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Hattér: A szivamyloidosis egy ritkdnak gondolt betegség, amely kezelés nélkul gyorsan halalhoz vezet. Az utébbi
evekben a rohamosan fejl6dd diagnosztikus modszereknek és modern terapias lehetéségeknek kdszénhetéen egyre
gyakrabban ismerik fel. A diagnosztikaban az EKG-nak és szivultrahangnak kiemelt jelentéséget tulajdonitanak.
Célkitlizés: A legfrissebb 2021-es Eurdpai Kardiologusok Tarsasaganak ajanlasa tikrében kivantuk vizsgalni, hogy
szivamyloidosisban jellemzének gondolt EKG-eltérések (alacsony kilengések, R-redukcio), illetve a legegyszer(ibb ult-
rahangos paraméter, mint a megndvekedett (212 mm) balkamra-falvastagsag milyen gyakran fordulnak el6 betegeink
kdzott. Szintén vizsgalni kivantuk, hogy a bal kamrai falvastagsag és az EKG-n latott low voltage, illetve R-redukcio
el6fordulasa kuldnbozik-e a hattérben allé patoldgiak esetén betegeinknél.

Moédszerek: Retrospektiv vizsgalatunkba 104, 2009. januar és 2022. aprilis k6z6tt szivamyloidosis miatt a Semmel-
weis Egyetem Belgyogyaszati és Hematoldgiai Klinikajan megfordult beteget vontunk be. A hattérben allé patologia
alapjan harom csoportot alkottunk: kénnyllanc-amyloidosis (AL), mutaciés tipusu transztiretin-amyloidosis (ATTRv)
és vad tipusu transztiretin-amyloidosis (AT TRwt). Leirtuk és dsszehasonlitottuk a legfontosabb demografiai-, klinikai-,
EKG-, szivultrahangos- és laboratériumi paramétereket.

Eredmények: Betegeink életkoranak medianja 68 (59-78) év volt, kbzuluk. 55% férfi (n=57). AL-amyloidosisbdl 71,
ATTRwt-csoportbdl 19, ATTRv-csoportbdl, pedig 13 beteget vizsgaltunk. Az EKG-n low voltage 54%-ban (n=56),
R-hullam-redukcié 56%-ban (n=58) fordult elé. Szivultrahanggal, 2D-md6dban mért bal kamrai szeptum és hatso fal
vastagsagat atlagoltuk minden betegnél. Az igy nyert értékek medianja 16 (14—18) mm volt. A betegek 91%-anal (n=95)
megndvekedett bal kamrai falvastagsagot lattunk. A f6 célkitlizéstinket vizsgalva szignifikansnak adddott a kiilénbség
betegeink k6z6tt mind a bal kamrai atlagos falvastagodas (nagyobb vagy egyenlé 12 mm) és low voltage, mind a bal
kamrai atlagos falvastagsag és EKG-n latott R-redukcio jelenlétének aranya kozott (91% vs. 54% és 91% vs. 56%;
p<0,001).

Nagyobb falvastagsagot talaltunk a diagnozis esetén ATTR-ben mint AL-ben (p=0,01). 9 AL-amyloidosisos betegnek
nem volt megnovekedett az atlagos bal kamrai falvastagsaga.

Megbeszélés: A CA-ra jellegzetesnek gondolt végtagi alacsony kilengések vegyes hatterli CA-s betegeink kozott
56%-ban, R-redukcio 58%-ban volt jelen. Echo-vizsgalat soran megndvekedett bal kamrai falvastagsagot 91%-ban
lattunk. Adataink azt sugalljak, hogy az Eurdpai Kardiologusok Tarsasaganak irdnyelveivel megegyezden a szokasos
képalkotos paraméterek k6zul nem a low voltage és R-redukcio, hanem a megvastagodott bal kamrai fal jelenléte kell,
hogy felébressze benniink a CA lehet6ségét, és tovabbi vizsgalatokra késztessen. A diagnosztikus folyamatban ter-
mészetesen a klinikumnak, szivelégtelenség jelenlétének és az egyéb figyelemfelkelté jeleknek is fontos szerepe van.
Kulcsszavak: szivamyloidosis, elektrokardiogram, echokardiografia, AL-amyloidosis, transztiretin-amyloidosis

A kézirat 2022. 09. 22-én érkezett a szerkesztéseégbe, 2022. 11. 15-én kerllt elfogadasra.
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In Cases of Cardiac Amyloidosis Increased Wall Thickness Is more Common than the Typical Electrocardio-
gram Signs

Background: Cardiac amyloidosis is considered a rare disease, without treatment it can promptly become fatal. In re-
cent years more cases are diagnosed due to the rapidly developing diagnostic and treatment options. In the diagnostic
procedure ECG and echocardiography have substantial significance.

Objective: The aim of the study was to investigate the incidence of the electrocardiogram (ECG) signs (low voltage
and pseudo infarct pattern) that are considered typical for CA, and the increased wall thickness IWT (=212 mm) between
our patients according to the new cardiac amyloidosis guideline of European Society of Cardiology (ESC), published
in 2021, furthermore, to examine if the incidence of IWT and the typical ECG signs differ across diverse CA patologies
in our patients.

