Eredeti kozlemény

Cardiologia Hungarica 2013; 43 : 55-62
© 2013 Locksley Hall Media

KiilsS ellenpulzaciéos pumpakezelés:
egy régi-uj modszer a refrakter angina kezelésében
— Az elsé magyarorszagi eredmények

Péter Andrea,
Barta Judit,
Edes Istvan

Debreceni Egyetem Orvos és
Egészségtudomdnyi Centrum,
Kardioldgiai Klinika, Debrecen

Levelezési cim:
Dr. Péter Andrea

4032 Debrecen, Moricz Zs. krt. 22.

E-mail: apeter@med.unideb.hu

Kulcsszavak:

kiilsd ellenpulzdciés pumpa,
diasztolés augmentdcid, kollaterdlis
perfiizid, balkamra-funkcid,
szoveti Doppler

Keywords:

external counter pulsation,
diastolic pressure augmentation,
collateral circulation, left ventricle
function, tissue Doppler

A kiilsé ellenpulzdciés pumpa (ECP) egy non-invaziv, nem gydgyszeres terdpia a tiinetes
kronikus korondriabetegek kezelésében. Az ECP terdpia lényege a diasztolés augmentdci és
a szisztolés unloading, melynek hemodinamikai eredményeként javitja a keringést szdmos
teriileten, kiilonds tekintettel a diasztolés korondria perfiiziéra. Célul tiiztiik ki annak vizs-
galatdt, hogy az ECP kezelés kronikus koszortiér betegségben hogyan befolydsolja a betegek
életmindségét, a kiilonbozd szisztolés és diasztolés echocardiographids paramétereket illetve
bizonyos laborparamétereket. Tizennégy olyan krénikus koszoriiér betegségben szenvedd
beteget kezeltiink (35X1 6ra), akiknek az eddig alkalmazott gydgyszeres és invaziv terdpia
mellett is mellkasi fdjdalmaik voltak (CCS II-IV). 35X1 érds kezelést kovetden vizsgdltuk
a szisztolés és diasztolés echocardiographids paramétereket, a mellkasi fdjdalom vdltozdsdt, a
vesefunkciot, a BNP-t és egyéb laborparaméreket, valamint az életmindséget. Az ECP keze-
lés hatdsdra szignifikdnsan javult a szisztolés balkamra-funkcié (EFpre: 49,29+1,93%
EFpost: 55,43+2,25%; p=0,0005), és a szoveti doppler s érték (spre: 0,26+0,013 m/s
spost: 0,310,016 m/s; p<0,0001). A diasztolés funkcié tobb mutatdja is elGnydsen vdlto-
zott, szignifikdnsan nétt a késéi diasztolés transzmitrdlis sebesség (A) (Apre: 0,67+0,035 m/s
Apost: 0,83+0,026 m/s; p<0,0001), szignifikdnsan csokkent az E/A ardny (pre: 0,90 +0,066
post: 0,71520,058; p=0,0014). A longitudindlis rostok szisztolés funkcidjdt jellemz6 MAPSE
(pre: 19,2120,66 mm post: 22,79+0,77 mm; p<0,0001) és TAPSE (pre: 22,50%+1,30 mm
post: 25,71x1,26 mm; p<0,0001) érték is szignifikdnsan javult. A kezelés hatdsdra csskkent
a CCS angina osztdly, jellemzden III-rél I-re vagy O-ra. A kezelés mellett javult a GFR
(pre: 80,79+3,16 ml/perc post: 84,07%2,74 ml/perc; p=0,005), csokkent a BNP
(pre: 23,23%5,90 pmol/l post: 17,26 +4,91 pmol/l; p=0,0256) és kifejezett javuldst mutatott
ez életmindség score (pre: 16,36+0,89 pont post: 27,86 +0,84 pont; p<0,0001). Ered-
ményeink alapjdan az ellenpulzdciés pumpa kezelés egy hatdsos, biztonsdgos és jol tolerdlhaté
kezelési mddot jelenthet a kronikus koszoriiérbetegeknek, mely javitja a szisztolés és diaszto-
lés bal kamra funkciot, a vesefunkciét , csokkenti a mellkasi fdjdalmakat és javitja az életmi-
ndséget.

