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1. BEVEZETES

Az elmult években a non-invaziv komputer tomografia
angiografianak (CTA) egyre nagyobb szerepe van a koszoruerek
abrazolasaban. A CT térbeli felbontoképessége lehetdvé teszi a
koszortuér-plakkok anatdomiai és morfologiai elemzését, mig iddébeli
felbontoképessége altal képes a gyorsan mozgd koszoruerek
abrazolasara. A 3-dimenziés (3D) CT felvételek tovabba lehetévé
teszik a bonyolult anatémiai képletek 4abrazolasat, ezaltal a
srukturdlis  intervenciok  tervezését  (pld. transzkatéteres
aortabillentyl betiltetés).

A sziv-CT azonban egy technikaliag igényes vizsgalat, melynek
soran a sziv folyamatos mozgasa kovetkeztében kialakult mozgasi
mitermékek nehezitik a felvételezést. Az optimalis iddpontban
végzett felvételezés (a lehetd legkevesebb mozgés ideje alatt) nagy
fontossaggal bir a diagnosztikus képmindség elérésében.

Az egyik lehetdség a mozgasi mitermékektdl mentes felvételezésre a
felvételezési ablak szinkronizalasa a szivciklus azon fazisaval, ahol a
legalacsonyabb a koszorterek mozgésa. A jelenlegi ajanlasok alapjan
a felvételezés lehetdleg EKG-kapuzottan torténik, a szivciklus
legbékésebb szakaszaban, mely alacsony, stabil szivfrekvencia
esetén a diastole kozépsd szakasza, magasabb szivfrekvencia esetén
a systole végso szakasza.

Egy masik mddszer a kivant képmindség elérésére a szivirekvencia
csokkentése. A koszoruér CT-re utalt betegek esetében <65/perc
(legoptimalisabb <60/perc) szivfrekvencia esetén érhetd el kivald
képmindség alacsony radidcids dozis mellett. Az elsévonalbeli
szivfrekvencia-csokkentd B-blokkol6 a metoprolol, melynek
alkalmazasa azonban a lehetséges kontraindikaciok és mellékhatasok
(pl. reaktiv léguti betegség, bradycardia, alacsony vérnyomads) miatt
az egyes betegcsoportban korlatozott. A koszoruér-CT vizsgalat
soran a gyors ¢s effektiv szivfrekvencia csokkentés kivanatos. A
rovid hatdsu intravénds (IV) esmolol ezért megfeleld alternativaja
lehet a metoprololnak. Jelenleg az esmololol rutinszertien
hasznélatos az intenziv osztilyokon supraventriculdris arrhytmidk
kezelésére, azonban sziv-CT vizsgalat el6tti alkalmazéasa
szivfrekvencia csokkentésre jelenleg “off-label”.



A mitermékek nélkiili felvételezés elengedhetetlen eléfeltétele a
pontos ¢és reprodukalhatdé méréseknek, fOleg az anatomiailag
bonyolult struktardk esetében. A manudlis mérés iddigényes, és
noveli az intra és inter-obszerver variabilitdst. A forgalomban [évd
fél-automata és automata szoftverek célja a képi analizis
standardizalasa, az intra és inter-obszerver variabilitas csOkkentése,
ezaltal a megbizhatd mérések biztositasa.

1.1 A koszoruerek abrazolasa CTA-val

A koszoruerek felvételezése 4altaldban a szivciklus legbékésebb
részében a diastole kozépsé szakaszaban torténik. Magasabb
szivfrekvencidju betegek esetében azonban a diastole rovidebb, ezért
a felvételezés a szivciklus masodik legbékésebb szakaszdban a
systole végén megfeleld. A leggyakrabban hasznalt modszer a relativ
késés, mely soran a képi rekonstrukcio egy megel6z6 EKG-hullamot
kovetéen egy bizonyos késéssel indul, melyet az R-R tavolsag
szazalékaban fejeziink ki. Egy masik mddszer az abszolut késés,
mely soran a rekonstrukcid, egy fix idépontban az R-hullam el6tt
vagy utan kezdddik, milliszekundumban (ms) megadva. Megjegyzés,
hogy a két rekonstrukciés modszer az eddigiekben kevés
alakalommal keriilt 6sszehasonlitasra.

1.2 Az aortagyok abrazolasa CTA-val

Az aortagy6k bonyolult anatomidja kdvetkeztében 3D-s felvételezése
kulcsfontossagu. A CTA izotropikus felbontdképessége lehetdve
teszi a képi adatok a tér 3 irdnyaban torténd rekonstrukciojat. Az
aortagyok legsziikebb részét az annulus képzi, mely egy virtualis
gytriinek felel meg, melyet az aortabillentyli 3 inzercidés pontja
(hinge-pontok) alkot. A CTA egy kettds ferde sik alkalmazasaval
lehetdvé teszi az inzercids pontok egy sikban torténd abrdzoldsat,
ezaltal az annulus atmérdinek pontos mérését. Az annulus mellett
nagy pontossaggal mérhetd az LVOT, a sinus Valsalva, a
sinotubuldris junkci6 és az aorta ascendens.



