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Bevezetés

A szivelégtelenség (SZE) vilagszerte jelentés népegészségiigyi probléma, melynek prevalenciaja
egyre novekszik a népesség idésodése, a gyogyszeres kezelés fejlodése ¢és a kardiologiai
betegségek egyre sikeresebb prevencidja és kezelése révén.

A kardialis reszinkronizacios terapia (CRT) atrio-biventrikularis ingerlés segitségével
biztositja a disszinkron bal kamrai aktivacié helyredllitasat, jelentdsen csokkent bal kamra
funkcioval és vezetési zavarral rendelkezd szivelégtelen betegekben, ezaltal a bal kamrai intra-
¢s interventrikularis disszinkronia, és a mitralis regurgitacio azonnali csokkenését, valamint a bal
kamrai dP/dt akut novekedését eredményezve. Mindemellett, hosszu tavi utdnkovetés soran,
CRT beiiltetésen atesett betegekben bal kamrai reverz remodelling alakul ki, melyet a bal kamrai
végdiasztolés (LVEDV) és végszisztolés volumen (LVESV) csokkenése mellett a bal kamrai
ejekcios frakcid (LVEF) javulésa jellemez.

A CRT kezelés, illetve a CRT kombinacidja beiiltetheté kardioverter defibrillatorral
(CRT-D) NYHA 1lI-IV funkcionalis stadiumu szivelégtelen betegekben, terapia refrakter
szivelégtelenség, jelentdsen csokkent bal kamrai ejekcids frakcid (LVEF < 35%) és széles QRS
(QRS szélesség > 120 ms) esetén bizonyitottan javitja a klinikai statuszt, csokkenti a
szivelégtelenség tiineteit, a hospitalizaciok szamat és a barmely okbodl bekovetkezd halalozast.

A legtijabb klinikai vizsgalatok, a Multicenter Automatic Defibrillator Implantation Trial
— Cardiac Resynchronization Therapy (MADIT-CRT), a Resynchronization-Defibrillation in
Ambulatory Heart Failure Trial (RAFT) ¢és a Resynchronization Reverses Remodeling in
Systolic Left Ventricular Dysfunction (REVERSE) vizsgalatok kiterjesztett¢k a CRT-beiiltetés

indikacigjat az enyhe szivelégtelenséget mutatd, NYHA I-1I funkcionalis stadiumu betegre is.



Célok

1. Vizsgaltuk a CRT-P, illetve CRT-D eszkozzel implantalt betegek esetében a hosszu tava
echocardiographias ¢és klinikai valaszt, valamint a hosszu tavua talélést az intézetiinkben Osszes,

CRT eszkoz implantacion atesett beteget tartalmazo CRT-regiszterben.

2. CRT-regiszteriink betegeinek korében meghataroztuk a jobb és bal kamrai elektroda kozotti

kettds jeltavolsag 0sszmortalitasra gyakorolt prognosztikai jelentdségét.

3. CRT-regiszteriink kisebb betegcsoportjdban megvizsgaltuk egy 1) mddszerrel,
elektroanatomiai térképezéssel vezérelt transszeptalis endokardialis bal kamrai elektroda
beiiltetés  biztonsagossagat ¢és eredményességét. Tovabba meghataroztuk, hogy az
elektroanatomiai térképezéssel vezérelt bal kamrai elektroda implantacidja egyiitt jar-e nagyobb

mértékl klinikai és echocardiographids javulassal CRT beiiltetés soran.

4. Elemeztik a bal kamrai elektroda pozicid és a VT/VF/Osszhaldlozas, illetve VT/VF
kialakuldsanak 6sszefliggését a MADIT-CRT klinikai vizsgalatba bevont betegek korében.

5. Vizsgaltuk a bal kamrai disszinkronia, illetve ennek CRT hatasara létrejott valtozasa és a
VT/VF/Osszhalalozas, illetve a VT/VF események kockazatanak dsszefiiggését bal Tawara-szar
blokk (BTSZB) és nem-BTSZB morfolégiat mutat6 MADIT-CRT-s betegek korében.

6. CRT-regiszteriink betegeinek korében értékeltiik a CRT upgrade hatasait kronikus jobb kamrai
ingerléssel rendelkezd ICD-s betegekben, ezeket dsszehasonlitva pacemakerrel (PM) implantalt
kronikus  jobb kamrai ingerléssel rendelkezd betegekkel ¢és meghataroztuk ezen

betegcsoportokban a hosszu tavu talélés prediktorait.