External counter pulsation therapy: The old and new method in the treatment of
refractory angina pectoris — First Hungarian results

External counter pulsation (ECP) therapy is a non-invasive and non-pharmacological tech-
nique for the treatment of patients with symptomatic chronic ischemic coronary artery disease
(CAD). Briefly, ECP largely improves the general blood circulation (especially the coronary
flow) by diastolic pressure augmentation and systolic unloading. A clinical study was orga-
nized to examine the efficacy of ECP on left ventricular systolic and diastolic echocardiogra-
phy parameters, quality of life and blood chemistry in patients with chronic CAD. Altogeth-
et, in 14 chronic CAD patients with symptoms of refractory angina (CCS III-1V), despite
pharmacotherapy and coronary revascularization, ECP therapy was initiated (35 times
1 hour). ECP therapy resulted in significantly improved systolic left ventricular function (EF:
49.29%+1.93 % vs. 55.43+2.25 %, P=0.0005; tissue Doppler s wave: 0.26+0.013 m/s vs.
0.31%0.016 m/s, P<0.0001 at the beginning of the therapy [Pre] and following treatment
[Post], respectively). Examination of the diastolic functional parameters revealed significant
improvements, the late diastolic transmitral flow velocity was increased (0.6720.035 m/s vs.
0.83%0.026 m/s, P<0.0001 at Pre and Post, respectively), the E/A ratio (0.90£0.066 vs.
0.715+0.058, P=0.0014 at Pre and Post, respectively). The systolic functional parameters of
the longitudinal fibers (MAPSE and TAPSE) improved significantly upon ECP treatment
(MAPSE: 19.21%0.66 mm vs. 22.79%0.77 mm, P<0.0001; TAPSE: 22.50+1.30 mm vs.
25.71%1.26 mm, P<0.0001 at Pre and Post, respectively). ECP treatment significantly
improved the CCS angina functional class and the quality of life (16.36+0.89 points
vs. 27.86£0.84 points, P<0.0001 at Pre and Post, respectively). Moreover, GFR and BNP
values were also significantly better following treatment (GFR: 80.79+3.16 ml/min vs.
84.07%2.74 ml/min, P=0.005 and BNP: 23.23%5.90 vs. 17.26+4.91, P=0.0256 at Pre
and Post, respectively). Our data indicate that ECP is an effective and safe therapy for the
treatment of symptomatic chronic ischemic CAD to improve systolic and diastolic left ven-
tricular functions, the kidney function and quality of life.
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kiilsg ellenpulziciés pumpa- (ECP) kezelés egy

noninvaziv keringéstimogaté maddszer, amely az
aerob fizikai terhelésre hasonlit. Az USA-ban mir évti-
zedek 6ta alkalmazzik kiegészitd terdpiaként a refrak-
ter angina és a szivelégtelenség kezelésében (1). Iro-
dalmi adatok alapjin az ECP-kezelés javitja a hemodi-
namikai paramétercket. Javul a vénds visszadramlis,
emeli a sziv preloadjit, noveli a cardiac outputot, csok-
kenti a szisztémds vaszkuldris rezisztencidt (2). Javul
tovibbi az endothelfunkcié (3-8), a korondria-kolla-
teralizacié (9-13) és a kamrafunkci6 (14). Szimos ki-
sebb-nagyobb multicentrikus vizsgilat igazolta a kon-
zekvensen pozitiv klinikai vilaszt a mellkasi f4jdalmak
csokkentésében (15), a nitrithasznilatban (16), a javuld
terhelési tolerancidban (17), az életmingségben és novel-
te a terhelés-indukdlta ST-szegment-depresszi6 elérésé-
hez sziikséges id6t (18). Kimutathaté volt a javulds
reverzibilis perfizids defektusokban is (17, 18). A fenti-
ek alapjin az American Heart Associacion ILb osztdly
B-szintii evidencia mellett javasolja ezt a terdpiit a
refrakter angina pectoris kezelésére (19). ECP-kezelé-
sen dtesett betegekrdl echokardiogrifids adatok csak
kis szimban keriiltek kozlésre (14, 20). Tovibbi Ma-
gyarorszdgon az ECP eddig nem volt elérhetd, alkal-
mazisa cziltal nem volt része a refrakter angina, illetve
a szivelégtelenség kezelésének. Ezért célul tdztik ki,
hogy a DEOEC Kardioldgiai Klinika vilogatott re-
frakter anginiban szenvedd és/vagy szivelégtelen bete-
gein igazoljuk az ECP-kezelés hatékonysigit a klinikai
tlinetek, az echokardiografiis paraméterck, a labor-
eredmények és az életmindség vizsgilata révén.

Modszerek

Betegbevilasztds

A vizsgilatba a DEOEC Kardiol6giai Klinika 14 olyan
fekvG- vagy jarébetege kertilt bevondsra, akik korona-
rogrifiival igazolt krénikus koszortérbetegek voltak, és
a guideline-ok dltal javasolt optimilis gyégyszeres keze-
1és, korondria-angioplasztika, illetve stentbetiltetés, ma-
téti revaszkularizicié (CABG) ellenére is refrakter mell-
kasi f3jdalmaik jelentkeztek (Canadian Cardiovascular
Society [CCS] II-IV. angina osztily) és/vagy mérsékelten
csokkent szisztolés balkamra-funkcié volt igazolhaté
(ejekci6s frakcié [EF] =35%). A 14 betegbdl 5 né és 9
fértivolt, az dtlagéletkoruk: 56,6 év. A betegek jellemzs-
en tObbszoros kardiovaszkularis rizikéfaktorral és ko-
rabbi kardidlis torténésekkel rendelkeztek (7. tdbldzat).
Bevilasztis el6tt screening tesztként részletes anamné-
zis- és statusfelvétel, hasi ultrahang, EKG, echokardio-
grifia és részletes laborvizsgilat tortént. A kizardsi kri-
tériumokat az 2. tdbldzatban tiintettiik fel.

