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1. Bevezetés

Szdmos human és allatkisérletben kimutattak, haggldgids kortiimények kdzottoKent
kronikus atrioventrikularis (AV) blokkal rendelk&zés szivelégtelen kutya modellekben
szivizom hipertréfia alakul ki, mely elektrofizigj@i remodellinget okoz, ami sordn a
kulonbd®, a szivizom repolarizacidjaban szerepet jatsziukahramok (pl. ds, Ikr €S ki)
expresszioja csokken. Ezek a valtozasékefit a csokkent repolarizacios tartalék (rezerv) és
a megnyult repolarizacié miatt, névelik a kamrainuszavarok,dként a Torsades de Pointes
tipusi kamrai tachycardia (TdP) kialakulasi esélydely kamrafibrillaciohoz, hirtelen
szivhalalhoz vezethet.

A sulyos, életet veszélyezéekamrai aritmiak, kdztik a TdP és a hirtelen sziigha
kockazatanak becslése, valamantnagas rizikdval rendelkébetegek megbizhaté azonositasa
mind a mai napig nem megoldo# testfelszini elektrokardiografidval (EKG) megdnazhato
repolarizaciés paraméterek vizsgalata, mint lelgets@ro-aritmias illetve hirtelen szivhalalra
hajlamosité ténydiké, intenziven kutatott terllet. A frekvencia kgélt QT intervallum
(QTc) megnyulasat, valamint a repolarizacio térhelierogenitasat jellerd2QTc diszperzid
(QTd) megndvekedését észlelték hipertrofias kardipatias (HCM) betegek kdrében.
Azonban a QTc megnyuladsa és a QTc diszperzié algcpoediktiv értékkel rendelkezik
HCM-es betegekben.6g§ a QT intervallum megnyuladsa nem feltétlenil véaamrai aritmiak
vagy TdP Kkialakulasahoz, hisz a repolarizaciéos riezbesikilt lehet a szivizom
repolarizacidjanak valtozasa nélkil is.

A Tpeak-Tend intervallumrdl (a T hullam csucs&alégéig terjedl intervallum), egy
szintén a repolarizicio térbeli (transzmurdlis)zp&sziojat jellemé faktorrdl, kimutattak,
hogy megbizhatdbban jelziceé a TdP kialakulasi esélyét velesziiletett és stiehpssza QT
szindrémaban, mint a QTc megnyulas vagy a megndegk®T diszperzio.

Legujabb tanulmanyok igazoltdk, hogy a megnyultc@E Tpeak-Tend intervallum
mellett a rovid tavu idbeli repolarizacios variabilitas (STY) egy ujabb faktorként
szerepelhet a sulyos kamrai aritmiak és a hirtedeivhalal rizikdjanak becslésében és
megbizhatdbban jelezhetibed a kamrai aritmiak kialakulasi esélyét, mint a @fervallum
megnyulasa. Mindezek alapjan az Sk\paraméter meghatarozasa alkalmas lehetagas

rizikbval rendelke# betegek megbizhaté azonositasara.
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~Sportsziv” alakul ki. A hirtelen szivhalal fiataportolékban (35 év alattiakban) viszonylag
ritka, de még igy is 2-4-szer gyakrabban forddl, ehint a nem sportolé hasonlé koru
populaciéban. Szadmos velesziletett és szerzetieteiységet tulajdonitottak mar a sportoléi
hirtelen szivhalal kivalté okaként, azonban az els&10 %-ban nem derilt fény semmiféle
strukturalis szivelvaltozdsra a boncolas sorankliee az esetekben a hirtelen szivhalal valos

oka tisztazatlan maradt, az feltételedleet kamrafibrillacionak tulajdonithatd.

A hipertréfids kardiomiopéatia(HCM) a szivizom primer megbetegedése, melyet
kifejezett bal kamrai hipertrofia és miokardialibrbzis jellemez. A HCM gyakran szédik
életveszélyes kamrai aritmiakkal, és ez a leggybkohirtelen szivhalalhoz vezekdroki
tényes fiatal felnsttekben és 35 év alatti hivatasos sportolokban. @M-ben szenvedl
betegeknél rendkivil fontos a hirtelen szivhalakdgjanak egyénre szabott megéllapitasa. A
hirtelen szivhalal bekdvetkeztének valogzdgét a klinikai gyakorlatban rizikbbecsléssel
probaljuk felmérni, Kklinikai rizikéfaktorok azonaésa alapjan. Azonban a jelenlegi
rizikostratifikaciés algoritmusok nem tekintbiek teljesen megbizhaténak, hiszen alacsony
pozitiv prediktiv értékkel rendelkeznek.

