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Hattér: A perkutan transzkoronarias septalis myocardium ablatio (PTSMA) a bal kamra kifolyotraktus cstcsgradiens csok-
kentésére kifejlesztett eljaras obstruktiv hipertrofias cardiomyopathiaban (HCM).

Célkitlizés: Célunk az volt, hogy klinikankon PTSMA-n atesett betegek hosszu tavu utankdvetési adatait elemezzuk.
Betegek és modszerek: 2005 marciusa és 2017 decembere kézo6tt 55 betegben végeztiink kontraszt echokardiografia vezé-
relt PTSMA-t. Huszonharom esetben a beavatkozas feladasara kényszeriltiink, mert a kontraszt echokardiografia abnormis
kollateralisok altal ellatott szivizomterileteket igazolt. A 32 elvégzett esetben (19 né, 13 férfi, atlagéletkor 51+14 év) 3 és 12
hénapos kontrollra kertilt sor teljes kord kardialis felméréssel.

Eredmények: Halaleset, major aritmia, végleges PM-implantaciot igénylé AV-blokk nem tértént a beavatkozasok és az utan-
kovetés alatt. A betegek NYHA-stadiuma szignifikansan javult mind a 3 hénapos kontrollkor (p<0,0001), mind a 12 hénapos
kontrollkor (p=0,0008). A beavatkozas utan 13 esetben alakult ki szarblokk (tipusosan RBBB), amely a 12 hénapos kontrollkor
is megmaradt. Az echokardiografiaval meghatarozott nyugalmi bal kamrai kifolyétraktus (LVOT) csucsgradiens szignifikan-
san csokkent mind a haromhoénapos (80+33 vs. 40446 Hgmm, p=0,0099) mind az egyéves utankdvetéskor (75+38 vs. 37+31
Hgmm, p=0,039), a provokalt gradienshez hasonldan (3 honap: 124+44 vs. 57+55 Hgmm, p=0,0016; 12 hénap: 136145 vs.
81+61 Hgmm p=0,0469). Az atlagosan 513 éves utankdvetés alatt halaleset a betegcsoportban nem tértént.
Osszefoglalas: A perkutan transzkoronarias septalis myocardium ablatio révid és hosszu tavon is hatasosan csokkenti mind
a nyugalmi mind a terhelés indukalta bal kamrai kifolyétraktus gradienst, amellyel egyidejlileg a betegek klinikai tlinetei is
kifejezett javulast mutatnak.

Kulcsszavak: hipertréfias cardiomyopathia, perkutan transzkoronarias septalis myocardium ablatio,
kontraszt echokardiografia

Percutaneous transcoronary septal myocardial ablation (PTSMA) in hypertrophic cardiomyopathy: results of long-
term follow up

Background: Percutaneous transcoronary septal myocardium ablation (PTSMA) is a catheter-based method to relieve the
left ventricular outflow tract (LVOT) obstruction in hypertrophic cardiomyopathy (HCM).

Aims: We aimed to analyze the long-term follow-up data of our patients underwent PTSMA at our Department.

Patients and methods: Between March 2005 and December 2017 contrast echocardiography guided PTSMA was perfor-
med in 55 patients. In 23 cases, PTSMA was given up due to abnormal collaterals perfusing non-target myocardial areas. In
the 32 completed cases (19 females, 13 males, average age 51+14 yrs) follow up with complete cardiology assessment was
performed at 3 and 12 months.

Results: No patient had death, major arrhythmia, newly developed AV or bundle branch block, requiring permanent pace-ma-
ker implantation during the procedures or follow-up. NYHA status of the patients was significantly improved both at 3-month
(P<0.0001), and one-year follow up (P=0.0008). The resting peak LVOT gradient decreased significantly both at 3-month FU
(80+33 vs. 40£46 mmHg, P=0.0099) and at one-year FU (75138 vs. 37431 mmHg, P=0.039). The provoked gradient was
also substantially decreased (at 3-month FU: 124+44 vs. 57+55 mmHg, P=0.0016; at 12-month FU: 136£45 vs. 81£61 mmHg
P=0.0469). All the patients were alive during the average 5+3 years-long follow up.

