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Az artérias stiffness jelentésége
a kardiovaszkularis diagnosztikaban és terapiaban

Az artérias stiffness vizsgalata a kardiovaszkularis diagnosztika igen gyorsan fejl6dé Uj terllete.

Ezt bizonyitja a targyban megjelené publikaciok szamanak rohamos ndvekedése és a mdédszernek az artérias
hipertonia kezelési iranyelveibe valo beépitése is (ESH/ESC Guidelines 2007).

Arterial stiffness publikaciok
(PubMed)

1360

publikéiciok szama

évek 1990-2007

Kiadvanyunk a vonatkozo szakirodalom, folyd kutatasok és gyakorlati tapasztalatok kivonatos feldolgozasaval
kivanja bemutatni azokat a tényeket, amelyek az érdekl6dést erre a szakterUletre irdnyitottak.

Teret kapnak a klasszikus rizik6faktorokra alapozott sziv és érrendszeri kockazatbecslés korlatait taglalé gon-
dolatok, és bemutatjuk az artérias stiffness-t, mint az kardiovaszkularis eseményekhez vezett érelmeszese-
dés fliggetlen rizikofaktorat.

Megismertetjik az arterial stiffness-t jellemz® paramétereket és méréstechnikait.

A gyakorlati médszerek kozil részletesen ismertetjik a TensioMed Arteriografot, amely egyedili modszer a
ma hasznalatos stiffness paraméterek egyideji meghatarozasara. Betekintést nyerhet az arteriografos lelet
kiértékelésébe is.

Fel kivanjuk hivni a figyelmet a hiperténia kezelésében mar alkalmazhat6 centralis vérnyomas kdvetésének
fontossagara és targyaljuk meghatarozasanak modszerét is.

Ismertetjik a Magyar Arterial Stiffness Tarsasag allasfoglalasat a diagnosztikai és terapias céllal végzett vizs-
galatok indikaciojardl.

Reméljik, hogy kiadvanyunkat haszonnal forgatjak majd! Megjegyzéseikkel, kérdéseikkel forduljanak hozzank
bizalommal!

A szerkesztok
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Az érelmeszesedés klinikai megjelenési formai

Asziv- és érrendszeri megbetegedések és kdvetkezményeik évente tobb tizmillié halalesetért tehetdk feleléssé
vilagszerte. A mai orvosi allaspont szerint a kardiovaszkularis szévédmények - melyek hazankban a vezet6
halalokot képezik — donté tobbségében a betegség kialakulasanak hatterében az atherosclerosis folyamata
huzdédik. Az érelmeszesedés olyan szisztémas megbetegedés, mely a szervezet teljes artérias rendszerét érinti,
és a folyamat végeredmeényét tekintve sulyos kdvetkezményekkel bir - ide tartozik a szivinfarktus, a stroke, a
végtagi erek betegségei, elzarédasa. Az atherosclerosis igen hosszu tinetmentes, ,lappangasi”’ idészak utan
manifesztalddik. A megbetegedések 30%-aban az elsé tlinet sajnos egyben az utolso is, és mar a végzetes
kovetkezménnyel szembestlink. A nem fatalis kovetkezményeket pedig megsziintetni, meggyogyitani nem
lehet, legfeljebb a progressziét tudjuk lassitani, esetleg idélegesen megallitani.

agyérbetegség 1

koszoruérbetegség ‘ CVD

periférias érbetegség J

1. abra. Az érelmeszesedés megjelenési formai a klinikumban’

Szamos bizonyitékkal rendelkezink arrdl, hogy az atherosclerosis id6ben megkezdett komplex kezeléssel
lelassithato, megallithatd, esetleg visszafordithatd. Kénnyen belathatd, hogy az érelmeszesedés idében torténd
felismerése, a még tinetmentes allapotban térténd kimutatasa nagy jelentéségli a manifeszt érbetegségek, a
szévédmeények megel6zése szempontjabol.

A paciens globalis sziv-és érrendszeri rizikjanak felmérése, és a kardiovaszkularis megbetegedések
(koszoruér-, agyi-, vese-, periférias érbetegséggel 6sszefliggd klinikai események) rovid id6tartamu megjelenési
valészinlségének becslése elengedhetetlen, mert ez hatdrozza meg, hogy az orvos milyen lépéseket tegyen
a sulyos, gyakran halalos sziv-és érrendszeri események elkerilése érdekében.

A klasszikus rizikofaktorokra alapozott
sziv-és érrendszeri kockazatbecslés korlatai

Magyarorszagon a legszélesebb kdrben hasznalt mdédszer az eurépai SCORE (Systematic Coronary Risk
Evaluation) rizikbbecslés, amely 6t jellemz6 (életkor, nem, systolés vérnyomas, koleszterinszint és dohanyzas)
alapjan méri fel a végzetes kardiovaszkularis (CV) esemény bekdvetkeztének 10 éven bellli kockazatat; a
mddszer a fent emlitett 6t rizikdfaktort egy tablazatban egyesiti, amelybdl a szédzalékban kifejezett valdszinliség
megallapithatd. A definicid szerint a kis kockazatot a 3%-nal kisebb, kbzepes kockazatot a 3-4%, vagy annal
nagyobb, a nagy kockazatot az 5%, illetve annal nagyobb esély jelenti. Az amerikai sziv- és érrendszeri
rizikdbecslésre alkalmazott Framingham pontrendszer hasonlé elven alapul, és az 6sszes koszoruér-esemény
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10 éven bellili bekovetkeztére vonatkozik. Ezen kettd, un. klasszikus rizikoéfaktorokra alapozott SCORE
vagy Framingham analizis populaciés szintli hatékonysaga nem kérddjelezhetd meg, de az egyén konkrét,
individualis veszélyeztetettségének megallapitasara nem kelléen hatékony.

”Az ellatott infarktusos betegeknek mindossze a 40%-nal allt fenn magasvérnyomas illetve magas
koleszterinszint.” 2

Egyik modszer sem vesz figyelembe szamos egyéb, jol ismert tényez6t (obesitas, diabetes, csaladi anamnézis,
fizikai aktivitas hianya, pszicho-szocialis faktorok, etnikai hovatartozas stb.), valamint hogy elsésorban a fatalis
coronaria betegségre vonatkozik, holott a stroke is vezetd oka a sziv-és érrendszeri eredetli halalozasnak
és rokkantsagnak. Megemlitendé tovabba, hogy a kardiovaszkularis morbiditas és mortalitas tébb mint 80%-
a az alacsony, illetve a kdzepes bevétell orszagokban fordul eld, amelyekben a SCORE és Framingham
értéke eddig nem lett vizsgalva.* Magyarorszagi adatokat pedig egyaltalan nem hasznaltak fel a SCORE-chart
kidolgozasakor. A szakmai folyoiratokban egyre tébb publikacié tamasztja ala a klasszikus rizik6faktorokon
alapul6 kockazatbecslés pontatlansagat, keresve tovabbi, 6nallé paramétereket a kardiovaszkularis progndzis
meghatarozasara.*®

A felsorolt 6t paraméterbdl is nyilvanvald, hogy ezek az atherosclerosisra vonatkozéan indirekt paraméterek,
és nem szolgaltatnak direkt informaciét az artériakrél, az artériak rugalmassagi tulajdonsagairél, melyek a
kardiovaszkularis események végsé okat jelentd érelmeszesedéssel fliggnek dssze.

,Bardontéen ahagyomanyosrizikofaktorokfeleldsek akardiovaszkularis események bekovetkezéséért,
prediktiv erejiik gyenge - feltehetéen azért, mert az egyes emberek fogékonysaga ezen szovédmények
szempontjaboél nagyfoku individualis valtozékonysagot mutat.” 4

Miért kell mérni az artérias funkciot?

,»A hagyomanyos rizikofaktorok nem elegendéek a koronariabetegség sziirésére.” *

Yearly CHD
Risk Factor Sex, Age, v Incidence, % Source
Hypertension Both sexes, 58 0.89 Placebo groups of
randomized trials20
LDL-C >1.60 g/lL  Men, 45 to 65 0.90 ARIC?
Women, 45 to 65 0.50 ARIC?
Smoking Men, 45 to 65 1.0 ARIC?
Women, 45 to 65 0.50 ARIC?
Diabetes Men, 45 to 65 1.40 ARIC3
Women, 45 to 65 0.90 ARIC?
ARIC indicates Atherosclerosis Risk in Gommunities; LDL-C, low-density
lipoprotein cholesterol. Superscript number indicates bibliographic reference.

2. abra. Tradicionalis rizik6faktorok fennallasa mellett kialakulo
CV események gyakorisaga asymptomaticus paciensek kérében

»A tradicionalis rizikéfaktorok 6nmagukban nem sziirik ki minden esetben a magas kardiovaszkularis
kockazatot, ez a tény sziikségessé teszi Uj, potencialis tényezék felkutatasat és mérését a tiinetmentes,
de nagy rizikéju betegek korében.” 4

Ismert tehat, hogy az altalanosan hasznalt rizikdbecsld mddszerek kivaldan alkalmazhatdéak populacios
szinten, am az egyénre vonatkozéan nem rendelkeznek kell§ prediktiv er6vel. Az egyénre szabott, pontos
diagnozis érdekében az egyéb kockazati tényezbk felé irdnyult az orvostudomany. Az érelmeszesedés évekig
lappang6 folyamat, igy a cél a szubklinikus elvaltozasok felismerése.
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Intermedier Fibrosus Komplikalt

Habos sejt Zsiros csik laesio Atheroma plakk laesic

Kardiovaszkularis riziké

Rizikéfaktorok Célszervkarosodas Vaszkulris esemény
~ RR, LVH, ISH, carotis plague MI, stroke,
diabetes mellitus, Aorta stiffness
magas koleszterinsznt, Kemény végpont
dohénylzés, elhlzés, Surrogate végpont
metabolikus szidroma

 Szedett gyégyszerek szama

3. abra Az érelmeszesedés folyamata

“Akar a koronariak, akar a periférias erek endotheliumanak karosodott miikodése a kardiovaszkularis
események 6nallé prediktoranak bizonyult, és a konvencionalis riziké6felmérésbdl szarmazé6 adatokon
tulmutatva értékes prognosztikus informaciéval szolgal.” ©

Jogos a kérdés: valamely nagy prediktiv értékd, korai vaszkularis kdrosodast kimutato eljaras miért nem valt
rutinvizsgalatta? Ennek oka, hogy a mai napig a vizsgalat eszkdzigénye (ez magat az eszkozt, vagy azon
beldli funkciokat jelent, pl. vascularis vizsgalatra alkalmas ultrahang készilék, EKG-kapuzasi lehet6ség,
videorogzités; labor) vagy invaziv jellege gatolta a mindennapi gyakorlatban valo elterjedését. Mindazonaltal
az utobbi évtizedben az arterial stiffness mérése (PWVao, aorta pulzushullam-terjedési sebesség) és a
pulzushullam-analizis (PWA) terjedt el leginkabb az érfali funkcié vizsgalatara.

Non-invaziv médszerek az érelmeszesedés megallapitasara

EKG

ECHOKARDIOGRAFIA

NON-INVAZIV SCINTIGRAFIA
MODSZEREK PET
Kardio-CT

CORONAROGRAPHIA

INVAZIV
MODSZEREK INTRAVASCULARIS ULTRAHANG (IVUS)

0% 20% 45% 60% 70%

000660

4. abra. Modszerek és érzékenységiik az érelmeszesedés megallapitasara’
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ABI, Boka-felkar index
A mérés kivitelezése konnyl, am az érelmeszesedés késbi stadiumanak detektalasara szolgal.

Az érszlkilet, illetve a tinetmentes periférias érbetegség (PAD) megallapitasara és szlirésére ismert és
javasolt médszer a boka/kar index (Doppler index) kiszamitasa, mely gyakorlatilag az als6é végtagon és a
felkaron mért systolés vérnyomasértékek hanyadosat jelenti. Bar a mérés akar alapfelszereltséggel rendelkezé
haziorvosi rendel6kben is elvégezhetd, nem szamit széles kdrben alkalmazott médszernek.