2. CELKITUZESEK

2.1 Az optimalis systolés fazis meghatarozasa abszolut
késéssel

A koszoruerek gyors mozgéasa mitermékek kialakuldsdhoz vezet, ha
sebességiilk meghaladja a CT idébeli felbontoképességét. A
diastoléban végzett felvételezés magasabb ill. valtozé szivirekvencia
esetén nem minden esetben megfeleld. Célkitlizéslink volt egy
optimalis systolés fazis meghatdrozdsa a koszoruerek sebessége
alapjan, kiilonb6zdé szivfrekvencidk esetén, abszolut késés
alkalmazésaval.

2.2 Az esmolol hatékonysaganak és biztonsagossaganak
vizsgalata a metoprolollal szemben

A koszoruerek diagnosztikus értékelése miitermék mentes
felvételeket igényel, ezért sziv-CT vizsgalat eldtt sziikséges a magas
szivfrekvencidju ~ betegek  megfeleld  premedikacidja. A
leggyakrabban hasznalt gyogyszer az IV metoprolol, melynek
alkalmazisat azonban lehetséges mellékhatdsai egyes esetekben
korlatozzak. Célkitizésiink volt tehat a rovid hatdsi esmolol
szivfrekvencia-csokkentd hatékonysagéanak vizsgalata a
metoprolollal szemben. Tovéabbi célunk volt a bradycardia
(<50/perc) és az alacsony vérnyomas (<100 Hgmm) kialkulasdnak
vizsgélata az esmolol valamint a metoprolol csoportban.

2.3 Az aortagyok oroklodésének meghatarozasa CTA-val
és transztorakalis echokardiografiaval

Az aortagyok 2D és 3D képalkotdsa gyakran vezet mérési
kiilonbségekhez. Ezért az aortagyok atmérdinek 6roklddési értékét is
nagyban befolyéasolhatja az alkalmazott mérési modszer. Munkéank
soran célkitlizésiink volt az aortagyok 6roklédésének meghatarozasa
CTA-val monozigbta (MZ) ¢és dizigota (DZ) ikrekben. Tovabba
célunk volt az 0Oroklédés meghatarozasa transztorakalis
echokardiografiaval (TTE), valamint a CTA és TTE eredmények
Osszehasonlitasa.



3. MODSZEREK

3.1 Vizsgalati modszerek ¢és vizsgalati populacio az
optimalis systolés fazis meghatarozasanal

A retrospektiv vizsgéalat soran, a Massachusetts General Hospital,
Radiologiai Részlegén, 2012 novembere ¢s 2013 madjusa kozotti
koszoruér CT-re utalt 21 beteg (14 férfi, 7 nd; atlagéletkor 53,6 év+
13,1) adatait vizsgéltuk. Bevalasztasi kritérium volt, hogy a betegek
systolés rekonstrukcioval rendelkezzenek (legaldbb 200 ms-tol 420
ms-ig). A Dbetegeket szivfrekvencia alapjan harom csoportba
osztottuk (<65/perc; 65-80/perc; >80/perc).

3.1.1 A koszoruerek sebességének meghatarozasa

A koszortér szegmentacids ajanlas alapjan, hat koszoruér eredése
keriilt rogzitésre: a jobb koszoraér (RCA), az akut margindlis 4g
(AM1), a hatso leszallo ag (PDA), a bal f6torzs (LM), az elsé obtus
marginalis 4g (OM1) valamint a masodik diagonalis ag (D2). A
koszorterek 3D mozgasat, az eredési pontok x, y, z koordinatainak
segitségével kalkulaltuk. A koszoruerek sebességét a megtett Ut és az
eltelt id6 (20 ms) hanyadosaként fejeztiik ki. Az egyes koszoruerek
optimalis sebességét a minimum sebességek atlagolasaval hataroztuk
meg, kiilon-kiilon az egyes szivfrekvencia-csoportokban. Egy adott
koszortér legoptimalisabb rekonstrukcids idejének az R-R tavolsag
azon id6pontja szamitott, melynek sordn a koszoruér atlagsebessége
a legalacsonyabb volt.

Tiz beteg eldzetes koszoruér-sebességei alapjan, a legalacsonyabb
atlagsebesség a vizsgalt (200-420 ms) iddintervallum ko&zépsd
szakaszdban volt megfigyelhetd. Ennek alapjan a vizsgalt
intervallumot harom szakaszra osztottuk: 200-260 ms (korai), 280-
340 ms (kozéps6), 360-420 ms (kés6i) szakaszra, majd az egyes
szakaszok kozotti sebesség-kiilonbségeket részletesen
megvizsgaltuk.