Conclusion: Percutaneous transluminal septal myocardium ablation is a powerful method to decrease left ventricular outflow
tract obstruction in hypertrophic cardiomyopathy. The procedure is effective also on the long term and subsequently leads to
improvement of symptoms and exercise capacity of the patients.

Keywords: hypertrophic cardiomyopathy, percutaneous transcoronary septal myocardium ablation,
contrast echocardiography
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Bevezetés

A hipertréfidas cardiomyopathia (HCM) kifejezett sziv-
izom-hipertréfiaval jellemzett primer myocardiumbeteg-
ség, amely tipusosan a sarcomer fehérjéit kddold gének
mutacioja kovetkeztében alakul ki (1). A HCM fenokdpi-
ak formajaban, um. amyloidosis (2), Danon-betegség
(3), Fabry-kor (4) is megjelenhet, illetve egyes ioncsa-
torna-betegségek altal okozott szisztémas korképek (5)
részjelensége is lehet.

A HCM-es betegek mintegy 25%-aban nyugalomban, to-
vabbi mintegy 40%-aban provokacié hatasara nyomas-
gradiens detektalhaté a bal kamra és az aortabillenty(
kdzott, a bal kamrai kifolyotraktusban, amely alapjan hi-
pertrofias obsrtuktiv cardiomyopathia (HOCM) csoportot
képez. A nyomasgradiens a mitralis billenty(i anterior vi-
torlajanak eléremozdulasa (systolic anterior motion, SAM)
és a septummal val6 6sszeérésének kdvetkezményeként
jon létre a bal kamrai szisztolé soran. HOCM-re jellemz6
hemodinamikai sajatossagok, mint a bal kamrai végdiasz-
tolés nyomas emelkedése, fokozott bal kamrai falfeszulés
miatt diasztolés diszfunkcié és miokardidlis iszkémia je-
lentkezik. A korabbi HOCM-betegcsoporttal végzett vizs-
galatok igazoltak a bal kamrai kifolyétraktusban mért nyo-
masgradiens jelentdségét, prognosztikus értékét (6).

A relativ magas prevalenciaval (1:500-1:1000) el6fordulod
betegség gyakran az optimalis gyogyszeres kezelés el-
lenére is jelentés panaszokat okozhat, a szamos Uj tera-
pias probalkozas (ACE-gatlok [7], ranolazin [8], MYK-461
[9]) ellenére. Az obstrukcioval rendelkezd betegek sza-
mara kordbban a szivsebészeti myectomia volt az egyet-
len kezelési lehet8ség, amely soran a hipertrofizalt sep-
tumon végeztek sebészi kimetszést, megszintetve ezzel
a bal kamrai kifolyotraktus nyomasgradiensét. A perkutan
transzkoronarias septalis myocardium ablatiot (PTSMA) a
90-es évek kdzepén fejlesztették ki a bal kamra kifolyétrak-
tus csucsgradiens csdkkentésére obstruktiv hipertréfias
cardiomyopathiaban (10). Utobbi soran szivkatéteres tech-
nikaval, etil-alkohol hasznalataval muvi infarktust hoznak
létre, amely soran a septalis terlletre lokalizalt szévetnek-
rézis utan hegszdovet alakul ki, amely csokkenti a hiper-
tréfia mértékét, ezaltal a gradiens is megszlnik vagy jelen-
t6s csokkenése alakul ki. Ezen technika azonnali, révid- és
kdzéptavu eredményei az irodalomban ismertek (11).

Az elsd magyarorszagi alkoholos septum ablatiérol
Apro és munkatarsai szamoltak be eléadasukban (12),
mig kontraszt echokardiografia vezérelt PTSMA-t mun-
kacsoportunk alkalmazott el6szér Magyarorszagon
(13). Jelen munkankban célunk az volt, hogy klinikan-
kon gondozott és PTSMA-val kezelt HOCM-es betegek
hosszu tavu utédnkovetési adatait elemezzik.

Betegek és médszerek

Betegek
2005 marciusa és 2017 decembere kdzdtt 55 betegben
végeztink kontraszt echokardiografia vezérelt PTSMA-t.