Akoéros ABI szignifikans, fliggetlen el6jelzéje a kardiovaszkularis és koszoruér-betegség eredetli mortalitasnak,
hiszen ha kimutathaté mar a PAD, az altalaban a generalizalt atherosclerosis el6rehaladott allapotat jelenti,
igen nagy aranyban ezek a betegek egyuttal coronaria- és/vagy carotis-betegek is. A PAD egészen sokaig
tinetmentes maradhat, raadasul jellegzetes tlinetei, a claudicatio (a jellegzetesen terhelésre, 1épcsbzésre
jelentkezd, markol6 vadlifajdalom) is csak minden tizedik PAD-betegben jelenik meg. Jogosan merilhet fel a
gondolat, vajon az ABI mérése alkalmas-e az érelmeszesedés korai szlirésére?

A tlnetmentes probléma felfedésére hivatott mérés koros érték esetén az el6rehaladott (50% feletti
lumenszikilet), vagy a tinetmentes periférias érszlikiletet képes igen magas szenzitivitassal és specificitassal
kimutatni az idésebb, 50-55 év feletti populacidban, azonban az alacsony és kdzepes rizikoju, tinetmentes
betegeknél a korai preklinikus atherosclerosis vagy az endothel dysfunctio kimutatasara nem alkalmas.®

IMT, intima-media vastagsag

Az IMT-érték az arteriosclerosis megbizhatd kiséré markere. Az Arteria carotison végzett vizsgalat igazoltan
korai stadium kimutatasara szolgal, a mérés kivitelezése azonban gyakorlottsagot és szakértelmet kovetel,
valamint a sziikséges eszk6z (nagy feloldast B-médu ultrahang késziilék) az ara miatt nem minden rendelében
all az orvos rendelkezésére.

Cardio-CT (computertomograph, calcium score)

Az alig fél o6ras vizsgalat utan hasonléan pontos diagnozist kapunk a szivkoszoruér allapotrol, mint
szivkatéterezés esetén. A calcium score az érelmeszesedés el6rehaladott allapotardl nyujt képet. Szélesebb
kérben azért sem alkalmazhatd, mert hazankban jelenleg csak néhany olyan nagyfelbontasu CT késztilék van,
amely képes erre a vizsgalatra.

MRI (magneses rezonancia vizsgalat)

A vizsgalat adta kép igen j6 felbontasu, és elég részletes, ennek ellenére az érelmeszesedés késdbbi
fazisat képes csak megallapitani. Tovabba a rendkivil draga készilék nem all minden haziorvosi rendelé
rendelkezésére.

Flow mediated vasodilatation (FMD)

Az endothelfunkcié mérésére kivaldan alkalmas a flow medialt vazodilatacié modszere, mely korai fazisban
képes kimutatni az elvaltozast. Azonban a vizsgalat kivitelezéséhez nagy felbontasu ultrahangkészilék és
gyakorlott szem sziikséges, a mérés pedig kellemetlen, a suprasystolés nyomas majd 6t percig valé fenntartasa
gyakorta fajdalmas a pacienseknek.

Az arterial stiffness mérése

1]

. az aorta stiffness egy tovabbi tényezdéként jelenik meg az eddig ismert kardiovaszkularis
rizik6faktorok mellett.” °

Az arterial stiffness, masképpen érfali merevség, “érfali rugalmassagvesztés” jellemzd paramétereinek
ismerete az atherosclerosis legkorabbi stadiumanak kimutatasat, az endothel dysfunctio diagnosztizalasat
teszi lehetévé. A non-invaziv modszerek kozil kétféle modszer terjedt el a klinikkumban, az oszcillometria
(Arteriograf) és az applanaciés tonometria.
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Az alabbi tablazatban kerlilnek 6sszefoglalasra a jelenleg elérheté mérémaodszerek, klinikai értékulk és korlataik
elemzésével egyitt.

4. tablazat. A szervkarosodas néhany markerének elérhetésége, prognosztikai értéke és koltsége

(0 és 4+ kozott értékelve)

Cardiovascularis

Markerek prediktiv &rék Elérhetéség Koltség
Elektrokardiograf ++ ++++ +
Echokardiografia +++ +++ ++
Carotis intima-media vastagsag +++ +++ ++
(puizushulm sobossed) ) +t + +
Bokal/felkar index ++ ++ +
A coronariék kalciumtartalma + + ++++
Cardialis/érszéveti 6sszetétel ? + ++
Keringd kollagén markerek ? + ++
Endothel-funkciézavar ++ + +++
Agyi lacunak/fehérallomanyi léziok ~ ? ++ ++++
+
Microalbuminuria +++ ++++ +

5. abra'

Az arterial stiffness

Stiffness alatt egy rugalmas test (érfal) er6hatas (szivosszehuzddas) keltette tagulasi (diaméter valtozas)
ellenallasat értjik. Artérias stiffness = az artériak rigiditasa, merevsége.

»Az érfali merevség az érelmeszesedést megel6zéen jelentkezik, és megjelenése egyben az
érelmeszesedés rizik6faktoranak tekinthet6.” "

Tekintettel arra, hogy a tradicionalis rizikofaktorok a CV eseményeket okozo atherosclerotikus folyamatokrol
csak kdzvetett informaciét hordoznak, egyre siirgetébben merdilt fel annak az igénye, hogy egy non-invaziv, az
artériak tulajdonsagait kbzvetlenil vizsgald modszerrel rendelkezziink, amely segitségével a CV rizikdbecslés
hatékonysagat javitani tudjuk.

»Az artérias érfali merevség megallapitasa nem csak a klinikai esetekben, hanem a tiinet- és
panaszmentes betegeknél is hasznos és célszerii.”®

A szamos modszer kdzul az artérias funkcié meghatarozasa terjedt el legjobban, amely alatt az augmentacios
index (Aix) és a pulzushullam terjedési sebesség (PWV) mérését értjuk. A témaban megjelent tébb szaz
publikacié alapjan ma mar bizonyosan mondhatjuk, hogy a vaszkularis/artérias stiffness fokozdédasa, és ennek
non-invazive mérhet6 jellemz6i, mint az augmentacios index ndvekedése és a pulzushullam terjedési sebesség
emelkedése megeldzi az érelmeszesedés megjelenését és ezek a paraméterek erds, 6nallo, a klasszikus
rizikdfaktoroktol fliggetlen és jelentds elérejelz6i az érelmeszesedés okozta CV megbetegedéseknek.?

»Tanulmanyok egyértelmiien igazoljak a pulzushullam terjedési sebesség és az augmentacios index
osszefiliggését az atherosclerosis okozta strukturalis valtozasokkal.” "

TENSIOMed™ ARTERIOGRAF
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Mit mond az ESH/ESC Guidelines 2007 az arterial stiffness-rol?

Az Eurodpai Hipertonia Tarsasag XVII. Kongresszusan (Milano, 2007. junius 15-19.) bemutattak a frissitett
iranyelveket (Az artérias hiperténia kezelésének iranyelvei, 2007), amelyben diagnosztikai valtozasok, Uj
kockazati tényezdk és fogalmak is helyet kaptak.

Vilagszerte sziv- és érrendszeri megbetegedésben halnak meg a legtdbben; e betegség egyik rizikofaktora a
magas vérnyomas. Mind a szisztolés, mind a diasztolés vérnyomas fiiggetlen tényezdje a stroke- és a koronaria-
eredetl mortalitasnak. Az 55 év feletti korosztalyban, kardiovaszkularis (CV) rizikétényezdk fennallasa esetén
a magas pulzusnyomas is szoros jelz6je a CV eseményeknek.

2. tablazat, A prognozist befolyasold tényezoh 3. tablazat. Nagy/nagyon nagy

Kockazatl tényezok

. &u,smh_s &2 dia U|Lb

» Dyslipidaemia
« TK= 5,0 mmol (190 g
+ LDL-K =3,0 mmal1 (1
= HDL-K: F =1,0 mmold
« TG =>1,7 mmol1 (150 mg'dl)

dl) vagy:
mgdi) vagy:
0 mg/dl), N =1.2 mmal (46 mg'dl} vagy:

Szubklinikus szervkarosodas

= BHKH az EKG-n l&.ul-ulou- Lvoll Sr m; Carm L|I > 2440 mim X ms vag

W tagodasa (IMT =09 n mnv\nhkk
alis pul l,s\ulh'n sebessépge =12mis

+ 115-132 pmol (1,3
- N: 107-124 pmold (1,2-1,4 mg/dl) ’
= Alacsony becsilt glomerularis filtracsds rata* (<60 mimin/1,73 m”) vagy

kockazatu betegek

» =180 Hgmm systolés es/vagy
=110 Hgmm diastolés vérmyomas
=160 Hgmm systolés és alacsony
(<70 Hgmm) diastolés vérmyomas

= Diabetes mellitus

* Metabolikus szindroma
= 3 cardiovascularis kockazati téenyezb

« 5,6-6,8 mmoll (102-125 mg/dl) koadm dhgyomn vércukorszing kreatininclearance** (<60 mlmin)

+ Kiros glikoziolerancia-tesst * 30-300 n h microalbuminuria vagy az alburmin/kreatinin ardny:
+ Abdomindlis obesitas [haskorfogat >102em (F), =88 cm | - 22 (F); vagy =31 (N) mg/g kreatinin

* Korai KV-betegstg a csaladi anamnézisben (F <55 év, N <65 év)

+ Az alabbi szubklinikus szervkarosodasok ko-
zul egy vagy tobb:

» Elektrokardiografian (kilondsen strain)
vagy echokardiografian (kilonosen kon-
centrikus) balkamra-hypertrophia

+ Carotisfal-megvastagodas vagy ultra-
I1ang’al kimutatott plakk

sodds (szérumbkreati- [+ Fokozott artérias merevség (stifiness) |
@24 hl + Mérsekelten emelkedett szérum-
kreatinin-szint

+ Cstkkent becsiilt glomerularis filtracios
rata vagy kreatininclearance

* Microalbuminuria vagy proteinuria

* |gazolt cardiovascularis vagy vesebetegség

Diabetes mellitus Igazolt KV vagy vesebetegseg

26 mg/dl) ismételt mérésehkel, vagy =

wascularis betegség: ischaemids stroke; agywérzds; tranziens
=11,0 mmoll (198 mg/di) )

« Az éhgyomn glikaz szint =7 mmol
» Cukonerhelés utdni szénimpg)l

varia-revasriulariz

# anérias betegseg
. =Irrr_'r'1lrnoll retinopathia: véreések vagy exsudatumok, paillacedema

Megjegyeds: az it kockdzari inalis obesitas,
kivros ¢hgyomri seérum glitkoz, RR = 1\[! 85 Hgmm, alacsony
HDL-koleszterin és magas TG (Lisd elébb)) hirom tdrsulisa
metabolikus szindroma jelenlénét mutatja

F: férfi; N: nd; KV: cardiovascularis betegség: IMT: intima-media vastagsag: TG: tnglicend; K: kolesztenn; **:Cockrofi-Gault-képlet; *: MDRD-képlet:
- zhazat koncentrikus BRH (balkamra-hypertrophia); magas BKTI (bal kamra tomeg index) falvastagsag/sugar arany 20,42

6. abra
Uj rizikofaktorok
Az Uj iranyelvek tobb rizikéfaktorra is felhivjak a figyelmet, igy a metabolikus szindrémara (nem szerepel a 2003-
as iranyelvekben), a szubklinikus célszervkarosodasokra, a veseérintettség Uj jeleire (kreatinin-clearance, GFR),
a mikroalbuminuriara, a koncentrikus balkamra-hipertréfiara, az emelkedett pulzushullam terjedési-sebességre,

és a boka-kar index alacsony értékére. Ezek barmelyikének megléte esetén a paciens még normalis vérnyomas
esetén is a nagy kockazatu csoportba tartozik; a kezelt betegek fele-kétharmada ide sorolhato!

,Az emelkedett artérias érfali merevség, illetve a magas pulzushulldam-terjedési sebesség énmagaban is a
magas/nagyon magas rizikocsoportba sorolja a beteget.” 1°

7. szovegdoboz. Szakmai
utmutato: A szubklinikus szerv-
karosodas felismerése

A szubklinikus szervkarosodas, atmeneti al-
lomas az érbetegségek continuumaban és

a teljes cardiovascularis kockazat meghata-
rozdja, fontossaga miatt tlneteit megfeleld
technikakkal alaposan keresni kell.

