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Bevezetés: Szisztémas szklerézisban (SSc) a szivizom szubklinikus érintettsége gyakori, és jelentésen rontja e betegek
életkilatasait. A 2D-speckle tracking alapu globalis longitudinalis strain (GLS) Gj paraméter, ami alkalmas a balkamra-funkcié
korai, szubklinikus karosodasanak kimutatédsara is. Munkank célja annak vizsgéalata volt, hogy a bal kamrai GLS-értékek
mutatnak-e dsszefliggést a klinikai és echokardiografias adatokkal, valamint a betegek funkcionalis allapotaval és életmin6-
ségével SSc-ben.

Betegek, médszerek: 72 SSc-s beteget vizsgaltunk (életkoruk 58,6+10,1 év, 66 nd). Eredményeiket 23 fényi, nemben és
életkorban illesztett egészséges dnkéntes adataival hasonlitottuk 6ssze. Kizarasi kritériumokként hataroztuk meg a pulmo-
nalis artérias hipertoniat, pitvarfibrillaciot, a csokkent bal kamrai ejekcios frakciét (<55%) valamint a szignifikans bal oldali
billentylibetegséget. A rutin echokardiografias mérések mellett digitalis felvételek is késziiltek, amelyekb8l meghataroztuk a
GLS-t. Az életmindség vizsgalatara SF-36 kérddivet hasznaltunk. A paraméterek kozotti 6sszefliggések vizsgalatara parcia-
lis korrelaciot hasznaltunk, az életkor szerepelt korrigald tényezdként.

Eredmények: A SSc-s betegekben szignifikansan alacsonyabb GLS-értéket talaltunk az egészségesekkel 0sszehasonlitva
(-17,2+2,3 vs. —18,7+1,4%, p=0,001). A GLS-érték szignifikans pozitiv korrelaciét mutatott az SSc fennallasanak idejével a
Raynaud-tiinet (r=0,274; p=0,021), és a non-Raynaud tlinetek megjelenésétdl (r=0,245; p=0,039) valamint a betegek New
York Heart Association funkcionalis osztalyaval (r=0,242; p=0,042), mig negativ korrelaciét az SF-36 kérdéiv fizikalis kompo-
nensével (r=—0,250; p=0,040).

Kovetkeztetés: A 2D-speckle tracking alapu GLS alkalmas a balkamra-funkcio korai, szubklinikus karosodasanak kimutata-
sara SSc-ben. A GLS Osszefiiggést mutat a betegség fennallasanak idejével, valamint szignifikans meghatarozéja a betegek
funkcionalis kapacitasanak és életminéségének ebben a kérképben.

Kulcsszavak: globalis longitudinalis strain, szisztémas szklerdézis, szisztolés diszfunkcio, funkcionalis kapacitas

Left ventricular global longitudinal strain is impaired in systemic sclerosis and shows a significant correlation with
the functional capacity of the patients

Introduction: The subclinical myocardial involvement is common in systemic sclerosis (SSc) and is associated with poor
prognosis. 2D-speckle-tracking-derived global longitudinal strain (GLS) is a reliable tool to detect the subclinical impairment
of the left ventricular (LV) function. Our aim was to investigate if LV GLS shows any correlation with the clinical and echocar-
diographic data as well as with the functional status and quality of life of the patients in SSc.

Patients, methods: 72 SSc patients (58.6+10.1 years, 66 female) were investigated. Their results were compared with the
data of 23 gender- and age-matching healthy volunteers. Exclusion criteria were: pulmonary arterial hypertension, atrial
fibrillation, reduced LV ejection fraction (<55%) or significant left sided valvular disease. In addition to the standard echocar-
diography, loops were stored digitally for the off-line analysis of the GLS. SF-36 questionnaire was used to assess quality of
life. Partial correlation analysis was used to investigate the correlations between the parameters, with age as corrective factor.
Results: In SSc patients significantly lower GLS values were found compared to healthy persons (-17.2+2.3 vs. —18.7+1.4%,
p=0.001). Durations of the disease from the onset of the Raynaud phenomenon (r=0.274; p=0.021) and from the first non-Ray-
naud symptoms (r=0.245; p=0.039) show significant correlation with GLS. In addition, GLS values showed significant corre-
lation with the New York Heart Association functional class of the patients (r=0.242; p=0.042) and with physical functioning
component of the SF-36 survey (r=—0.250; p=0.040).