A betegek optimilis gydgyszeres terdpidjit a kezelés
¢érdekében érdemben nem viltoztattuk a kezelési perié-
dusban, de néhiny esetben egyszeri béta-blokkold vagy

1. tablazat. A kardiovaszkularis rizikofaktorok
el6fordulasa

Betegjellemz3k Eset/Gsszes beteg
Hiperténia 12/14
Diabétesz 3/14
Magas koleszterinszint 12/14
Dohinyzis 2/14
Perif érids érbetegség 3/14
Szivinfarktus az anamnézisben 8/14
Szivelégtelenség az anamnézisben 4/14
Koribbi koroniria-intervencid 13/14
Koribbi miitéti revaszkularizicié 3/14

vérnyomascsokkentd adisira kényszeriiltiink a nor-
motenzié vagy normofrekvencia érdekében, amely a
kezelés hatékonysiga szempontjibdl alapvetd. A keze-
1és el6tt minden beteg szdbeli és irisbeli tdjékoztatis-
ban részesiilt és aldirta a beleegyezd nyilatkozatot. A
vizsgilat az Egészségiigyi Tudomanyos Tandcs Tudo-
miényos és Kutatisetikai Bizottsig (ETT TUKEB)
engedély birtokdban tortént (szdma: 01920/2013/OTIG).

ECP-kezelés

Az ECP-kezelés lényege, hogy EKG kapuzott alsé vég-
tagi kompressziot végziink 3 piar pneumatikus man-
dzsetta (a csipdn, a combon és a libsziron) levegdvel
torténd szekvencidlis felftjdsival disztltdl proximal
felé kora diasztoléban, majd gyors deflici6 kovetkezik
a szisztolé elStt. Hasonldan az intraaortikus ballon-
pumpihoz (IABP), a gyors inflicié emeli a proximalis

2. tablazat. Az ECP-kezelés kizarasi kritériumai

> Aorta descendens aneurizma

> Barmilyen fokt aortaregurgiticié jelenléte

> Akut miokardidlis infarktus

> Akut kardidlis dekompenzicid, tiid66déma

> Hemodinamikailag jelentSs ritmuszavar (pitvarfib-
rillici6, kamrai tachycardia)

> Nem kontrolllt hiperténia

> INR =3

> Stlyos als6 végtagi okkluziv érbetegség

> Klinikailag relevins vagy major vérzés

> Akut thromophlebitis

> Akut stroke

> Akut ldzas dllapot

> EF <35%

> Alsé végtagi stilyos bSrbetegség vagy fekély

> Al nem irt beleegyezs nyilatkozat
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diasztolés artérids nyomdst- diasztolés augmenticio,
mig a gyors deflicié csokkenti a szisztolés nyomast —
szisztolés unloading, amely hatis megjelenik az aorti-
ban és a koroniridkban. Eltéréen az IABP-t6l, az ECP-
kezelés javitja a vénds visszadramlist és igy noveli a
cardiac outputot. Ez a hemodinamikai hatds javitja a
keringést szdmos teriileten, de f6leg a koronaria-cirku-
laci6t. Ezt a hatist nonivaziv médon monitorozhatjuk
ujjpletizmograt segitségével, a cstics diasztolés amplita-
dé és a cstcs szisztolés amplitdd ardnyinak a megha-
tarozdsival. A kezelés szempontjibdl optimélis az 1,52
kozotti ardny elérése. A komputer kontrollilt pneuma-
tikus rendszer kezelés paramétereinek finom beillitisa
a gyakorlatban dgy tortént, hogy az ECP-kezelés elején
felvettiink egy EKG és egy ujj pulzoximetrids pulzus-
gorbét. A megjelend pulzushullim forma segitségével
kovettitk nyomon az ellenpulzicié mértékét a kezelés
sordn. Nem augmentilt esetben a szisztolés nyomas
magasabb, mint a diasztolés nyomds. A nem aug-
mentalt gorbe leszall6 szirin levé megtoretés, a dicrot
notch, az aortabillentyd zdrdsit jelenti és a diasztolé
kezdetét. Az ECP-kezelés a diasztolés nyomdast aug-
mentdlja a szisztolés nyomds f6lé. Terdpids augmenta-
ciét akkor ériink el, ha a cstics diasztolés nyomds meg-
haladja a szisztolés nyomdst (21).