A hipofizis tumorok miatt kialakultakromegalia j6l ismert kardiovaszkuléris
komplikaciokkal jar, kdztik hipertenziéval, bal keanhipertréfidval, aszimmetrikus szeptum
hipertrofiaval, kardiomiopétiaval és szivelégtetggel. A huméan ndvekedési hormon (hGH)
és az inzulinszérnovekedési faktor 1 (IGF-1) extrém méfidkrmelése a sziv strukturalis és
funkcionalis elvaltozasaihoz is vezethet akromedpan, és jellegzetes kardiomiopatia alakul
ki, mely életveszélyes ritmuszavarokkal jarhat egyiz akromegalia mindemellett a
kardiovaszkularis betegségekkel kapcsolatos mt@salis ndvelheti.

2. Célkitiizés

A jelen munka célkitzése az volt, hogy:

1. 6sszehasonlitsuk a konvenciondlis EKG paraméterileéve a rovid tava, utéskutésre
meért RR és QT intervallumok variabilitdsat (SRvés ST\4t) hivatasos labdardagokon és
nem sportold kontrollokban;

2. megvizsgaljuk a konvencionalis repolarizacios Eg&@amétereket és az SV értéeket
hipertrofias kardiomiopatias betegekben, egészdémasollokkal 6sszehasonlitva;

3. meghatarozzuk a révid tavu QT variabilitast akrgélés betegek koérében.



3. Modszerek

3.1. A vizsgalatban résztvely személyek

A vizsgalatba 76 hivatasos férfi labdarugét, 37 HE#Més 30 akromegalidban szerived
beteget vontunk be. A kontroll csoportot korbamémben illesztett egészséges tnkéntesek
alkottadk. A vizsgalatbdl kizartuk azokat a szemkdte akiknél szamos ektopids utés fordult
eld, ha szinusz ritmustol elti@r szivritmusuk vagy repolarizacios eltérésik vola h
pacemakerrel rendelkeztek, ha barmilyen egyéb negédésik volt, vagy ha a vizsgalt
paramétereket befolyasold gydgyszert szedtek gadasidejében.

3.2. Elektrokardiografia
A betegekél és kontrollokrél feké testhelyzetben, 12 elvezetéses, folyamatos, Segerc
digitalizalt elektrokardiografias felvételeket késttiink egy specialis szoftver segitségével. A
sportolokrol kozvetlenll a tétmeaikés ebtt és azt koveéten (korulbelll 20 perc elteltével)
készitettink EKG felvételt. A regisztratumokat nwieenezen taroltuk, majd off-line modban
elemeztuk.

Meghataroztuk az RR, QT és a T hullam csucsatéhallam végéig terjadl (Tpeak-
Tend) intervallumokat 30 egymas kodeités atlagabdl. A repolarizaciés paraméterek kozul
vizsgaltuk a szivizom repolarizicidjanak térbelhdmogenitasat jellendzQT diszperzidt
(QTd), valamint a frekvencia korrigalt QT szakasztBazett, Fridericia, Framingham és
Hodges-féle korrekcios metddust alkalmazva. A PQQ&S intervallumokat 15 egymast
kovet Utés atlagaként hataroztuk meg. Mindezeket a mkeésa standard Il. elvezetésben,
jelents zaj vagy zavar6 jelek esetén pedig V5-ben végedti

Meghataroztuk az Uté&sdritésre mért szivfrekvencia (RR), valamint a repiabcid
(QT) idobeli instabilitasat jellemtz rovid tavu variabilitast (STV) is, melyet 30 egysha
kove®H Utés RR, illetve QT szakaszainak lemérése utaalami képlettel szamitottunk ki:
STV =X|Dn+1-Dy / (30 *~/2), ahol ,D” az adott RR, illetve QT intervallum $grat jeloli.

3.3. Echokardiogréfia és sziv MRI vizsgalat

Transthoracalis echokardiografias vizsgalatot viigegza HCM-es és akromegalias betegek
korében, valamint a kontroll csoportban és 23 lisa$ labdarigon. A kovetkestandard
morfologiai és funkciondlis paramétereket hatarnoaneq: ejekciés frakciéo (EF), bal kamra
végdiasztolés belsatmébje (LVEDD - left ventricular end-diastolic diamefebal kamra
végszisztolés bals atméBje (LVESD - left ventricular end-systolic diameter)
interventrikularis szeptum vastagsaga (IVS), bainka hatsd falanak vastagsaga (PW —



posterior wall), bal kamra kifolyotraktus gradiefis/OT - left ventricular outflow tract),
maximalis bal kamrafal vastagsaga (LVmax), valanaimtLVmax testfelszinre normalizalt
értéke (LVmax BSA — maximal left ventricular diamehormalized for body surface area).
A hipertrofias kardiomiopatias betegek koréberv smiagneses rezonancia (MRI)
vizsgélat is tortént, a bal kamrai izomtdmeg (LVMleft ventricular mass) és az LVM

testfelszinre normalizalt értékének (LVM BSA) meiginazasa érdekében.

