
vizsgalat elvégzése az anatomia viszonyok felmérése és a billentyli pontos méretének
meghatarozasa miatt. Ugyancsak sziikséges a behatolasi kapu megtervezése miatt aorta és also
végtagi CTA is, amelyre leggyakrabban a femoralisz artériat valasztjak, azonban jelentds
meszesedés €s sztenozis esetén szoba johet transzaortikus, transzapikalis vagy karotisz artérian
torténd behatolas is [49]. A CCTA vizsgalatok bevezetésével szamos szovodmény

elkeriilhetévé valt, amelyek koziil leggyakoribbak a periférias érsériilések voltak.



2 CELKITUZESEK

Vizsgalataink els6 részében 2D koronarogramokbol 3D rekonstrukciokat készitettiink,

amelyeket megvizsgaltunk STEMI-ben és NSTEMI-ben

Hipotézisiink az volt, hogy a koronaria szlikiilet, valamint a plakkok/léziok 3D
paraméterei, kiilondsen a legkisebb luminalis paraméterek, mint példaul a teriilet és az atméro,

elore jelezhetik az ACS-ben bekovetkezo aramlasi valtozasokat

Ugyancsak feltételeztiik, hogy az ACS két f6 formajaban (STEMI és NSTEMI), PCI-t
kovetden aramlasi kiilonbségek lehetnek, mivel a plakkok morfologidja, osszetétele eltérd a két

csoport kozott.

Végiil, de nem utols6 sorban korrelaciot valoszintsitettiink a PCI-t kdvetd TFC valtozasok

mértéke és a 3D paraméterek kozott.

Tovabba megvizsgaltuk, hogy a betegek amely alcsoportja igényelhet kiegészit6 terapiat a
PCI-t kovetd koronaria aramlds javitasdhoz, akar eszkozds, akar farmakologiai, azaz

glikoprotein (GP) IIb/IlIa receptor gatlo szer hasznalata révén.

Vizsgalataink méasodik részében hipotézisiink az volt, hogy SAS-ban szenvedd betegeknél
a bevezetOben emlitett hemodinamikai valtozasok befolyasolhatjak a CCTA vizsgalatban a
kontrasztanyag-siiriiség mértékét a perivalvularis régiokban, azaz a denzitas értékek eltérnek a

SAS-ban szenvedod betegek és normal aorta billentytivel (NAB) rendelkezo betegek kozott.

Masodsorban feltételeztiik, hogy SAS esetében a CCTA soran mért denzitds értékek

korrelaciot mutathatnak a szivultrahanggal mért paraméterekkel.
3 BETEGBEVALASZTAS ES MODSZEREK

3.1 Akut Kkoronaria szindrémaban a Kkulprit ér aramlasanak és a plakk 3D

paramétereinek vizsgalata

Vizsgalataink els6 részében a DEKK Kardiologiai és Szivsebészeti Klinikan kezelt, akut
miokardialis infarktuson atesett betegek kertiltek bevalasztasra: 71 STEMI és 73 NSTEMI. Az
Osszes bevalasztott betegnek az akut esemény kapcsan koronarografia és PCI, azon beliil is
sztent implantacio tortént. Figyelembe vettiik tovabba a betegek demografiai adatait (kor, nem),
relevans kardiovaszkularis rizikofaktorokat (dohanyzas, thlstly, hipertonia, diabétesz,

anamnézisben szerepld akut miokardialis infarktus, PCI), valamint a préhoszpitalis ellatas soran
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alkalmazott gyogyszeres terapian beliil a natrium-heparin (Na-heparin) hasznalatat. Az
adatokat a klinikai informaciés rendszerb6l (MedSolution, T-Systems, Frankfurt, Germany)

nyertiik ki.

Az Osszes koronarografias vizsgalat Klinikank hemodinamikai laborjaban, GE Innova
System (GE Healthcare, Chicago, IL, USA) berendezés segitségével tortént, a felvételek
sebessége 15/sec-ra volt allitva. A beavatkozashoz Omnipaque 350 mg/mL (GE Healthcare,
USA) vagy Visipaque 300 mg/mL (GE Healthcare, USA) tipust kontrasztanyagot hasznaltunk
3mL/sec sebességgel, 6mL mennyiséggel. A bevalasztaskor a TIMI 0-1 aramlas kizarasi

kritérium volt.

Els6 1épésben a koszortér aramlasi sebességének objektiv mérésére TFC-t hasznaltunk.
A TFC méréseket a koronaria intervencio eldtt és utan is harom-harom alkalommal végeztiik el

¢s a kapott értékek atlagaval szamoltunk.

Masodik 1épésben, a kulprit érszakaszrol a koronarografias felvételekbdl kivalasztottunk
két koronarogramot, ahol a szogelfordulas minimum 25 fokos volt. Mindkét felvételen
megjeloltiik a kulprit ér legproximalisabb és legdisztalisabb ép szakaszat, majd a két pont kozti
szakaszrdl 2D és 3D korondria és plakk rekonstrukcio tortént a QAngioXA 3D (QAngio®XA
3D Research 1.0 kiadas, Medis Specials bv, Leiden, Hollandia) program segitségével.