3.2 Vizsgalati modszerek és vizsgalati populacio az esmolol
vs. metoprolol tanulmanyban

A Semmelweis Egyetem, Varosmajori Sziv és -Ergyogyaszati
Klinikan, 2013 4prilisa ¢és 2013 szeptembere kozott zajlo
randomizalt, egy-centrumu, fazis III klinikai vizsgélatban, két IV (-
adrenerg receptor blokkolo szivfrekvencia-csokkentd gyogyszer
hatasa keriilt Osszehasonlitasra, koszortér-betegség gyantija miatt,
koszortér CT-re utalt betegekben. A vizsgalatba oralis metoprolol
elékezelés ellenére >65/perc szivirekvencidji betegek keriiletek
bevalasztasra. Kizarasi kritérium volt a nem sinus ritmus, -blokkolo
kontraindikdcié  (asztma, kronikus obstruktiv = tiidObetegség,
dokumentalt atrioventrikuldris-blokk, sulyos fokt aorta stenosis,
sulyos foku bal kamra elégtelenség: <30 ejekcids frakcio) illetve
alacsony vérnyomds jelenléte (<100 Hgmm). A tanulményban
0sszesen 650 koszoruér CT-re utalt beteget vizsgaltunk, melybdl 574
beteg volt alkalmas a vizsgalatban valo részvételre. A mar jelenlévd
<65/perc szivfrekvencia miatt IV B-blokkol6é 162 beteg esetében nem
keriilt alkalmazasra. A vizsgélatba ezek alapjan Osszesen 412 beteg
(a vizsgalat elétt >65/perc szivfrekvencia) keriilt bevondsra, majd
randomizalasra a metoprolol vagy esmolol csoportba. IV esmololt
204 betegben alkalmaztunk, mig IV metoprololt 208 beteg kapott.

3.2.1 Gyogyszer adagolasi protokoll és szivfrekvencia
monitorozas

A >65/perc szivirekvencidju betegek 50 mg, mig a >80/perc
szivfrekvencidju betegek 100 mg oralis metoprolol el6kezelésben
részestiltek. A szivfrekvenciat 60 perccel a B-blokkold alkalmazésa
utan, kozvetleniil a sziv-CT vizsgalat el6tt Gijra mértiik. Azon betegek
akiknél az ordlis elokezelés ellenére a szivfrekvencia >65/perc volt
randomizalasra keriiltek az IV esmolol vagy IV metoprolol
csoportba. A megfeleld randomizacid elérése miatt paros héten
esmololot, pdaratlan héten metoprololt alkalmaztunk. Az IV
metoprololt 5 mg dézisokban adagoltuk 3 percenként, addig amig a
cél-szivfrekvenciat (<65/perc), vagy a metoprolol maximalis ddzisat
(20 mg) el nem értiik.

Az esmolol 500mg/10 ml elegyét bolusokban (100-, 200-, 200-mg)
adagoltuk, 3 percenként, mig a cél-szivirekvenciat (<65/perc), vagy



az esmolol maximalis dozisat (500 mg) el nem értiik. A vérnyomast
minden beadott bodlus utdn monitoroztuk. Alacsony vérnyomas
(<100 Hgmm) vagy bradycardia (<50/perc) kialakuldsa esetén, a [3-
blokkol6 alkalmazasat felfliggesztettiik. A szivfrekvenciat érkezéskor
(T1), kozvetleniil a vizsgalat eldtt (T2), légvétel alatt, a kontraszt
anyag beadasakor (TS), kozvetleniil a vizsgélat utan (T3), valamint
30 perccel a vizsgalatot kovetéen (T4) rogzitettik. Adverz
eseménynek szamitott a B-blokkolé adminisztracidja kovetkeztében
megvaltozott egészségi allapot, mely szoros obszervacid alatt sem
valtozott és a tovabbiakban gyogyszeres kezelést igényelt.