2. Vérerek — A carotisok ultrahang vizsgala-
ta ajanlott, amikor a vascularis hypertro-
phia vagy a tinetmentes atherosclero-
sis kimutatasa hasznos. A nagy erek
merevsége (stiffening) mely idds korban
izolalt systolés hypertoniahoz vezet) a
pulzushullam sebességével mérhetd.
Széles korben lenne ajanlhatd, ha hoz-
zaferhetosége nagyobb lenne. Az ala-
csony boka/felkar vémyomas index elo-
rehaladott periférias artérias betegseget
jelez.

7. abra'. A szubklinikus szervkarosodas felismerése
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Mi a pulzushullam-terjedési sebesség?

Az aorta pulzushullam-terjedési sebességét (v) ugy kaphatjuk meg, hogy az aortaba ejektalt szisztolés
volumen keltette pulzushullamnak két pont (legismertebb médon az Arteria carotis és az Arteria femoralis)
kozotti utazasi idejét (t) hatarozzuk meg, majd megmérjik a mérési pontok koézotti tavolsagot (s). A v=s/t
képletbe behelyettesitve kiszamolhatjuk a PWV-t, m/sec értékben.

Vigyazat, ez nem aramlas, hanem a nyomashullam terjedési sebessége, amelyet dontéen az aortafal
rugalmassaga befolyasol. APWV a human aortaban az aortafal strukturalis karosodasatdl fliggéen 5-15 m/sec
kozotti értékd, mig az aramlas mértékegysége cm/sec, tehat egy nagysagrenddel lassubb. 31415

Az Arteriograf altal
érzeékelt nyomashullamok

Reflektalt hullam
Els6 hullam

|

Py

P, |

P,

B
|
Jugulym l
- Systole : Diastole 2
| P P, | ‘ A PWVao mérése

A P, (direkt) nyomashullam az A. axillarison éri el
a mandzsettat (szenzor), ugyanakkor végighalad
az aortan is, majd a bifurcatio aortae-t (reflexios
|| pont) elérve visszaverddik. A P, (reflektalt)
nyomashullam is elér a mandzsettahoz - a kettd
érzékelése kozott eltelt idé a pulzushullamok
terjedési sebességeétdl fligg, melyet az érfal
rugalmassaga befolyasol.

Reflexio
az alsé testfélrdl

8. abra. A pulzushullam-terjedési sebesség mérése

Miért szukséges az aorta PWV-t mérni?

“Az aorta PWV is bizonyitottan 6nallo, fiiggetlen el6rejelzéje a CV eredetii halalozasnak.” '

Az aorta az artérias rendszer els6 kapacitiv eleme, mely fokozott rugalmassagvesztés esetén (melyet a PWV
emelkedése jellemez) hatarozottan és egyéb rizikofaktoroktol fliggetlenll jelzi elére a sziv- és érrendszeri
mortalitast, mind az atlagpopulacioban, mind a végallapotu vesebetegségben szenveddk esetében.

Felmerdl a kérdés, hogy a PWV mérést miért az aortan végezzik, és miért nem példaul a brachialis vagy a
femoralis artérian. A valaszt Pannier és munkatarsainak vizsgalata adja meg. 305 vesebetegen parhuzamosan
mérték az aorta, az Arteria brachialis és a femoralis PWV-t, majd a betegeket atlagosan 70 hénapig kdvetve
figyelték, hogy melyik éren mért PWV all dsszefliggésben a sziv- és érrendszeri halalozassal. Vizsgalataik,
melyek eredményeit azoéta masok is megerdsitették, egyértelmiien bizonyitottak, hogy csak az aortdn mért
PWV-nek van korjelz6 értéke."”

TENSIOMed™ ARTERIOGRAF
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9. abra Miért az aorta PWV-t kell mérni? - Az emelkedett PWV és a CV mortalitas'”

Kardiovaszkularis betegségtél mentes paciensek kdrében végzett tanulmany iranyult a carotis plakk és a
pulzushullam-terjedési sebesség kozotti 6sszefliggés felderitésre, melynek eredményeképpen megallapitasra
kertlt, hogy a szubklinikus, tinetmentes esetekben is az emelkedett PWVao fliggetlen és jellemzd markere az
ultrahanggal kimutathatoé carotis plakknak.®

A pulzushulléam-terjedési sebesség tovabba bizonyitottan a klinikai tineteket még nem mutaté koronaria-
meszesedéssel is 6sszefligg; Kullo kimutatta, hogy az emelkedett PWVao korrelal a koronariakban talalhato
kalciummennyiséggel, igy eza megdfigyeld tanulmanyigazoljaa PWVao feltételezett szerepét a kardiovaszkularis
rizikébecslésben, fliggetlenil a hagyomanyos rizikéfaktoroktol, az aszimptomatikus egyéneknél is.™®

A Circulation 2006. februari szamaban jelent meg Willum-Hansen és munkatarsai tébb mint 1600
aszimptomatikus paciens bevonasaval végzett kemény végpontu (CV halalozas, fatalis és nonfatalis coronaria
betegség), hosszu tavu (9,4 év) kdvetéses vizsgalatot végeztek, mely bizonyitja, hogy az aorta pulzushullam
terjedési sebességének novekedése eldre jelzi a kedvezbtlen cardiovascularis kimenetelt a tradicionalis
rizik6faktorok feletti hatékonysaggal és azoktol fiiggetleniil. Ez az 6sszefliggés még akkor is szignifikans
maradt, ha a multivariancia analizisben a klasszikus rizikofaktorokon tul a 24 6ras ambulans vérnyomas
monitorozassal nyert napi atlagértékeket is figyelembe vették.2

A fent emlitett tanulmanyokbdl nyilvanvaléva valik, hogy a pulzushullam-terjedési sebesség korjelzo
értékii a végstadiumu vesebetegek, esszencialis hipertoniaban szenvedodk, koronariabetegek esetében,
valamint ezeken tilmendéen az atlagpopulacio tiinetmentes egyéneinél is.
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Mi az augmentacios index?

Az augmentacios index (Aix) alatt az artérias pulzushulldmon lathat6 két szisztolés hullamcsucs, azaz az
ejekcio okozta direkt (korai szisztolés) hullam (P,) és a masodik, a visszaverdott (keséi szisztolés) hullam (P,)
amplituddja kozotti kildnbségének a pulzusnyomas (PP) szazalékaban kifejezett aranyat értjik, képletben
kifejezve: Aix = (P, - P, / PP) x 100.

Reflektalt hulldm
Elsé hullam

|

Az augmentacios
index mérése

A

A visszaverddott hullam
amplitudojat foként az
aktualis TPR befolyasolja

Jugulyf N

Az Arteriograf altal
érzékelt nyomashullamok

P,

Reflexio

|
|
|
|
|
|
|
:
az alsé testfélrdl

Systole i Diastole

10. abra. Az augmentacios index

Ertelemszer(ien, ha P, kisebb, mint P, az augmentacios index negativ lesz. Ellenkezé esetben, a periférialis
ellenallas fokozodasa esetén, a reflektalt hullam (P,) amplitidoja nagyobb lesz, mint a direkt (P,) hullam, igy az
Aix pozitivva valik. Az Aix értékét az artériak rugalmassaga mellett elsésorban a rezisztencia erek (kisartériak,
arteriolak) aktualis periférias vascularis rezisztenciaja (TPR) hatarozza meg. Minél alacsonyabb a TPR, annal
alacsonyabb az Aix, és forditva.

Miért indokolt mérni az augmentacios indexet?

- 1 AIX: 1" quartile
$ wl
E rl‘_ AIX: 2™ quartil . L. . A p
b @ 127 quartile Az Aix mérésének fontossagat hosszu tavon végzett
E " CV tulélési tanulmanyok igazoltak, bizonyitékot
i O 5 AIX: 3" quartile szolgaltatva arrdl, hogy az Aix és a CV tulélés kdzott
§ 1 szoros kapcsolat all fenn.
2 ]
T AIX: 4™ quartile Evidencia értékii adatok (EBM, evidence based
= 2 q .. g .2 . .
o ] medicine) igazoljak, hogy az Aix emelkedett mivolta
] és a klasszikus rizikofaktorok jelenléte k6zott szoros
= x 3‘5 """ 7'0 """ “'}5 """ 1;0 Osszefliggés all fenn, mind a tiinetmentes, mind a
Duration of follow-up (months) mar fennall¢ sziv- és érrendszeri megbetegedésben
szenveddk korében.

11. abra. Az augmentacios index és a kardiovaszkularis riziké
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Mai ismereteink szerint az érelmeszesedés kialakulasanak els6 fazisa az endothel karosodas megjelenése,
amely a kis artériak strukturalis remodellalasaval, a vaszkularis diszfunkcidval folytatédik, majd hiperténia és
manifeszt érelmeszesedés fejlédik ki. A sort, és sajnos gyakran az életet is, egy nagy CV esemény zarja le
— mely egyben az es6 és az utolsé tlinete is lehet a betegségnek.

Az Arteriograffal az érelmeszesedés kezdeti stadiumat tudjuk kimutatni, amikor a paciensek tébbsége tiinet- és
panaszmentes. Ebben az allapotban még j6 eséllyel lehet életmddvaltassal, vagy egyszerd, koltség-hatékony
terapiaval kedvezéen befolyasolni a folyamatot.

,»AzZ augmentacios index a klasszikus rizik6faktoroktdl fiiggetleniil is rendelkezik prognosztikus erdvel,
tehat akar azok hianyaban is a CV eseményeknek eléjelzdje.” 242
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12. abra. Az Aix a klasszikus CV rizik6faktorok markere??,
CV betegséggel rendelkez6 (EPOZ) és nem rendelkez6 (ESC) egyéneknél

“Az Aix 10%-0s novekedése a koronariabetegség eredetii halalozas rizikéjat 28%-kal noveli.” 2!

Korrigalt relativ

Kkockazat A modell valtozoéi

Kor, magassag,
Aix 1,28 gyogyszerek, MAP, HR, EF,

e . diabetes, dohanyzas, CRP
o - 1,09-1,50 ; ’ ’
10%-0s novekedés ( ) CHF, CVD slyosséga

Az augmentacios index jelentds, fiiggetlen prediktora
a kardiovaszkularis kimenetelnek!
Az Aix névekedés
az egyéb rizik6faktorokon tilmenden is emeli a kockazatot!

13. abra. Az Aix és a kardiovaszkularis események k6zotti osszefiiggés koronariabetegségben?

Az artérias stiffness mérése

Az augmentacios index (Aix) mérésének eddig legismertebb nem invaziv eljarasu modszere az applanacios
fonometria. Az Aix vizsgalatdhoz az artéria radialisra (ritkdbban az artéria brachialisra vagy az artéria
carotisra) kézzel egy nyomasérzékel6ét helyeznek, amellyel az artériat kissé 6sszenyomjak, ellapositjak, azaz
applanaljak.?”

Ennek hatasara az érben 1évé nyomas erdvektorai a nyomasszenzorral parhuzamosak lesznek, s igy a
pulzusgorbét érzékelni lehet. (14. abra.) Az a. radialis felett regisztralt pulzusgorbébdl az un. transzfer funkcio
(TF) segitségével szarmaztatjak a centralis pulzusgorbét, mely alapjan a centralis nyomast lehet megbecsiilni
(pl. CAFE-study). Az utdbbi idében azonban a TF-t szamos kritika érte.?82°
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Jollehet a modszer széles kdrben elterjedt, az eredmények kiértékelése olykor nehézségekbe Utkdzik. Az artéria

applanalasaval ugyanis életbe l1ép a Bernoulli-torvény (15. abra).

Applanalt (ellapositott) artéria

Y

Az artéria normalis alakja

- szenzor
t‘TT‘TT )

radius radius

radius
N

P, P,
P,
G F — —
1 v, v,

radius I
o,

A Bernoulli effektus miatt csokkend intraarterialis
nyomas kisebb amplitidoju késdi systolés hullamot
eredményez

14. abra. Az applanaciés tonometria elve

15. dbra A Bernoulli-torvény

Az applanalt érben felgyorsulé aramlas ugyanis nyomascsokkenést, kovetkezésképpen kisebb amplitidokat
eredményez. Amint az abran is lathatd, a jelenség az Aix mérésének Iényegét érinti, mivel a szisztolés

hullamcsucsok detektalhatésagaban okozhat nehézséget.