7. Megvizsgaltuk a bal kamrai ejekcios frakcio (EF) és a MADIT-CRT vizsgalatba bevont,

enyhe szivelégtelenségben szenvedd betegek klinikai kimenetelének; valamint a CRT-D hatasara



kialakult echocardiographids valasznak; ¢és a CRT-D kezelés klinikai effektivitasanak
Osszefliggését, kiilonds tekintettel a beiiltetés eldtt a bevondsi kritériumnal magasabb, kézponti

laborban mért EF-el rendelkezd betegek alcsoportjanak vizsgalatara.

Modszerek

1. Beteg populacié - CRT regiszter

A Semmelweis Egyetem Kardioldgiai Kozpontjaban (jelenleg Sziv- és Ergyogyaszati Klinika)
2000 aprilistol 2011 juliusig 1122 konszekutiv beteg esett &t CRT beiiltetésen. Ezen iddperiddus
alatt, 1122-b6l 494 beteg (44%) esetében keriilt meghatarozasra a jobb és bal kamrai elektroda
kozotti kettds jeltavolsag. Négy beteg esetében végeztiink elektroanatomiai térképezéssel
vezérelt endokardialis bal kamrai elektroda implantaciot 2007. november és 2010. majus kozott.
A CRT-beiiltetés transzvénas uton, illetve ennek sikertelensége esetén epikardidlis vagy
transzszeptalis megkdzelitésbdl tortént. 2001 december ¢és 2011 szeptember kozott 198
konszekutiv beteg esetében végeztiik el a korabban implantalt ICD, illetve PM késziilék CRT
upgrade-jét. A regiszterben vizsgalt minden beteg megfelelt az aktualis iranyelvek szerinti CRT-
indikacionak, mely magaban foglalja a New York Heart Association (NYHA) II-IV osztalyt,
QRS > 120 ms, LVEF < 35% ¢és az optimalis farmakologiai kezelést, igy béta-blokkolo, ACE-
gatld, vagy ARB, diuretikum ¢&s aldoszteron antagonista terdpiat, mely aldl csak a
kontraindikacio, illetve a szer intoleranciaja képez kivételt. A gydgyszeres kezelés optimalizalasa
minden esetben az aktualis iranyelveknek megfelelden tortént. A beiiltetést minden esetben a
beteg tajékozott beleegyezését kovetden végeztiik el. Az implantaciét megeldézden diagnosztikus
koronarografia és sziikség esetén revaszkularizacio tortént. Rogzitettiik a betegek CRT-beiiltetés
elotti klinikai adatait. Kétdimenzids transzthorakalis echokardiografiat végeztiink betiltetés elott
¢€s az utdnkovetés sordn intézeziinkben elérhetd szivultrahang gépek segitségével (Toshiba Aplio,
Toshiba Medical Systems Co, Ltd, Tokyo, Japan, and Philips iE33, Andover, Massachusetts,
USA). A bal kamrai végdiasztolés, végszisztolés diaméterek (LVEDD, LVESD) és a bal kamrai
ejekcios frakcid mérését standard modszerek segitségével végeztiik el. Szinusz ritmusban 1€vo
betegek €s paroxizmalis pitvarfibrillacid esetén jobb pitvari és jobb kamrai elektroda keriilt

beiiltetésre, mig permanensen pitvarfibrillalo betegekben csak jobb és bal kamrai elektroda



implantacié tortént. A beliltetés alatt a sinus coronarius kaniilalasat kovetden, ballon katéterrel
készitett sinus coronarius venogram segitségével azonositottuk a bal kamrai elektroda
implantacidhoz megfeleld célvénat, mely leggyakrabban a lateralis, vagy poszterolateralis
oldalagat jelentette. Az implantacié végén meghataroztuk a bal kamrai kiiszobdt, a sensing
paramétereket €s az impedanciat. A rekeszrangas esetleges jelenlétét haton fekvo helyzetben 10
V, 0,5 ms-os ingerléssel teszteltiik. Jelenleg forgalomban 1évo bal kamrai elektrédak és CRT
késziilékek keriiltek felhasznalasra. Amennyiben ICD funkcidval rendelkezé6 CRT késziilék
kertlt beiiltetésre, VF tesztet végeztink az implantacido alatt az aktualis standardoknak
megfelelden, és a minimum 10 J-os biztonsagi hatar elérésére torekedtiink. Minden beteget
ambuladns vizsgalatra jegyeztiink eld egy honappal CRT-beiiltetést kdvetden, majd 6 havonta.
Minden ambuldns vizsgalat, illetve klinikai esemény alkalmaval meghataroztuk a betegek
klinikai statuszat és lekérdeztiik a késziiléket. A CRT-upgrade-et kovetéen 6 honappal, majd
utdna 12 havonta, illetve a szivelégtelenség progresszioja sordn kétdimenzids echokardiografiat
végeztiink. A legutdbbi echokardiografids utankdvetés adatait elemeztiik (4tlagosan 20 hénap,
IQR: 10-38 honap). Analizisiink elsédleges végpontja a barmely okbdl bekovetkezett haldlozas
volt. A mésodlagos végpontok kozott a NYHA funkciondlis stddium javuldsa, a bal kamrai
ejekcids frakcid novekedése és a bal kamrai végdiasztolés, végszisztolés volumenek csokkenése
szerepeltek. A halalozasi adatok gy(jtése orvosi dokumentumok attekintésével, telefonos
utankdvetéssel, illetve az Orszadgos Egészségbiztositasi Pénztar (OEP) TAJ-szam inaktivalasi