Methods: In the retrospective analysis 104 CA patients were included who were registered at the Semmelweis Univer-
sity, Department of Internal Medicine and Hematology, between January 2009 and April 2022. According to the pathol-
ogy of CA three groups were created: light chain amyloidosis (AL), wild type transthyretin amyloidosis (AT TRwt) and
mutant type transthyretin amyloidosis (ATTRv). The most important demographic, clinical, ECG and echocardiography
and laboratory parameters in the three groups were described and compared.

Results: The median age of the patients was 68 (59—78) years, 55% (n=57) were male. 71 had AL amyloidosis, 19 had
ATTRwt and 13 had ATTRVv. In ECG the incidence of low voltage was 54% (n=56) and pseudo infarct pattern was 56%
(n=58). With echocardiography the septum and the posterior wall were measured in 2D mode, the septal and the poste-
rior wall thickness were averaged in each case. The median value with this method was 16 (14-18) mm. In 91% (n=95)
of the patients we measured IWT. Regarding the main objective of the study, the difference between the incidence of
IWT thicker than or equal to 12 mm) and that of low voltage or of pseudo infarct pattern was significant amongst all
patients (91% vs. 54% and 91% vs. 56%; p<0.001).

Greater degree of wall thickening was found in the ATTR group than in the AL group (p=0.01). 9 AL patients had no IWT.
Discussion: Low voltage — which is considered common in CA — was present in 56% of the sample, whereas pseudo
infarct pattern in 58%. With echocardiography IWT was present in 91% of the cases. These data suggests that in
accordance with the cardiac amyloidosis guidelines of European Society of Cardiology, it is neither low voltage, nor
pseudo infarct pattern that should point to the presence of CA, but IWT on echocardiography. In diagnostic processes
clinical symptoms, heart failure and other alerting signs have great importance as well.

Keywords: cardiac amyloidosis, electrocardiography, echocardiography, AL amyloidosis, ATTR amyloidosis

Bevezetés o 3 . o
ATTR-amyloidosis esetén pedig a maj altal termelt

A szisztémas amyloidosis ritkanak gondolt betegségek
csoportja, a hattérben mindig egy kéros, vagy norma-
lis szerkezetl fehérje termel6dése all, amely béta-redd
szerkezetbe rendezédik és kilonbdzd szervek extracel-
lularis terében lerakddva szisztémas betegséget okoz.
A termel6d6 fehérje ismerete fontos, mivel a prognézist
és a kezelést is ez hatarozza meg. Korllbelll 60 féle
amyloidogén fehérjét azonositottak, koézulik 27 képes
az emberben szisztémas megbetegedést okozni (1).
Ha a fehérjelerakddas a szivet érinti, akkor szivamyloi-
dosisrol beszélunk.

A szivet is érintd két leggyakoribb kérforma az AL-
(kénnydlanc) és az ATTR- (transztiretin) amyloidosis,
hozzavetblegesen 98%-ban ez a két entitas all a nap-
jainkban diagnosztizalt szivamyloidosisos esetek hatte-
rében (2). AL-amyloidosisrél a plazmasejtes dyscrasiak
(PCD) esetén beszélhetlink, ahol a termel6dé mono-
klonalis immunglobulin kénnyllancok rakédnak le a ki-
16nbdz8 szervekben.

transztiretin, vagy masik ismert nevén prealbumin ra-
kodik le. Az ATTR-amyloidosisnak két fajtdja ismert.
Az egyik a mutécios tipus (ATTRv), amely autoszoma-
lis dominansan 6roklédik, valtozé penetranciaval, a tu-
netek megjelenésének kezdete a hattérben 4ll6 muta-
ci6 tipusatol fugg (3). A masik tipus pedig a vad tipusu
ATTR-amyloidosis (ATTRwt), amely szinte kizardlag
idéseket érint (4). Az AA- (szekunder) amyloidosis, kro-
nikus szisztémas gyulladasos betegségekben alakul-
hat ki, mint példaul tuberkuldzis, rheumatoid arthritis
esetén, de a szivet ritkan érinti. Mivel ezek a korképek
mara kezelhetb betegségekké valtak, 1ényegében ilyen
eredetli AA-amyloidosist nem latunk. Az AA-amyloi-
dosis manapsag leggyakrabban az ugynevezett auto-
inflammatorikus betegségek hosszu tavu szévédmé-
nye (5). Talan a legismertebb ilyen kérkép a familiéris
mediterran laz.