Emiatt az applanaciés tonometriaval végzett
vizsgalatok egy részénél nem lehet észlelni késéi
systolés hullamcsucsot, igy az Aix meghatarozasa
sem mindig végezhet§ el (lasd az 4brat).

immHg)

RADIAL

200 £00 6O &30 | O0a
\ms)

16. abra. Applanaciés tonometria:
Nem minden esetben észlelhet6é a késoi

(reflektalt, P2) systolés hullam az a. radialison.

Az aorta PWV mérése mindezidaig ugy tortént, hogy az artéria carotisra és a femoralisra nyomasérzékel6t
helyeztek és lemérték a carotis pulzus és a femoralis pulzus koz6tti idét, valamint a két pont kdzotti tavolsagot.

Az igy kapott sebesség megallapitasaban egy elkertlhetetlen és meértékében megbecsilhetetlen metodikai
hiba all el6, mert a sziv keltette pulzushullam terjedési iranya a carotis illetéleg a femoralis artérian egymassal
ellentétes, ennek kdvetkeztében a két elhelyzett érzékelébn megjelend jelek nem ugyanahhoz a tavolsaghoz

és id6hoz tartoznaks303132,
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Sajnalatos médon a hiba kikliszobolése a kozolt tanulmanyok egy
részénél nem tértént meg (vagy nem tettek emlitést réla a modszer
leirasakor). A vizsgalatok egy masik csoportjaban ugy kisérelték meg
orvosolni a hibat, hogy a jugulum sterni és a carotisra helyezett érzékel6
kozti tavolsag kétszeresét vontak le a carotis és femoralis mérési helyek
kozti tavolsagbodl. Ez a modszer valamivel pontosabb eredményt ad, de
ez sem tokéletes, mivel az aortagyok és a carotis mérési helye kozotti
tavolsag ismeretére lenne sziikség, amelynek korrekt meghatarozasa
gyakorlatilag kivihetetlen.

17. abra. A carotis-femoralis PWV vizsgalat

Mind az arteria radialison végzett PWA az applanaciés tonometriaval, mind a carotis-femoralis aorta PWV
vizsgalattal az alkalmazas meglehet6sen korilményes, iddigényes, és a vizsgalat elvégzése felkésziilt,
specialisan képzett személyzetetigényel. Ez a magyarazata annak, hogy hiaba volt az Aix és a PWV mérésének
jelentésége régoéta ismert, az arterial stiffness mérése a mindennapi klinikai gyakorlatban nem terjedt el, a fent
emlitett modszerek alkalmazasa pedig kizarolag kutatohelyekre korlatozodott.

Uj médszer sziiletett

A cél az volt, hogy kidolgozzanak egy moédszert, mely az érfal rugalmassaganak megitélésére egy egyszerd,
barhol kivitelezhetd, fajdalmatlan, széles korben a lakossag szlirésére alkalmazhato.

A célzott alapkutatasi projekt megvaldsitasat a Nemzeti Kutatasi és Fejlesztési Programok keretében 2001-ben
kezdték el. Konzorcium j6tt Iétre a TensioMed Tudomanyos Informatikai és Orvos-elektronikai Kft. és Dr. lllyés
Miklos vezetésével. A munkaban az alabbi intézmények vettek részt:

- az MTA MUszaki Fizikai és Anyagtudomanyi Kutatéintézete (prof. Dr. Gyulai Jozsef akadémikus),

- a SOTE Kisérleti Kutaté és Humanélettani Intézete (prof. Dr. Kollai Mark),

- a SOTE 1. sz. Belgyogyaszati Klinikaja (prof. Dr. De Chatel Rudolf),

- aFd&varosi Szent Imre Kérhaz 1. sz. Belgyogyaszati Osztalya (prof. Dr. Farsang Csaba).

A kutatasok célja a vérnyomasmérés soran a mandzsettaban keletkez oszcillaciok tanulmanyozasa volt,
valamint annak kideritése, hogy ezek a jelek hordoznak-e barmilyen informaciét az artérias stiffnessrél. Az
orvosi, vagy mlszaki-szabadalmi leirasok nem tartalmaztak erre vonatkozé informaciot. Munkajuk soran
650 beteg otthonabdl tébb hdénapon at gyljtotték a vérnyomasmérés soran keletkezé oszcillometrias
pulzusgdrbéket, amelyeket telemedicinalis mddszerrel tovabbitottak a szamitdgép kdzpontba. Ily moédon
hatalmas, tébb mint masfél milli6 oszcillometrias pulzust tartalmazé adatbazist hoztak létre. Modern
matematikai modszerek alkalmazasaval kiderdlt, hogy a mandzsetta nyomasvaltozasa miatt igen
heterogén gorbék valéban tartalmaznak klinikailag relevans informacidkat, a felismerést a parhuzamosan
rogzitett klinikai adatok igazoltak.

Az oszcillometrias pulzusgorbék tanulmanyozasa Uj lehetéséget adott az orvostudomany kezébe: megsziletett
az Arteriograf.
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Az Arteriograf

A TensioMed Arteriograf ujdonsaga abban rejlik, hogy egy egyszer(, felkarra helyezett mandzsettat hasznal,
mint érzékeny szenzort. Ha ehhez egy igen nagy pontossagu és felbontoképességii oszcillometrias tonométert
kapcsolunk, a mandzsettabdl szarmazo gyenge jelek megfelel6 min6ségben észlelhetéek. Ezen adatokat vezeték
nélkali kommunikacidval tovabbitva egy szamitdgépre lehetségesseé valik azok tovabbi, részletes analizise.

A mérés elve

Az Arteriografos mérés soran felkarra helyezett mandzsettat alkalmazunk. A késziilék egy vérnyomasmeérést
kovetéen a mandzsettat az aktudlisan mért szisztolés vérnyomasérték folé fujja fel (legalabb 35 Hgmm-rel).
Ezaltal a brachalis artéria okkluzidja valosul meg, igy a mérés idétartamara (mely csupan 8-20 masodperc -
altalaban 8 mp) megsziinik a vér aramlasa az artériaban, ez feltétele a mérésnek. Ebben a specialis allapotban
(stop-flow condition) az elzarédas helyén, a felfujt mandzsetta felsé hataran a brachialis artérian mintegy
membran kepzddik. A centralis vérnyomas valtozasai, a korai (direkt, P, ) és késdi (visszaverédott, P,) szisztolés
hulldmok, valamint a diasztolés hullam, amint elérik ezt az okkluzié képezte hatart, mint dobverék egy dob
membranjan, érzékelhetévé valnak ezen a diafragman. A felkar szdvetei, mint kdzvetité kdzeg — a folyadékok
dsszenyomhatatlansaganak kovetkeztében — csillapitatlanul tovabbitjak ezeket a nyomasvaltozasokat a
bér és a mandzsetta hatarahoz, ahol is kicsi, de érzékelhet6 térfogat- ill. nyomasvaltozasokat generalnak
a mandzsettdban. Ezeket a piciny, gyenge valtozasokat, az érkezd jeleket az Arteriograf nagy felbontasu
nyomasérzékeldje képes detektalni, ezt kdvetéen pedig a specialis tonométer felerdsiti és sziri azokat.

A mérés hasonloképp torténik, mint a centralis vérnyomas katéterrel torténd vizsgalatanal, a conduit artériak
(a. subclavia, a. axillaris, a. brachialis) kanulként viselkednek, a centralis nyomasvaltozasokat a szenzorhoz
kozvetitik. Fontos kiemelni, hogy ebben a rendszerben a jel mindségét nem befolyasoljak a brachialis artéria
falanak sajatsagai, a kapott nyomasgorbéket egyedil a kdzponti hemodinamika hatarozza meg.

P Az Arteriograf
1 P, altal érzékelt
P2F, nyomashullamok
1) *’ ‘
P s (ki ™~
| ] Systole | Diastole
! P, ]
A/':\\ /;\‘ AV, P,
P, =i ~» AV, — AP,
/ P, F > oV, 8Py
Suprasystolés
~ = mandzsettanyomas
(S+35 mmHg) |

18. abra. A mérés elve — stop-flow condition

Az abran lathaté az Arteriograf altal suprasystolés nyomas alatt rogzitett nyomashullam. Jél kivehet6 a
korai (P,) és a késGi (P,) szisztolés csucs, valamint latszik az aortabillenty( zarodasanak pillanata és a
diasztolés hullam (P,) is.

A tonométer adta jelek kabel nélkili, infravords kapcsolaton keresztll tovabbitodnak a szamitégéphez, a
beteg nem érintkezik azzal. Az adatfeldolgozas az erre a célra kifejlesztett szoftverrel torténik, automatikus és
felhasznaléfliggetlen modon.

Az 18. abra illusztralja a suprasystolés allapotban rogzitett pulzushullamok informaciotartalmat. A bal kamra
altal az aortaba I6kott szisztolés volumen létrehozza a direkt hullamot, amely visszaverddik (reflektalédik) az
als¢ testfélrdl és létrehozza a késéi (reflektalt) hullamot. A reflektalt hullam amplituddja a periférias vaszkularis
rezisztencia fliggvénye.
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Minél alacsonyabb az aortabdl nyild erek altal perfundalt terliletek vaszkularis rezisztenciaja, annal
alacsonyabb lesz a masodik (reflektalt) szisztolés hullam amplituddja, és forditva. A két hullamcsucs kozotti
id6t meghatarozva az oda- és visszautazas ideje definialhato.

Ha a jugulum-symphysis tavolsagot lemérjik (amely invaziv mérésekkel igazoltan megegyezik az aortagyok
és a bifurcatio aortae kozotti tavolsaggal) a pulzushullam terjedési sebesség egyszeriien kiszamolhato.®

Reflektalt hulldm Az Arteriograf altal

F . P1 érzeékelt nyomashullamok
ElsS hullam :
I
| 3
| i
If |
Juguldm ‘P. !
i g 1 !
A P, ! v
I

Systole Diastole

A reflektalt hullam
amplitudoja fékent az

s aktualis periferias
\___ = rezisztenciatol fligg.
i Szenzor
1 Aorta (mandzsetta)

f A generalt nyomashullamok
Symphysis sebessege az erfal (aorta)
Reflexid| 4 aktualis rugalmassagatsl fiigg.
az alsé testfélrdl

" Az Aix és a PWVao mérése ‘

19. abra. Az Arteriograf mérési elve

Az Arteriograf miikodésének elvébdl adodoan fel kell hivni a figyelmet arra, hogy ezzel a médszerrel - szemben
az applanacidés tonometriaval - az Aix mérésénél a Bernoulli effektusbdl eredd informacidvesztés nem all fenn.
Az aortaban mért PWV (PWVao) meghatarozasakor a valddi sebességet mérjik, hiszen az els6 és a masodik
szisztolés hullam kdzotti idé az aortagyok és a bifurcatio aortae kdzotti tavolsaghoz tartozik.

A fentieken tul az Uj modszer legnagyobb elénye, hogy az Aix, a PWVao-n kivil egyéb hemodinamikai
paraméterek meghatarozasat egyszerli moédon és mindéssze egy vérnyomasmeéresnyi id6 alatt elvégzi.

Az arterial stiffness mérésének helyes kivitelezését az American Journal of Hypertension-ben 6sszefoglaltak
irjak elé. (AJH 2002. vol.15.n0.5. — User procedures of arterial stiffness measurement)

Az Arteriograf altal mérheté paraméterek:

- az endothel/vaszkularis diszfunkcié az Aix meghatarozasaval;

- az aortafal merevsége a PWV mérésével;

- abalkamra ejekcids ideje (ED) az aortabillenty(k nyitasa és zarédasa kozott eltelt idé meghatarozasaval;

- aszivkoszoruér diasztolés tel6désére utalod tdltbnyomas a szisztolés (SAl) és diasztolés terllet (DAI),
valamint a diasztolés reflexiés area (DRA) meghatarozasaval. (A két el6bbi paraméter a koronariak
perfuzids viszonyairdl ad informaciét.);

- aszisztolés/diasztolés vérnyomas (BP) és a szivfrekvencia (HR);

- az artérias kozépnyomas (MAP) és a pulzusnyomast (PP);

- acentralis szisztolés nyomas az aortagyoknél (SBPao).
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Az eredmények értékelése

Az Aortafal PWV - az aortafal rugalmassag és a kardiovaszkularis riziko kozotti 6sszefiiggés

Az aorta az artérias rendszer els6 kapacitiv eleme, mely fokozott rugalmassagvesztés esetén (melyet a PWV
emelkedése jellemez) hatarozottan és egyéb rizikofaktoroktol fliggetlenil jelzi elére a sziv- és érrendszeri
mortalitast, mind az atlagpopulaciéban, mind a végallapotu vesebetegségben szenveddk esetében.