rendszerének ellenOrzésével tortént.

2. Elektroanatomiai térképezéssel vezérelt transzszeptalis bal kamrai elektroda
implantacio

Az implantacio soran, a pitvari szeptum transzszeptalis punkciojanak helye a CARTO térképen
keriilt megjelolésre (Biosense Webster, Diamond Bar, CA). Vezetddrétot (0.035 inch*260 cm)
vezettiink a bal pitvarba (BP), majd a bal felsé pulmonalis vénaba. A transzszeptalis sheath
dilatatorat eltavolitottuk, majd angioplasztikds ballont (6mm*20mm Maverick, Boston
Scientific, Natick, MA, USA) vezettiink a BP-ba. A transzszeptalis sheathet visszahuztuk a jobb
pitvarba és a ballont a transzszeptalis nyilasba poziciondltuk. A ballont eltavolitasa el6tt harom
alkalommal 5 masodpercig 12 atm-val fajtuk fel. Jobb vena femoralis behatolds segitségével

Quick Star katétert vezettiink a BP-ba €s tovabbitottuk a bal kamraba. Rogzitettiik a bal kamrai



aktivacios szekvenciat. A Quick Star katétert a sheath-be vezettiik és a transzszeptalis punkcio
helyére iranyitottuk, az elektroanatomiai térképezés segitségével. Aktiv fixacios bipolaris kamrai
elektrodat implantaltunk a legnagyobb késést mutatd bal kamrai teriiletre a stabil pozicioban

tartott hosszu sheath segitségével.

3. MADIT-CRT vizsgalat

2004 december 22 ¢és 2008 aprilis 23 kozott dsszesen 1820 iszkémids, vagy non-iszkémias
kardiomiopatidban szenvedd, 30%-nal alacsonyabb ejekcids frakcioji, 130 ms-nal szélesebb
QRS-sel rendelkezd beteget randomizaltunk 3:2 aranyban CRT-D, illetve ICD-kezelésre 110
centrumban: 1271 beteget 88 amerikai centrumban, 22 beteget 2 kanadai ¢s 527 beteget 20
eurdpai centrumban. Kizarasra keriiltek azon betegek, akiknél CRT, vagy PM-indikaci6 allt fenn,
vagy NYHA stadiumuk III-IV volt 90 nappal a bevalasztas el6tt; illetve a koronaria
revaszkularizacios mitéten, perkutdn koronaria intervencion, vagy miokardidlis infarktuson a

bevalasztast megel6z6 90 napban atesett betegek.

3.1. A bal kamrai elektr6da pozicié meghatarozasa

A bal kamrai elektroda pozicid6 meghatarozasahoz a MADIT-CRT vizsgalatba bevont betegek
korében kétiranyl sinus coronarius venogram ¢€s anterior/posterior, illetve lateralis mellkas
rontgen tortént rogzitésre. A CRT-beliltetés alatt legalabb két, merdleges iranyl vénds angiogram
(Jobb eliilsd ferde- RAO és Bal eliilsé ferde- LAO), valamint a végleges bal kamrai
elektrédapozicio elérését kovetden két megegyezd irdnyl fluoroszkopids kép keriilt lementésre.
A beiiltetés utan, a betegek elbocsatasat megelézdéen kétirdnyu mellkas rontgen felvételt
készitettiink. A centrumok az elmentett felvételeket CD-ROM-ra rogzitést kovetden megkiildték
a Rochesteri Egyetem kozponti Kiértékeld laboratoriumaba. A vizsgalati protokoll eldirasa
szerint, amennyiben lehetséges Vvolt, a bal kamrai elektrodat a lateralis, vagy posztero-lateralis
oldalagba javasoltuk beiiltetni. A végleges bal kamrai elektroda poziciéd értékelése hossz- (RAO
20°-40°) ¢és rovidtengelyli nézetben (LAO 20°-40°), a kétiranyu rontgenfelvételekkel egyiitt
tortént. A sziv rovid tengelyli metszetét reprezentalo LAO nézet segitségével a bal kamrat harom
egyenld részre osztottuk fel: anterior, lateralis és poszterior falakra. A bal kamra hosszmetszetét
képviseld6 RAO nézet az elektréda pozicid bazalis, midventrikularis és apikalis felosztasahoz

nyujtott segitséget. A bal kamrai elektroda pozicido vizsgéalata az 1089 CRT beiiltetésben



részesiilt beteg koziil 797 (73%) beteg esetében volt lehetséges.