3.3 Vizsgalati modszerek ¢és vizsgalati populacio az
aortagyok oroklodés meghatarozasakor

A tanulmany vizsgélati populicidgja a Semmelweis Egyetem,
Vérosmajori Sziv és -Ergyogyaszati Klinikan, 2013 aprilisa és 2014
juliusa kozott végzett, BUDAPEST-GLOBAL (Burden of
Atherosclerotic Plaques Study in Twins - Genetic Loci and the
Burden of Atherosclerotic Lesions) vizsgalatba bevont 202 iker (61
monozigdta (MZ) ¢és 40 dizigota (DZ), azonos nemi ikerpar). A
BUDAPEST-GLOBAL tanulmény egy prospektiv, egycentrumu,
klasszikus ikervizsgalat, melynek célkitiizése a koszoruér-betegség
genetikai és kornyezeti hatterének vizsgalata. A Magyar lkerregiszter
alapjan azonositott, kauk4zusi etnikai csoporthoz tartozd ikrek, a
tanulmanyban Onkéntes alapon vettek részt. A CTA analizisbdl 2
ikerpar keriilt kizarasra nem megfeleld képmindség (1 ikerpar)
valamint a beleegyezd nyilatkozat visszavondsa miatt (1 ikerpar). A
TTE csoportbol 8 ikerpar keriilt kizardsra nem megfeleld
képmindség miatt. Ezek alapjan CTA-val dsszesen 198 mig TTE-vel
186 ikret vizsgaltunk. Ezenkiviil minden vizsgélatban résztvevd
ikernél komplex fizikalis vizsgélatot, valamint antropometriai
méréseket végeztiink. Utdbbi magéba foglalta a derékbdség,
magassag és suly mérését, valamint a BMI kalkulaciét. Tovabba a
CTA vizsgélat el6tt rogzitettiik a brachialis vérnyomast. Az altalanos
kardiovaszkuléris rizikofaktorokat (magas vérnyomds, diabetes
mellitus, dyslipidaemia, dohanyzasi szokasok) a résztvevok
el6zményeibdl azonositottuk. A vizsgalatban résztvevék mindegyike
alairta a tajékozott beleegyezést.



3.3.1 Az aortagyok CTA analizise

A CTA analizist kovetden egy tapasztalt vizsgalo mérte az LVOT,
annulus, sinus Valsalva, sinotubuléris junkci6 valamint az aorta
ascendens atmérdit. Az analizis soran hasznalt fél-automata szoftver
a TAVI beavatkozdsok el6tt hasznalatos, az aortagyok pontos
vizsgalatdhoz szilikséges orientacids sikokat hozott 1étre. Az axidlis
sik igazitdsa automatikusan tOrtént az aorta billentylik inzercids
pontjai alapjan. A pontok eltoloddsa esetén manudlis korrekciod
tortént. Az annulus-sik alapjan a szoftver automatikusan mérte az
LVOT, annulus, sinus Valsalva, sinotubularis junkcié valamint az
aorta ascendens atmérdit. Egy adott képlet atmérdit a rovid valamint
hosszi 4tmérdk atlaga alapjan hataroztuk meg. Az intra-obszerver
reprodukalhatésag vizsgéalata miatt az el6bbiekben részletezett
méréseket ugyanazon vizsgald lemérte 20 ikerpar esetében. Az inter-
obszerver reprodukalhatésdg soran egy masik tapasztalt vizsgalod
végezte el ugyanezen méréseket. Az ikrek zigozitdsa a vizsgalok
szdmara nem volt ismert.

3.3.2 Az aortagyok TTE analizise

Az aortagyok atmérdit 2D TTE-vel szintén egy tapasztalt vizsgalo
mérte (az ikrek zigozitasa, valamint a CTA eredmények a vizsgalo
szamara nem voltak ismertek). A mérések standard 2D protokoll
szerint a megfeleld ajanlasok alapjan torténetek. Az LVOT, az
annulus, a sinus Valsalva, a sinotubularis junkci6é valamint az aorta
ascencdens atmérdit parasternalis hosszmetszetben, az “inner edge to
inner edge” mddszerrel mérte a vizsgaldé. Az LVOT ¢és az annulus
atméréi “zoom mode”-ban keriiltek lemérésre. Az intra-obszerever
reprodukalhatdosdg  megallapitdsira ugyanazon vizsgaldé 20
ikerparban ujramérte az aortagydk egyes paramétereit. Az inter-
obszerver reprodukalhatéosdg sordn egy masik tapasztalt vizsgald
végezte el ugyanezen méréseket. A CTA és TTE kozotti inter-
modalitas kiilonbséget szintén kalkulaltuk.



3.4 Statisztikai analizis

3.4.1 Az esmolol vs. metoprolol vizsgialat minta
nagysaganak kalkulacioja

korabbi  tanulmany alapjan  tortént, melyben metoprolol
premedikacioban részesiild betegek 83%-a érte el a <65/perc cél-
szivfrekvencidt. Ezek alapjan egy 10%-os non-inferioritds hatart
hataroztunk meg a klinikailag maximum elfogadhato kiilonbségnek a
responderek aranya kozott a két gydgyszercsoportban. Elsddleges
célunk volt, hogy a vizsgalatban a responderek aranya legalabb 73%
legyen. Kalkuldcionk alapjan Osszesen 595 betegre (297/298 az
egyes kezelési csoportokban) volt sziikség a responderek ardnya
kozotti kiilonbség megallapitasdhoz.