Harmadik 1épésben a TFC és a 3D paraméterek kozotti korrelaciot vizsgaltuk meg a

STEMI és az NSTEMI alcsoportokon beliil és a csoportok kozott.
3.2 Aorta sztendzis silyossaganak meghatarozasa CCTA vizsgalat segitségével

Minden bevalasztott beteg eldszor Klinikdnk ambulancidjan jelent meg, ahol demografiai

adatgyljtés, anamnézis felvétel és fizikalis vizsgalatot kovetden szivultrahang tortént.

Az 1. csoportba olyan betegek keriiltek bevalasztasra, akiknél szivultrahanggal az AVA
<1 cm? volt, tehat SAS-ban szenvedtek. Tarsbetegségeik és egyéb paramétereik alapjan TAVR
indikacié allt fenn, igy protokoll szerint CCTA vizsgalatot végeztiink. Az els@ csoport

megnevezése a tovabbiakban: SAS.

A 2. csoport esetében a felvételi és kizarasi kritériumok ugyanazok voltak, mint az 1.
csoport esetében, kivéve, hogy az AVA > 1 cm? és a transzvalvularis csticssebesség < 2,5 m/s

volt. Ezek a betegek kordbban kronikus koszortér-betegség irdnydiagndzissal CCTA-n estek at
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koszoruér vizsgalat céljabol. A masodik csoport megnevezése a tovabbiakban: NAB (normal

aorta billentyii).

Kizaréasra azon betegek keriiltek, akik 18 év alattiak voltak, nem jarultak hozza a CCTA
elvégzéséhez, vagy a szivultrahangvizsgalat alapjan bikuszpidalis aorta billentytivel

rendelkeztek, vagy az AS alacsony aramlésu, alacsony gradiensi volt.

A fentiek alapjan 40, illetve 15 beteget vontunk be a SAS és NAB csoportba. A

szivultrahang és a CCTA kozott minden esetben kevesebb, mint 6 honap telt el.

Az aorta sztendzis sulyossagat a standard szivultrahangos mérésekkel hatdroztuk meg.

Az AVA meghatérozésara a kovetkezd kontinuitési egyenletet hasznaltuk:

_ LVOT VTI-m- (LVOTd/2)?

Ava AoVVTI

ahol az LVOT VTI a bal kamrai kidramlasi traktus sebességének idéintegralja, az LVOTd a bal
kamrai kidramlasi traktus atméréje, és az AoVVTI az aorta billentyli sebességének
iddintegralja. A billentyli felett mért MG és PG értékeket folyamatos hullamt Doppler-
technikaval kaptuk meg. Az aorta regurgitacio fokat vizualis értékeléssel (0-4), mig a bal

kamrai ejekcios frakciot (LVEF) Simpson-féle biplan modszerrel hataroztuk meg.

A CCTA vizsgalatokat GE Lightspeed 64 detektoros VCT berendezéssel (GE Healthcare,
Boston, MA, USA) végeztiik, helikdlis lizemmoddban, retrospektiv médon EKG-vezérlés
mellett. A vizsgalatokhoz a csofesziiltség 100 kV-ra volt allitva, automatikusan beallitott
aramerdséggel ¢s 0,625 mm-es szeletvastagsaggal. A vizsgalatokhoz Omnipaque 350 mg/ml
(GE Healthcare, Boston, MA, USA) kontrasztanyagot hasznéaltunk. A SAS-ben szenvedd
betegcsoport 40 ml kontrasztanyagot kapott 2,5 ml/s sebességgel, mig a masik csoport tagjai
50 ml kontrasztanyagot kaptak 5 ml/s sebességgel. Mindkét csoportban a kontrasztanyag
beaddsa utan 50 ml normal soéoldat keriilt befecskendezésre 5 ml/s-os sebességgel. A
vizsgalathoz a jobb konyOk vénaba helyezett 18G-s periférids kaniilt hasznaltuk. A
képrekonstrukciot 20%-0s RR-intervallumnal végeztiik, mivel a billentyli maximalis nyitasa és
ezzel egylitt a legnagyobb aramlas koriilbeliil 200 msec-mal a QRS kezdete utan kovetkezik be.
A kontrasztstiriségek (denzitas) mérését Hounsfield-egységben (HU) egy radioldgus és egy

képalkotd kardiologus egymastdl fiiggetleniil végezte el az AW Server munkaallomas (GE
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Healthcare, Boston, MA, USA) segitségével tizenkét kiilonb6z6 régioban, 3D rekonstrukciot

kovetden:
a. 4-5 mm-rel a nyitott aorta billentyti felett (AAV)
b. ajobb (AR), bal (AL) és non-koronarids (AN) tasakokban az anulusz szintjén

c. a jobb, bal ¢és non-koronarias tasakokban a szinusz Valsalva kozépvonalaban

centralisan (VCR, VCL, VCN) és lateralisan (VLR, VLL, VLN)
d. a szinotubularis junkcidban (STJ)
e. 4 cm-rel a szinotubularis junkcio felett (4STJ)

Minden vizsgalt régio 3-5 mm? teriiletli volt. Kizarasra keriiltek azok a betegek, akiknél

a kiértékelés korlatozott volt a sulyos meszesedés miatt.