Az extrakardialis tineteket a hattérben allé szisztémas
amyloidosis tipusa hatarozza meg, gyakorlatilag bar-
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mely szervet vagy szervrendszert érinthet. Gyakran
ezek a tunetek hivjak fel a figyelmet a hattérben all6 be-
tegségre, ezért un. ,vords lobogdknak” is nevezik éket.
AL-amyloidosis esetén gyakori a veseérintettség, amely
lehet enyhe proteinuria, de akar nephrosis-szindréma,
veseelégtelenség is kialakulhat. Idegrendszeri érin-
tettség esetén gyakori az alsé végtagi, axonalis tipu-
su szenzomotoros-, valamint a vegetativ idegrendszert
érinté neuropathia. Utébbi kapcsan kialakulhat ortosz-
tazis, székrekedés és hasmenés, vagy akar erektilis
diszfunkcié is. Gyakori a carpalis alagut-szindréma.
Figyelemfelketd kulsé jegyek lehetnek a macroglossia,
a periorbitalis purpura, illetve az apr6é bérbevérzések,
petechidk, purpurak a szem koérll és a nyakon.
ATTRwt esetén a carpalis alagutszindréma jelenléte,
és joval ritkabban a canalis spinalis stenosis hivhatjak
fel a figyelmet a betegségre. ATTRv-ben, a periférias,
gyakran érzészavarhoz, fajdalmakhoz, jarasi nehezi-
tettséghez, sulyos esetben jarasképtelenséghez veze-
t6 neuropathia a leggyakoribb extrakardialis eltérés, de
gyakran szem (Uvegtesti homaly, szaruhartya racsos
degeneracid) és muszkuloszkeletalis érintettség (bila-
teralis carpalis alagutszindroma, inszakadas, lumbalis
spinalis stenosis) is eléfordul (6).

A szivamyloidosis az altalanos orvosi kdztudatban rit-
ka betegségként él, éppen ezért sokszor késéi a di-
agnozis, igy a betegek csak késén, vagy egyaltalan
nem jutnak el addig, hogy a betegségikre célzott ke-
zelést kapjanak, pedig az utébbi években Uj, specifikus
gyégyszeres kezelési lehetéség jelent meg minden ti-
pus esetében.

Szivamyloidosisban jellemzé EKG-eltérések a végtagi
low voltage, azaz alacsony kilengések és az R-reduk-
cio, valamint a kilénb6z6 ingerlletvezetési zavarok (7).
Az EKG-eltéréseket sokan ma is gyakran el&forduld
jelnek tartjdk. Napi tapasztalatunk is azt mutatja, hogy
ez az egyik f6 eltérés, amely a betegség lehetéségét a
klinikus eszébe juttatja.

Az Eurdpai Kardioldgusok Tarsasaganak (ESC) legfris-
sebb, 2021-ben publikélt, a szivamyloidosis diagnosz-
tikajarol és kezelésérdl sz6l6 ajanlasa azonban a diag-
nosztikus gyanu kdzpontjaba az echokardiografiaval
mért megndvekedett bal kamrai falvastagsagot helyezi,
amelyet 12 millimétert elérd, vagy azt meghaladé fal-
vastagsagként definial (2). Ha emellett még egy vagy
tébb diagnosztikus figyelemfelkeltd jel, angolbdl atvett
tukoérforditassal un. ,vords lobogd” is jelen van, és a
szivelégtelenség hatterében kizarhatd egyéb koroki té-
nyez8, akkor mindenképpen fel kell, hogy meriljén a
szivamyloidosis lehet8sége (2, 8, 9).

Célkitiizés

A legfrissebb 2021-es Eurdpai Kardiolégusok Tarsa-
saganak ajanlasa és a bevett orvosi gondolkodas tuk-
rében vizsgalni kivantuk sajat betegeink koz6tt a ré-

gebben kiemelkedd diagnosztikus értékiinek gondolt
EKG-paraméterek, mint low voltage és R-redukcio
gyakorisagat, és azt, hogy az Uj diagnosztikus ajanlas-
ban kiemelt szereppel bird, egyszerl szivultrahangos
paraméter, a megndvekedett bal kamrai falvastagsag
milyen gyakori betegeink kdrében. Szintén vizsgalni ki-
vantuk, hogy a bal kamrai falvastagsag és az EKG-n
latott low voltage eléfordulasa kulénbdzik-e a hattérben
allé patologiak (AL, ATTR) esetén betegeinknél.

Eszk6zok és médszerek

Minden olyan beteget, aki a Semmelweis Egyetem Bel-
gyogyaszati és Hematologiai Klinikajan jart 2009. ja-
nuar és 2022 aprilisa k6z6tt szivamyloidosis miatt, be-
vontuk retrospektiv vizsgalatunkba. Mivel a bal kamrai
falvastagsagot jelent6sen befolyasolja az egyidejlileg
fennallé szignifikans aortastenosis, igy azokat a be-
tegeket, akiknek sulyos, valddi szignifikans aortaste-
nosisuk volt, kizartuk az analizisbél. A szivamyloidosis
diagnézisat a fent emlitett, nyolc eurdpai és USA-beli
szakmai tarsasag altal irt képalkoté és diagnosztikus
konszenzus dokumentum ajanlésai alapjan allitottuk fel
(5, 6).

Vizsgalatunkban kdvettik a Helsinki deklaracio irdnyel-
veit. A vizsgalat retrospektiv természete miatt betege-
ink beleegyezd nyilatkozatot nem tudtak alirni.