»A PWV a hagyomanyos rizikéfaktorok mellett, és azokon tulmenéen képes elére jelezni a
kardiovaszkularis eseményeket.” 3*

Az aorta PWV mérésével els6sorban az aortafal tulajdonsagairdl kapunk informaciét. Minél merevebb,
rugalmatlanabb az aorta fala, annal gyorsabban fog a bal kamra keltette pulzushullam végigszaladni az
éren. Figyelembe kell azonban vennunk azt is, hogy ha az aortaba keriild vérvolumen emelkedik (példaul
hipertonia, tachycardia, emelkedé perctérfogat) az aortafal atméréje novekszik, a fal feszilése fokozodik,
és emiatt emelkedhet a pulzushullam terjedési sebesség értéke is, ezért az aorta PWV-nek csak akkor van
prognosztikus értéke, ha a vizsgalatot izobarias allapotban, normotenzidban végezzik.*

Igen szemléletesen bizonyitja a fentieket Guerin és munkatarsainak 2001-ben k&zolt vizsgalata, amelynek
soran végallapotu vesebetegek koérében eredményesen csdkkentették a betegek vérnyomasat, és ekdzben
figyelték a PWVao valtozasat is. Abban a betegcsoportban, ahol a vérnyomascsokkenéssel egyitt a PWVao is
csokkent, a betegek tulélték a kdvetési idészakot. A masik betegcsoportban, ahol az alacsonyabb vérnyomas
ellenére sem csdkkent a PWVao a vizsgalt betegek mind meghaltak a kdvetési periddus 51 hdonapja alatt. Ez
arra mutat, hogy itt, szemben az el6z6 csoporttal, az emelkedett PWVao-t nem a hipertenzié okozta falfesziilés,
hanem feltehet6en az ér morfoldgiai karosodasa idézte el6.%

Az aorta PWV isobarias kortilmények kozott torténd mérésének fontossagat a kdvetkez6 abra mutatja.®”
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20. abra. A vérnyomascsokkenés és az alacsony PWV 6sszefiiggése az életkorral

Ebben a tanulmanyban 150 végstadiumu vesebetegek esetében csokkentették a vérnyomast, és mérték az
aorta PWV-t.

A PWV viltozasa alapjan két csoportot lehetett elkuloniteni:
- azokat, akiknél a vérnyomas csokkentésével a PWV is csokkent,
- és azokat, akiknél a PWV nem valtozott a vérnyomas-csokkentés hatdsara sem.

A nyomonkdvetési periddus végeén kiderllt, hogy azok a betegek, akiknél a vérnyomascsokkenés mellett
PWV-csokkenés is észlelhetd volt, életben maradtak (n=100). Akiknél viszont a vérnyomas normalizalasat
nem kovette a PWV csdkkenése, azok meghaltak (n=50). Ez a nagy jelent6ségi tanulmany arra utal, hogy
a tuléldék csoportjaban mért magas PWV csak a magas vérnyomas okozta nagyobb érfali feszilésnek volt
kdszonhet6, és nem morfologiai (arteriosclerotikus) strukturalis valtozasoknak. A nem-tulélé csoportnal ez
utébbi volt feltételezhetd.
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Az Aix és az endothel diszfunkcié okozta vaszkularis tonusfokozédas kozotti 6sszefiiggés kérdése

Az endothel diszfunkcié komplex folyamat, de klinikai szempontbdl igen Iényeges eleme, hogy az endothelfliggé
vazodilatacié zavart szenved és arteriolas vazokonstrikcid, periférias ellenallas névekedés jon létre. Ennek
hatasara a késai, reflektalt szisztolés hullam amplitidoja és az augmentaciés nyomas novekszik, amelynek

eredményeképpen emelkedik az Aix értéke.

Az Arteriograffal mért magas Aix értékek szoros, szignifikans Osszefliggést mutatnak a flow medialt
vazodilatacié soran észlelt csokkent endothel fliggd vazodilatacidval, amely a csdkkent endothel mikodést

hivatott diagnosztizalni.®
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21. Abra. Egészséges paciens pulzusgorbéje

A 21. abra az alacsony Alx-re, tehat az
alacsony TPR-re, kovetkezésképpen
normalis endothel funkciéra mutat
példat. A korai (direkt) és késoi
(reflektalt) systolés hullamok (P, és
P,), valamint a bal kamra ejekcios
idétartama (ED) j6l felismerhetd a
felvételen.

A kovetkezd kép magas Alx-et mutat, amely magas periférias ellenallast, azaz endothel/vascularis dysfunctiot

tukroz. Felting, hogy a reflektalt hullam amplitiddja magasabb, mint
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22. abra. Emelkedett augmentacios indexii paciens pulzusgoérbéje

az els6 (korai vagy direkt) hullamé. Ez
ugy johet létre, hogy az elsé
(direkt) hullamot gyorsan koveti egy
magas amplitudéju (magas TPR!)
masodik (reflektalt) hullam, s ezek
O0sszegzddnek. Ennek kovetkeztében
az afterload, s igy a bal kamra
terhelése jelentésen fokozodik, amely
hozzajarul a bal kamrai hypertrophia
kialakuldsahoz. Emellett a centrélis
nyomas novekedése kedvez az
atheroscleroticus folyamatoknak,
valamint kozrejatszik az aortagyok,

A fentieket 6sszefoglalva: mint az atherosclerosis folyamatanak korai szakasza, az endothel/vaszkularis diszfunkcio
jelenléte megbizhatéan diagnosztizalhaté az Arteriograffal mért Aix segitségével, mivel ennek értéke szoros

kapcsolatban van a teljes periférias ellenallassal (TPR).

A TensioMed Arteriograf kiértékeld szoftvere a megmért Aix-et és PWV-t automatikusan besorolja az optimalis,

a normalis, az emelkedett vagy a kéros (abnormalis) kategoériaba.
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A centralis vérnyomast meghatarozo tényezoék
és jelentésége a klinikumban

Az Arteria brachialisban és az aortagydkben uralkodé6 nyomasgorbék eltérései az erek szovettani
kuldnbségeibdl adédnak.

Aorta H&E

23. abra. Az aorta fala 24. abra. Muszkularis tipusu artéria fala

Az elasztikus tipusu nagyartériak az ejekcid utan, szovettani szerkezetiikbdl addéddan, kitagulva felveszik a
sziv altal kilokott volument. Az adott vérmennyiségnek a rugalmas érfalra kifejtett nyomasat (azaz a centralis
szisztolés vérnyomast) a bal oldali abra mutatja.

Hgmm
Hgmm

Sys

A J

25. abra. Pulzushullam amplifikacié

Ugyanez a ver6térfogat, tovabbkerilve a periféria felé, az artérias rendszer tovabbi ereibe mar nagyobb
nyomast fejt ki a muszkularis tipusu, azaz simaizmot tartalmazé, vaskosabb szoveti szerkezetl artéria falara
— ez a mért felkari vérnyomas. Lathato, hogy az a. brachialis-on mért vérnyomasérték normal esetben (25.
abra, jobb oldali gérbe) meghaladja a centralis vérnyomasértéket, hiszen a muszkularis artériaknal nagyobb
nyomas szikségeltetik. Ezt a jelenséget pulzushullam amplifikacionak nevezzik
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26. abra. A centralis nyomasnovekedés

Azonban a periférids erek rugalmassagvesztésének, rigiditdsuk novekedésének (arterial stiffening)
kovetkeztében a reflektalt hullam bizonyos mértéki emelkedés utan eléri, majd akar meghaladhatja az eddig a
direkt hullam altal meghatarozott nyomasértéket - és igy a zart rendszerben a periférian térténé pulzushullam-
szuperpozicié a centralis nyomasérték novekedését is elidézi. Az Aix azt mutatja meg, mekkora tovabbi
nyomasemelkedést okoz a perifériardl visszavert un. reflektélt hulldm az aortagydkben, vagyis mennyivel
augmentalodik a primer hullam,

A reflektalt pulzushulldm visszatérési ideje (sebessége) is modosithatja az elsd hullam csucsat, am a
nagysaganal mégis inkabb az augmentaciéo mértéke a meghatarozo.

Az augmentaciénak az a jelent6sége, hogy a sziv és az agy ennek az aortagydkben uralkod6 centralis
vérnyomasnak lesz kitéve, vagyis nem az a vérnyomas a meghatarozé szamukra, mint amelyet az a.
brachialison mérve érzékellnk.

160

SBP , _ Ennek tobb fontos kovetkez-
Reflection-augmentation

ménye lesz: a brachialis artérian

120 | Vanltrir.:ular systale- n’1é|1 perifériés vérnyoméspél
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MAP vérnyomas csillapitatlanul tevé-

DBP N dik at a cerebralis keringésre,

mely fokozza a stroke rizikojat.
Az augmentalddott centralis nyo-
mas fokozza a sziv utéterhelését
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27. abra Az afterload 6sszetevoi

Egészséges, fiatal egyéneknél az augmentaciés index ezért negativabb, mig a névekvd kardiovaszkularis
kockazattal illetve a korral az artériak rugalmatlanabba valnak, és az augmentaciés index pozitivva valhat.

Acentralis vérnyomas és a centralis hemodinamika legpontosabb mérése az invaziv nyomasmeéréssel lehetséges
(pl. coronarographia soran elvégezve). A centralis vérnyomas ugyanakkor igen jol jellemezhetd a pulzushullam
analizis noninvaziv technikajaval, melynek segitségével az aorta augmentacios indexe meghatarozhato.

Abrachialis és a centralis vérnyomas 0sszefiiggéseit a carotis hipertréfiaval (intima-media thickness és értdomeg),
az érelmeszesedés kiterjedésével (plaque score) és a CV események bekdvetkezésének valoszinliségével a
Strong Heart Study vizsgalja.

“A tanulmany igazolja, hogy a non-invaziv médon meghatarozhaté centralis vérnyomas a brachialis
arterian mért vérnyomasnal szorosabb oOsszefiiggést mutat a vaszkularis hipertrofiaval, az
érelmeszesedés kiterjedésével és a sziv- és érrendszeri események kimenetelével.” 4
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Mit mond az ESH/ESC Guidelines 2007
a centralis vérnyomasértékrol?

A centralis magas vérnyomas Uj fogalomnak szamit a rizik6felmérésben és a terapia tertletén.

Az artérias rendszeren végighaladd és visszaver6dé pulzushullamok 6sszeadddasanak kévetkeztében az
aortaban mérhetd szisztolés és diasztolés pulzusnyomasa kuldénbdzhet a konvencionalisan mért felkari
vérnyomastol. Minthogy valéjaban az aortaban mérhet6 nyomas érvényesul a sziv, az agy s a vese
artériaiban, a figyelem a centralis vérnyomas non-invazive térténd meghatarozasara iranyitotta a kutatdk
figyelmét. A periférias pulzushulldmbdl kiszdmithaté az augmentacios index, ebbdl az értékbél pedig a
centralis aortanyomas meghatarozhato.

“A centralis aortanyomas meghatarozhatja a sziv-és érrendszeri események kimenetelét.” 3°

Az antihipertenziv gyégyszereknek a centralis systolés- és a pulzusnyomasra gyakorolt hatasat nem tukrézi hiien
a brachialis artérian mért vényomas®? - ez a tény az egyike az ASCOT study altal felfedett megallapitasoknak:
a tanulmany ramutat a kuldnbdzd tipusu vérnyomascsokkenték kardiovaszkularis rizikd csokkentésében
betoltott eltéré szerepére; az ASCOT egyik kisebb résztanulmanyaban (CAFE) a randomizalt mérések
kimutattak, hogy a centralis nyomas szignifikans 6sszefliggést mutat a kardiovaszkularis eseményekkel. Az
a. brachialison mért vérnyomas a kardiovaszkularis betegség kimenetele szempontjabdl eléjelz6; meégis a
centralis vérnyomas az, amely jobban kifejezi a koronaria- illetve az agyi erekre hato terhelést, igy er6sebb
Osszefliggést mutat az érrendszeri karosodassal és a prognoézissal.