Study protokoll

A betegeknél 35X1 6rds kezelést alkalmaztunk, 7 hét
alatt (iltaldban heti 5 alkalommal). Hirom betegnél a
35 kezelés napi 2X1 6ra lebontdsban kertilt elvégzésre
technikai okok miatt (pl. nehezen megoldhat6 a keze-
lésre eljiras), amely szintén elf ogadott kezelési méd.
Biztonsigi okbdl a mir emlitett EKG mellett az ECP-
kezelés alatt folyamatosan monitoroztuk a pulzust, az
oxigénszaturiciét és noninvaziv médon a vérnyomast.
A kezelési sor megkezdése elStt és a 35. kezelés utin
ellendriztiik a vérképet, a mdj- és vesef unkciét.

A kezelés hatisossiginak megitélésében a 3. tdbldzat-
ban feltlintetett paraméterek monitorozdsa nyujtott
segitséget, amelyeket a kezelés sordn folyamatosan és
az azt kovetd driban rogzitettiik.

Vizsgilatunk primer végpontja a bal kamrai EF vilto-
zdsa volt. Mdsodlagos végpont az egyéb echokardio-

3. tablazat. A kezelés soran monitorozott paramé-
terek

> Vérnyomads

> Pulzus

> Oxigénszaturicid

> Ujj pulzoximetrids nyomdasgorbe és annak
amplitude ardnya

> Klinikai 4llapot

< Teststly

grifiis paraméterek (mitralis beiramlds E, A, E/A, E/e,
szoveti doppler ¢’, a’, s, MAPSE, TAPSE) viltozisa, a
mellkasi fdjdalom valtozdsa CCS-osztilyozis szerint,
laborparaméterek viltozdsa (vesefunkcid, BNP) és az
¢letmingségi paraméterck viltozdsa volt. FelnGttek
(>18 év) szérum kreatinin (Scr) vizsgilatinak kérése-
kor a DEOEC kozponti laboratériuma az Scr értéken
tal automatikusan megadja az eGFR értékét. A szimi-
tast a mért Scr, a bekiildSlapon szerepl§ ¢letkor és nem
alapjin a CKD-EPI-képlettel végezték az alibbiak sze-
rint: ndk, ha Scr <62 umol/l; ¢GFR =144 X(Scr/61,6)
0,329 X (0,993) kor; n8k, ha Scr > 62 umol/l; eGFR
=144X(Scr/61,6) —1,209 x (0,993) kor; Férfi, Scr <80
pmol/l; eGFR=141X(Scr/79,2) 0,411 X (0,993) kor;
Férfi, Scr >80 wmol/ll; eGFR=141X(Scr/79,2)
-1,209%(0,993) kor. A GFR-EPI 90 ml/perc alatt adha-
té meg pontosan, e felett a leletben a eGFR >90
ml/perc/1,73 m? jelolés ajanlott. Az eGFR-t a laboratéri-
um egész szimként, ml/perc/1,73 m? adja meg, amely
mir a testfelszinre korrigilt GFR-érték.

Echokardiogrdfids vizsgdlatok

Echokardiogrifiis vizsgilataink Sequoia Accuson echo
késziiléken torténtek az ECP-kezelési sor megkezdése
eltt és 35. kezelést kovetSen. A méréseket 1 vizsgald
végezte 3 mérés dtlaga alapjin. Vilogatott bal kamrai
diasztolés és szisztolés paramétereket vizsgiltunk. A
bal kamra diasztolés funkci6 vizsgilata a konvenciond-
lis pulzus Doppler-médszerrel meghatirozott mitralis
bedramlds korai (E) és késSi (A) transmitralis diasztolés
sebességek, E/A ardny, decelericiés id6 (DT) és E/e’
(szoveti Doppler) ariny alapjin tortént. A bal kamrai
EF meghatdrozdsa a Simpson’s médszerrel, pontos en-
dokardiilis hatirdetektildssal tortént. A szivizom sz6-
veti Doppler-vizsgilatokat a laterdlis mitralis annu-
lusban végeztiik, amely sorin meghatdroztuk a cstcs
szisztolés sebességet (s), cstcs korai (¢°), cstcs késdi
diasztolés (2") sebességet. M-mdd mddszerrel mértiik a

mitralis és tricuspidalis annulus longitudinilis elmoz-
dulisit (MAPSE, TAPSE).

Eletmingség kérdGiv

Az életmindség (quality of life [QoL]) kérdSiv dsszedl-
litdsa az ECP-szoftver protokoll szerint a vitalitds, ter-
helhetGség, mellkasi f4jdalom, nitrithasznilat, légszomyj,
libdagadis és alvisrdl feltett kérdésck alapjan tortént. A
kérdsivet a kezelési sor el6tt és a kezelés végén toltot-
ték ki a betegek sajitkezdleg, név nélkil. Minimum
pontszim: 10 pont, maximum pontszim: 30 pont.