A hattérben all6 patoldgia alapjan harom csoportot al-
kottunk: AL, ATTRv és ATTRwt. Leirtuk és dsszeha-
sonlitottuk a legfontosabb demogréfiai-, klinikai-, EKG-,
szivultrahangos- és laboratériumi paramétereket.

Minden betegrél 12 elvezetéses EKG készlt, amelyet ki-
ertékeltlink frekvencia, ritmus, low voltage, R-redukcié,
QT, (korrigalt QT-id8) és vezetési zavarok szempontja-
bdl. Az irodalmi adatoknak megfeleléen low voltage-ot
akkor irtunk le, ha az 6sszes végtagi elvezetésben QRS
amplitudéja 0,5 mV-nal kisebb, vagy azzal egyenld volt
(10). Az irodalomban az R-redukcio definiciéja nem
egységes. Sajat vizsgalatunkban R-redukcioként azt a
meghatarozast fogadtuk el, hogy az R-hullam 3 mm-nél
kisebb, vagy azzal egyenld a V,-V; elvezetések mind-
egyikében. A bal anterior hemiblokk (BAH) definicioja
az alabbi volt: bal tengelyallas (—45 — [-90]), gR-hullam
I. és aVlL-elvezetésben, valamint rS-hullam II., Ill. és
aVF-elvezetésben. A bal Tawara-szar-blokkot az ESC
2021-es ajanlasa alapjan hataroztuk meg, a kdvetkezs-
képpen, 120 ms-nal szélesebb QRS, csipkézett R-hul-
lam V,, V,, V;, V,, | és aVL-elvezetések kozil legalabb
kettben, V; és V-ban R-hulldm csucs idd >60 ms, Qs,
vagy rS-hullam V,-ben enyhén elevalt ST-szakasszal
és pozitiv aszimmetrikus T-hullammal, Vg-elvezetés-
ben R-hullam és negativ asszimetrikus T-hullam, | és
aVL-elvezetésben R-hullam és gyakran negativ aszim-
metrikus T-hullam, enyhe ST-depresszidval, aVR-elve-
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1. TABLAZAT. Betegeink legfébb klinikai, demogréfiai és laboratériumi paraméterei. Az értékek medianban értendéek interkvar-
tililis (IQ) tartomannyal megadva, vagy szamszer(ien és szazalékos el6fordulasban. NYHA: New York Heart Association. NT-proB-
NP: N-terminalis pro B-tipusu natriuretikus peptid. GFR: glomerularis filtraciés rata. FLCdiff: szabad kénny(ilanc-differencia, azaz

a szérumban mért szabad kappa és lambda kdnnyilanc-koncentracick kiildnbsége. NE: nem értelmezhets

Osszes beteg AL-amyloidosis ATTRwt ATTRvV p-érték
(n=104) (n=71) (n=19) (n=13)

Férfi (n,%) 57 (55) 27 (38) 19 (100) 10 (77) <0,001
Eletkor medianja (év) 68 (59-78) 65 (58-73) 81 (76-83) 63 (58-70) <0,001
NYHA stadium HI-IV. (n,%) 57 (55) 44 (62) 7 (37) 6 (46) 0,114
Elsé tlinettdl a diagnozisig 86 (120-90) 120 (90-330) 111 (93-219) 341 (114-1095) 0,095
eltelt id (napok)

NT-proBNP (pg/ml) 4268 (101-35 000) 5025 (1758-9799) 2148 (1029-4578) 2872 (1617-5116) 0,072
Troponin T (ng/l) 73 (8-593) 85 (43-135) 48 (31-89) 57 (39-79) 0,328
GFR (ml/min/ 1,73 m?) 65 (14—133) 65 (45-83) 63 (51-75) 85 (60—89) 0,412
FLCdiff (mg/l) NE 227 (143-547) NE NE

zetésben QS, pozitiv T-hullammal, valtozé QRS-axissal
(11). Jobb Tawara-szar-blokk esetén 120 ms, vagy azt
meghalad6é QRS-id8, rsR’-hullam V,_, elvezetésekben,
l. és Vg-elvezetésekben az S-hullam hosszabb, mint 40
ms, vagy hosszabb, mint az R-hulldm, V; és Vg-elveze-
tésekben az R-hullam csucsidé normalis, V,-elvezetés-
ben, viszont az R-hulldm csucsidd nagyobb, mint 50 ms
(12). A megnyult QT_-t férfiaknal a 450 ms, néknél 470
ms, vagy azt meghaladd intervallumként hataroztuk
meg (13). |. fokd AV-blokk esetében a PR-intervallum
hosszabb, mint 200 ms (14).