Huszonharom esetben a beavatkozas feladasara kény-
szerultink, mert a beavatkozas soran végzett kontraszt
echokardiografia soran (a beavatkozas részletes leira-
sat Id. kés6bb) abnormis kollateralisok altal ellatott szi-
vizomterileteket észleltink. A 32 elvégzett eset kdzUl
19 volt a n6, a betegek atlagéletkora 5114 év volt. A
betegek kivizsgalasa a Szegedi Tudomanyegyetem, I
sz. Belgyogyaszati Klinika és Kardioldgiai Kézpontban
tortént, standard kivizsgalasi protokollok szerint (14,
15). A HOCM diagnoézisa és a kezelésig eltelt id6
6,215,6 év volt. A betegek funkcionalis stadiuma a be-
avatkozas elétt NYHA 11-IV. koézétt volt. Echokardio-
grafiaval a maximalis balkamra-falvastagsag (LV,,,,) ér-
téke 23,745 mm volt, SAM-jelenség 31/32, syncope
7/32 esetben fordult eld.

A PTSMA indikaciojat klinikai és/vagy hemodinamikai
paramétereik alapjan allitottuk fel [New York Heart As-
sociation (NYHA) llI-IV. stadium, pre-syncope, syn-
cope el6fordulasa és/vagy a bal kamrai kifolyotrak-
tusban mért >50 Hgmm nyugalmi, vagy >100 Hgmm
provokalhaté (Valsalva-mandver, post-ES-potenciacio,
fizikai terhelés) gradiens. Az invaziv kardiologiai kivizs-
galas részeként koronarografia tértént, a PTSMA-ra
alkalmas septalis artéria megitélése céljabdl. Az utan-
kovetés soran 3 és 12 honapos kontrollokra kerdlt sor
teljes kor( kardialis felméréssel.

PTSMA kivitelezése

A beavatkozast szivkatéteres mitdben végeztik, két
femoralis artéria és egy femoralis véna kanulalasaval.
A vénas sheat-en keresztil ideiglenes pacemaker (PM)
elektrédat pozicionaltunk a jobb kamraban a procedura
lehetséges szovédmeényeként el6forduld ingervezetési
blokk kezelésére. A bal kamra csucsaban nyomasmeé-
rés céljabdl egy pigtail katétert pozicionaltunk. A bal
koronariaszajadékot egy standard felvezetd katéterrel
kanudlaltuk, amin keresztll aortas nyomasgdrbe elve-
zethet6 is volt a szimultan hemodinamikai mérésekhez
(nyugalmi és provokalhaté gradiens mérése a PTSMA
el6tt és utan [1. abraj). A célterliletet ellaté septalis ar-
tériaba szelektiven PCl-vezetédrétot juttatunk (2. abra,
A-D panelek), majd szubszelektiv angiografiat végez-
ve gy6z6dink meg annak ellatasi terlletérél és annak
pontos izolalasarol. Ezt kbvetéen kontraszt echokardio-
grafiat végeztink, abnormis kollateralis agak kizarasa
céljabdl. Parasternalis hossz- és rovidtengelyi, csucsi
3-Uregi és subcostélis echokardiografias sikokbdl iden-
tifikaltuk a septalis ag altal ellatott myocardium-tertletet
(3. abra A—C panelek). Az echokardiografia soran kii-
I6nds figyelmet forditottunk a septumon kivili myocar-
dium-teriletek (papillaris izmok, jobb kamra) esetleges
opacifikaciéjanak felismerésére, valamint a septalis
kontraszthalmozédas kiterjedésének megitélésére. Az
echo-kontrasztanyag altal opacifikalt myocardium-teru-
let eloszlasa alapjan dontéttink a PTSMA kivitelezhe-
téségérdl. A standard képek régzitése utan, PTSMA-ra
valé alkalmassag esetén az izolalt septalis artériaba
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1. ABRA. PTSMA sorén regisztrétt nyoméasgdrbe a bal kamrai kifolyStraktusban szivkatéteres technikéval. PTSMA el6tt a provokalé
extraszisztolé utan jelentds, 120 Hgmm nyomésgradiens mérhet6 (bal oldal), mig a sikeres beavatkozas utén a provokalt extraszisz-

tolét nyomasgradiens nem kéveti (jobb oldal)