Az eredményeket négy 1épésben értékeltiik:

1. A 12 régidoban mért denzitas értékek vizsgalata a csoportok kdzott és csoporttol
fliggetlentil

2. A két csoport kozotti denzitas kiillonbségek az egyes régiok esetében

3. Lehetséges korrelacio a szivultrahangos paraméterek és a CCTA denzitas értékei

kozott a SAS-ban szenvedd csoporton beliil

4. CCTA denzitas értékek a demografiai adatok tiikrében

4 EREDMENYEK

4.1 Akut Kkoronaria szindromaban a kulprit ér aramlasanak és a plakk 3D

paramétereinek vizsgalata

A STEMI-n atesett betegek kozott szignifikdnsan tobben kaptak korhazi ellatas elétt Na-
heparint (79 vs. 22%, p<0,001). Az NSTEMI-n atesett betegek ko6zott szignifikdnsan
gyakrabban fordult el6 a diabétesz (21 vs. 45%, p=0,002), a diszlipidémia (18 vs. 56%, p<0,001)
¢s a korabbi szivinfarktus (11 vs. 37%, p<0,001).

A PCI el6tt és utan mért TFC értékeketet vizsgalva a csoportok kdzotti dsszehasonlitasban

STEMI esetén a PCI el6tti TFC értékek jelentOsen, bar nem szignifikansan magasabbnak
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bizonyultak (32.42+14.49 vs. 28.34+10.57; p=0,056). A PCI utani TFC értékekben nem

talaltunk szignifikdns kiilonbség.

A csoportokon beliili 6sszehasonlitasban, intervenciot kovetéen STEMI-ben a koronaria
aramlas jelent6s javulast mutatott, tehat a TFC értékek szignifikans csokkentek (32,42 vs.
24,37; p<0,001), mig NSTEMI esetén a TFC csokkenésben nem talaltunk szignifikans valtozast
(28,34 vs. 26,89; p=0,324).

A 3D paraméterek vizsgalata soran, STEMI és NSTEMI ko6zott nem talaltunk szignifikans

eltérést.

A vizsgalat masodik részében a betegeket két csoportra osztottuk, aszerint, hogy a PCI
utan milyen mértékben valtozott a TFC. Az els6 csoportba azok a betegek kertiltek, akiknél a
TFC legalabb harom képkockaval nétt (A>3 csoport), ami nagymértékben roml6 korondria
aramlast jelez. A masik csoportba pedig azok a betegek keriiltek, akiknél a TFC egy/két
képkockaval nétt, vagy nem valtozott, vagy csokkent (A<3 csoport), ami enyhén romlo,

valtozatlan vagy javulo koronaria aramlast jelent.

Megfigyelésiink alapjan, az NSTEMI csoportbol szignifikansan tobb beteg keriilt a A>3
csoportba (12 vs. 59 a STEMI és 26 vs. 47 az NSTEMI esetén p=0,010). A koérhazba keriilés
elétt Na-heparin terdpidban részesiild betegek koziil szignifikansan nagyobb ardnyba keriiltek

a A<3 csoportba (13 vs. 59; p=0,023).

Vizsgélatainkat ezutan a STEMI és NSTEMI csoportokon beliil folytattuk a A>3 és A<3
fiiggvényében. A STEMI csoporton beliil sem a demografiai adatokban, sem a 3D

paraméterckben nem talaltunk szignifikans eltérést a A>3 és A<3 csoport kozott.

Az NSTEMI csoporton beliili vizsgalatoknal, szintén nem volt kiilonbség a demografiai
adatokban a A>3 és A<3 csoportokat Osszehasonlitva. A 3D paraméterek vizsgalatanal
szignifikansan magasabb értékeket talaltunk az MLD (1,07 + 0,32 vs. 0,87 £ 0,24; p = 0,007)
¢s az MLA (1,49 + 0,68 vs. 1,04 = 0,52; p = 0,002) esetében a A>3 csoportban. A 1ézi6
szazalékos aranya az MLD esetében (50,57 + 14,11 vs. 58,80 + 10,85; p = 0,007), a 1ézid
tertiletének szazalékos értéke az MLD-nél (55,52 + 20,31 vs. 69,42 + 13,68; p = 0,001) ¢és a
1€z16 teriilete az MLA-nal (60,66 + 16,55 vs. 71,29 + 12,61; p = 0,003) a A<3 csoportban

mutatott szignifikdnsan magasabb értéket.
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Megvizsgaltuk tovabba a mortalitast, valamint a GP IIb/I1la receptor gatlo hasznalatat. A
korhazi haldlozds NSTEMI esetén egy, mig STEMI esetén harom esetben fordult eld. A
hosszutavu (6 éves) kovetés eredményeiben nem volt szignifikdns kiilonbség a haldlozasban a
STEMI és NSTEMI csoportok kozott (p = 0,789). A GP IIb/Illa-gatldo hasznalatanak esetén
nem volt szignifikéns kiilonbség azok kozott, akik GP IIb/I11a gatlo kezelésben részesiiltek és
azok kozott, akik nem, azonban tendenciaszertien jobb tulélést tapasztaltunk GP IIb/I1la gétlo

kezelés mellett.
4.2 Aorta sztenozis sulyossaganak megitélése CCTA vizsgalata segitségével

Els6 1épésben a demografiai adatokat hasonlitottuk 6ssze, a SAS-ban szenvedd betegek

¢letkora szignifikansan magasabb volt.