Betegeink vizsgalata kétféle szivultrahang-géppel tor-
tént: 2009 és 2019 kozott Philips iE33 készilékkel és
S5-1 transzducerrel, 2019 utan, Philips EPIQ 7C ké-
szllékkel és X5-1 transzducerrel (Philips, Amszterdam,
Hollandia). A bal kamrai falvastagsag mérése 2 D-mad-
ban, végdiasztoléban tortént. Az atlag bal kamrai fal-
vastagsagot a szeptum és hatsé fal vastagsaganak
atlagabdl szamitottuk. A megndvekedett bal kamrai fal-
vastagsagot nagyobb vagy egyenld, mint 12 milliméter-
ként definialtuk. Strain-analizishez QLab 10.5 szoftvert
hasznéltuk (Philips, Amszterdam, Hollandia). A longi-
tudinalis strain (LS) szegmentalis eltérésének, azaz a
viszonylag megtartott csucsi, de csdkkent bazalis LS
analiziséhez a Phelan és munkatarsai altal leirt és vali-
dalt képletet haszndltuk: relativ csucsi LS=atlag csucsi
LS/ (atlag bazalis LS + atlag k6zépsd harmadi LS) (15).
A szivultrahangokat egy vizsgalo végezte.

A leird statisztikai elemzéseknél, mivel a véltozék nem
egyenletes eloszlast mutatnak, az értékeket median-
ban adtuk meg, interkvartilis (IQ) tartomannyal, vagy
szazalékos aranyban. A folyamatos valtozok eseté-
ben két fiiggetlen csoport 6sszehasonlitdsahoz Mann—
Whitney-tesztet, kategorikus valtozdk esetén, pedig
Pearson-féle khi-négyzet tesztet hasznaltunk. Ehhez
hasonléan, tébb csoport esetén Kruskal-Wallis-tesz-
tet, illetve khi-négyzet tesztet végeztink. A bal kamrai

falvastagsag intraobszerver reproduktibilitdsanak mé-
réséhez az intra-class correlation coefficienst (ICC)
hasznaltuk, 15 random mddon kivalasztott betegnél
ismételt mérés tértént a szeptalis és a hatsoéfali vas-
tagsag esetében, az eredeti és az 0j mérések kdzott
legaldbb egy hénap telt el. A populaciéban a bal kamrai
falvastagodas és EKG-eltérések gyakorisaganak 6sz-
szehasonlitasara khi-négyzet tesztet végeztink.

A statisztikai analizishez Statistica Software-t hasznal-
tunk (V13, StatSoft Inc, Tulsa, OK, USA).

Eredmények

2009. januar és 2022 aprilisa k6z6tt 104 konszekutiv,
szivamyloidosissal diagnosztizalt beteget vontunk be
retrospektiv vizsgalatunkba. A héttérben &ll6 patolo-
giat tekintve 71 AL-, 19 ATTRwt-, 13 ATTRv- és egy
AA-amyloidosisos beteg volt k6z6ttuk. Betegeink kozil
kettének sulyos szignifikans aortastenosisa volt, egy az
AL- és egy az ATTRwt-csoportban, igy 6ket kizartuk
vizsgalatunkbol.

A reprodukalhatésagi mérések jonak bizonyultak a
szivultrahangos bal kamrai falvastagsag mérése tekin-
tetében. Az intraobszerver, ICC (intra correlation coeffi-
cient) egyutthatd a bal kamrai falvastagsag mérésénél
0,924 volt (0,933 a szeptumnal és 0,919 a hatsoéfal-vas-
tagsagnal).

Az 1. tablazatban betegeink legfébb demografiai, Kli-
nikai és laboratériumi paramétereit foglaljuk dssze.
Szignifikans kuldnbséget talaltunk a nemek aranyaban,
AL-amyloidosisos betegeink tdbbsége né volt (62%),
mig ATTRwt-tipusu betegeink kizarolag férfiak voltak.
Az ATTRwt-betegek szignifikdnsan idésebbek voltak a
diagndzis id6pontjaban, mint a masik két csoport.

A f6 célkitlzésunket vizsgalva szignifikansnak adodott
a kulénbség betegeink kdz6tt mind a bal kamrai atla-
gos falvastagodas (nagyobb vagy egyenld 12 mm) és
low voltage, mind a bal kamrai atlagos falvastagsag és
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2. TABLAZAT. Betegink legfébb EKG- és szivultrahangos paraméterei. Az értékek mediénban értenddek interkvartililis (IQ)
tartomannyal megadva, vagy szézalékos eléforduldsban. BKEF: bal kamrai ejekcids frakcié. TAPSE: tricuspid annular plane systolic
excursion. Kategérikus valtozé esetén a p-érték khi-négyzet tesztet, folytonos valtozé esetén Kruskal-Wallis-tesztet jelol

Osszes beteg AL-amyloidosis ATTRwt ATTRvV p-érték
(n=104) (n=71) (n=19) (n=13)

Low voltage (n,%) 56 (54) 40 (56) 8 (42) 8 (62) 0,392
R-redukcié (n,%) 58 (56) 42 (59) 8 (42) 8 (62) 0,296
Bal anterior hemiblokk (n,%) 42 (40) 26 (37) 9 (47) 7 (54) 0,480
Bal Tawara-szar-blokk (n,%) 9(9) 6 (8,5) 2 (1) 1(8) 0,609
Jobb Tawara-szar-blokk (n,%) 15 (14) 10 (14) 2 (11) 3(23) 0,761
I. foka AV-blokk (n,%) 19 (18) 11 (15,5) 5 (26) 3(23) 0,21