over-the-wire (OTW) ballonon keresztil 97%-os tisz-
tasagu abszolut etil-alkoholt juttattunk az ellatott sep-
tum vastagsaganak megfelelé6 mennyiségben (1 mi/10
mm). Az OTW-ballon felfdjasat minimum 10 percig
fenntartottuk, amely id6 elegend6 a beadott alkohol fel-
szivodasahoz, kontrollalt infarktus létrehozasahoz. Az
OTW-ballon eltavolitdsat kévetéen kontroll angiografia
tértént a septalis artéria elzarasa igazolasara és tovab-
bi érsérulés kizarasa céljabdl. A betegek tovabbi ob-
szervaciora a koronariaérzében keriltek 48 orara. Az
ideiglenes PM-elektroda 24 ora elteltével AV-blokk hia-
nyaban eltavolitasra kerult. Az ablatio hatasara kialaku-
16 nekroenzimszint kdvetése 48-72 6raig tortént.

Eredmények

Proceduralis eredmények

A beavatkozasra kerllt 55 beteg kdzul huszonharom
esetben a beavatkozas feladasara kényszerdltink,
mert a beavatkozas soran végzett kontraszt echo-
kardiografia soran abnormis kollateralisok altal ella-
tott szivizomterlleteket észleltink. Utébbi esetekben

a kontraszt echokardiografia tipusosan a tricuspidalis
billenty(i papillaris izmaiban mutatott halmozddast, de
fenti jelenséget a jobb kamra szabad falaban, illetve a
bal kamra lateralis faldban is észleltik. Egyes esetek-
ben a septalis &g fejlettsége miatt a septum jelentés
része opacifikalodott, jelentés kiterjedésl nekrézis ve-
szélyét vetve fel. Fenti esetekben a beavatkozas fel-
adasra kerdilt.

Funkcionalis eredmények

A betegek NYHA-stadiuma szignifikansan javult mind
a 3 hoénapos kontrollkor (p<0,0001), mind a 12 hona-
pos kontrollkor (p=0,0008). Az elért funkcionalis javu-
las a hosszu tavu utankdvetésink soran is megmaradt.
A beavatkozas soran 13 esetben alakult ki szarblokk
(tipusosan RBBB), amely a 12 héonapos kontrollkor is
megmaradt.

Hemodinamikai eredmények

Az echokardiografiaval meghatarozott nyugalmi bal
kamrai kifolyotraktus (LVOT) csucsgradiens szignifi-
kansan csdkkent mind a haromhénapos (8033 vs.
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2. ABRA. PTSMA technikai kivitelezése. A-panel: tSbb
lehetséges septalis artéria drétozasa és szelektiv tltése.
B-panel: cél septalis artéria kivalasztasa és echokardiogréfias
kontrasztanyaggal valé feltoltése. C-panel: OTW-ballonnal

a septalis artéria elzérasa, festése és az abszollit etil-alkohol
beadasa. D-panel: Zaré angiogréfia soran a kezelt septalis
artéria okklizidja lathat, illetve a tobbi ér épsége

40+46 Hgmm, p=0,0099) mind az egyéves utanko-
vetéskor (75+38 vs. 3731 Hgmm, p=0,039), a pro-
vokalt gradienshez hasonléan (3 honap: 124144 vs.
57+55 Hgmm, p=0,0016; 12 hénap: 136145 vs. 8161
Hgmm p=0,0469). Az atlagosan 5+3 éves (22/32 be-
teg) utankovetés alatt haldleset a betegcsoportban
nem tértént, syncope 1 betegnél fordult el6. A funk-
cionalis stadiumban valtozas nem volt, a betegek a
PTSMA kapcsan elért hemodinamikai javulast meg-
tartottak.

Szévéodmeények

A beavatkozasok soran és az utankdvetés alatt hala-
leset, major aritmia, kardiogén sokk, azonnali cardio-
versiot igényld ritmuszavar, végleges PM-implantaciét
igényld AV-blokk nem fordult el6. Egy esetben abnor-
mis kollateralis 6sszekodttetés miatt a jobb koronaria
distalis okkluzidja alakult ki, kdvetkezményes inferior
terlleti nekrézissal. Egy alkalommal kés6i AV-blokk je-
lentkezett 36 6raval a beavatkozas utan, amely miatt
az ideiglenes PM-elektroda reimplantalasa volt szuk-
séges, azonban végleges PM-implantaciéra nem volt
szikség. Ritmuszavarok kdzil egy széles QRS-tachy-
cardia (vs. flattern, hemodinamikai megingas nélkil)
emelendd ki, ami amiodaron mellett konvertalodott.