3.4.2 Az oroklodési értékek megallapitasa

Az ikrek kozotti eltéréseket az additiv genetikai hatasok (A), a k6zos
koérnyezeti hatasok (C), a dominans genetikai hatasok (D) valamint
az egyedi kornyezeti hatdsok (E) hatarozzdk meg. Az additiv
genetikai hatds (A) az MZ ikrekben teljes mértékben (1.0) korrelal,
mig a DZ ikrek esetében a korrelacio 0.5. A kozos kornyezeti hatas
(C) az ikrekben teljes mértékben korrelal. Az egyedi kornyezeti hatas
(E) az ikerparoknal nem mutat korrelaciot (1. Abra). Az 6rokldési
értékek szamoldsa egy egyvaltozos genetikai strukturalis egyenlet
modell alapjan tortént, melyben az ikrek kozotti eltéréseket az A, C,
D, E latens valtozok hataroztdk meg. Ezt a modellt ACE vagy ADE

modellnek is nevezik.
Fenotipus
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1. Abra ACE modell
A: additiv genetikai hatds; C: k6z0s kornyezeti hatas; E: egyedi
kornyezeti hatés



4. EREDMENYEK

4.1 Az optimalis systolés fazis abszolut késéssel

Az optimalis systolés fazis meghatarozasahoz, 21 kiilonb6zd
szivirekvencidju betegben 6 koszoruér eredési pontot vizsgaltunk 12
idépontban (6sszesen 1488 koszortér eredési pont), a systolés
rekonstrukcid ideje alatt. A koszoruerek eredési pontja 24 esetben
nem volt értékelhetd rossz képmindség, vagy az adott koszoruér
hidnya miatt. Osszességében nem talaltunk korrelaciot a koszorGér-
sebességek és a kiilonbozd szivirekvencidk kozott (RCA: r=-0,08,
p=0,75; AM1: r=-0,48, p=0,03; PDA: r=-0,31, p=0,17; LM: r=-0,14;
p=0,54; OM1: r=-0,17, p=0,45; D2: r=-0,16, p=0,48).

Az 1. Tablazat az egyes koszoruerek minimalis sebességeit
abrazolja  milliméter/szekundumba  (mm/s), a  kiilonb6z6
szivfrekvencidk esetén. A minimalis koszoraér-sebességek az egyes
szivfrekvencia-csoportok kozott szignifikdns kiilonbséget nem
mutattak, kivétel az AM1 ag (p=0,005) a <65/perc vs. >80/perc
(»=0,03), és a 65-80/perc vs. >80/perc (p=0,006) szivirekvencia
csoportok kozott.

1. Tabldzat Minimalis koszoruér-sebességek az  egyes
szivfrekvencia-csoportokban (mm/s)

RCA: jobb koszoruér; AMI1: elsé akut margindlis ag; PDA; hétsé
leszall 4g; LM: bal f6torzs; OM1: elsé obtus margindlis ag; D2:
masodik diagonalis 4g

<65 65-80 >80 Osszes p

RCA 14,2 12,4 12,6 13,1 0,880
AMI1 19,5 21,9 9.4 16,9 0,005
PDA 22,1 15,8 15,0 17,7 0,413
LM 12,9 11,9 11,5 12,1 0,940
OMI1 14,0 13,8 11,8 13,2 0,774
D2 14,1 12,6 12,7 13,1 0,884
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A 2. Tablazat az egyes koszoruerek optimalis rekonstrukcids
idépontjait mutatja a systolés fazis alatt, milliszekundumban (ms).
Szignifikans kiilonbség az optimalis id6pontok kozott csak az RCA-
nal volt megfigyelhetdé (p=0.019) 65-80/perc vs. >80/perc
szivirekvencidk kozott.

2. Tablazat Az optimalis systolés rekonstrukcié iddpontjai az egyes
szivfrekvencia-csoportokban (ms)

RCA: jobb koszoruér; AMI1: elsé akut margindlis ag; PDA; hétsé
leszallé 4g; LM: bal f6torzs; OMI1: elsé obtus margindlis ag; D2:
masodik diagonalis ag

<65 65-80 >80 Osszes p
RCA 326 357 269 317 0,019
AM 343 311 334 329 0,451
PDA 326 274 277 292 0,177
LM 300 263 257 273 0,249
oM 311 343 289 314 0,294
D2 277 306 303 295 0,542

A 21 beteg analizise soran az atlag koszoruér-sebességek a vizsgalt
200-420 ms iddintervallum ko6zépséd szakaszdban (280-340 ms)
szignifikdnsan alacsonyabbnak bizonyultak (mind p<0,005) az
intervallum korabbi és késdbbi szakaszaihoz képest (2. Abra).