Az aorta regurgitacio el6fordulasa csak enyhe/mérsékelt formaban volt jelen, de a SAS-
ban szenvedd betegek kozott még igy is szignifikdnsan magasabb értékeket talaltunk (0,875 +
1,018 vs, 0,077 + 0,277, p = 0,006).

Masodik Iépésben, mind a két csoportban méréseket végeztiink a CCTA felvételeken a
12 mérési pontnak megfeleléen. Csoporttol fiiggetleniil, minden beteg esetében szignifikansan
magasabb denzitas érétékeket kaptunk a centralis részeken (AAV, VCR, VCL, VCN, 4STJ) a
lateralis mérési teriiletekhez képest. Megfigyeltiik tovabba, hogy a NAB csoportban minden

régioban a denzitasok szignifikdnsan magasabbak voltak a SAS csoporttal szemben.

A 10. szamu abran (A és B) egy-egy frontalis metszetli kontrasztanyagos CCTA kép
lathato, amelyen mérések nélkiil is szembetiind a denzitas kiilonbség. A jelent6sen magasabb
denzitasu ,,A” abra egy normal aorta billentylivel rendelkezd péciens felvételét, mig az
alacsonyabb denzitdsu ,,B” 4bra egy sulyos aorta sztenozisban szenvedd beteg felvételét

mutatja.

A CCTA-n améréseket két kiilonbozd szakorvos (képalkotd kardiologus és radiologus) végezte
el. Két modszerrel is megerdsitettiik, hogy a mérések kozotti megbizhatdsag, szinte minden

régidban, elfogadhato, bizonyos esetekben kifejezetten megbizhato.

Az intraklassz korrelacios egyiitthaté (ICC) szdmitdsa minden régidban szignifikans

egyezést mutatott a vizsgalok altal mért értékek kozott.
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A Bland—Altman analizis alapjan a mérések eredményei k6zo6tt az AN, VLN és VLR
régiok kivételével megfeleld egyezés igazolddott. Megfigyelhetd tovabba, hogy az AN és 4STJ

régiok kivételével az egyik vizsgaldo minden esetben magasabb denzitas értéket hatarozott meg.

Harmadik 1épésben megvizsgalatuk a szivultrahanggal mért paraméterck (MG, PG, AVA,
Vmax, LVEF, aorta regurgitacio) és a CCTA vizsgalattal mért denzitas értékek kozotti

korrelaciot.

Az AVA ¢és a denzitasok kozott szignifikdns Osszefliggést talaltunk nyolc régidban, az AR
(p=0,020), AL (p=0,044), VLR (p=0,006), VLN (p=0,060), VCR (p=0,006), VCN (p<0,001),
STJ (p=0,011) és 4SJT (p= 0,004) esetében. Az AAV, VLL, és VCL nem mutatott korrelaciot
az AVA ¢értékével.

A VLR régidban mért denzitds érték, minden AS-t meghatarozd szivultrahangos
paraméterrel szignifikdns 6sszefiiggést mutatott (MG: p=0,004; PG: p= 0,024; Vmax: p=0,008;
AVA: p=0,009).

Az AN régidoban mért denzitas esetén kiemelhetd, hogy nagymértékii, de nem szignifikans
Osszefiiggést mutatott (p=0,06) az AVA-val, azonban a tdbbi AS-t meghatirozo
szivultrahangos paraméterrel szignifikans korrelacid igazolodott (MG: p =0.027; PG: p =
0.037; Vmax: p=0.031).

Az LVEF és az aorta billentyli regurgitacidja nem mutatott Osszefiiggést a denzitds
értekekkel.

A jobb kamrai kifolyotraktusban mért denzitas értékekben nem volt kiilonbség a két csoport
kozott: 151,93 + 58,33 vs.144,67 + 65,20, p = 0,607. A bal kamrai kifoly¢ traktusban azonban
a SAS csoportban a denzitas értékek szignifikansan magasabb értékeket mutattak: 374,36 +
118,99 vs.269,48 + 61, p = 0,001.

Megvizsgalatuk az egyes régiok hatarértékeinek szenzitivitasat, specificitasat, Youden
indexét és AUC érteket. A denzitas kiiszobértékénél mért p érték minden régidban szignifikans

prognosztikai értékkel birt.
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5 MEGBESZELES

51 Akut koronaria szindromaban a kulprit ér aramlasanak és a plakk 3D

paramétereinek vizsgalata

NSTEMI esetén szignifikdnsan tobb tarsbetegség volt jelen a betegeknél (hipertonia,
diabétesz, korabbi szivinfarktus), STEMI esetén pedig szignifikansan tobb esetben hasznaltak
Na-heparint a mentdkben, amely nem meglepd, hiszen ez a STEMI ellatasi protokolljanak

része.

A csoportok kozotti dsszehasonlitasban, STEMI-ben jelentdsen, de nem szignifikdnsan
magasabb PCI eldtti TFC értékeket talaltunk, amely oka feltehetdleg a nagyobb tomegi

trombus kovetkezménye lehetett.

A csoportokon beliili 0sszehasonlitisban STEMI esetén az aramlas jelent6sen javult a
korondria intervenciot kovetden, tehat a TFC értékek szignifikdans csokkenést mutattak.
NSTEMI esetén a TFC csokkenése nem volt szignifikans, amelyre magyarazatként szolgalhat,
hogy NSTEMI-ben a plakkok mikroembolizacidja nagyobb mértékben ronthatta a kapillaris

keringést.