Conclusion: 2D-speckle-tracking-derived GLS is a suitable tool to detect the early, subclinical LV dysfunction in patients with
SSc. GLS shows correlation with the duration of the disease, and is a significant determinant of the functional capacity and
quality of life of the patients in SSc.
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Bevezetés

A szisztémas szklerdzis (SSc) a bér és a belsd szervek
koros fibrézisahoz vezetd, tdbb szervrendszerben is
tineteket okozé autoimmun betegség ismeretlen etio-
|6giaval. Epidemioldgiai adatok szerint a kardialis érin-
tettség gyakori SSc-ben és 20-30%-ban felel8s a korai
haldlozasért (1-3). A fibrézis elsésorban a bal kamra
diasztolés funkcidjat karositja, amihez a szdveti Dopp-
ler-mérések tanusaga szerint a szisztolés funkcié szub-
klinikus karosodasa tarsul (4-7), mig az ejekcios frak-
cio altalaban megtartott SSc-ben (3).

A 2D-speckle tracking alapu globalis longitudinalis strain
(GLS) uj echokardiografias paraméter, ami az irodalmi
adatok alapjan alkalmas a szisztolés balkamra-funk-
cio korai, szubklinikus karosodasanak kimutatasara is.
Mas koérképekben, tébbek kozott velesziletett aorta-
sztendzisban és hipertrofias cardiomyopathidban szen-
ved§ betegeknél korrelaciot mutatott a szivizomfibrézis
jelenlétével, és a szivelégtelen betegek funkcionalis ka-
pacitasaval is, megtartott és karosodott ejekcids frak-
cioju populacidban egyarant (8—11). Munkank célja
annak vizsgalata volt, hogy egészséges populacioval
Osszehasonlitva a bal kamrai GLS-értékek alkalma-
sak-e az alapbetegség bal kamrai manifesztaciojanak
igazolasara SSc-ben. Vizsgaltuk még, hogy a GLS-ér-
tékek mutatnak-e dsszefliggést az echokardiografias
és klinikai adatokkal, valamint a betegek funkcionalis
allapotaval és életmindségével ebben a koérképben.

Betegek és médszerek

Betegpopulacio

Prospektiv vizsgdlatunkba 80 beteget vontunk be, aki-
ket a Pécsi Tudomanyegyetem Klinikai Kozpont Reu-
matoldgiai és Immunoldgiai Klinikdn gondoznak SSc di-
agnozissal. A vizsgalatbdl kizartuk azokat a betegeket,
akiknél pulmonalis artérias hiperténia, pitvarfibrillacio,
ismert koszoruér-betegség vagy szignifikans bal oldali
billentylibetegség allt fent, valamint akiknek csdkkent
volt a bal kamrai ejekcids frakcidja (<55%). Vizsgaltuk
a betegek részletes anamnézisét és gyoégyszerszedé-
si szokasait. A betegség fenndllasanak idejét az elsd
Raynaud-, illetve nem-Raynaud-tinet megjelenésétdl
az echokardiografias vizsgalat idépontjaig eltelt id6ként
definialtuk, években. Eredményeiket egy nemben és
korban illesztett egészséges Onkéntes csoport ered-
ményeivel hasonlitottuk dssze.

Vizsgalatunkat a Pécsi Tudomanyegyetem Klinikai
Kézpont Regiondlis Tudomanyos és Kutatasetikai Bi-
zottsagatol kapott engedély alapjan, a beteg altal ala-
irt beleegyezd nyilatkozat birtokaban végeztik, miutan
részletes tajékoztatast adtunk a vizsgalatrol.