Megbeszélés

Jelen klinikai ajanlasok szerint PTSMA azokban a be-
tegekben indikalt, akik az optimalis gydgyszeres keze-
lés ellenére sem valnak tinetmentessé és New York
Heart Association (NYHA) llI-IV., illetve Canadian Car-
diac Society (CCS) lll. funkcionalis stadiumban van-
nak (14, 15). A beavatkozas hemodinamikai kritériuma
a SAM koévetkeztében kialakuld, szignifikans mértéki
(>50 Hgmm nyugalmi és/vagy >100 Hgmm provokal-
hatd), LVOT-gradiens jelenléte. Amennyiben a gradiens
mellett mas objektiv limitalé tényez8k, mint pl. ismétls-
dé terhelés indukélta syncope, terhelésre bekdvetkezd
vérnyomasesés, paroxizmalis pitvarfibrillacié igazolha-
t6, szelektalt esetekben NYHA |l. stadiumu betegekben
is elvégezhetb a beavatkozas. A beavatkozas morfol6-
giai kritériuma a SAM-kontaktus helyén 1évd, hipertrofi-
zalt septum részt ellatd, megfelelen fejlett septalis &g
megléte.

Sikeres PTSMA soran a LVOT-gradiens mar kdzvetle-
nil a beavatkozast kdvetéen szignifikans mértékben
csOkken, amely remodelling kdvetkeztében 6-12 hénap
mulva éri el végleges mértékét (16—19). A bal kamrai re-

3. ABRA. A képen jél lathaté a septalis tdlstllyal jelentkez hipertréfia (A-panel). Az echokardiogréfias kontrasztanyag beadésat
kovetSen a septalis artéria ellatasi teriilete jol azonosithatd, az echo kontrasztanyag a septum basalis és kézépsé részére lokaliza-
I6dik, amely alapjan a PTSMA elvégezhetd (B- és C-panel). BK: bal kamra, BP: bal pitvar, IVS: intraventricularis septum
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modelling jeleként a bal kamrai hipertréfia regressziojat
lehet kimutatni, amely nemcsak az ablalt septalis szeg-
menst, hanem az indukalt nekrozistél tavolabb es6 bal
kamrai szegmenseket is érintette (20). A beavatkozas
kovetkezményeként normalizalédik a bal kamrai végdi-
asztolés nyomaseérték, csdkkent a szisztolés tulterhe-
Iés. A betegek funkcionalis stadiuma szignifikans mér-
tékben javul, hasonléképpen futészényeg terheléssel,
illetve spiroergometriaval objektivizalhaté médon javult
terhelhetéséguik is (21, 22). Eredményeink alatamaszt-
jak fenti megfigyeléseket.

A PTSMA technikajanak egyik legjelentésebb aspek-
tusa a miokardialis kontraszt echokardiografia (myo-
cardial contrast echocardiography, MCE) intraopera-
tiv hasznalata. Az MCE segitségével az ablalni kivant
septalis area tokéletesen vizualizalhaté, s amennyiben
adott septalis agba jutatott kontraszt nem az ablal-
ni kivant lokalizaciéban jelenik meg, mas septalis ag,
esetlegesen atipusosan ered6 septalis ag valaszthaté
az alkohol bejuttatasara (23). Amennyiben ilyen septa-
lis &g MCE-vel nem azonosithatd, az alkoholos ablatio
kontraindikalt. Mas esetekben kontraszttel6dés igazol-
haté MCE-vel az ablalni kivant septalis tertleten kivl,
um. a papillaris izmokban, a jobb és/vagy bal kamra
szabad faldban. Ezekben az esetekben az alkoholos
ablatio utdbbi strukturak nekroziséat is eldidézheti, azok
minden potencialis szovédményével (szabad kamrafal-
ruptdra, papillaris izomruptara, akut mitralis/tricuspida-
lis regurgitacioval). Ertelemszerien a PTSMA ezekben
az esetekben is kontraindikalt.