Az Arteriograf altal mért egyéb hemodinamikai paraméterek

Sys — Systolés vérnyomas (Hgmm)
Dia — Diastolés vérnyomas (Hgmm)
HR - Heart Rate — pulzusszam (Utés/perc)

MAP - Mean Arterial Pressure — artérias kozépnyomas (Hgmm). A systolés és a diastolés vérnyomasbol
szamitott érték

PP — Pulse Pressure — pulzusnyomas (Hgmm). A PP a systolés és a diastolés vérnyomas kdzotti kuldnbség
Hgmm-ben. 60 felett értéke CV rizikbnak tekinthetd, kiléndsen, ha ez normalis vagy alacsony diastolés
nyomas mellett észlelhetd, mivel ez az aortafal szélkazan funkcidjanak romlasara utal.

Aix aortic — Augmentacios index az aortagydokben — az a reflektalt hullam altal okozptt nyomasnovekedés
(augmentacid), mely a periférias rezisztenciatdl fliggéen ndveli a centralis nyomast. Ertéke a pulzushullam
analizis segitségével a periférias augmentacioés indexszel korrelal, és abbdl szamolhaté.

ED - Ejection Duration — a bal kamra ejekcios ideje. A mechanikai systole hossza, azaz az aortabillenty(
nyitasatol zarasaig tartdé idészak. Az ED a szivfrekvenciatol fugg, de lerdvidil csokkentett bal kamrai
teljesitménynél, congestive szivelégtelenségnél (lecsdkkent systolés volumen és cardiac output). Ennek
feltehetéen az a magyarazata, hogy a megkisebbedett systolés frakcid ejektalasahoz a bal kamranak révidebb
id6 is elégséges.
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Csaknem fél évszazaddal ezel6tt Weissler és kollégai mar leirtak a férfi és a ndi bal kamra ejekciés id6t a
szivfrekvenciaval 6sszefliggésben. Ezt a kit(in6 tablazatot hasznalva a mért ED kénnyedén kiértékelhetd. 4!

Left Ventricular Ejection Duration Times

Normal Adult Male Ejection Duration vs Heart Rate Normal Adult Female Ejection Duration vs Heart Rate
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28. abra. Bal kamrai ejekcios id6

RT — Return Time — Az RT a pulzushullam terjedési ideje az aortagydktél a bifurcatidig, és vissza. Ertéke annal
révidebb, minél merevebb az aorta fala. Ha az RT sec-ban mért értékét osztjuk 2-vel (egyszeres terjedési id6
az aortagyok és a bifurcatio kdzétt), valamint lemérjik a jugulum-symphysis tavolsagot méterben, (amely
igazoltan egyezik az aortagydk és bifurcatio tavolsaggal), akkor a v=s/t képlet alapjan szamolva megkapjuk az
aorta pulzushullam terjedési sebességét (PWVao) m/s dimenzidban.

SAIl — Systolés teriileti index és DAI — Diastolés teriileti index — A SAl a teljes szivciklus gorbéje alatti
terllet systoléra es6 része, DAI a teljes szivciklus gorbéje alatti tertilet diastoléra esé része. Minél nagyobb a
DAl értéke, annal kedvez8bb a coronaridk perfusioja.

DRA - Diastolés reflexids teriilet — A DRA informaciot nyujt a coronaridk diastoléban torténd telédésének
mindségérél. A terlletet a szoftverbe épitett matematikai modell szdmolja ki oly médon a diastolés
mandzsettanyomason felvett volumengdrbékbdl, a systolés goérbe alapjan, mintha nem lenne hulldmreflexi6 a
diastoléban. A DRA a reflexié nélkuli szamitott, és a valds, reflexiot tartalmazé gérbeszakaszok éaltal hatarolt
tertlet nagysaga a diastole/teljes szivciklus arany figyelembe vételével. Minél nagyobb a DRA, annal jobbnak
itélhetd a coronariak perfusioja.

A mérés soran a mandzsettat pontosan az aktualis diastolés vérnyomasra fujja fel a miszer. Ebben az esetben
a felkar artéria falan bellli (intramuralis) nyomas nulla, igy a mérés soran gyakorlatilag ki lehet kiiszobdIni az
artéria faldnak esetleges befolyasol6é hatasat. A fenti paraméterek szamoldsakor a pulzusgdrbe alatti teljes
teruletet 100%-nak vesszik.

Az ED (Ejection Duration) jelzi a systole és a diastole id8beli hatarat. A systoléhoz és a diastoléhoz
tartozé gorbe alatti tertletek egyuttesen 100%-ot tesznek ki, ardnyukat a 29. abran bekarikazott értékek
mutatjak. Kénnyen felismerhetd, hogy a diastoléban egy feltiing, relative magas reflektalt hullam jelent
meg, elegend6en nagy diastolés téltényomassal ellatva a bal szivkoszorueret, amely leginkabb (kb.
80-90%-ban) a diastole alatt t6ltédik meg. Az Aix alacsony, ami alacsony TPR-re utal. Ez a péaciens j6
koronarias telitédéssel rendelkezik, és bizonyosan jol birja a fizikai terhelést. A diastolés tertlet ennek
megfeleléen nagy.
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29. abra. A diasztolés reflexios area

Azonban ha a TPR magas, endothel/vascularis dysfunctiéra utalva, a diastolés hullam amplituddja feltiin6en
kicsi, igy a szamolt diastolés terulet is alacsony. A DRA a diastolés visszaverddés nélkili vart diastolés hulldm

és az aktualis, rogzitett diastolés hullam kozotti kildonbségbdl eredd tertletet mutatja, tovabbi informaciét
szolgaltatva a bal szivkoszoruér diastoléban térténd toltésének meghatarozésahoz.
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30. abra. Kedvezétlen coronaria perfusio

Figyelembe véve, hogy a SAIl, a DAl vagy a DRA normalis vagy koéros értékeit még nem hataroztak meg,
szemi-kvantitativ értékelésre alkalmasak. A jol 1athatd, markans, magas diastolés hullamot elénydsnek, mig a
kicsi, csokkent amplitidéju diastolés hullamot figyelmeztetd jelnek kell tekinteni.
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Amérés kivitelezésének pontossaga érdekében annak minéségérélinformald paraméter a Standard Deviacio—
—SD PWVao (m/s). Az Arteriograf altal suprasystolés tartomanyban detektalt szivciklusok PWVao értékeinek
szorasa. 1,1 m/s feletti szoras esetén a szoftver képernydjén piros szinben jelenik meg a figyelmeztetd jelzés.
Jelentésége abban all, hogy a mérést zavard korlilmények (mozgas, ritmuszavar, légzés, stb.) az egyes
pulzusgorbék alakjat torzitjak, igy hamis értéket kaphatunk. 1,1 m/s feletti SD esetén a mérést meg kell
ismételni a szabalyok szigorubb betartasaval.

Validacio

A miszer pontossagat és hitelességét a validacios vizsgalatok igazoljak.

Az Arteriografot a bonni egyetemen dsszehasonlitottak a szakirodalomban leggyakrabban alkalmazott két masik
berendezéssel (az applanacios tonometriat alkalmazé SphygmoCorral és a piezoelektromos Compliorral) abbdl a
célbdl, hogy tudomanyos igényességgel megvizsgaljak, fennall-e szignifikans korrelacié az emlitett miiszerek és
az Arteriograf altal egy Ulésben, sorozatban mért Aix és PWVao mérések kozott. A vizsgalat pozitiv eredménnyel
zarult. Kiemelendd, hogy a masik két modszerrel szemben az Arteriograf mutatta kimagasléan a legkisebb
varianciat (egy Ulésben végzett mérések kozotti eltérés) és legjobb reprodukalhatésagot (mas napon, de egy
héten belll elvégzett ismételt mérések kozotti differencia). Ennek alapjan megallapithatd, hogy az Arteriograf a
mar korabban alkalmazott miszerekkel szignifikansan korrelaldé Aix és a PWVao értékeket ad.

A variabilitas és a reproduktibilitdas szempontjabol a harom késziilék koziil az Arteriograf nyujtotta a
legjobb eredményeket.” 4

Arteriograph Alx

20 o 2 @ L)
SphygmoCor Al

31. abra. Az Augmentaciés index 6sszehasonlitasa
Arteriograffal és SphygmoCorral mérve;

Az invaziv validacios vizsgalatokat a Pécsi Tudomanyegyetem Kardiolégiai Klinikajanak Hemodinamikai
Laboratériumaban a Horvath |., Cziraki A. vezette munkacsoport végezte el. Ennek soran 11 betegen 91
nyomasgorbét rogzitettek szimultan Arteriograffal és invaziv uton, az A. brachialisba kdzvetlentl az Arteriograf
felfljt mandzsettaja folé vezetett katéterrel*. Az invaziv, intrabrachialis pulzusnyomasgérbék sorozataban az
utolso Utés lett duplikalva az Arteriograffal (egyazon idében) felvett gorbével. A 32. abran jol lathatd, hogy
tokéletesen identikus gorbéket nyertek mindkét moédon, az Arteriograf tehat pontosan ugyanazt a pulzusgorbét
képes regisztralni, mint amit az invaziv nyomasmeérés soran az artérias katéter. A két modszerrel mért Aix
kozott igen szoros korrelacio igazolddott (r>0,9). Mindez azt bizonyitja, hogy a brachialis artéria augmentacios
indexe mind az Arteriograffal nem invaziv modon, mind katéterrel invaziv médon régzitve megegyezik.
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Invaziv médon, intraarterialis katéterrel” felvett nyomasgorbe
*a suprasystolés (SBP + 35 mmHg) nyomasra felfijt mandzsettatol =
1 cm-rel feljebb elhelyezve 4

Az A. brachialis-on szimultan, non-invaziv mérés
soran Arteriograffal felvett nyomasgorbe

32. abra

A kovetkezd dbran lathatd, hogy az invaziv és non-invaziv felvételek nem csak a suprasystolés nyomason
azonosak, hanem a diasztolés nyomasra felfujt mandzsettéval rogzitett pulzusgdrbék is megegyezbek. Az
invaziv Uton és az Arteriograffal mért PWVao szintén igen szoros korrelaciot mutatott (34-35. abra), vagyis az
Arteriograf valdban az aorta pulzushullam-terjedési sebességét méri.

Szimultan ménrt intraarterialis nyomasgorbe a
brachialis artérian

N\

Non-invaziv moédon, oszcillometriasan (Arteriograffal) mért nyomasgorbe
a felkarra helyezett, diasztolés vérnyomasértékre felfijt mandzsettaval

33. abra
INVASIVE vs ARTERIOGRAPH PWV [n = 27) - R AT b Y )
&
o 54
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34. 4bra 35. abra
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A Kardiologiai Szakmai Kollégium el6tt a pécsi kutatdcsoport ismertette az altaluk elvégzett invaziv vizsgalatok
eredményét (kozlés alatt), amelynek alapjan a Kollégium 2006. oktéber 4-i, Timar K. vezet6 f6tanacsos részére
megkuldott allasfoglalasaban megallapitotta, hogy az Arteriograf alkalmas az artérias stiffness mérésére.

Arteriograph Aix vs ShygmoCor Aix (AG/PP) n = 492

80 -
y=0,3268x + 26,733

A TensioMed Arteriograf altal mért Aix-et mas, I

nem invaziv moédszerekkel is dsszehasonlitottak.
Bécsben Magometschnigg is végzett szimultan ,
méreéseket applanacioés tonométerrel (SphygmoCor, 0 —S=T
Atcor, Ausztrdlia) és TensioMed Arteriograffal.
Ugyanugy, ahogy az invaziv teszteknél, az

SPC Aix (%)
[~
o

-100 -80 -60 -40 -20 0 20 40 60 80
ARG Aix (%)

eredményeket adott.*
36. abra

Dér és munkatarsai a Debreceni Orvostudomanyi Egyetemen 90 vasculopathias betegen ultrahanggal mérték
meg az artéria brachialis flow-medialt és nitrat-medialt vazodilatacidjat, valamint az Arteria carotis communis
intima-media vastagsagat és hasonlitottak 6ssze a TensioMed Arteriograffal mért augmentaciés indexszel és
pulzushullam-terjedési sebességgel. Eredményeik szignifikans 0sszefliggést mutattak a két mérési mdédszer
kozott. Ezzel is bizonyitottak, hogy az Arteriograf gyors, pontos és alkalmas eszkdz az endothel diszfunkcid
nem invaziv médszerrel torténd vizsgalatara.*

Az Arteriograf a fentiek alapjan validalt pontossaggal ugyanazokat a paramétereket méri, amelyekrdl (Aix és
PWVao) megallapitottak, hogy a MACE elbrejelzéi kiilénb6z6 betegcsoportokban, sét atlagpopulaciéban is.
Ennek megfeleléen nyilvanvald, hogy ha ugyanezeket a paramétereket nem SphygmoCorral vagy Compliorral,
hanem Arteriograffal mérjik, akkor a fenti 6sszefliggés az utdbbi mlszerrel mért paraméterekre is igaz.