Echokardiografia
Az echokardiografias vizsgalatokhoz Philips EPIQ 7 ké-
szuléket (Philips Healthcare, Best, Hollandia) hasznal-

tunk. Biplane Simpson-mdédszerrel hataroztuk meg a
bal kamrai ejekcios frakciot. A bal kamrai izomtémeget
a Devereux-formula segitségével szamoltuk ki, majd
testfelszinre normalizaltuk. Color Doppler-technikaval
vizsgaltuk a mitralis regurgitacié mértékét, amit az ajan-
lasok alapjan osztélyoztunk (12). A jobb kamrai sziszto-
lés nyomast a tricuspidalis regurgitacié sebességébdl
szamoltuk ki a mdédositott Bernoulli-képlet alapjan. A
jobb pitvari nyomast a vena cava inferior tagassaga és
O0sszenyomhatdsaga alapjan becsultik (5-10-15 Hgmm)
(13). Pulzatilis Doppler hasznalataval hataroztuk meg a
mitralis bearamlési gérbe paramétereit, majd kiszamol-
tuk az E/A aranyt. Szdveti Dopplerrel a mitralis anulus
septalis és lateralis régidjaban hataroztuk meg az S, €’
és a’ hulldam maximalis sebességét. A septalis és late-
ralis anuluson nyert eredményeket atlagoltuk, majd at-
lagos E/e’ aranyt szamoltunk. A Doppler-paraméterek
esetében harom egymast kdvetd gorbén végzett mérés
eredményeét atlagoltuk. A bal kamra diasztolés funkcié-
jat az aktualis ajanlas alapjan értékeltuk (14).

Speckle tracking echokardiografiaval hataroztuk meg
a bal kamrai GLS-t. Ehhez digitalis felvételeket készi-
tettlink csucsi négyuregi-, kétiuregi- és hosszmetszeti
nézetben. A felvételek EKG-monitorozas mellett tértén-
tek, 1égzésszinetben. Minimum harom szivciklust ma-
gaba foglal6 felvételeket rogzitettink. Ezutan egy spe-
cidlis szoftver (Qlab 10.5, Philips Healthcare, Andover,
Massachusetts, Egyesiilt Allamok) segitségével offline
elemeztik a felvételeket. A mddszer kivitelezhet6ségé-
vel és reprodukalhatésagaval kapcsolatos eredmények
kordbban mar leirasra kertltek (15).

Funkcionalis allapot és életmindség

A betegek funkcionalis allapotat a New York Heart As-
sociation stadiumuk alapjan osztélyoztuk, amit a bete-
gek panaszai alapjan hataroztunk meg.

A betegek kitoltdtték az életmindség vizsgalatara vali-
dalt Short Form, azaz SF-36 kérdGivet, amely segitsé-
gével felmértik fizikalis és érzelmi allapotukat (16).

Statisztikai médszerek

A kategorikus valtozdkat gyakorisag és szazalék for-
majaban fejeztlk ki, a folytonos valtozékhoz pedig atla-
gottszorast szamoltunk. A csoportok kézotti kildnbség
szignifikanciajanak vizsgalatdhoz kétmintas t-prébat,
mig a kategorikus valtozok esetében khi négyzet probat
hasznaltunk. A GLS és az echokardiografias paraméte-
rek kozotti korrelaciét Pearson-modszerrel vizsgaltuk.
A GLS és a vizsgalt egyéb valtozok kdzotti korrelacid
elemzését parcialis korrelacios analizissel végeztik, az
életkort hasznalva korrekciés faktorként (életkorra nor-
malizalt korrelacids vizsgalat), illetve ,partial regression
plot™-ok formajaban grafikusan is dbrazoltuk az 6ssze-
fluggéseket. Vizsgalataink soran a p<0,05 értéket fo-
gadtuk el szignifikdnsnak. Adataink feldolgozasat IBM
SPSS 22 (IBM SPSS Inc., Chicago, lllinois, USA) szoft-
verrel végeztik.
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Eredmények

A 80 betegbdl 72 beteget tudtunk bevonni a vizsgalat-
ba. 8 beteget kizartunk nem megfelelé akusztikus ablak
(4 beteg) vagy bal kamrai ,foreshortening” (a felvételen
nem a valddi balkamra-csucs abrazolédik) miatt (4 be-
teg). A betegek részletes klinikai adatait az 1. és 2. tabla-
zat mutatja be. A betegek k6z6tt 66 né és 6 férfi volt. Az
atlagos életkoruk 58,6+10,1 év. Kozel egyenl§ volt a két
klénb6z8 scleroderma altipusban (IcSSc-ben [n=35] és
dcSSc-ben [n=37]) szenvedd betegek szama.