140

120

100

koszoruér-sebesség (mm/s)

id6 (ms)
2. Abra A koszorterek atlagsebességei 200 és 420 ms kozott
A legalacsonyabb koszoruér-sebesség a vizsgalt iddintervallum (200-
420 ms) kozépsé szakaszdban (280-340 ms) kozott volt
megfigyelhetd.

11



4.2 Az esmolol hatékonysagianak és biztonsagossaganak
vizsgalata a metoprolollal szemben

A betegfelvétel az idokozi analizist kdvetden azonnal befejezddott,
mivel az IV esmolol szivfrekvencia-csokkenté hatdsa a
metoprololnal elénydsebbnek bizonyult. Az esmolol és metoprolol
csoportba tartoz6 betegek klinikai tulajdonsagai szignifikdnsan nem
kiilonboztek egymastol (esmolol csoport atlagéletkor: 56,9+10,8;
metoprolol csoport atlagéletkor: 57,6+12,2; 104 ¢és 97 nd). A
vizsgalat soran atlagosan 325,6 + 158,4 mg IV esmololt és 10,7 +
6,3 mg IV metoprololt alkalmaztunk. Az atlag érkezési és kdzvetlen
a vizsgalat eldtti szivfrekvencia az esmolol és metoprolol csoportban
szignifikdnsan nem tért el egymastol (T1: 78 + 13 vs. 77 =+
12; p=0,65 és T2: 68 + 7 vs. 69 = 7; p=0,60). A vizsgalat alatti
szivfrekvencia azonban az IV esmololt kapott betegek esetében
szignifikdnsan alacsonyabbnak bizonyult az IV metoprololt kapott
betegekhez képest (TS: 58 = 6 vs. 61 = 7; p<0,0001). Masfeldl a
szivfrekvencia kozvetlen a vizsgalatot kovetden valamint 30 perccel
a vizsgalat utdn az esmolol csoportban szignifikdnsan magasabb volt,
a metoprolol csoporthoz képest (T3: 68 + 7 vs. 66 + 7; p<0,01; és T4:
65 + 8 vs. 63 £ 8; p<0,0001; 3. Abra).

o 90+ —2 esmolol

@ -= metoprolol
< 78

© 80 Fokke * *kk
o

o

S

< 701

=

=

& 60

T T T T T
T1 T2 TS T3 T4

idd
3. Abra Atlag szivfrekvencia az esmolol és metoprolol csoportban
A piros haromszogek jelolik az esmolol, mig a fekete négyzetek a
metoprolol csoport atlagos szivfrekvencidjat. T1: érkezési id6pont;
T2: vizsgélat eldtti iddpont; TS: vizsgalati idépont; T3: kozvetlen a
vizsgalat utani idépont; T4: 30 perccel a vizsgalat utdni idépont;
*p<0,01; ***p<0,0001
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A systolés és diastolés vérnyomdsban a két csoport nem mutatott
szignifikans kiilonbséget (3. Tablazat).

3. Tablazat Systolés és diastolés vérnyomas (Hgmm) az esmolol és
metoprolol csoportban

T1: érkezés; T2: vizsgalat el6tt; T3: vizsgalat utan; T4: elbocsataskor; atlag
értékek = SD

esmolol metoprolol

(n=204) (n=208) p
T1
systole 142 + 22 146 = 21 0,195
diastole 87+ 12 87 + 12 0,819
T2
systole 144 + 21 145 = 20 0,918
diastole 86 + 13 87 + 12 0,945
T3
systole 128 =20 131 =19 0,053
diastole 74 %12 75 %12 0,522
T4
systole 132+ 20 134 = 21 0,414
diastole 79 + 11 80 + 12 0,589

Az esmolol csoportban a 204 betegb6l 182 beteg (89%) érte el a
<65/perc szivirekvencidt, mig a metoprolol csoportban 208 betegbdl
162 beteg (78%) (p<0,05). A <60/perc szivfrekvenciat az esmolol
csoportban 204 betegb6l 147 beteg (72%), mig a metoprolol
csoportban 208 betegbdl 117 (56%) érte el (p<0,001; 4. Abra).
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cél-szivfrekvencia <60/perc  cél-szivfrekvencia <65/perc
p<0,001 p<0,05
100

80 -

60 -

40

20 1

cél-szivfrekvencidt elért betegek ardnya (%)

esmolol metoprolol esmolol metoprolol

cél-szivfrekvencia elérése igen nem []

4. Abra A cél-szivfrekvenciat elért betegek aranya a metoprolol és
az esomolol csoportban

Az oszlopdiagram a cél-szivirekvencidt (<60/perc és <65/perc) elért
betegek aranyat abrazolja az esmolol és metoprolol csoportban.