Statisztikai analizis

Az adatok elemzéséhez Student-féle paros t-probit al-
kalmaztunk. Az eredményck 4tlag+S.E.M. vannak fel-
tiintetve. A p<0,05 értéket tekintettitk szignifikdnsnak.
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1. abra. Az abra felsé részén egy kezelt beteg
EKG-gorbéje lathat6. A vilagossziirke téglalapok
azt az idGszakot jelolik, amikor a mandzsettik fel
vannak fajva (inflaciés periédus). A sotétsziirke
téglalapok a mandzsettak leengedésének idejét
(deflaciés periddus) mutatjak. Az abra alsé része
az ujj pulzoximetrias gorbét abrazolja az id§
fiiggvényében kezelés alatt (augmentacios gorbe,
folytonos vonal) és kezelés nélkiil (pontozott
vonal)

Eredmények

Az ECP-kezelés elején felvett EKG-gorbét és az ujj
pulzoximetrids gorbét az 1. dbra mutatja. Lathat6, hogy
nem augmentilt esetben a szisztolés nyomdis maga-
sabb, mint a diasztolés nyomads (alsé panel pontozott
vonal). Mandzsettik infliciGjinak és deflicidjanak
megfelel§ iddzitésével sikertilt elérniink a diasztolés
nyomds augmenticidjit a szisztolés nyomds folé — ezt a
nyomdsgorbe alakjinak megviltozdsa jol mutatja (alsé
panel folytonos vonal) — valamint a szisztolés un-
loadingot. A cstics diasztolés és cstics szisztolés ampli-
taddk ardnyit nézve el tudtuk érni azt az optimailis
bedllitist, ami a kezelés hatdsossiganak alapfeltétele.

A kezelésbe bevont 14 beteg mind végigesindlta a 35
kezelést, onkéntes visszalépés nem volt és nemkivina-
tos esemény miatt sem kellett megszakitani a kezelést.

Echokardiogrdfids eredmények

Az ECP-kezelés hatdsira a bal kamrai diasztolés funk-
ci6 szignifikdns javulist mutatott. Csokkent a korai
diasztolés transmitralis bedramldsi sebesség (E) (pre:

2. abra. A diasztolés paraméterek valtozasa ECP-kezelés hatasara. E: korai transmitralis diasztolés
sebesség, A: késGi transmitralis diasztolés sebesség, DT: decelericiés idS. *p<0,05. Szignifikans néveke-
dést detektaltunk a bal kamrai szisztolés funkcioban; a bal kamrai E-kezelés elStt 49,29+1,93% volt, a

kezelés utan 55,43+2,25% lett, p=0,0005 (3. abra)
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3. abra. A bal kamrai ejekcids frakcié (EF) valtoza-
sa ECP-kezelés hatasara. *p<0,05

0,607+0,044 m/s post: 0,53620,025 m/s; p=0,0354),
ndtt a késG diasztolés transmitralis bedramlisi sebesség
(A) (pre: 0,670,035 mys post: 0,83+0,026 m/s;
p<0,0001) (2. dbra), az E/A szignifikins csokkenést
mutat (pre: 0,900,066 post: 0,715+0,058; p=0,0014),
és a DT is szignifikdnsan csokkent (pre: 195,14+6,08
msec post: 185,93+6,82 msec; p<0,0001).

A szdveti Doppler-vizsgilatok alapjan a laterdlis annu-
lus ¢ sebesség szignifikidnsan nétt a kezelés eredmé-

nyeként (pre: 0,222+0,017 m/sec post: 0,264+0,023
m/sec; p=0,0006), mig az a’ sebesség csokkent (pre:
0,244+0,017 m/s post: 0,205+0,014 m/s; p=0,0029),az
E/e’ csokkend tendenciit mutatott (pre: 3,68+0,371
post: 2,475%+0,158; p=0,0008). A szisztolés funkcid
javuldsit jelzi a lateralis annulus s* sebességének szigni-
fikins novekedése is (pre: 0,255%0,013 m/s post:
0,31420,016 m/s; p<0,0001) (4. dbra).

A MAPSE is szignifikdnsan javult az ECP-kezelés mel-
lett (pre: 19,21+0,66 mm post: 22,79+0,77 mmy;
p<0,0001) és hasonléan viselkedett a TAPSE is (pre:
22,50+1,30 mm post: 25,71%1,26 mm; p<0,0001), ame-
lyek a bal és a jobb kamrai longitudinilis rostok
kontraktilitisinak javuldsat jelzik.

CCS angina osztdly

Az ECP-kezelés kivilé eredményeket hozott az angina
csokkentésében, a CCS III-IV-es angina osztilybdl I-es
vagy anginamentes llapot alakult ki (5. dbra).