Az egészséges csoportba 21 nét és 2 férfit vontunk be,
atlagos életkoruk 56,0£6,7 év. Az egészséges kontroll-
csoport korban, nemi aranyaiban és a testfelsziniket
figyelembe véve is megegyezett az SSc-s betegcso-
porttal. A 72 beteg echokardiografias jellemzéit a kont-
rollcsoporttal 6sszehasonlitva a 2. tablazat mutatja be.
Az ejekcids frakcié szignifikdnsabban magasabb volt
a kontrollcsoportban, de a betegcsoportban mért ér-
tékek is megtartottak (>55%) voltak, igy a kildénbség
klinikailag nem tekinthetd jelentésnek. Ugyanakkor az
SSc-betegekben szignifikdnsan alacsonyabb GLS-ér-
téket hataroztunk meg az egészségesekéhez képest.
Szignifikansan alacsonyabb mitralis e’ értékeket mér-

1. TABLAZAT. A szisztémas szklerézisos betegcsoport klinikai
jellemzsi

Klinikai valtozok Erték
SSc fennallasanak ideje (év)
Raynaud-tiinet megjelenésétél 13,6+10,7
Nem-Raynaud tiuinet megjelenésétél 7,759
Limitalt kutan SSc n (%) 35 (49)
Hiperténia n (%) 36 (51)
Angiotenzin konvertaz enzim gatlé n (%) 36 (50)
Kélciumcsatorna-blokkold n (%) 36 (50)
Kacsdiuretikum n (%) 35 (49)
Mineralokortikoid-receptor blokkol6 n (%) 18 (25)
I'n (%) 19 (26)
New York Heart =111 (%) 15 (21)
Association II'n (%) 21 (29)
stadium -1l n (%) 11 (15,5)
l'n (%) 6 (8,5)
Vorosveérsejt-sillyedés (mm/h) 21,4+15,5
C-reaktiv protein (mg/l) 3,414,2
Kreatinin (umol/l) 70,5+23,0
NT-proBNP (pg/ml) 185,0+156,4
Eréltetett kilégzési vitalkapacitas (FVC) (%) 100,8+16,4
Szénmonoxid-diffuzios kapacitas (DLCO) (%) 64,2+15,0
Fizikalis komponens (%) 39,4+10,6
Egspeo:ibnbsei Mentélis komponens (%) 67,1+23,6
Altalanos egészség (%) 38,9+20,1

2. TABLAZAT. A szisztémés szklerézisos betegcsoport
echokardiogréfias adatai az egészséges kontrollcsoporttal
Ssszehasonlitva

Valtozok Sziszteé- Egész- p
mas séges
szklero- kontroll-
zis (n=72) csoport
(n=23)
Eletkor (év) 58,6+10,1 56,0+6,7 0,957
Testfelszin (m?) 1,840,2 1,8+0,2 0,523
N& n (%) 66 (92) 21(91) 0,957
Bal kamrai ejekcios
frakaio (%) 60,8+4,6 63,5+2,4 0,010
GLS (%) —17,242,3 —18,7+1,4 0,001
Atlagos mitralis S (cm/s) 8,31+1,3 9,9+1,4 <0,001
Atlagos mitralis €’ (cm/s) 8,1+1,9 11,1+1,5 <0,001
Atlagos mitralis @’ (cm/s) 9,9+1,6 10,0%1,3 0,881
Mitralis E/A 1,1£0,3 1,4¢0,3  <0,001
Atlagos E/e’ 9,53,0 7,2¢1,3  <0,001
=Ll e 97,0195  83,4+116 <0,001
testfelszin (g/m?)
'\i/"rma“s n 24 (33) 23 (100)
Bal (%)
kamrai Karosodott
diasz- relaxacié n 23 (32) 0 <0,001
tolés (%)
funkcio
Pszeudonor-
malis n (%) 25(35) 0
Mitralis Enyhe n (%) 66 (92) 22 (96)
regur- 2 0
sfeE Kézepes n (%) 6 (8) 1(4) 0,136
foka Sulyos n (%) 0 0