A PTSMA korai és késdi klinikai sikerességének pre-
diktoraival tébb vizsgalat foglalkozott. Chang és mun-
katarsai kozlése szerint 173 PTSMA-n atesett beteg
k6ézul 39 betegnek nem volt kielégitd az eredménye
az elsd beavatkozas utan. A nem kielégité§ eredmény
prediktorai a magasabb kiindulé LVOT-gradiens, keve-
sebb ablalt septalis ag, alacsonyabb csucs CK-érték,
a kontraszt echokardiogréafian latott opacifikalt kisebb
septalis terllet és magasabb rezidudlis gradiens voltak
(24). A tunetek, septalis falvastagsag, a mitralis regur-
gitacié sulyossaga, és a BK-funkcié nem voltak 6ssze-
fuggésben a kimenetellel. Multivarians analizissel a 25
Hgmm-nél kisebb gradiens csotkkentés és a 1300 U/L-
nél kisebb CK-érték voltak a nem kielégitd proceduralis
kimenetel fuggetlen prediktorai.

Keren és munkatarsai vizsgalatai szerint a nem meg-
felel6 klinikai eredményl betegekben a csucs CK 500
U/I-nél kisebb volt, és 850 U/I-nél magasabb a sikeres
esetekben. Az LVOT-gradiens ismételt mérésével iga-
zoltak, hogy az LVOT-gradiens csokkenése a 3. napon
27%-ban, a 7. napon 73%-ban josolta meg a kedvezd
klinikai kimenetelt. A maximalis CK-érték és a 7. napon
mért LVOT-gradiens alapjan négy csoportba voltak a
betegek sorolhaték: ,korai siker” (alacsony LVOT-gra-
diens és magas CK, a sikeres esetek 73%-a), ,késdi
siker” (magas LVOT-gradiens és magas CK), ,korai si-
kertelenség” (alacsony CK, és magas gradiens), illetve

.késOi sikertelenség” (alacsony CK és alacsony gradi-
ens) (25).

Sorajja és munkatarsai publikaciéja szerint a PTSMA
utani klinikai siker legerésebb prediktorai az idésebb
életkor, alacsonyabb LVOT-gradiens, kisebb septumhi-
pertrofia, és kisebb LAD-atméré voltak. A mitralis bil-
lentyd geometria vagy septalis morfologia nem allt 8sz-
szefiiggésben a kimenetellel. A =3 kedvez§ prediktorral
rendelkezd betegek (=65 év életkor, <100 Hgmm gra-
diens, <18 mm septalis atmérd, <4,0 mm LAD-atmérgd)
4 évvel a beavatkozas utani klinikai statusza (halal, il-
letve sulyos tinetektdl valé mentesség) kedvezébb volt
(90,4%), mint a két ilyen kedvezd prediktorral (81,6%)
vagy a <1 prediktorral rendelkezékeé (57,5%). Az ope-
rator altal elvégzett tdbb mint 50 esetszam szintén a
sikeresség flggetlen prediktora volt. Az injektalt alko-
hol mennyisége, az injektalt 4gak szama vagy atmeéréje
nem volt prediktiv a klinikai sikerre (26). Jelen elérhetd
adatok azt igazoljak, hogy a HCM-es betegekben meg-
[évd hirtelen szivhalal rizikot (27—29) a PTSMA nem né6-
veli (30).

Kovetkeztetések

Osszefoglalva, munkankban kontraszt echokardio-
grafiaval vezérelt perkutan transzkoronérias septalis
myocardium ablatio hosszu tavu utankdvetési eredmeé-
nyeit mutattuk be. A beavatkozas az alkalmazott meto-
dika mellett biztonsagosan végezhetd, és a fennallé
LVOT-gradiens tartdés és szignifikans cs6kkenéséhez
vezet HCM-es betegekben.

Koszonetnyilvanitas

A munka a ,Ritka betegségek patogenezisének kutata-
sa, Uj diagnosztikai és terapias eljarasokat megalapozo
fejlesztések” (GINOP-2.3.2-15-2016-00039) és a ,Stay
alive” (GINOP-2.3.2-15-2016-00048) tamogatasaval
készult.
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