Egyetlen beteg sem mutatott bradycardiat (<50/perc szivfrekvencia)
a P-blokkolé adminisztraciét kovetden (az esmolol csoportban a
legalacsonyabb szivfrekvencia 53/perc, a metoprolol csoportban
52/perc volt). Alacsony vérnyomds (<100 Hgmm) azonban 19
(9,3%) betegben alakult ki a esmolol, mig 8 betegben a (3,8%) a
metoprolol csoportban kozvetlen a vizsgalatot kovetden (T3;
p <0,05). Fontos azonban, hogy 30 perccel a vizsgalatot kovetden
(T4) az esmolol csoportban csupan 5 betegnél (2,5%), mig a
metoprolol  csoportban 8 betegnél (3,8%) (p=0,418) volt
megfigyelhetd alacsony vérnyomas (<100 Hgmm). Egyetlen beteg
sem szorult hospitalizdcidra vagy gyogyszeres kezelésre alacsony
vérnyomas miatt és a vérnyomds minden esetben rovid idén beliil
(maximum 2 o6ra) normalizélodott. Megjegyzés, hogy a CT
vizsgéloban eltoltott idé (T2-T3) az esmolol és metoprolol
csoportban szignifikansan nem kiilonbozott egymastol (21,1 + 7,5 vs.
21,8 £ 7,9 perc; p=0,428).
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4.3 Az aortagyok oroklédése CTA-val és TTE-vel

A prospektiv vizsgalatba Osszesen 198 iker (118 MZ, 80 DZ;
atlagéletkor MZ 54,5+9,7, DZ 58,348,4 év; 126 nd) vett részt. A MZ
é¢s DZ ikrek tulajdonsdgai az életkor kivételével (p=0,004)
szignifikans kiilonbséget nem mutattak. A CTA-val és TTE-vel mért
atméroket illetve az inter-modalitasi értékeket a 4. Tablazat mutatja.

4. Tablazat CTA-val és TTE-vel mért aortagydk atmérdk
milliméterben (mm)

CTA: komputer tomografia angiografia; TTE: transztorakalis
echokardiografia; LVOT: bal karmai kidramlasi palya

Inter-

L g modalitas
Atmérék (mm) Osszes MZ Dz » Osszes MZ DZ p )
(n=198) | (n=118) | (n=80) (n=186) | (1=108) | (n=78)
LVOT 232 +24(232 + 25233 = 22| 092 189 + 23|189 + 24189 + 22| 099 | <0001
Annulus 234 + 21(233  22[235 = 19| 043 [197 + 24| 198 + 23/ 195 + 25| 052 | <0001
Sinus Valsalva 32,8 £ 3.6(327 £ 34(329 = 37| 069 [330 £ 51[335 +53[323 +47] 011 | 034
Sinotubulris junkeio | 282 = 3.1(27.0 + 29|287 = 34| 007 [255 + 33|251 + 33261 + 34| 005 | <0001
Aorta ascendens 30,5 + 3.6(302 = 34(309 = 36| 0,13 [307 + 39[305 +39/31.0 + 40| 041 | 012

A CTA-val és TTE-vel mért atmérok hasonloak voltak a MZ és DZ
ikrekben. Az inter-modalitasi kiilonbséget illetben a CTA-val és
TTE-vel mért atmérdk szignifikans kiilonbséget mutattak az LVOT,
annulus és sinotubularis junkcid esetében (mind p<0,001), azonban a
sinus Valsalva és aorta ascendens atmérdi a két képalkotdoval nem
kiilonboztek egymastol szignifikansan (p=0,34; p=0,12).

Az intra-obszerver reprodukalhatésdg mindkét modalitas esetében
kivalonak mindsiilt: CTA (0,98-0,99) és TTE (0,96-0,99). Az inter-
obszerver reprodukalhatésdg TTE esetében alacsonyabb volt az
0sszes aortagydk paraméter tekintetében a CTA-hoz viszonyitva:
0,58-0,94 vs. 0,94-0,99. Az intra és inter-obszerver
reprodukalhatdsag eredményeit az 5. Tablazat mutatja.
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5. Tablazat CTA ¢és TTE inter és intra-obszerver reprodukéalhatosag

ICC: intraklassz korrelacios koefficiens; CI: konfidencia intervallum;

CTA: komputer tomografia angiografia; TTE: transztorakalis
echokardiografia; LVOT: bal karmai kidramlasi palya
CTA TTE

Valtozok

Inter-obszerver
ICC (95% CI)

Intra-obszerver
1CC (95% CI)

Inter-obszerver
1CC (95% CI)

Intra-obszerver
1CC (95% CI)

LVOT
Annulus

Sinus Valsalva
Sinotubularis
junkcio

Aorta ascendens

0,99 (0,97 - 0,99)
0,94 (0,89 - 0,97)