Pitvarfibrillacio (n,%) 24 (23) 12 (17) 8 (42) 4 (31) 0,06
2%%?2:?;;2?%“ kamrai 7(7) 4(6) 3 (16) 0(0) 0,01

QT, (ms) 466 (441-487) 468 (439-490) 454 (430-478) 474 (452—487) 0,142
BKEF % 53,5(43-62) 57 (44-63) 51 (47-55) 44 (36-54) 0,164
Szeptum (mm) 16 (14-18) 15 (13-18) 18 (14-20) 18 (16-20) 0,03
Atlagos falvastagsag (mm) 16 (14-18) 15,5 (13,5-17) 17,5 (14,5-19,5) 17 (15,5-20) 0,134
][\gﬁg;ct’;’ge's‘:ge(gf’za:;;“(ﬁ'% | 95 (91) 62 (87) 19 (100) 13 (100) 0,244
Ele’ (e': laterdlis és medidlis e atlaga) 19,5 (15—24) 19 (15,6-25,6) 18,3 (10,7-21,4) 22 (17-24) 0,411
TAPSE (mm) 15 (11-20) 15 (10-19) 16,5 (12,5-25,5) 14 (10,5-18,5) 0,602

az EKG-n latott R-redukcio jelenlétének aranya kdzott
(91% vs. 54% és 91% vs. 56%; p<0,001) (2. tablazat).
A kardialis biomarkerek szintjében, illetve a szeptum,
és az atlagos falvastagsag tekintetében csak a szep-
tum vastagsdga mutatott szignifikdns kuldonbséget a
csoportok kézdtt, ha ezt a harom csoportban Kruskal—
Wallis-teszttel vizsgaltuk. Ezt az eredményt a relative
alacsonyabb betegszdmnak tulajdonitva a szamitast
Mann—-Whitney-teszttel is elvégeztik, az AL- és Ossze-
vont ATTR- (ATTRwt és ATTRv egyutt) csoportot 8sz-
szehasonlitva. igy mar szignifikans kiildnbség adddott
az AL- és ATTR-csoport kézott: NT-proBNP (AL: me-
dian: 5025 [1758-9799], ATTR: median: 2528 [1229—
5116], [p=0,047]), troponin T ([AL median: 85] [43—135],
ATTR median: 49 [31-89], [p=0,049]), szeptum (AL me-
dian: 15 [13-18], ATTR median: 18 ([14,5-20], [p=0,01])
és atlagos falvastagsag (AL median: 15,5 [13,5-17] és
ATTR median: 17,5 [14,5-19,5], [p=0,01]) tekintetében.
A 2. tablazat a legfébb EKG és szivultrahangos para-
métereket mutatja. Low voltage és R-redukcio el&for-
dulasi gyakorisaga tekintetében nem volt szignifikans
kildnbség betegeink kdzott. Pitvarfibrillacio tekinteté-
ben szignifikans kulénbség mutatkozott, az ATTRwt-s
betegek esetében gyakoribb volt az eléfordulasa. Szig-
nifikans kildnbség volt a szeptum, a hatsoé fal és az at-
lagos falvastagsag méretében, az ATTR-es betegcso-
portnal ezek az értékek magasabbak voltak.

Osszesen 60 beteg esetében készilt szivmagne-
ses-magrezonancia (CMR) vizsgalat, ezek kdézul 50
mutatott tipusos, bal kamrai, szivamyloidosisra jelleg-
zetes késli kontraszthalmozast. A CMR-vizsgélat 10

beteg esetében nem adott pozitiv eredményt, 3 beteg
nem kapott kontrasztanyagot veseelégtelenség miatt,
a tobbi esetben pedig nem lehetett komplettalni a vizs-
galatot szivritmuszavar, rossz altalanos éllapot, orthop-
noe miatt, vagy a vizsgalat eredménye lett alnegativ.
99Techneciummal jelzett pirofoszfattal végzett szcin-
tigrafias vizsgalat 29 esetben tértént (Perugini score O:
16, score 1: 7 f6, score 2-3: 21 6.). A végs6 diagnézis
21 esetben volt ATTR-szivamyloidosis. Bal kamrai stra-
in-analizist 2015. év utan végeztunk betegeink kdzott,
azokban az esetekben, amikor attdl diagnosztikus ér-
téket reméltink. 22 beteg esetében tértént strain-ana-
lizis, 9 esetben volt a vizsgalat pozitiv, azaz a relativ
csucsi LS nagyobb volt, mint egy.