GFR

A vesefunkcidt jellemzd GFR-értékek alapjan szignifi-
kdnsan javult a vesefunkcié (pre: 80,79+3,16 ml/perc
post: 84,07%2,74 ml/perc; p=0,005).

4. abra. A szoveti Doppler-értékek valtozasa ECP-kezelés hatasara. e': cstics korai diasztolés sebesség, a”:

2 e

cstics késGi diasztolés sebesség, E/e: korai transmitralis diasztolés sebesség/cstics korai diasztolés sebes-

ség , s: csucs szisztolés sebesség, *<0,05
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5. abra. A CCS szerinti anginaosztalyok a kezelés
elGtt (preECP) és az ECP-kezelések utan (postECP)

BNP

A betegek kozott csak 4 anamnézisében szerepelt a
szivelégtelenség, ezek koziil egy esetben mértiink szig-
nifikdnsan emelkedett BNP-szintet. Ennél a betegnél a
kiinduldskor mért 226 pmol/l érték a kezelés végére 67
pmol/l-re csokkent. A tobbi beteg BNP-szintje a nor-
mdl koriili tartomdnyban volt, adataikat Osszegezve
kezeltiik. A kiinduldsi BNP-érték 23,23+5,91 pmol/l
volt, a kezelés végén 17,26+4,91 pmol/l értéket mér-
tiink, amely ugyan a normiltartominyon beliil, de
szignifikins csokkenést jelent, p=0,0255.

QoL kérddiv

A betegek dltal sajit kezdleg kitoltott kérdivek alap-
jan a betegek elégedettek voltak a kezeléssel, életming-
ségiik javult (pre: 16,36+0,89 pont post: 27,86+0,84
pont p<0,0001).

A biztonsdgossigi laborparamétereket a kezelés nem
befolyisolta: GOT preECP: 26,0+2,67 U/l postECP:
25,64+2,58 U/l; p=0,8278, GPT preECP: 32,64+4,61
U/l postECP: 32,21+4,23 U/I;P=0,8680, Hgb preECP:
144,7922,30 g/1 postECP: 146,43+2,32 g/I; p=0,4895.

A fentieken kiviil szimos egyéb pozitiv viltozdst is
detektiltunk betegeinken, igy a fejfdjds megsziinése,
impotencia ¢s inkontinencia javuldsa, vizhajtdigény
csokkenése, terhelhetGség javulisa.

Megbeszélés

Tizennégy refrakter anginds krénikus koszortérbeteg
ECP-kezelése sordn igazoltuk, hogy az ECP-kezelés
hatdsira javul a globilis szisztolés balkamra-funkcid,
amelyet két paraméterrel is jellemeztiink (Simpson EF
¢s mitralis laterdlis annulus s sebesség), valamint javul-
tak a bal és jobb kamra longitudinalis rostok funkcidji-
ra jellemzd, jol reprodukélhaté paraméterek (MAPSE,
TAPSE). Eredményeink jol korreldlnak Esmacilzadeh és
munkatdrsai eredményeivel, akik hasonlé ECP-kezelési

protokollt alkalmaztak NYHA III-IV. osztilyt katéte-
res és mitéti revaszkulariziciéra alkalmatlan korona-
riabetegeken (14). Munkacsoportjuk szintén az EF
Jjavuldsardl (40,25+12,72% vs. 46,25+12,97%; p<0,001)
és a szoveti Doppler-értékek elényos viltozdsirdl sza-
molt be. Javult a globilis és regiondlis bal kamra szisz-
tolés és diasztolés funkcié. Urano és munkatdrsai ugyan
nem tudtak érdemi EF novekedést kimutatni, azonban
a diasztolés funkci6 szignifikdnsan javult (18). Ennek
magyarizatiul hemodinamikai és szcintigrafids vizsga-
lataik szolgilnak, szivkatéteres invaziv mérési eredmé-
nyeik alapjin ECP-kezelést kovetGen szignifikdnsan
csokkent a bal kamrai végdiasztolés nyomds egyéb
invaziv mérési eredmények (pulmonalis kapilldris ék-
nyomds, arteria pulmonalis kdzépnyomds, jobb pitvari
kozépnyomds, szivindex, EF, bal kamrai végszisztolés
volumenindex, bal kamrai végdiasztolés volumenindex,
pulmonalis vaszkuliris rezisztencia index, szisztémads
vaszkularis rezisztencia index) és a szivfrekvencia szig-
nifikdns viltozdsa nélkil. Radionuklid szcintigrafids
eredmények alapjin szignifikdnsan ndtt a bal kamra
maximilis toltési rita (EDV/sec) és csokkent a maxi-
milis toltési rita eléréséhez szitkséges id6. A plazma
BNP-szint pedig pozitiv korreldciét mutatott a bal
kamrai végdiasztolés nyomassal és negativ korreliciot a
maximdlis toltési rita. Meg kell emlitentink, hogy az
iltalunk mért diasztolés paraméterck (E, A, E/A, DT)
kiinduliskor pszeudonormaliziciét mutattak. A keze-
1és hatdsira az E-scbesség csokkent, az ,A” transmit-
ralis sebesség nétt, a mitralis bedramlisi gérbe normali-
zilédott és az E/A csokkent. A széveti Doppler ,e”
sebesség érzékenyen jelezte a diasztolés funkcid javuli-
sat, az E/e’ csokkenése a normaltartomanyon beliil volt
megfigyelhetd.