3.2. A késziilék programozasa és lekérdezése

A vizsgalat soran jelenleg elérhetd transzvénas ICD és CRT-D késziilékek (Boston Scientific)
keriiltek betiltetésre. A késziilék tesztelése ¢és programozasa a vizsgalati protokollnak
megfelelden tortént. Monitor + terdpids zona keriilt beéllitasra, a protokoll eldirasa szerint
180/perces VT-zonaval, illetve 250/perces VF zonaval. A késziillék VF szenzitivitasa a
kezeldorvos dontése alapjan keriilt programozasra. A protokoll szerint a VT-zénéban leadott elso
terapia burst-tipust antitachycardia pacing (ATP), majd shock terapia volt; a masodik terapias

zOnaban pedig shock keriilt leadasra a defibrillacios kiiszob felett legalabb 10J-al.

3.3. Beteg utankovetés

A betegek 1 honappal a CRT-D, vagy ICD beiiltetést kovetden ambulans kontroll vizsgalaton
vettek részt, melyet 3 havonta ismételtiink a klinikai vizsgalat lezarasaig. Az atlagos utankovetési
id6 29 honap volt. A kontrollvizsgalatok sordn minden beteg esetében klinikai vizsgélat, ICD-

lekérdezés és az elmentett elektrogramok elemzése tortént.

3.4. Echokardiografias médszerek

Az echokardiografias felvételek off-line analizise a Brigham and Women's Hospital, Boston,
Massachusetts-ben 1évo, fliggetlen kdzponti echokardiografias laboratoériumban tortént. A bal
kamrai volumenek mérése apikalis 4- és 2-iireg metszetben tortént Simpson’s disk metodus
segitségével az Amerikai Echokardiografids Tarsasag altal elfogadott protokoll szeirnt. A
végdiasztolés, végszisztolés volumenek és az LVEF variaciés koefficiense 5.2%, 6.2%, illetve
5.5%-nak adodott. A bal kamrai mechanikus dyssynchronia mérése B-mode speckle tracking
szoftver (TomTec Imaging Systems, Unterschleissheim, Germany) segitségével tortént. A time-
to-peak transzverzalis strain mérésének intra- és inter-obszerver variabilitasa 13.8% and 15.4%
volt. 1077 beteg rendelkezett megfelelé képmindségii, 2D speckle tracking analizisre alkalmas
digitalis echokardiogrammal, 607 beteg kertiilt kizarasra nem DICOM formatumu felvételek, 136
beteg pedig rossz képmindség miatt. Ugyanazon beteg esetében a betiltetés eldtt és a 12 honapos

utankdvetés soran késziilt felvételek 1077 beteg koziil 761 esetében alltak rendelkezésre.



Eredmények

1. A Kardialis Reszinkronizacio Terapia jelen gyakorlata

Mind a CRT-D, illetve CRT-P beiiltetés a QRS szélesség azonnali csokkenésével jart, azonban a
csokkenés szignifikansan jelentésebb volt a CRT-P betegcsoportban (CRT-D -26.6 + 25.3 ms vs.
CRT-P -36.0 £ 26.9 ms, p<0.001). A NYHA stddiumaban mindkét betegcsoportban hasonld
mértékii javulas volt megfigyelheté (CRT-D -0.86 + 0.82 vs. CRT-P -0.74 + 0.81, p = 0.168). A
bal kamrai ejekcios frakcio szignifikans novekedését tapasztaltuk mindkét alcsoportban (CRT-P
6.9 + 10.3 vs. CRT-D 6.3 + 19.3 %; p=0.49). A bal kamrai reverz remodelling kialakuldsanak
bizonyitékaként a bal kamrai végdiasztolés és végszisztolés volumenek szintén szignifikdnsan
csokkentek CRT-P és CRT-D-s betegekben (EDD atlagos csokkenés CRT-P -2.0 = 9.8 mm vs. -
0.4 mm =+ 10.2 mm, p=0.08; ESD CRT-P -2.5 + 10.2 vs. CRT-D -0.8 + 11.7 mm, p=0.08).