Megbeszélés

F6 célkitizéslnk vizsgalata pozitiv eredményt adott:
legjobb tudomasunk szerint a szivamyloidosis gon-
dozasaban legnagyobb tapasztalatu hazai ellaté hely
retrospektiv analizisében azt talaltuk, hogy a fontos-
nak és tipusosnak gondolt EKG-eltérések a betegek
csak mintegy felében (low voltage 54%-ban, R-reduk-
ci6 56%-ban), mig a bal kamra faldnak megvastago-
dasa 91%-ban fordul el6. Az ESC 2021-ben publikalt
ajanlasat tehat ebben a tekintetben megerésitettik:
az EKG-eltérésekre nem szabad fontos diagnosztikai
jelként tekinteni. Megjegyzend6 azonban, hogy a low
voltage definicidja a kilénbdzd kdzleményekben mas
lehet, igy eredményeinket nem lehet egy az egyben
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1. ABRA. A: ATTRwt tipusu szivamyloidosisos beteg EKG-ja. Normalis végtagi kilengések, de R-redukcié és bal anterior hemi-
blokk jelen van. B: Ugyanannak a betegnek a szivultrahangos felvétele. Paraszternélis hosszmetszeti kép, végdiasztoléban. A 2D

képen mért bal kamrai szeptum vastagséaga 17 mm volt

Osszevetni masokéval. Egyesek definicidja az, hogy
végtagi elvezetések kitérése <5 mm és a mellkasi el-
vezetéseké, pedig <10 mm, masoké pedig, hogy a So-
kolow—Lyon-index <15 mm (16). Az EKG azonban fon-
tos és nélkuldzhetetlen vizsgalat, felhivhatja a figyelmet
a hattérben all6 betegségre, mint ,vérds lobogé”, de a
napjainkban mar ugyancsak igen kdénnyen elérhetd,
szivelégtelenség esetén és szivamyloidosis gyanuja-
kor, annak szlrésekor kdtelezd szivultrahang-vizsgalat
szerepe sokkal nagyobb a szivamyloidosis diagnoszti-
kus algoritmusaban, a betegség lehetéségének felveté-
sében. Amennyiben a szivultrahangon megndvekedett
bal kamrai falvastagsag mellé alacsony végtagi kilen-
gések, R-redukcié tarsul az EKG-n, mindenképpen
gondolni kell a hattérben szivamyloidosis lehet8ségére
(17) (1. abra). Ezt a szemléletet tukrdzi a mar fent emli-
tett ajanlas is, amelynek egyik f6 abrajat médositva ko-
z0ljuk (3. tablazat). Ennek az 4branak a bemutatasaval
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a diagnosztikus éberség ndvelése a célunk hazankban.
Vizsgdlatunk masik célja az volt, hogy vizsgaljuk, a ktldn-
b6z6 eredetil szivamyloidosis esetén van-e kulénbség a
low voltage, R-redukcid, illetve bal kamrai falvastagodas
gyakorisagaban. Az EKG-jelek tekintetében nem talal-
tunk kulénbséget (2. abra), amelyet akkor sem tudtunk
igazolni, ha az AL-csoportot az ATTR-csoporttal hason-
litottuk 6ssze. Ezzel szemben 9 beteg, akinek az atlagos
bal kamrai falvastagsaga nem érte el a 12 mm-t, mind
az AL-csoportbdl kerdlt ki, mikézben biomarker-szintjuk
is szignifikdnsan magasabb volt, mint az AT TR-csoport-
nak. Azt, hogy az AL- és ATTR-csoportban szignifikan-
san kdldnboézik a bal kamrai atlagos falvastagsag grafi-
kusan is abrazoltuk (3. &bra). Minden bizonnyal csak a
kisebb esetszam az oka, hogy a szignifikanciat elérd ki-
I6nbség csak AL vs. ATTR esetén mutatkozott meg, a
harom csoport dsszehasonlitasakor nem.

A klldnbség hatterében két tényez6 allhat. Egyrészt az
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¥

2. ABRA. AL-szivamyloidosisos beteg EKG-ja. Alacsony végtagi kilengések, R-redukcié. A beteg szivultrahangon mért bal

kamrai szeptum vastagsaga 17 mm volt
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3. ABRA. Bal kamrai szeptum vastagsaga a kiilénbdzé eredeti szivamyloidosis esetén. A: AL, ATTRwt és ATTRv kiilén &brazol-
va, Kruskal-Wallis-teszt p-értéke: 0,0517; B: AL vs. ATTR, Mann-Whitney-teszt: p-értéke: 0,016

AL-szivamyloidosis progndzisa sokkal rosszabb, lefolya-
sa rapidabb (18), igy mar felismeréskor is sulyosabbak
a tlinetek, magasabb a biomarkerszint. Maguk a kény-
nyllancok is direkt kardiotoxikusak, nem csak a belélik

3. TABLAZAT. Szivamyloidosis gyanja. Amennyiben a bal
kamrai atlagos falvastagsédg 12 mm, vagy annal nagyobb és a
jobb oldalon felsorolt ,v6rés lobogdk”, vagy klinikai eltéré-
sek koézll legaldbb egy teljestl, akkor fel kell, hogy mertiljon a
szivamyloidosis, mint lehetséges diagnézis. A tablazat a 2021-
es ESC szivamyloidosis ajanlasanak elsé abraja alapjan késziilt

szivelégtelenség 65 évnél idésebb
koru betegnél

aortastenosis 65 évnél idésebb koru
betegnél

pozitiv csaladi anamnézis

hipotenzid, vagy normotenzi6
korabban hiperténias egyén esetében

szenzoros involvacio,
autoném diszfunkcio

Atlagos bal kamrai periférias polyneuropathia

falvastagsag 212 mm proteinuria

+ 21 a kovetkezok borbevérzések

kozul kétoldali carpalis alagutszindréma

bicepsz inszakadas

MRI: szubendokardialis/transzmuralis
késdi kontraszthalmozés, vagy meg-
novekedett extracellularis volumen