Jelenleg az Arteriograf az egyetlen validalt miszer, mely lehetévé teszi a pulzushullam-terjedési sebesség
€s az augmentaciés index non-invaziv, szimultan mérését, valamint a szisztolés centralis vérnyomaseérték
becslését.

A PWVao prediktiv értéke
az aszimptomatikus carotis atherosclerosis megallapitasara

Acarotis plakk kdzismerten nagy prediktiv erejl allapot a sziv- €s érrendszeri kovetkezmények szempontjabdl,
és szerepe jelentds a progndzis befolyasolasaban, mivel fennallasa dnmagaban szubklinikus szervkarosodast
jelent, illetve a beteget a nagy/nagyon nagy kockazatu csoportba sorolja. Azonban a carotis ultrahanggal
elvégezhetd diagnosztika nem alkalmas a populacié szintl szlrésre, minthogy nem minden haziorvosi
rendel6 rendelkezik a megfelelé berendezéssel. Sziikségessé valt tehat egy egyszeriibben kivitelezhetd,
haziorvos altal is elvégezhetd, és kevésbé koltséges vizsgalat a carotis plakk fennallasanak igazolasa.

A Magyar Arterias Stiffness Tarsasag kutatécsoportja (Bocskei R., Benczur B., Molnar F., lllyés M.)
prospektivtanulmanyt végzett, mely arra iranyult, hogy az oszcillometriasan mért pulzushullam terjedési-
sebesség prediktiv értékét megbecslljék a carotis plakkok el6fordulasara. 498, asymptomaticus beteg
bevonasaval a vizsgalat azt igazolta, hogy a magas PWYV igen j6 szenzitivitassal és specificitassal
rendelkezik, tovabba a mérés magas pozitiv- és negativ prediktiv értéke kiemelkedéen ajanlotta teszi
aszimptomatikus pacienseknél a carotis plakk lehetéségének széles korben torténé megvizsgalasara.
A tanulmany eredményeit a 37. és a 38. abra szemlélteti.
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Szenzitivitas Specificitas
Carotis pozitiv esetek (n=249) Carotis negativ esetek (n=249)
21,3% PEEN

66,3%

78,7%

Pozitiv prediktiv érték Negativ prediktiv érték
az aorta PWV-re: 70% az aorta PWV-re: 75,7%

37. abra A PWVao prediktiv értéke carotis atherosclerosisra

Osszes 35-65 ev Szenzitivitas: A préba akkor jo, ha betegeken elvégezve pozitiv
. eredményt ad - azaz megmutatja, hogy egy vizsgalat milyen
498 Betegszam 366 aranyban igazolja a valéban betegeket.
78,7% Szenzitivitas 77,2% Specificitas: A proba akkor jo, ha egészségeseken elvégezve
negativ eredményt ad — azaz megmutatja, hogy egy vizsgalat,
66,3% Specificitas 65,2% ha negativ eredményt ad, milyen aranyban igazolja a valéban
- egészseégeseket.
70% POZItIv 63 8% Py Ty Lo, z Py -
prediktiv érték ) Pozitiv prediktiv érték: Annak valdszinlisége, hogy a proba
helyesen ad pozitiv diagnozist.
Negativ
75,7% predik?iv érték 78,2% Negativ prediktiv érték: Annak valésziniisége, hogy a teszt
helyesen ad negativ diagnozist.
38. abra

A normalis/emelkedett PWVao hatarat statisztikai mddszerrel hataroztak meg (ROC-gorbe): ez az a vagépont,
ahol a szenzitivitas és a specificitas a legjobb értéket mutatja. A médszer eredményeként a hatarérték mindkét
nemben 9,62 m/s lett, vagyis az e folotti értékek jelentik a magas aorta pulzushullam terjedési sebességet.
A szakirodalom (ESH/ESC Iranyelvek, 2007) ugyan 12 m/s-nal hatarozza meg ezt a hatarvonalat, am ez
egyrészt a carotis-femoralis pulzushullam-terjedési sebesség mddszerével meghatarozott értékre vonatkozik,
masrészt a jelen vizsgalat 9,62 m/s-os értékre vonatkozdan is figyelemremélté eredményeket hozott.

A 9,62 m/s feletti értékek és a carotis plakk eléfordulasanak valoszinlisége kdzott szoros dsszefliggést talaltak:
a carotis plakk el6fordulasi valoszinlisége magas PWVao esetén 70%! Az alacsony PWVao pedig 75,5%-0s
valészinlséggel zarja ki a plakk lehetéségét. Mindez azt jelenti, hogy sziv- és érrendszeri betegséggel nem
rendelkezd, aszimptomatikus pacienseknél a PWVao kiemelten magas prediktiv értékkel bir.

Az Arteriograf helye a klinikai gyakorlatban

A Magyar Artérias Stiffness Tarsasag (MAST) allasfoglalasa az artérias funkcié
(Augmentacios index, Aorta pulzushullam-terjedési sebesség, Centralis systolés vérnyomas)
Arteriograffal torténé vizsgalatanak f6 indikacioirél

Magyarorszagon az elmult id6szakban érvendetesen ndvekedett az artérias stiffness paraméterek mérésének
gyakorisaga. Ehhez nagymértékben hozzajarult, hogy a sikeres hazai kutatasok eredményeképpen forgalomba
kerult magyar gyartmanyu Arteriograf az artérias stiffness vizsgalatara alkalmazott miiszerek kozlil az egyeddili,
amelyik felhasznalofiggetlen mikodése, hordozhatdsaga, a mérés egyszeriisége és gyorsasaga révén
populaciés szint(i vizsgalatokra is alkalmas, tovabba az érfali funkcioét leird6 paraméterek komplex, egyidejd
mérése képes.

A vizsgalatok f6 indikacids terlletei azonban mindezidaig nem lettek pontosan definialva, ezért a MAST
EInbksége ugy hatarozott, hogy a robbanasszeriien névekv® szakirodalmi adatok, valamint az Eurdpai
Hypertonia Tarsasagnak és Eurdpai Kardioldgus Tarsasagnak legujabb (2007), a hypertonia menedzselésérdl
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kiadott kozos iranyelvei alapjan megkisérel allast foglalni a kérdésben. E témakdrben a hivatkozott iranyelv az
elsé ,evidence based medicine” dokumentum, amelyben az artérias stiffness mérése javasolt médszer mind a
szubklinikus szervkarosodasok kimutatasara, mind a beteg cardiovascularis rizikdjanak megitélésére.

Az artérias funkcio jellemzésére az altalanosan elterjedt gyakorlat szerint az alabbi paramétereket alkalmazzuk:
- augmentaciés index (Aix),
- centralis systolés vérnyomas (SBPao),
- aorta stiffness (aorta pulzushullam terjedési sebesség — PWVao)

Az artérias funkcié vizsgalatanak indikacidja két fo teriiletre oszthato:
1. Diagnosztikus célbdl végzett vizsgalatok

Mai ismereteink szerint az érelmeszesedés kezdeti fazisat az endothel dysfunctio kialakulasa jelenti,
amelynek soran csokken az endothel sejt nitrogén-monoxid (NO) termelése. Ennek kdvetkeztében (szamos
egyéb kedvezébtlen valtozas mellett) ndvekszik az értéonus, vasoconstrictio jon létre, fokozdédik a bal kamra
terhelése, az ,afterload”, emelkedik a centralis systolés vérnyomas. Errél a kedvezétlen folyamatrél ad
informacioét az augmentacios index (Aix). Minél magasabb az Aix értéke, annal nagyobb a periférias
vascularis ellenallas (TPR), annal nagyobb a valészinlisége, hogy endothel dysfunctio all fenn. Ezt bizonyitjak
a Debreceni Tudomanyegyetem lll. Belgyégyaszati Klinikajanak adatai is, amelynek soran igen szignifikans
Osszefliggést talaltak a ,flow medialt vasodilatatio” (FMD) modszerével kimutatott endothel dysfunctio és az
Arteriograffal mért emelkedett Aix kdzott.

A kezdeti, els6sorban a rezisztencia ereket (arteriolak, kisartériak) érinté funkcionalis mikodészavar évek,
évtizedek alatt a kozepes és nagy artériak rugalmassaganak csokkenéséhez vezet, (emelkedett stiffness),
kialakulnak a macrovascularis atheroscleroticus elvaltozasok, plakk-ok képzédnek. Az érelmeszesedés
ezen elérehaladottabb szakaszanak, a macrovascularis érintettségnek az egyik elsé jele az aortafal
rugalmassaganak csokkenése, a fokozott aorta stiffness kialakulasa, amelyet az aorta PWV emelkedése
jellemez.

Az artérias stiffness (PWVao) aszimptomatikus, sziv és érrendszeri betegségben nem szenvedd populaciéban
végzett mérésének indokoltsagat bizonyitja T. Willum Hansen és munkacsoportjanak vizsgalata®, amelyben
kimutattak, hogy a random maodon kivalasztott 40-70 év kozotti atlagpopulacioban az emelkedett aorta
pulzushullam terjedési sebesség a klasszikus rizikofaktoroktdl fliggetlen, hatékony elérejelzéje volt a sziv és
eérrendszeri halalozasnak, tobb mint 9 éves utokovetés alapjan.

Osszefoglalva: Arteriograf vizsgalatot diagnosztikai, sziirési céllal az érelmeszesedés korai,
asymptomaticus stadiumanak kimutatasara, a cardiovascularis rizik6 megitélésére kizarélag olyan
pacienseken indokolt elvégezni, akiknek nincs ismert, kimutatott sziv és érrendszeri betegsége
(coronaria betegség, stroke, periférias artérias betegség).

2. A terapia hatasanak megitélésére

Az ASCOT (Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial) study egyik résztanulmanya a CAFE (Conduit
Artery Function Evaluation, Circulation, 2006;113:1213-1225) EBM (Evidence Based Medicine) értéki
bizonyitékot szolgaltatott arrdl, hogy jelentds kiilonbség van az egyes vernyomascsokkentd gyogyszereknek
a centralis systolés vérnyomasra (SBPao) gyakorolt hatasaban, mikozben a periférian (Arteria brachialison
mérve) ez a differencia nem mutathato ki. A centralis vérnyomas ismerete azért fontos, mert emelkedett volta
nagymértékben hozzajarul a marcovascularis atheroscleroticus elvaltozasok, valamint a bal kamra hypertrophia,
aorta(gyok)dilatatio kialakulasahoz. Ez a tanulmany arra is felhivta a figyelmet, hogy az augmentacios index
vezérelte SBPao és a cardiovascularis események kdzott szignifikans 6sszefliggés volt kimutathato.

A SBPao, az Aix, a PWVao mérése egyre nagyobb jelentéséget kap a terapia hatasossaganak megitélésében
(,Expert consensus document on arterial stiffness: methodological issues and clinical applications”
Eur Heart J 2006;27:2588-2605).

Osszefoglalva: Sziv és érrendszeri betegségben szenvedé paciensek korében Arteriograf vizsgalatot
csak a terapia hatasossaganak ellendrzése céljabol indokolt végezni, lehetdleg ott, ahol a beteget
gondozzak, kezelését iranyitjak és ellendrzik.
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A lelet értékelése

A kapott érfali funkcionalis paraméterek a teljes, individualis kardiovaszkularis rizikd megitélésében jatszanak
kulcsszerepet. A kiértékelés soran minden hemodinamikai paraméterrel szamolni kell. A mérés megfelelé
kivitelezésérdl az SD (standard deviacio) informal.