Az atlagos 28 honapos utankdvetés soran (IQR: 12-47), 378 (34%) beteg halalozott el,
ebbdl 249 beteg (36%) CRT-P, 129 beteg (30%) kapott CRT-D késziiléket. A kimenetel
tekintetében nem volt szignifikdns kiilonbség a CRT-P és CRT-D-s betegek kozott a teljes
betegpopulacioban (Kaplan-Meier 7 éves kumulativ eseményrata of CRT-P 63% vs. CRT-D
53%, p log-rank = 0.531). A multivarians modellben az univarians Kaplan-Meier modellel
konzisztens eredményt kaptunk (CRT-D HR=0.78, 95 % CI: 0.57-1.06, p=0.11). Iszkémias
kardiomiopatiaban szenvedd betegekben a CRT-D kezelés szignifikans, 35%-os rizikod
csokkenést eredményezett az 6sszmortalitas tekintetében a CRT-P kezeléshez képest (HR=0.65,

95 % CI: 0.44 - 0.95, p = 0.03, interakcids p-érték=0.11) (1. abra).



1. abra. Az Osszmortalitds kumulativ eléforduldsi valdszintisége iszkémias kardiomiopatias

betegekben CRT-P, vagy CRT-D beiiltetés utan.
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Patients at Risk Follow-up Months
CRT-P 235 149 (0.21) 95 (0.34) 43 (0.51) 25 (0.60)
CRT-D 220 152 (0.15) 90 (0.20) 40 (0.33) 18 (0.47)

2. A jobb és bal kamrai elektréda kozotti kettos jeltavolsag osszmortalitisra gyakorolt

prognosztikai jelentoségének meghatarozasa

Ebben a vizsgalatunkban, az atlagos 24 honapos utankovetés soran (IQR: 12-42), 6sszesen 145
(29%) beteg halalozott el, ebbdl 80 beteg esetében (16%) a bal és jobb kamra kozotti kettds
jeltavolsag kisebb volt mint 106.5 ms (median érték), 65 beteg esetében (13%) pedig tobb volt,
mint 106.5 ms. Azon CRT-betegek esetében, akiknél a kettds jeltavolsag kisebb volt, mint 106.5
ms, az 5 éves kumulativ mortalitds 56% volt, mig a 106,5 ms-nal nagyobb kettds jeltadvolsaggal

rendelkez6 betegek esetében 41% (p log-rank = 0.013) (2. abra).

2. abra. Az Osszmortalitds kumulativ valdszinlisége a jobb és bal kamra kozotti kettds

jeltavolsag szerint felosztott CRT-betegcsoportokban.
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IVD<=106.5 247 178 (0.14) 115 (0.23) 64 (0.34) 34 (0.50) 17 (0.56)
IVD>106.5 247 190 (0.09) 134 (0.17) 92 (0.23) 57 (0.31) 30 (0.41)

Multivaridns modellben korra, néi nemre, ejekcids frakciora, iszkémids etiologiara,
beiiltetés elotti QRS szélességre, bal kamrai végdiasztolés atmérére és permanens
pitvarfibrillaciora torténd illesztést kovetdéen a 106.5 ms-nal nagyobb kettds jeltavolsag az
Osszmortalitads szignifikans, 48%-o0s rizikd csokkenésével jart egyiitt (95% CI: 0.31-0.88, p=
0.01).

3. Elektroanatomiai térképezéssel vezérelt transzszeptalis bal kamrai elektréda
implantacio

A bal kamrai transzszeptalis endocardialis elektroda beiiltetés mind a négy beteg esetében sikeres
volt. A beiiltetés soran mért elektromos paraméterek az aldbbiak voltak: bal kamrai jel amplitado
8.5 £ 3.0 mV, ingerkiiszob 0.78 £ 0.18 V, 0.5 ms impulzus szélesség mellett, elektroda
impedancia 520 + 177 Ohm. Rekeszrangas 10 V; 0.5 ms-os, gyors bal kamrai ingerlés (100 bpm)
mellett egy esetben sem fordult eld. A beavatkozas ideje 92.5 + 22.2 perc, a fluoroszkopias idé
pedig 16.25 + 3.8 perc volt. Nagyobb méretii hematoma, vagy posztproceduralis vérzés nem
fordult eld. Az atlagosan 18 honapos utankovetés soran stabil érzékelési ¢€s ingerlési
paramétereket talaltunk. Nem észleltiink bal kamrai elektroda diszfunkciot, diszlokéciot, vagy
elektroda infekciot az utankdvetési periodusban. Minden beteg esetében a szivelégtelenség
tiinetek legalabb egy NYHA stddiummal javultak, a bal kamrai ejekcios frakcid szignifikansan
novekedett, 28 £ 5.2%-1dl 41 + 6.6%-ra (p=0.015). A mitralis regurgitacio az utankovetés soran

nem valtozott szignifikans mértékben (p=0.28) (4. Tablazat). A beavatkozés utan rezidualis bal-
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jobb shunt-6t nem talaltunk. Tromboembolias vagy vérzéses szovodmény nem volt.