Umman ¢és munkatarsai szignifikans korrelaciot talaltak a TFC és az FFR kozott.
Bizonyitottdk, hogy PCI utan a TFC csokkenése és ezzel egylitt az FFR novekedése, egyiittesen
igazoljak az intervencio sikerességét. Hayiroglu és munkatarsai kardiogén sokkal szovodott
STEMI-n atesett betegek PCI utani TFC valtozasat vizsgaltak. Eredményeik alapjan fiiggetlen
prediktora a mortalitasnak, ha a TFC érték kettdvel vagy tobbel nd (tehat az aramlas jelentésen
romlik). A fenti tanulmanyokat figyelembe véve megallapithatjuk, hogy a funkcionalis
paraméterek, mint példaul az FFR és a TFC, jol korrelalnak szamos 3D paraméterrel és a
mortalitassal. Korabbi tanulmanyunkban bebizonyitottuk, hogy stabil koszortér-betegséghen
szenvedd betegeknél a 3D paraméterek, mint a szlikiilet teriilete és plakk térfogata jol

korrelalnak az FFR-rel.

A 3D paraméterek vizsgalata soran, nem taldltunk szignifikéns eltérést a két csoport kozott,
ami meglehetdsen hasonlo plakk morfologiai jellemzokre utalhat, ami részleges valaszt ad
kérdésiinkre a plakk jellemzdivel kapcsolatban az ACS kiilonb6z6 forméaiban, STEMI és
NSTEMI esetén.
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A TFC A>3 és TFCA<3 csoportok kialakitasa soran az NSTEMI csoportbol szignifikansan
tobb beteg keriilt a A>3 csoportba, mig a Na-heparin terapidban részesiilo betegek

szignifikansan nagyobb aranyba keriiltek a A<3 csoportba.

A 3D paraméterek vizsgalatakor szignifikdnsan magasabb értékeket talaltunk a A>3
csoportban az MLD, MLA és az MLD referencia atmérdjének esetében. Felmeriil a kérdés,
hogy a nagyobb lumen, tehat a kisebb plakk-térfogat, miért okoz intervenciot kovetden
csokkend koronaria aramlast. Ez feltehet6leg annak koszonhetd, hogy a hemodinamikailag nem
szignifikans, de tobbszoros 1ézidval rendelkezd plakkok esetén nagyobb mennyiségii plakk

tormelék keletkezik, mint egy sulyosabb, de "maganyos" 1ézidval rendelkezé plakk esetében.

Vizsgélatainkat ezutan kiilon a STEMI és NSTEMI csoportokon beliil folytattuk a A>3 és
A<3 tiikrében. A STEMI csoporton beliil nem taldltunk szignifikans eltérést Az NSTEMI
vizsgalatakor azonban az eltérések hasonldak voltak, mint a A>3 csoportban az ACS formajatol
fliggetlentil, hiszen a A>3 betegek jelentés hanyadat az NSTEMI csoport tagjai alkottak. A
nagyobb MLD és MLA magasabb kockazatot jelentett az intervenciot kdvetd jelentésen romlo
korondria dramlasra (A>3). A legerdsebb fliggetlen prognosztikai tényez6 a 1€zi6 teriiletének

szazalékos aranya lett az MLD esetén.

A korhazi halalozas NSTEMI esetén egy, mig STEMI esetén harom esetben fordult el6. Az
alacsony korhazi halalozas azzal magyarazhatd, hogy egyetlen beteg sem érkezett kardiogén
sokkban, valamint, hogy TIMI O és 1. esetén a betegek kizarasra kertiltek. A hosszatava kovetés

soran kapott eredményeink hasonloak voltak az irodalmi adatokkal.

A GP lIb/111a-gatlo alkalmazésaban nem volt szignifikans kiilonbség azok kozott, akik GP
IIb/I1Ia gatld kezelésben részesiiltek és azok kozott, akik nem, azonban tendenciaszertien jobb
tulélést tapasztaltunk azon betegek kozott, akik kaptak GP IIb/Illa gatlot. STEMI esetén a
tendencia ugyanez volt, és egyetlen IIb/I1la-gatlot kapo beteg sem halt meg a 6 éves kovetés

soran, amely a gyogyszer biztonsagossaga mellett szol.

Az eredmények tekintetében felmeriil a kérdés, hogy mivel lehetne javitani a PCI utani
koronaria aramlast azoknal a betegeknél, akiknél a fent emlitett paraméterek fennallnak. Egyik
megoldasként szoba johetne GP IIb/Illa gatld adasa, azonban az elmult hisz évben az

iranyelvek alapjan jelent6sen lecsokkent a GP IIb/Illa gatlok szerepe ACS-ben.
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Az NSTEMI-t illetéen Tricoci €s munkatarsai megallapitasai szerint a GP IIb/Illa gatlo
hasznélata szignifikdns, de mérsékelt iszkémids eldnyt jelentett. Sciahbasi és munkatarsai
szerint a GP IIb/I1la receptor gatlok korai addsa, NSTEMI-ben az ismételt iszkémiés események

jelentds csokkenésével jart egyiitt.