3.4. Autonom funkcié és laboratériumi vizsgalatok &romegalias betegekben

Az autondm funkcié vizsgalatat az 6t féle standandliovaszkularis reflex teszt segitségével
végeztik el, mely tesztek eredményei (score) apnamh neuropatia (AN) sulyossagara
utalnak. Vérvizsgalat sordn megallapitottuk az alg@géalias betegek és a kontroll csoport
tagjainak szérum glikéz, hGH és IGF-1 szintjeit.

3.5. Statisztikai analizis

A hivatasos labdarugék eredményeit atlag + SEMkékiéen adtuk meg. A HCM-es és
akromegalias betegpopulaciénal az atlag + SD éudleasznaltuk. A kilonbézcsoportokat
paronként Studentt™ prébaval hasonlitottuk 6ssze. A korrelacios vidatpk soran a
Pearson-féle korrelacios egyitthatokat hasznakukAf statisztikai szignifikancia elfogadott
hatarértéke p < 0,05 volt.

4. Eredmények
4.1. Rovid tavu QT variabilitas hivatasos labdaragé&ban
4.1.1. Echokardiografias mérések

A hivatasos labdarugdkban szignifikansan nagyadibaz interventrikularis szeptum
vastagsaga, a bal kamra lsefgmétje végdiasztoléban, valamint a bal kamra hatsé dala
egészséges kontroll csoporttal 6sszehasonlitvk &zeredmények nem voltak medief,

hisz a sportolésziv meglétét bizonyitottak.

4.1.2. Szivfrekvencia és QTc intervallum labdaragdian

Az RR intervallumok szignifikAnsan hosszabbak Jol#dabdarugdkban a tétménés ebtt a
kontrollokhoz képest. Azonban a mérs utani sportoldi szivfrekvencia magasabb volt,
mint a kontrollokban. A frekvencia korrigalt QT amtvallum (QTc), a Bazett és Framingham
korrekcios metddust alkalmazva, nem kilénb6zott abdaragokban a meccsotl a
kontrollokkal 6sszehasonlitva; azonban a Frideésiddodges korrekciés formulaval szamolt



QTc értékek szignifikansan nagyobbnak adodtak aladalydékban a méékzés ebtt. A
mérkozés utani QTc intervallumok (mind a négy féle folmualkalmazva) szintén
szignifikhnsan hosszabbak voltak labdaragokban atréth csoport értékeihez képest.
Mindezek kdzll csupan a meccs utani Bazett-féle Ték mutatott szignifikAns megnyulast
a meccs ékti QTc értékhez képest labdarugdkon.

4.1.3. Rovid tavl RR (ST\&r) €s QT (ST\,r) variabilitas

A hivatasos labdarugdkban szignifikAnsan emelkesiEWrr ertéket kaptunk a méskés edtt

a kontrollokhoz képest, azonban ez a kilonbségvwnerzékelhat a meccs utan, amikor is
a sportolok szivfrekvenciaja kdzel azonos volt atkalok szivfrekvenciajaval. Az STt
szintén szignifikansan nagyobb volt a labdarugokbamerkszés edtt a kontrollokhoz képest
(48 +0,1 mvs3,5+0,1ms, p<0,001). Fontos azonban megjegyépgy szemben az
STVrr €rtékkel, az STYr valtozatlanul szignifikdnsan magas értéket mutaomerlszés
utan is a kontroll csoporttal 6sszehasonlitva @1 msvs 3,5 + 0,1 ms, p < 0,001), de

alacsonyabb volt a mecc$ti értéknél.

4.2. Rovid tavu QT variabilitds és a bal kamrai higrtréfia paramétereivel vald
Osszefliggése hipertrofias kardiomiopatias betegekbe

4.2.1. A vizsgalatban résztvedk és elektrokardiografids paramétereik

A vizsgalatba 37 HCM-es beteget vontunk be, akikik®4-en béta blokkolé és nyolcan
verapamil kezelésben részesiltek. Harom betegsi@szdyan terapidban, mely kézismerten
QT intervallumot nyajté hatassal rendelkezik (kéttdyg amiodaront, egy beteg pedig
propafenont szedett a vizsgalat idejében). Mas,ipdrvallumot befolyasolé gybégyszeres
terapia nem fordult éla vizsgalt egyénekben.