4. A bal kamrai elektréda pozicié hatasa kamrai ritmuszavarokra

Lateralis, vagy posztero-laterdlis elektroda konfiguracio6 a VT/VF, vagy 0sszhaldlozas
alacsonyabb incidenciajaval jart egyiitt (3. abra) (p=0.002), az anterior elektréda pozicidhoz
képest. A fenti eredmények hasonldak voltak iszkémids, non-iszkémias kardiomiopatias és
BTSZB EKG morfologiat mutatd betegek korében (adatok nincsenek feltiintetve). Az anterior
bal kamrai elektroda pozicioval rendelkezd betegekben a VT/VF/Osszhaldlozas gyakorisaga
megegyezett az ICD-vel kezelt betegekével.

3. 4bra. Kaplan-Meier analizis a VT/VF/Osszhaldlozas eléforduldsanak —kumulativ

valészinliségére a késziilék tipusa ¢és a bal kamrai elektroda lokalizacioja szerint.

0.4
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Q 0.3 1
-
>
'_
> n,
= LAl
= Posterior —‘:-"‘---
8 .1 0 gesllE L O ™
e} 01 T —
o ";_f_-'-
o = Lateral
col " - - - - O O
0 1 2 3
Patients at Risk Years from Randomization
Anterior 146 122 (0.15) 93 (0.23 33(0.34
Posterior 93 83 (0.11) 54 (0.13 15 (0.23
Lateral 448 408 (0.08) 264 (0.13) 117 (0.21)
ICD-only 710 600 (0.14) 376 (0.24) 166 (0.31)

Cox-analizis segitségével vizsgaltuk a VT/VF/Osszhalalozas, illetve a VT/VF epizodok
rizikdjat a relevans klinikai paraméterekre vald illesztést kovetden, és Osszehasonlitottuk a
kombinalt lateralis és posztero-lateralis elektroda pozicidt az anterior lokalizacidval, illetve ICD-
vel kezelt betegekkel. A laterélis és posztero-lateralis elektroda pozicié a VT/VF/Osszhalalozas
szignifikansan kisebb rizikojaval jart egyiitt (HR=0.58, p=0.004), az anterior elektroda

pozicioval, illetve ICD-vel kezelt betegekkel 6sszehasonlitva. Anterior elektroda pozicid esetén
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az elsd VT/VF/Osszhalalozas rizikoja megegyezett az ICD-vel é18 betegeknél szamitott rizikoval

(HR=1.04; 95% CI: 0.72 - 1.50; p=0.837).

5. A bal kamrai disszinkronia hatasa kamrai ritmuszavarokra

A nem BTSZB (n=312) ¢és BTSZB (n=764) EKG morfoldgiat mutaté betegek jelentds
heterogenitast mutattak a bal kamrai disszinkronia tekintetében az implantacio elétt, melyet a
QRS-szélessége nem befolyasolt (r°=0.025, p<0.001). Multivarians modellben vizsgalva a
névekvd mértéka, beiiltetés eldtti disszinkronia mind a BTSZB és nem BTSZB EKG
morfologiaju betegekben nem jart egyiitt a VT/VF/Osszhalalozas, illetve a VT/VF események
rizikdjanak novekedésével. A 12 honapos utankovetés soran a BTSZB-morfologiaja, CRT-D-vel
implantalt betegek a bal kamrai disszinkrénia jelentésebb csokkenését mutattak, 6sszehasonlitva
a nem BTSZB morfologiaja CRT-D-s betegekkel (n=125) (-56.5 + 81.1 ms vs. -27.1 + 85.0 ms,
p=0.002). A Tawara-szar blokk morfoldgiaja szignifikansan befolyasolta a disszinkronia és a
VT/VF/Osszhaldlozas kozotti osszefliggést (p=0.03), mig a Tawara-szar morfologia és a
disszinkronia kozott non-szignifikdns interakcid volt kimutathaté a VT/VF események
tekintetében (p=0.07). A BTSZB EKG morfolégiaja CRT-D-s betegekben a bal kamrai
disszinkronia csokkenése a VT/VF/Osszhalalozas szignifikansan csokkenésével jart egyiitt
(p=0.014), 0Osszehasonlitva a valtozatlan mértékli, vagy nagyobb disszinkroniat mutatd
betegekkel. A BTSZB EKG morfologidja CRT-D-vel implantéalt, javuld6 bal kamrai
disszinkroniat mutatd betegek korében a VT/VF/Osszhalalozas rizikédjanak szignifikans, 63%-0S
csokkenése volt kimutathat6 (p=0.02) a valtozatlan mértékii, vagy nagyobb disszinkroniat mutatd

betegekkel 6sszehasonlitva.