A STEMI ¢s a GP IIb/Illa receptor gatlok kapcsolatdban de Luca és munkatarsai egyik
vizsgalatukban a 30 napos mortalitas fényében arra a megallapitasra jutottak, hogy magas
iszkémias kockazati betegeknél az alkalmazas erésen ajanlott. [58]. Egy masik vizsgalatuk
soran azt bizonyitottak, hogy a GP IIb/Illa-receptor-gatlok korai adasa STEMI-ben interventio
soran jelentds elényokkel jart a vaszkularis végpontok és az ST eltérések normalizalodasaban.
Mindent Osszevetve azonban csak az abciximab esetében volt javulds a moratlitdsban az

irodalmi adatok alapjan.
5.2 Aorta sztendzis sulyossaganak megitélése CCTA vizsgalata segitségével

A demografiai adatok Osszehasonlitasdban a SAS-ban szenvedd betegek életkora
szignifikansan magasabb volt. Ez az eredmény nem meglepd, hiszen ahogy a bevezetésben
emlitést tettem rola, az aorta sztenozis leggyakoribb oka a kalcifikacio, amely egy hossza

folyamat, igy ez a betegség leginkabb az idésebb populacidt érinti.

Vizsgalataink soran megfigyeltiik, hogy az aorta billentyt allapotatol fiiggetleniil minden
esetben a denzitas értékek magasabbak voltak a centralis régiokban, mint a lateralis régiokban.

Az egészséges aorta billentylivel €16 paciensek kozott a denzitas értékek az Osszes
perivalvularis régioban magasabb értéket mutattak.

A SAS-os betegek kozott szinte minden régioban szignifikans dsszefiiggést talaltunk a
denzitasok ¢€s az aorta billentyli nyitasi terlilete k6zott. A szinusz Valsalva kézépvonaldban a
jobb koronarias tasak lateralis pontjaban a denzitasok jo korrelaciot mutattak az aorta sztenozis
értékeléséhez hasznalt dsszes szivultrahangos paraméterrel.

A hipotézisiink szerint a sulyosan sztenotikus aorta billentylin keresztiil aramld vér
megnovekedett sebessége befolyasolhatja a kontrasztsiiriséget a perivalvularis régioban.
Tovabba feltételeztiik, hogy ez a denzitds valtozas korreldlhat a szivultrahangos vizsgéalatok
soran mért paraméterekkel, amelyek a billentyli betegség sulyossagat hatarozzak meg.

Tobb szakirodalmat attekintve, szdmos folyadékdinamikai modell sikeresen vizsgalta
az aramlas €és a nyomas valtozésait, sztenotikus aorta billentyli esetében. In vivo és vitro

mérések alapjan, normal aorta billentyli esetén a bal kamrabol a felszallo aortdba dramld vér

19



paraméterei nem valtoznak, igy az energia allandé marad. Azonban, aorta sztenozis esetén az
aorta billenty(i nyitasi teriilete lecsokken, ezzel aranyosan a vér d&ramlasi sebessége és ezzel egy
idében az aramlds mozgasi energidja nd. Ahogy a vér eléri a szinusz Valsalva lateralis részeit,
valamint a felszallo aorta ivét, a véraramlas lelassul és statikus energiava alakul. Traeger €s
munkatarsai vizsgalatai alapjan meghatarozhat6, hogy a nyomasvaltozasért milyen mértékben
felelds a billentyli sziikiilete- ezt nevezik billentyii ellenallasi indexnek (IVR), amely alapjan
egy 0,9 cm? -es AVA, 0,9 IVR-t eredményezhet, azaz a nyomasesés 90%-a, a billentyii
sziikiiletébdl adodik.

Mindezek ismeretében érthetévé valik, hogy a ,,jet”-hez kozeli régiokban, minden
szisztolés fazis alkalmdval az aramlas novekedni fog, igy ezekben a régidkban a denzitas
gyorsan nd, mig a tavolabbi, lateralis régidkban, ahol az dramlas lassul, a denzitas novekedése

hosszabb 1d6t vesz igénybe.

Fontos tényez6 tovabba, hogy a denzitas értékek folyamatosan valtoznak, mivel a
kontrasztanyag injektaldsa 10-15 mp-ig tart. Ebbdl kiindulva, feltételezhetd, hogy a denzitas

kiilonbségek az id6 mulasaval megsziinnek, és egy allanddsult allapot alakul ki.

A két csoportban kiilonbdzd indikaciok miatt végeztiik el a CCTA vizsgalatokat, igy a
protokollok, ezen beliil a jod adagolasi sebessége (IDR) nem egyeztek meg. Kérdéses, hogy a
két csoport kozott a denzitasbeli kiillonbségek, ennek koszonhetéek-e? Lell és munkatarsai
megvizsgaltak a kontraszt denzitasokat a pulmonalis torzstél az aorta agaiig kiilonbozo
protokollok, paraméterek mellett. Valtozo mértékben modosittottak az injektalasi sebességet,
csOfesziiltséget, IDR-t. Eredményeik alapjan a pulmonalis térzsben nem volt szignifikans
denzitas fokozodasi kiilonbség, azonban a felszalldé aortdban a legnagyobb IDR ¢és a
legalacsonyabb cséfesziiltség (70kV) mellett, szignifikansan magasabb denzitas értékek
igazolodtak, atlagosan 120-130 HU kiilonbséggel [62]. Vizsgalataink soran, mi minden CCTA
esetén, ugyanazt a csofesziiltséget (100 kV) hasznaltuk, kiilonb6z6é IDR-ek mellett (0,75 g/s
sztenotikus billentyli esetén és 1,5 g/s normal billentyiiknél), ami koriilbeliil 130 és 150 HU
kiilonbséget eredményezett a két csoport kozott. Ebbdl azt feltételezziik, hogy azonos injekcios
protokoll (azonos csdfesziiltség és IDR) alkalmazdsa mellett is fennallndnak ezek a

kiilonbségek mindkét csoport esetében.