Vizsgilatunk sorin azt is igazoltuk, hogy az ECP-keze-
lés eredményeként javul a CSS anginaosztily. A bete-
gek mellkasi fijdalmai jelent&sen csokkentek vagy
megszintek a kezelés hatdsira, tovibbd a QoL-pont-
szdimok az ¢letmingség javuldsit tikrozik. Esmaeil-
zadeh és munkatdrsai a NYHA-osztilyok csokkenését
észlelték (14), azonban a QoL felmérésére nem terjedt
ki a vizsgilatuk.

Uj megfigyelésnek szamit, hogy ECP-kezelést kovetd-
en javul a vesefunkcidt jellemzé GFR-érték tovabbi
csokken a szivelégtelenség markerének, a BNP-nek a
szintje. Betegeink elsGsorban refrakter anginis bete-
gek voltak és nem szivelégtelenck, bir 4 beteg kor-
el6zményében szerepelt szivelégtelenség. Azonban az
ECP-kezelést kompenzilt, cuvolémiis dllapotban vé-
geztiik, gy nem meglepd, hogy a legtobb betegnél
kiinduldskor is normil vagy normil kézeli BNP-érté-
keket mértiink. Mindemellett minden esetben azt
tapasztaltuk, hogy a kezelés utdni érték alacsonyabb
lett a kiinduldsihoz képest. Ha kiilonvessziik a 4 sziv-
clégtelen beteget, akkor azt lithatjuk, hogy az EF
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javulisa ebben a csoportban is egyértelmd volt
(preECP: 41,7£1,1% postECP: 48,5+0,9%). Tovibbi a
BNP ebben a csoportban még kifejezettebben csok-
kent (pre: 79,6%2,8 pmol/l post: 33,75%+2,2 pmol/l) és
hasonlé igaz a toltényomidst jelz8 E/e’ értékre is
(preECP: 5,5%1,3 postECP: 3,0+1,4). A kezelést ez a
sziik betegcsoport is igen jol toleralta, a kezelés alatt
vagy azt kdvetSen szovédményt ebben a betegesoport-
ban sem észleltiink.

Fontos tovibbi az a megfigyelésiink is, hogy a bizton-
sdgossdgi paraméternek szimité GOT, GPT és Hgb
nem viltozott, a GFR pedig mint emlitettiik javult. Ez
a megfigyelés minden betegre igaz.

Az ECP-kezelés klinikai hatdsossigdban szimos me-
chanizmus szerepet jitszhat. Az endothelfunkciéra
kifejtett hatds szerepére utal, hogy a kezelés sorin
javul a szervek vérellitdsa, n§ az endothelidlis csdcs
diasztolés artérids shear stressz, amely kifejezett sti-
mulust jelent az endothelidlis NO-termelédésre és a
vazodilaticiéra és csokkenti az endotelin-1 felszabadu-
list, ezaltal javitja az endothel-diszfunkciét. Ugy
tlinik, hogy a kezelést kovetSen és az elsé hénapban is
kimutathatéan né a plazma NO (36 6ra utin 62%-kal,
3 hé utdn 12%-kal), csékken a plazma angiotenzin-I1-
szint korondriabetegekben (36 déra utin 36%-kal, 3 hé
utin 11%-kal) (4). A kezelés hatdsira fokoz6dd shear
stressz, experimentilis sertésmodellben csokkentette a
patolégids  sejtviltozdsokat, a sejtprolifericiét, az
extracelluldris matrix képzddést, a simaizomsejt-pro-
liferdciét és migriciot és az intima-hiperplizia kiala-
kuldsit valamint aktivilta az endothelidlis NO-szinte-
tdz enzimet. ValdszindsithetS a proinflammatorikus
gének expresszidjinak down-regulicidja is, amely az
ateroszklerdzis folyamatinak lassulisit eredményez-
heti (5). A kezelés hatékonysiga nemcsak az ECP-esz-
kozzel 6sszefiiggs faktoroktdl fiigg, mint a man-
dzsetta infliciés nyomds, az inflicié/detlicié ideje, de
betegspecifikus jellemz8ktdl is, mint az artérids falme-
revség (stiffness). Az artérids falmerevséget befolya-
solja az artériafal funkcionilis dllapota, a rendelkezés-
re 4116 endothel-eredet NO. Az endothel-diszfunkcié
Osszefiigg az emelkedett artérids stiffness-szel (6). Az
ECP-kezelés 30%-kal javitja az artérids falmerevséget
(7), Brait és munkatdrsai pedig kimutattik a javul6
brachialis (+51%) és femoralis (+30%) artérids flow-
medidlt dilaticiot (8).