A lelet automatikusan, a felhasznalotol fliiggetleniil megadja a mért arterial stiffness paraméterek értékét,
betlivel és szamokkal is kifejezi azt. Figyelemmel kell lenni az elvi hibakra, minthogy a tobbi mért paraméter
is befolyassal lehet ezen értékekre (pl. nagy cardiac output esetén az aortaba keril6é vérvolumen, az érfal
megfeszitésével megndvelheti a PWV értékét — ilyenkor annak normalizalasara térekedve a mérést el kell Ujra
végezni, szigortan nyugodtabb kérilmények kozott).

Figyelembe kell venni a paciens fennalld betegségeit (magasvérnyomas, diabetes, hypercholesterinaemia,
stb.), tovabba a gydgyszeres kezelését, melyet a mérés idétartama alatt és el6tt sem fliggeszthetiink fel, am
a tovabbi értékelés miatt bele kell kertlnie a megjegyzés rovatba.

A kapott paraméterek alapjan milyen kovetkeztetéseket vonunk le a pacienssel kapcsolatos tovabbi
diagnosztikai és terapias lépések tekintetében? Az augmentaciods index a periférias keringésrél, a megfelel
endothelfunkciérél, mig a PWV az aorta falanak rugalmassagardl informal, az SBPao pedig tovabbi
prognosztikus érték( informacidval bir. A betegnek érdemes elmagyarazni a latottakat.

Emelkedettebb értékek esetén az anamnézis soran a lehetséges okokat kell felderiteni. Amennyiben nem allnak
rendelkezésre laborvizsgalati (pl. microalbuminuria)- és egyéb, képalkoto eljarasok (EKG, echocardiografia,
carotis ultrahang) eredményei, amelyek alkalmasak a preklinikus célszervkarosodas kimutatasara, célszer(
azokat a gyanut kizarando elvégeztetni, illetve szakorvosi véleményt kérni. A magas PWV az aszimptomatikus
atherosclerosis markere lehet!

A konkrét elvaltozas ismeretében mar lehetéség nyilik a kezelés optimalizalasara.

Az érelmeszesedés esetében bizonyitott, hogy a koran elkezdett nem gydgyszeres, életmddbel,
illetve a szikség esetén idejekoran elkezdett gydgyszeres kezelés hatékonyabb a késeinél. Ha
kés6n kezdjuk a terapiat, amikor az ereken kialakult elvaltozdsok mar jelentds szlkuletet, vérellatasi
zavarokat okoznak, akkor sokkal kisebb eredményességgel tudjuk kontrolldini a folyamatot.
Az atherosclerosis kilonb6z6 stadiumainak kezelésére szamos hatékony farmakologiai €s non-farmakolégiai
modszerrel rendelkeziink. A nem-gyégyszeres, életmodbeli valtoztatasok (dohanyzas abbahagyasa,
testmozgas, mediterran diéta, stb.) igazoltan kedvezé hatasat nem lehet eléggé hangsulyozni!

A gyogyszeres terapia megvalasztasa illetve a fennalld kezelés hatékonysaganak ellenérzése nagy
korultekintést igényel. Kdztudott, hogy 6nmagaban vérnyomas csokkentése csak részben elegendd, illetve az
a tény, hogy a kiilénb6zd antihipertenzivumok eltéré modon befolyasoljak az arterial stiffness paramétereket,
tovabba egyre inkabb nyilvanvaléva valik a statinok vazoprotektiv hatésa is - am e tajékoztaté sajnos nem
elegendd a gyogyszertipusok hatasainak részletes elemzésére. A legfrissebb EBM szakirodalomban egyre
bévilnek a medicina ezen terlletét érinté kutatasok eredményei, a szakmai irdnyelvek pedig utmutatot adnak
az adott allapot kezelésérdél.

A lelet kiértékelését kizardlag orvos végezheti.

A fellelt eseteknek folyamatos és nem csak egyszeri ellatasa szikséges, a kiszirt paciensek folyamatos
nyomonkdvetést igényelnek, igy a mért paraméterek alapjan az Arteriograffal végzett sziirévizsgalat ismétlése
javasolt.
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Mely gyogyszerek befolyasoljak az arterial stiffness-t?

NS

yszer bevétele elott 3. Nyolc perccel késdobb

IR b

2. Kétperccelkésosbb 4 Kilenc perccel kesobb | 4. Kilenc perccel késdbb

Mahmomed pulzusmérdje 1874-bol A nitroglicerin hatasa a késoi szisztolés cstics csokkentésére (1879)

Az arterial stiffness (AS) és a pulzushullam-reflexio mérséklését egyre inkabb a terapia egyre inkabb elismert
céljaként emlitik.

Az antihipertenzivumokrdl ismert, hogy eltér6 mdédon és mértékben befolyasoljak a centralis vérnyomast,
illetve az artérias stiffness-t. Igaz ugyan hogy képesek csokkenteni a pulzushullam-terjedési sebességet
- pusztan a vérnyomas csOkkentése révén is, egyes szerek azonban ettél figgetlenll is javitjak az érfali
rugalmassagot, hiszen a vasodilatatio, a vascularis remodelling és a szivfrekvencia valtozasa jelentsen
befolyasolja a nyomashullam terjedését és az augmentacios indexet. Bar szamos nem vérnyomascsokkentd
szer (sztatinok, thiazolindionok, stb.) és non-farmakoldgiai beavatkozasok is képesek csdkkenteni a stiffness-t,
jelenleg legszélesebb korli tapasztalatokkal a vérnyomascsdkkenték hatasairdl rendelkeziink.

Mig a diuretikumok kicsi, illetve elhanyagolhato hatassal birnak akar az AS-re, akar a reflexiéra, a vazodilatator
tipusu gyogyszerek, mint a nitratok és a foszfodieszteraz-5-inhibitorok (pl. sildenafil) ,csupan” a visszaver6dé
hullamok mértékét és az aortagyOki nyomast
csokkentik, az aorta stiffness paramétereit nem
képesek megvaltoztatni. A béta-blokkolok éppen
ellenkezbleg viselkednek, az aorta rugalmassagara
kedvezéen hatnak, am az aortagydkben mérhetd
nyomast és a reflexio mértékét emelik, kivételt csak
némelyik képez. A kalcium-antagonistak és az adrenerg
alfa-blokkoldok kulénbozéképpen hatnak ki az érfalra.
A renin-angiotenzin-aldoszteron-rendszerre hato
gyogyszer-ekrdl (név szerint az ACE-inhibitorokrdl
és az angiotenzin-receptor blokkolokrdl) kimutattak,
hogy a leghatékonyabb csoportot alkotjak az arterial
stiffness és a reflexio mértékének csdkkentésében,
s6t, bizonyos esetekben ennek mértéke meghaladja a
vérnyomascsokkentésre kifejtett hatast.

Table 8 Non-pharmacological and pharmacological treatment

39. abra. ¥

Az antihipertenziv szinergizmus érfali merevségre kifejtett hatasanak tovabbi tanulmanyozasa azt igazolja,
hogy egy kis doézisu tiazid/Ca-antagonista/bétablokkol6/ACEi kombinacié hatékonyabb lehet, mint ezen
gyogyszerek csupan dnmagukban, standard dozisban.

A vérnyomascsdkkent8k ezen dinamikus hatésain tulmenden, a jov8ben a strukturdlis valtozasok (mint
kollagénszint-csokkenés, AGE-termékek, matrix-metalloproteazok és vascularis gyulladas) kezelése is a
terépias célok kdzott hangsulyt kaphat.

Az arterial stiffness problematikaja egyre inkabb el6térbe kerll, és a CAFE study ravilagitott arra, hogy
terapias célként tekintsink ra. Egyes gydgyszerek tehat csokkentik az arterial stiffness mértékét, akar
a vérnyomascsdkkentéstél fuggetlentl, am még nem bizonyosodott be, hogy melyik a legmegfelelébb a
,de-stiffening” szempontjabol.* m
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Az arterial stiffness mérésérol

Diagnosztikai céli mérések

Mind az augmentacios index (Aix), mind az aorta pulzushullam terjedési sebesség (PWVao) a MACE
figgetlen prediktora. Valojaban mindkét keringés-élettani index vizsgalata az asymptomaticus, preclinicus
atherosclerosis, illetve az ennek kdvetkeztében kialakult szubklinikus szervkarosodas kimutatasara szolgal.
Mig az Aix els6sorban az endothel dysfunctio, és az altala okozott periférias ellenallas (TPR) ndvekedést éri
tetten, tehat az érelmeszesedés nagyon korai allapotat jelezheti, addig a PWVao, amely az aortafal rigid (magas
PWVao) vagy elasztikus (alacsony PWVao) voltaval fligg 6ssze, az atherogenesis idében elérehaladottabb
allapotara utal.

Az ismert rizikofaktorokon tul illetve azoktdl flggetlendl a stiffness paraméterek (természetesen az infarctus
el6tt torténd) mérésével prognosztikus informaciét kapunk a késébbi CV esemény bekdvetkeztérdl, valamint
a coronaria atherosclerosisrol. Az ezt tanusitd Evidence Based Medicine kdzlemények alapjan kerilt be az
ESH/ESC 2007-es, a hypertonia managementjérél szol6 Guidelines-ba az artérias stiffness vizsgalata.

A terapia kovetését célzé6 mérések

Az ASCOT-CAFE vizsgalat egyértelmiien demonstralta, hogy a TPR-el 6sszefligg6 Aix és centralis systolés
vérnyomas (SBPao) mérése tobb informaciot nyujt az egyes antihypertensivumok keringés-élettani hatasanak
megitélésére. Ennek fényében megalapozott (EBM) indikaciéval rendelkeziink a hypertonias betegek kezelése
soran az Aix és SBPao vizsgalatara.

Az Arteriograf késziilék validalt ezen arterial stifness paraméterek mérésére, igy mind a diagnosztikai
céllal végzett szirdvizsgalatok, mind a terapia hatékonysagat ellen6rzé vizsgalatok megfelel6é
eszkoze.

Szakteriletek, ahol sikerrel alkalmazhaté az Arteriograf

Az Arteriograf az alabbi szakmak képviseldinek nyujt hathatos
segitséget prevencids, diagnosztikai, és a terapia hatasat
monitorozé munkajuk soran:

- Haziorvosok (primer szlirévizsgalatok és a kezelés
nyomonkovetése);

- Foglalkozas-egészségligyben dolgozok (szlrévizsgalatok);

- Kardiolégusok (non-invaziv hemodinamikai monitorozas);

- Nephrolégusok (a veseérintettség miatt accelerald
atherosclerosis észlelése);

- Diabetolégusok (a kuldnésen nagy vascularis terhelésnek
kitett cukorbetegek érrendszeri monitorozasa);

- Szulészek-négyogyaszok (a preeclampsia, mint endothel
betegség kiszlrése illetve a menopausa, mint kardio-
vaszkularis rizik6faktor kovetése);

- Androlégusok (az erectilis dysfunctio szervi- vagy pszicho-
szomatikus eredetének meghatarozasa);

- Gyermek-kardiologusok (az atherosclerosis gyakran mar
fiatal korban kimutathatd!);

- Elettani, kérélettani tudomanyos kutatasban résztvevék;

- Gyodgyszergyari hatasvizsgalatokat végzék (az adott
gyogyszer hatasa a TPR-re, a pulzushullam terjedési-
sebességre, a centralis vérnyomasértékre illetve az
endothel funkciora).

TENSIOMed™ ARTERIOGRAF

39



Ertékesités és marketing d

Medexpert Kift. me expe't
1037 Budapest, Torokko u. 5-7. mdlixer & »arly(-‘e‘?!’r'fd @ o"'p?:;'r,-tf/;mér'df
Tel.: (06-1) 250-4490 ‘ r

Fax: (06-1) 250-3795

e-mail: arteriograf@medexpert.hu

Kompetenciakdézpont

Tensiomed Arterias Stiffness Centrum

1103 Budapest, Kéér u. 2/d. AN >
Tel.: (06-1) 433-1700

Fax: (06-1) 433-1709

e-mail: stiffness@tensiomed.com

Magyar Artérias Stiffness Tarsasag rﬂ

1103 Budapest, Kéér u. 2/d. *

Tel.: (06-1) 433-1700 JiMacrar

Fax: (06-1) 433-1709 |l STIFFNESS
TARSASAG

e-mail: stiffness@tensiomed.com