Az RVOT régioban tortént mérések soran nem tapasztaltunk denzitasbeli kiilonbséget a
két csoport kozott. Valoszintlileg azért, mert a kontrasztanyag higuléasa itt mar olyan mértékii,

hogy gyakorlatilag a vérrel megegyezik. Az LVOT esetében a SAS csoportban szignifikansan
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magasabb denzitas volt, ami magyarazza az alacsonyabb denzitasokat a perivalvularis

régiokban SAS-ban.

Az 6sszes AS sulyossagara utalo szivultrahangos paraméter és a CCTA-n mért denzitas
esetén talaltunk szignifikdns korrelacidt. Ennek magyardzata az, hogy a felszallé aorta nagyobb
gorbiilete jobb oldali iranyba esik és a ,,jet ” igy arra tart, és ebben a régioban stabilabb, mint a

masik oldalon [61].

Meérsékleten tavol az aorta billentyiit6l, ahol a legnagyobb a vér sebessége, az STJ és
4STJ régiokban még mindig magas denzitasokat mértiink, amelynek oka feltehet6leg az, hogy
a vér aramlasi sebessége nem csokkent olyan mértékben, ami denzitasbeli kiilonbséget okozott

volna.

Az szivultrahangos paramétereken beliil csak az AV A mutatott szignifikans korrelaciot
szinte az Osszes régidban mért denzitas értékkel. Ennek legvaldszinlibb magyarazata, hogy a
degeneralt aorta billentytlin beliili kalcifikacié mértéke és eloszlasa nem egységes. A billentyiik
valtozo degeneracidja miatt az aorta billentyl felett mért nyomasgradiensek €s a Vmax esetén
eltérd értékek sziilethetnek, mivel a kamrabol érkezd turbulens aramlés irdnya nagy variabilitast
mutathat. Az AVA azonban a legstabilabb paraméter, mivel iddintegralok, az LVOTVI és az
AOV VTI alapjan szamitjuk, igy kisebb szorast mutathat a betegek kozott. A szakirodalomban
nem talaltunk olyan kozleményt, amely az aorta billentyli meszesedési mintazatat targyalta
volna. A mi betegpopulacionkban, minden betegnek harom tasakos aorta billenty{ije volt és

mind a harom tasak jol mozgott. A kalcium-pontszamitas egy lehetséges mddja lenne annak,

crer

Mivel a CCTA az aorta sztenozis tekintetében egy uj diagnosztika megkozelités lehetne,
a hatékonysagat a ROC analizis és a Youden-index segitségével vizsgaltuk, amely a specificitas
¢€s szenzitivitas fliggvényében mutatjak meg a diagnosztikai értékét egy vizsgalomodszernek.
A Youden-index 0,5 (50%) feletti érték esetén a diagnosztikai eljarast megfelelonek értékeli.
Esetiinkben a legalacsonyabb érték is 0,6833 wvolt, tehat a CCTA, mint alternativ

vizsgalomodszer, igéretes lehetdség lehet a sulyos aorta sztendzis diagnosztizalasaban.

Az Gsszes régio koziil az AAV esetében igazolddott a legjobb statisztikai eredmény.

Ennek az lehet az oka, hogy a véraramlas itt a leginkabb hasonlo6 a betegek kozott a geometriai
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stabilitas miatt. Ez alapjan a sulyos aorta sztendzis diagnosztizalasanak szempontjabol ez a

régio lehetne a legoptimalisabb.

Az eredmények alapjan, a CCTA egy igéretes kiegészité diagnosztikai lehet6ség lehet
SAS esetén. Amint azt fentebb emlitettem, az esetek egyharmadaban a SAS diagno6zisa nem
egyértelmii, mivel a szivultrahanggal mért paraméterek kozott ellentmondas lehet. Ezekben az
esetekben a kivald reprodukalhatosagh CCTA paraméterek segitséget nyujthatnanak a
szignifikans és nem szignifikans AS elkiilonitésében, kiilonosen akkor, ha a CMRI nem all
rendelkezésre a kérdés tisztdzasara. Az eredményektdl fliggetlentil, a szivultrahang tovabbra is
az elséként valasztando vizsgalati modszer, hiszen a legkoltséghatékonyabb, leggyorsabb,
legkonnyebben elérhetd, nagyon érzékeny és specifikus diagnosztikai eszkéz az AS

diagnosztizalasara és kovetésére.

5.3 A vizsgailat korlatai

A TFC ¢értékek mérésénél a szivfrekvencia, a szivciklus fazisa a kontrasztanyag

injektalasakor és a beadott nitratmennyiség befolyasolo tényezok lehetnek.