6. CRT upgrade hatasa kronikus jobb kamrai ingerléssel rendelkezé betegek korében

CRT upgrade mind a korabban implantalt pacemakerrel (PM) vagy ICD-vel rendelkezd
betegcsoportban a QRS szélesség azonnali szignifikdns csokkenését eredményezte (ICD -36.6 +
25.3 ms vs. -43.3 + 24.8 ms, p=0.082). A CRT upgrade-et kovetéen a NYHA funkcionalis
stadium hasonld mértéki, szignifikans csokkenése volt lathato mindkét betegcsoportban (ICD -

0.67 £ 0.94 vs. PM -0.74 + 0.77, p=0.745), mely az EQ-5D vizualis analog skala segitsé¢gével
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mért ¢letmindség szignifikans javulasaval jart egyiitt. Emellett CRT upgrade utan a bal kamrai
ejekcids frakcid jelentds javulasa is megfigyelhet6 volt mind a korabban PM-es (p<0.001), mind
pedig ICD-s betegekben (p=0.003), habar PM-es betegek korében az EF szignifikansan nagyobb
novekedése volt kimutathatd, ICD-s betegekhez képest (p=0.02). A bal kamrai végdiasztolés és
végszisztolés atmérd nem szignifikans csokkenést mutatott mindkét betegcsoportban (12.
Tablazat).

Az atlagos 24 honapos utankdvetés soran 72 (36%) beteg haldlozott el (39 a PM-es, 33 az
ICD-s csoportbdl, p=0.98). A mortalitas tekintetében nem volt szignifikans kiilonbség a két
csoport kozott (Kaplan-Meier 5 éves kumulativ esemény rata a PM csoportban 52% vs. 49%, p
log-rank = 0.933). A multivarians modellben is hasonl6 eredményt kaptunk (ICD HR=1.18, 95
% CI: 0.60 - 2.29, p = 0.634).

7. Kardialis Reszinkronizaciéos Terapia enyhébb bal kamra diszfunkciéot mutato

betegekben

Az implantaciot megelozéen 914 {6 esetében (50.5%) az EF 26-30% kozott (medidn=28.1%,
Q1=27.1%, Q3=29.0%), 199 beteg esetében (11%) az EF 25% alatt (median=23.2%, Q1=21.8%,
Q3=24.2%) volt. Az 30%-0s EF-et mutatd alcsoportba 696 (38%) beteg tartozott (tartomany:
30.1-45.3%, median=31.8%, Q1=30.8%, Q3=33.1%), a kdzponti echokardiografias laboratorium
mérésel alapjan. A 25% alatti EF-et mutatd betegekben a szivelégtelenség, illetve haldlozés
eléfordulasa szignifikansan magasabb volt a 26-30% kozotti EF-el, illetve a 30% feletti EF-el
rendelkezé betegcsoportokhoz képest. A 25% alatti EF-el rendelkez6 betegcsoportban a
szivelégtlenség/halalozas rizikoja 55%-kal magasabb volt a 26-30% kozotti EF-el rendelkezd
csoporthoz képest, és 66%-al magasabb a 30% feletti EF-et mutato betegcsoporthoz viszonyitva.
A 26-30% kozotti, illetve a 30% feletti EF-et mutatd csoportban a szivelégtelenség/halalozas
rizik6ja hasonld mértéki volt.