A szignifikans (p<0,05) értékeket bold betltipussal jeloltik.

tink, és szignifikansan magasabb atlagos bal kamrai
E/e’-t hataroztunk meg a betegekben, a kontrollcso-
porthoz képest. A bal kamrai diasztolés funkcié csak
a betegek 33%-aban volt megtartott, am a diasztolés
funkciézavar legsulyosabb (restriktiv) formaja egy be-
tegnél sem volt jelen. Ezzel szemben az egészséges
populacidoban mindenkinél normalis diasztolés funkcio
volt észlelhetd. A bal kamrai izomtdmeg szignifikdnsan
magasabb volt az SSc-s csoportban. A mitralis regurgi-
tacio jellemz6en enyhe volt mindkét populécidban.

Az echokardiografias paraméterek koézul a GLS szig-
nifikans korrelaciét mutatott az atlagos mitralis € ér-
tékkel (r=—0,285; p=0,019), am az atlagos E/e’ értékkel
nem (r=0,082; p=0,511).

Parcidlis korrelaciés analizis alapjan, ahol az életkort
hasznaltuk korrekcios faktorként, a GLS szignifikans,
pozitiv korrelaciét mutatott a Raynaud-tlinet megjele-
nésétdl (1. abra) és a non-Raynaud tinetek megjelené-
sétdl eltelt idével egyarant, valamint a betegek NYHA
stadiumaval (2. abra), mig negativ korrelaciét az SF-36
kérddiv fizikalis komponensével (3. tablazat).
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2. ABRA. Parcidlis regressziés egyenes: a GLS a betegek
funkcionalis allapotanak meghatérozdja, életkorra térténd
normalizalast kévetden is

3. TABLAZAT. Parcidlis korrelciés analizis a GLS és az egyéb
valtozok kozott

r P
SSc fennallasanak ideje (év)
Raynaud-tiinet megjelenésétol 0,274 0,021
Nem Raynaud tiinetek megjelenésétdl 0,245 0,039
SF-36 fizikalis komponense -0,250 0,039
NYHA stadium 0,242 0,042

A szignifikans (p<0,05) értékeket bold betiitipussal jeloltik

Megbeszélés

A bal kamrai diasztolés funkciézavarhoz gyakran tar-
sul a szisztolés funkcid korai, szubklinikus karosodasa
(14). A 2D-speckle tracking alapu GLS kivaléan alkal-
mas ennek kimutatasara. Az irodalmi adatok alapjan a
GLS lényegesen alkalmasabb a kardiovaszkularis ese-
mények és a halélozas elbjelzésére, mint a bal kamrai

ejekcids frakcio (17). A GLS prediktora a kardiovasz-
kularis kimenetelnek megtartott ejekcios frakcioval jaro
szivelégtelen (HFpEF) populaciéban, fuggetlenul az
egyeb klinikai tényez8ktél és a rutin echokardiografi-
as mérések eredményeitdl (18). Ng és munkatarsai a
bal kamrai GLS-t vizsgaltak kilénb6z6 sulyossagu aor-
tasztendzisban szenvedd betegeknél. Eredményeik
alapjan a kérosodott GLS a mortalitas prediktora ebben
a populaciéban fuggetlentl az aortasztendzis sulyos-
sagatol vagy az ejekcids frakciotol (19).