A vizsgalat egyik legfobb korlatja az alacsony mintaszam volt, amelynek oka, hogy a
mérések 20%-0s RR-intervallum fazisdban torténtek, miutan az aorta billenty(i abban a fazisban
van teljesen nyitott allapotban. Ehhez a rekonstrukciohoz azonban a vizsgalatokat retrospektiv

modon kell elvégezni, amely nagyobb sugarterheléssel jar.

A két betegcsoportot az eltérd indikacio miatt, mas protokoll szerint vizsgalatuk, amely
a kontrasztanyag mennyis€gét €s az injektalas sebességét €rintette. Bar a szakirodalom szerint
a kiilonboz6 protokollok nem feltétleniil valtoztatjdk meg az eredményeket, az objektivitas

érdekében a vizsgalat soran ugyanazokat a paramétereket/beallitdsokat kellene hasznalni.

A vizsgalat elvégzéséhez a véna biztositast nem tudtuk minden esetben azonos helyen
biztositani, a kisebb lumenti véna vagy a szivhez vezetd Ut hosszanak valtozasa hatassal lehet a

denzitas értékekre.

Vizsgalataink soran kizarasra kertiltek azok a betegek a SAS csoportbol, akiknek nem

magas gradiensii SAS-uk volt.
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A jovOben a meszes billentyli Agatston-pontszama €s a denzitas mérése, vagy akar a kettd

kombinalasa még jobb prediktiv értéket adhatna az AS diagnosztikajaban. Jelenleg & nem all

rendelkezésre ehhez szoftveres hattér Centrumunkban.

5.4

Uj kutatisi eredmények
Akut koronaria szindromaban az infarktusért felelds érszakasz aramlasi értékei (TFC)
¢és 3D jellemzdi a revaszkularizacio kimenetelét jol megjosoljak
A 3D paraméterek koziil, minél nagyobb a minimalis lumen atméréje és teriilete (a 16zid
legszlikebb pontja), annal nagyobb az esély az intervencid utani koronaria aramlas
csokkenésére.
CCTA vizsgalattal igazoltuk, hogy a 12 mérési régioban a centralis részeken a denzitas
értékek szignifikansan magasabb.
SAS esetén mind a 12 mérési régidban szignifikansan alacsonyabb denzitast mértiink a
normal billentytijii esetekhez képest.
SAS-ban a CCTA segitéségével mért perivalvularis denzitdsok jelentds része
korrelaciot mutatott a szivultrahanggal mért aorta billenty(i nyitasi teriilettel, valamint
az egyik régi6 denzitds értéke szignifikans Osszefliggést mutatott az Osszes

szivultrahangos paraméterrel.
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6 OSSZEGZES

Kutatasunk elsd részében STEMI-n és NSTEMI-n atesett betegek koronaria dramldsanak
valtozasat vizsgaltuk intervencio el6tt és utdn felhasznalva az érintett érszakasz 3D
rekonstrukcidjat. Eredményeink alapjan az érintett érszakasz aramlasi értékei és 3D jellemzoi
a revaszkularizacié kimenetelét jol megjosolhatjak. Minél nagyobb a 1ézi6 legsziikebb részének
atmérdje ¢és teriilete, anndl nagyobb az esély az intervencid utdni korondria aramlas
csokkenésére. A hemodinamikai laborban egy személyre szabott szoftverrel néhany perc alatt
kapott 3D paraméterek és a TFC mérésével egyiitt j6 becslést adhatnank a revaszkularizacio
sikerességérdl. Azokban az esetekben, amikor az intervencio utan az aramlas jelentésen romlik
(tobb, mint 3 képkockaval né a TFC), illetve a minimalis lumen atmérd és teriilet kevésbé

,,szUk”, ugy GP IIb/Illa receptor gatld kezelés pozitiv hatast lehet.

Kutatasunk masodik részében sulyos aorta billentyii sztenozisban szenvedd €s normal aorta
billentylijii pacienseket vizsgéaltunk CCTA segitségével, mérve a kontraszthalmozddast
(denzitast) a szinusz Valsalvaban és a felszallo aortdban. Az aorta billentyli allapotatol
fliggetleniil a 12 mérési régioban a centralis részeken szignifikdnsan magasabb denzitdsok
igazolodtak. SAS esetén mind a 12 mérési régioban szignifikdnsan alacsonyabb
kontraszthalmozddast mértiink. SAS-ban a CCTA segitéségével mért perivalvularis denzitasok
jelentds része korrelaciot mutatott a szivultrahanggal mért aorta billentyli nyitasi tertilettel,
valamint az egyik régi6 denzitds értéke szignifikdns Osszefliggést mutatott az Osszes
szivultrahangos paraméterrel. Azokban az esetekben, amikor az AS sulyossaga szivultrahangos
vizsgalattal nem egyértelmt, a CCTA kiegészit6 képalkotdo modszerként szolgalhatna, illetve
akkor is, ha nem billentyii betegség miatt késziil a CCTA, és informacié sziikséges a billentyii

allapotarol.

Kutatasaink alapjan elmondhatjuk, hogy a szivbetegségek diagnosztikdjaban nem
feltétlentil sziikséges megelégedni egy vizsgadlomoddszer eredményeivel, mivel a technika
fejlodésével lehetdség nyilt tovabbi képalkotd eszk6zok segitségével a lehetd legmegbizhatobb

diagnozis felallitasara.
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