A CRT-D vs. ICD-kezelés terdpias hatékonysaganak meghatarozasanal, a
szivelégtelenség/haldlozas kumulativ incidencidjanak csokkentésében hatarérték szignifikanciat
mutatott a 25% alatti EF betegcsoport (p=0.062), mikozben ezen hatas statisztikailag
szignifikans volt 26-30% kozotti EF esetén (p=0.003) ¢és 30% feletti EF esetében. A fenti

eredményekkel Osszefiiggésben, a CRT-D kezelés a szivelégtelenség, illetve haldlozas
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rizikdjanak szignifikans, 43%-os csokkenését eredményezte 25% alatti EF (p=0.03), 33%-0s
rizikd csokkenést 26-30% kozotti EF (p=0.007), és 44%-os riziko csokkenést a 30%-feletti EF
esetében (p=0.003). Az interakcios p-érték nem volt szignifikans az EF csoportokban (minden p-
érték a terapia—EF interakcioban>0.10). A BTSZB EKG morfol6giaji betegekben a

szivelégtelenség/halalozas rizikdjanak még jelentdsebb csokkenése volt kimutathatd. A nem

crer

profitaltak a CRT-D kezelésbol.
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Osszefoglalas

1. CRT regiszteriinkben kimutattuk, hogy a CRT-D, illetve CRT-P-vel implantalt szivelégtelen
betegek hasonld klinikai, echokardiografias javulast és azonos mértékii mortalitds csokkenést
mutattak CRT beiiltetés utan. Tovabb4, az iszkémias kardiomiopatidban szenved6, CRT-D-vel
implantalt betegek korében az 6sszmortalitas szignifikans csokkenése volt kimutathaté a CRT-P-

vel implantalt iszkémids eredetii szivelégtelen betegekhez képest.

2. Kimutattuk tovabba, hogy CRT-vel implantalt betegeinkben a beiiltetés alatt mért 106.5 ms-
nal nagyobb jobb és bal kamrai elektroda kozotti kettds jeltavolsdg az 6sszmortalitas szignifikans
csokkenésével fiigg Ossze, a 106.5 ms-nal rovidebb kettds jeltavolsaggal rendelkezé6 CRT-vel

implantalt betegekhez viszonyitva.

3. Négy beteg esetében irtunk le elektroanatomiai térképezés vezérlésével végzett sikeres bal
kamrai transzszeptalis endokardidlis elektroda beiiltetést. Az elektroanatomiai térképezés
hasznos eszkdznek bizonyult az optimalis bal kamrai elektréda pozicié meghatdrozasaban ezen

betegekben.

4. A MADIT-CRT vizsgalatban részt vett betegek korében megvizsgaltuk a bal kamrai elektroda
pozicido VT/VF események kialakulasara gyakorolt hatasat és igazoltuk, hogy CRT kezelés soran
a poszterior ¢s lateralis bal kamrai elektréda pozicid alacsonyabb kamrai ritmuszavar rizikdval
jart egyiitt az anterior bal kamrai elektréda pozicidhoz, illetve ICD-kezelésben részesiilt
betegekhez hasonlitva. Azonban az anterior bal kamrai elektroda pozicido mellett végzett CRT
kezelés nem jart egyiitt a kamrai ritmuszavarok gyakorisagdnak névekedésével, igazolva, hogy a

CRT terapianak nincs proaritmias hatésa.

5. Vizsgéalatunk soran kimutattuk, hogy a bal kamrai disszinkronia CRT hatdsara torténd
csokkenése BTSZB-0s betegekben a VT/VF/Osszhalalozas, illetve a VT/VF események

rizikojanak szignifikans csokkenésével jar egyiitt, 6sszehasonlitva a valtozatlan mérték, illetve



novekvd disszinkroniat mutatd betegcsoportokkal. Panaszmentes, illetve enyhe panaszokkal
rendelkez6, BTSZB EKG morfologiat mutatd, CRT-beiiltetésen atesett szivelégtelen betegekben
a bal kamrai disszinkronia javuldsanak elmaraddsa segitséget nytjthat a kamrai arritmiadk

kialakuldsdnak magasabb rizikojaval rendelkez6 betegek identifikélasédhoz.

6. Kimutattuk, hogy a korabban ICD betiltetésen atesett betegek korében a CRT upgrade a talélés
tekintetében hasonld mértékii hasznot hoz a korabban PM implantalt, CRT-upgrade-en atesett
betegekhez viszonyitva. Azonban a korabban PM implantalt betegek korében nagyobb mértéki

echokardiografias valasz volt kimutathat6 az ICD-s csoporthoz képest.

7. lgazoltuk, hogy MADIT-CRT vizsgalatba bevont betegekben a CRT kezelés klinikailag
hasznos az EF értékétdl fliggetleniil, magéaba foglalva a 30%-ndl magasabb EF-el rendelkezd
betegcsoportot is. Az echokardiografias vélasz kialakulasa és a novekvd ejekcios frakceio értékek
kozott szoros korrelacid volt megfigyelhetd, mely azt sugallja, hogy a CRT kezelés magasabb

kiindulasi ejekcids frakcioval rendelkezd betegek szamadra is hatékony kezelési modszer lehet.
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