0,99 (0,98 - 0,99)

0,95 (0,92 - 0,98)

0,99 (0,98 - 0,99)

0,99 (0,97 - 0,99)
0,99 (0,97 - 0,99)

0,99 (0,99 - 1,00)

0,98 (0,97 - 0,99)

0,99 (0,98 - 1,00)

0,59 (0,35 - 0,76)
0,58 (0,33 - 0,75)

0,88 (0,79 - 0,93)

0,77 (0,61 - 0,87)

0,94 (0,90 - 0,97)

0,98 (0,97 - 0,99)
0,96 (0,94 - 0,98)

0,97 (0,94 - 0,98)

0,96 (0,92 - 0,97)

0,99 (0,97 - 0,99)

Az Oroklodési értékeket illetden a CTA-val mért Gsszes atmérd
esetében az AE modell bizonyult a leginkabb illeszkedének, ami az
aortagyok paraméterek erds oOrokldédésére utal. A TTE-vel mért
paramétereknél az aorta ascendens valamint az LVOT esetében az
AE modell mig a sinotubuléris junkcio, sinus Valsalva és az annulus
esetében a CE modell bizonyult a leginkabb illeszkeddnek. Ezen
eredmények alapjdn a TTE-vel mért paraméterek leginkdbb gyenge
o6roklddést, vagy annak teljes hianyat mutattak (5. Abra).

CTA-val mért 6roklédés TTE-vel mért 6rokiGdés

- A
7z C

Aorta ascendens m A Aorta ascendens
OE

Sinotubularis junkcid Sinotubularis junkcid
Sinus Valsalva Sinus Valsalva
Annulus Annulus
Lvot LvoT

0,0 05 1,0 0,0 05 1,0

Az 6rokl6dés mértéke Az 6roklédés mértéke

5. Abra Az aortagyok atmérék 6roklédése CTA-val és TTE-vel

CTA: komputer tomografia angiografia TTE: transztorakalis
echokardiografia; A: additiv genetikai hatas; C: k6zds kornyezeti
hatas; E: egyedi kornyezeti hatas; LVOT: bal karma kidramlasi palya
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5. KOVETKEZTETESEK

A koszortiér CTA egy technikailag igényes vizsgalat, mely soran
mozgasi miitermékek nehezithetik a felvételezést. A diagnosztikus
képmindség elérésének egyik lehetséges modja a felvételezési ablak
szivciklussal torténd szinkronizalasa, a koszoruerek legalacsonyabb
sebessége alatt. A koszoraér CTA felvételek leggyakrabban a
sziveiklus  nyugalmi  fazisdban  késziilnek, ami alacsony
szivfrekvencia esetén a diastole ko6zéps6 szakasza. Magas
szivfrekvencia esetén azonban a systole vége valamint a diastole
korai fazisa alatt alkalmasabb a képi rekonstrukci6. Vizsgéalatunkban
az R hullamot koévetd 200-420 ms alatt a koszortierek optimalis
rekonstrukcidja jelentds kiillonbségeket mutatott. Alacsonyabb
koszortér-sebességek  voltak  megfigyelhetdk a  vizsgalt
id6intervallum kozéps6é szakaszaban (280 és 340 ms kozott), ezért a
systolés felvételezés végzése inkabb egy rovid iddintervallum alatt,
mint egy egész fazisban javasolt.

A koszoruér CTA diagnosztikus pontossaga nagymértékben fligg a
szivfrekvenciatol. A  B-blokkolék a leginkdbb alkalmazott
gyogyszerek a  szivfrekvencia  csokkentésére, azonban a
korabbiakban csak kevés vizsgalat hasonlitotta Osszes az egyes [3-
blokkolok hatdsossagat. Az altalunk végzett vizsgalatban az ultra-
rovid hatdst IV esmolol hatdsossdgat vizsgaltuk a gyakrabban
alkalmazott metoprolollal szemben. Eredményeink alapjan az IV
esmolol fokozatos, bolusban torténd adagoldsa legaldbb annyira
hatasos a szivfrekvencia csokkentésre mint az I'V metoprolol.

A kordbbi aortagyok oOrokloédését vizsgalé tanulméanyok TTE
méréseket alkalmaztak az 6roklddés megallapitasara. Az eredmények
alapjan az aortagyok atmérdk gyenge oroklodést mutattak. A CTA-
val végzett mérések lehetdvé teszik az oOroklédés pontosabb
vizsgalatat. Vizsgalatunkban a CTA-val mért aortagyok atmérdk
erds, mig a TTE-vel mért atmérdk gyenge, vagy az 6roklddést teljes
hianyat mutattdk. Ezek alapjan az 0Oroklodési értékek jelentds
mértében fiiggnek a valasztott képalkotd modszertdl.
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