Az ECP-kezelés a korondria-kollaterilisokra is hatdssal
van, a javul kollaterilis perfizié egyben jelenti a nyi-
tott preformalt kollaterdlisok expanzidjit és ) kolla-
terdlisok megjelenését. Az iszkémia mellett a fokozott
endothelidlis shear stressz nagy stimulust jelent a kolla-
terdlisok kifejl6désében és megerdsodésében, az arte-
riogenezisben és az angiogenezisben. Az ECP-kezelés
direkt médon emeli a diasztolés nyomdst és flow-t és
indirekt médon a vazodilatitor NO felszabadulisa

révén (9). Az ECP-kezelés dltal fokozott shear stressz
el@segiti a VEGF (vascular endothelial growth factor)
és a PDGF (platelet derived growth factor) upre-
gulicigjit, amelyek alapvetSen fontosak az angioge-
nezisben (10, 11). Az ECP-kezelés csokkenti a keringd
proinflammatorikus biomarkerek szintjét (12) és noveli
a kering@ endothel progenitor sejtek szimét és kold-
niaformal6 kapacitisit (13).

A periférids hatisok révén, az ECP-kezelésre javuld
miokardidlis perfazi6 és csokkend periférids reziszten-
cia egytittesen j6 klinikai eredménnyel parosul. ECP-
kezelést kovetSen szignifikdnsan né a totdlis terhelés
idGtartama és az 1 mme-es ST-szegment-depresszié elé-
réséhez szitkséges idG (18).

A kamrafunkciora kifejtett hatds alapjin az afterload
csokkentésével és a vénds visszadramlis fokozdsival az
ECP-kezelés akutan javitja a cardiac output-ot 25%-kal
(22, 23).

Arra is vannak adatok, hogy a fent targyalt pozitiv
eredmények (mellkasi fdjdalmak és nitrithasznilat
csokkentése, javulé terhelési tolerancia és quality of
life, terhelés indukalta ST-szegment-depresszié elérésé-
hez sziikséges 1dG8, csokkend perftizids defektus) akar
12 hénapos kovetés sordn is megmaradnak, s6t a klini-
kai haszon a kezelést kovetSen akdr 2-5 évig is remél-

hets (1, 2).

Kovetkeztetések

Krénikus koszortér-betegségben szenvedd, refrakter
angindk miatt kezelt betegeinken, akik az eddigi tera-
pids lehetGségeink mellett nem valtak panaszmentessé,
1 kezelési médot alkalmaztunk ECP-kezelés formdja-
ban. Az ECP-kezelés a 14 betegnél szévédménymente-
sen megtortént. Az irodalmi adatoknak megtelelGen
egy noninvaziv, jol tolerdlhaté terdpiis moédszert is-
mertiink meg. Eredményeink alapjin, amelyek korre-
lalnak nagyobb esetszimi ECP-kézpontok és regiszte-
rek eredményeivel, az ECP-kezelés hatdsira javult a
szisztolés balkamra-funkcié és a diasztolés funkcidban
is pozitiv viltozdsokat tapasztaltunk.

Javultak a bal és jobb kamra longitudindlis rostok
funkcigjira jellemzs, jol reprodukilhaté echokar-
diogrifids paraméterek. A CSS anginaosztilyban és a
QoL-pontszimokban is markans javulist tapasztal-
tunk, a betegek mellkasi f4jdalmai jelentSsen csokken-
tek vagy megszlntek a kezelés hatdsira. Tovibbi
javult a vesefunkeciét jellemzd GFR-érték és csokkent a
BNP. Az egyéb elényds viltozdst mutatd paramétere-
ket, mint pl. a fejfdjis megsziinése, impotencia és
inkontinencia javuldsa, vizhajtéigény csokkenése, ter-
helhet8ség javulisa, a kés@bbiekben még nagyobb eset-
szam mellett kell értékelniink. A fenti eredményeink
megerdsitik, hogy az ECP-kezelés j6l megvilasztott
betegesoportban, megfeleléen kontrollilt kezelés mel-
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lett a krénikus koszortér-betegségben szenvedd bete-
geknél effektiv kezelésnek bizonyul: javitja a bal kam-
ra szisztolés és diasztolés funkcidjit, csokkenti vagy
megsziinteti a mellkasi fdjdalmakat és javitja a vese-
funkciot, valamint a quality of life-ot.
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