Szivultrahang, EKG: csokkent
longitudinalis strain, apical sparing,
bal kamrai izomtémeghez képest
alacsony QRS-amplitudd, mellkasi
elvezetésekben R-redukcié az EKG-n,
AV-csomo vezetési zavar

szarmazo lerakodd amyloid, amely szintén hozzajarul-
hat a miokardialis diszfunkci6 kialakulasahoz (19, 20).
ATTR esetében a fal lassabban vastagodhat, késébb,
és csak fokozatosan okoz tunetet, lehet6séget adva a
kompenzécidra. igy a biomarkerszint alacsonyabb, mig
a falvastagsag nagyobb diagndéziskor. Az, hogy AL sziv-
amyloidosisban a betegek egy kisebb részének nincs
balkamra-hipertréfiaja nem uj, 60 AL-es betegben mar
leirtak korabban (21), de ezt az 6sszeflggést konsze-
kutiv szivamyloidosisos betegekben eddig csak munka-
csoportunk vizsgalta. Valamivel kisebb betegszammal,
de a jelenlegivel atfedést mutaté betegeink esetében
err8l az eredményrél korabban mar beszamoltunk (22).
A masik tényez8, ami azt magyarazza, hogy az 6sz-
szes normalis falvastagsagu beteg az AlL-csoportban
volt, az az, hogy klinikankon minden PCD-s, monoklo-
nalis gammopathias, illetve myelomas beteg esetében
rendszeresen, altalaban évente szlrévizsgalatot vég-
zunk kardidlis biomarkerek, vesefunkcio és albuminuria
iranyaban. igy korai stadiumban, még az érdemi klini-
kai tinetek megjelenése elbtt ki tudjuk szlrni azokat
a betegeket, akiknél vese vagy szivérintettség alakul
ki. Vizsgalatunkban az 6sszes bevont betegnek kivétel
nélkul magas volt a kiindulasi NT-proBNP és troponin T
értéke, azonban manifeszt szivelégtelensége 8 beteg-
nek nem volt.

Az Uj ESC-ajanlas (2) ugyan a klinikumot is figyelembe
veszi a betegség gyanujanal (3. tablazat), de a biztos di-
agnozishoz bal kamrai falvastagodas hianyaban AL és
ATTR esetén is megkoveteli a tipusos CMR vagy sziv-
izombiopszias vizsgalatot. Az eddigi és jelen vizsga-
latunkban is alkalmazott, nyolc szakmai tarsasag altal
javasolt diagnosztikus kritériumrendszer (9, 8) normalis
falvastagsag mellett pozitiv extrakardialis biopszia ese-
tén a magas, és massal nem magyarazhatdé biomar-

407



(% Cardiologia Hungarica

Nagy és munkatarsai: Szivamyloidosisban a bal kamrai falvastagodas sokkal

gyakrabban latott eltérés, mint a tipusosnak gondolt EKG-jelek

kerszint-emelkedés esetében is biztosnak veszi a di-
agnézist. Véleményunk szerint ez utébbi megkdzelités
hasznélhatébb, és tdbb beteg megtalalasat biztositja a
napi gyakorlatban.

Kovetkeztetések

Osszegezve elmondhatjuk, hogy a friss ajanlasok diag-
nosztikus algoritmusait eredményeink aladtamasztjak:
a klasszikus EKG-jeleknek alarendelt szerepe van a
szivamyloidosis diagnosztikajaban, az echokardiografi-
aval észlelt bal kamrai fal megvastagodasaval szem-
ben a betegség gyanujanak kimondasaban, a kérisme
folyamataban. Vastagabb falvastagsagot talaltunk a di-
agnozis esetén ATTR-ben mint AL-ben. Eredményeink
azonban arra is felhivjak a figyelmet, hogy normalis bal
kamrai falvastagsag mellett is el6fordulhat szivamyloi-
dosis, elsésorban AL-tipusnal. A diagnosztikus folya-
matban azonban a klinikumnak, szivelégtelenség jelen-
Iétének és az egyéb figyelemfelkeltd jeleknek is fontos
szerepe van.

Nyilatkozat

A szerzOk kijelentik, hogy az eredeti kbzlemény megira-
saval kapcsolatban nem all fenn vellik szemben pénz-
ligyi vagy egyéb lényeges Osszelitkbzés, Gsszeférhe-
tetlenségi ok, amely befolyasolhatia a k6zleményben
bemutatott eredményeket, az abbdl levont kbvetkezte-
téseket vagy azok értelmezését.
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