A miokardialis érintettség gyakori SSc-ben, és rosszabb
prognozist jelent. A kérképre jellemzd fibrézis elsdsor-
ban a bal kamra diasztolés funkcidjat karositja (5), mig
az ejekcids frakcidé altalaban megtartott SSc-ben (3).
Az altalunk vizsgalt betegcsoportban is megtartott volt
az ejekciods frakcio, ugyanakkor a 2D-speckle tracking
echokardiografia segitségével mért GLS szignifikansan
alacsonyabb volt az SSc betegcsoportban az egész-
ségesekhez képest. Az irodalomkutatds soran egyet-
len munkacsoport eredményei voltak fellelhetdk, akik
szintén 2D-speckle tracking alapu GLS hasznalataval
vizsgaltak egy 22 f6bdl all6 SSc-populaciot, és szig-
nifikansan karosodott GLS-értékeket talaltak az egész-
séges kontrollcsoporthoz képest (20, 21). Jelen tanul-
manyunkban egy nagyobb l|étszamu betegpopulacio
vizsgalataval megerésitettik ezeket az eredményeket.
Az egészséges kontrollpopulacidban mért GLS-értéke-
ink j0 megegyezést mutatnak az azonos szoftver fel-
hasznalasaval mért referenciaértékekkel (13). Feltéte-
lezhetd tehat, hogy a GLS alkalmas a kérképre jellemzé
szivizom-fibrézis kimutatasara. Sziv MR-eredmények
alapjan sclerodermas betegekben a szivizom fibrézisa
altalaban diffuz jellegi, ami az extracellularis tér volu-
menével jol jellemezhets. Osszefliggést mutattak ki a
sziv MR-rel mért extracellularis volumenfrakcié és a
bal kamrai diasztolés funkcié karosodasa kozétt scle-
rodermas betegekben (22). Bar sclerodermaban még
nem vizsgaltak ezt a kérdést, egyéb korképekben, pél-
daul veleszuletett aortasztendzis vagy hipertréfias car-
diomyopathia esetében mar igazoltak azt is, hogy a bal
kamrai strain korrelal a sziv MR-vizsgalattal igazolt fib-
rézis mértékével (8, 11). Diabéteszben is igazoltak ezt
a tényt, allatkisérletes eredmények segitségével (23).
Ennek fényében természetes, hogy a betegség fennal-
lasanak id6tartama is jelentésen befolyasolja a GLS-t,
mivel a korébbi eredmények szerint a szivizom-fibrozis
sulyossaga korrelal a betegség fennallasanak idejével
SSc-ben (5).

Hasselberg és munkatarsai a betegek funkcionalis ka-
pacitasat vizsgaltak HFpEF-populacidban, és eredmé-
nyeik alapjan a 2D-speckle tracking echokardiografia
alapu GLS alkalmas a csdkkent terhelhet6ségi bete-
gek azonositasara (9). Krishnasamy és munkatarsai
hasonlé eredményre jutottak krénikus vesebetegek
vizsgalata soran: a GLS korrelaciot mutatott a betegek
funkcionalis kapacitasa mellett az életminéségével is
(10). Eredményeink tehat egybevagnak a korabbi tanul-
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szklerézisban és korrelal a betegek funkcionalis kapacitasaval

manyok eredményeivel. Biering-Sgrensen és munka-
tarsainak munkaja magyarazattal is szolgalhat a jelen-
ségre. lgazoltak ugyanis, hogy a nyugalomban mért bal
kamrai GLS egyértelm( korrelaciot mutat a terhelésre
jelentkez6 toltényomas-emelkedés mértékével megtar-
tott ejekcids frakcioval bird populaciéban (24). Ez szo-
ros 0sszefliggést feltételez a szisztolés balkamra-funk-
cio szubklinikus karosodasa és a bal kamrai relaxacio
kozott, ami demonstralhaté volt az altalunk vizsgalt po-
pulacioban is.

Kovetkeztetések

A 2D-speckle tracking alapu GLS alkalmas a balkam-
ra-funkcié korai, szubklinikus karosodasanak kimutata-
sara SSc-ban. A GLS 6sszefliggést mutat a betegség
fennallasanak idejével, valamint szignifikdns meghata-
rozdja a betegek funkcionalis kapacitasanak és életmi-
néségének ebben a kérképben.
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