A HCM-es betegpopulacibban szignifikansan hosszaRR, PQ és QRS
intervallumokat talaltunk a kontrollokhoz képest.QNc értékek (mind a négy korrekciés
metddusra vonatkozéan) szintén szignifikAnsan erdelt volt a HCM-es betegben. A
Tpeak-Tend intervallum, a QT diszperzio, valamit 8TVor egyarant szignifikans
mértékben volt emelkedett a betegcsoportban. Aalggrbb, 41 %-o0s relativ emelkedést az
STVor érték esetén tapasztaltuk a HCM-ben szetivéetegek korében egészseéges
kontrollokkal 6sszehasonlitva (4,5 83,2 + 1 ms, p < 0,001).



4.2.2. A repolarizacios paraméterek korrelacidéja hpertréfias kardiomiopatias
betegekben

A QTc megnyulds szignifikAnsan korrelalt a Tpeakd antervallummal, azonban nem
mutatott dsszefiiggést a QRS szélességgel. Igy ai@diwvallum megnyulasa, részben a T
hullam termindlis fazisanak megnyulasaval magyatizhAz ST\hr érték relative éis
korrelaciot mutatott a QTc megnyulassal, valamifitp@ak-Tend intervallummal is. A QTd
egyik repolarizacios paraméterrel sem korrelalt.

4.2.3. A repolarizacios paraméterek és a sziv MRlizsgalattal meghatérozott bal kamrai
hipertrofia paramétereinek korrelacioja HCM-es betegekben

A repolarizaciés paraméterek és az MRI-vel megbatit bal kamrai hipertréfids
paraméterek testfelszinre normalizalt értékei (LYmBSA és LVM BSA) kozotti
dsszehasonlitas soran szinte minden esetben eratldagtrelaciot talaltunk. Az STt
szignifikAnsan, azonban kisebb mértékben korretdihd a normalizalt, mind a nem
normalizalt hipertréfids morfologiai paramétereifeVmax; LVmax BSA és LVM BSA). A
Tpeak-Tend intervallum szintén szignifikans korce&& mutatott a hipertréfia paramétereivel;
azonban nem mutatott szignifikans korrelaciét amlegbizhatébb hipertrofias morfologiai

paraméterrel, a bal kamrai izomtémeg testfelsziorenalizalt értékével (LVM BSA).

4.3. Rovid tavu QT variabilitas akromegaliaban szemedé betegekben

4.3.1. Klinikai adatok és echokardiografias eredméyek a vizsgalt személyekben
Szignifikdns kulonbséget tapasztaltunk a hGH ésl@k-1 értékek tekintetében az
akromegalias betegek és a kontroll személyek kpz@ttamint az aktiv akromegalidban
szenved betegekben (n = 17) szignifikansan magasabb witiag hGH és IGF-1 szint a
nem aktiv stddiumban l&\betegekhez (n = 13) képest.

Az echokardiogréfids vizsgalat soran az akromégabetegekben szignifikansan
nagyobb LVEDD, LVESD, IVS és PW értékeket talaltulzek az eredmények nem voltak
megleek és a szivizom hipertréfia meglétét igazoltakaBmmegalias betegekben. Nem
talaltunk azonban szignifikdns kulonbséget az a&tva nem aktiv betegcsoport kozott az
echokardiografias paraméterek tekintetében.

4.3.2. Elektrokardiografias paraméterek a vizsgalegyénekben
Nem talaltunk szignifikans kilonbséget a PQ, QRS, QTc intervallumok, valamint a QT
diszperzio tekintetében az akromegalids betegek Ksntrollok kdzoétt. Azonban a Tpeak-



Tend intervallum szignifikAnsan emelkedett volt @tdgcsoportban a kontrollokkal
0sszehasonlitva.

Az STVgr szignifikans mertékben, 36 %-kal emelkedetteblt &l akromegalias
betegcsoportban a kontroll csoporthoz képest (#,23L msvs 3,02 + 0,8 ms, p < 0,001);
azonban az STy értékek nem mutattak szignifikans kulonbséget kd &s a nem aktiv
betegcsoport dsszehasonlitasa soran (4,16 ¥<0OMH33 + 1,2 ms). Szintén nem talaltunk
szignifikans korrelaciot az STof értékek és a bal kamrai hipertrofias paramétedett sem
az akromegalias betegcsoportban, sem az aktiv-kémadcsoportokban.

4.3.3. Autondm funkcio

A standard kardiovaszkularis reflex tesztek szigaiisan gyengébb eredményeket mutattak a
Valsalva hanyados, a 30/15 hanyados, illetve az s&Nre tekintetében az akromegalias
betegcsoportban. Az AN score szignifikansan alagsolonak bizonyult az aktiv
betegcsoportban a nem aktiv betegekhez képest (B,Avs 3,9 + 2,2; p = 0,0260); azonban
az egyes reflex teszt eredmények nem mutattak ikiégms kilonbséget az aktiv és a nem
aktiv alcsoport kozott.

4.3.4. Korrelaciés vizsgalatok a szérum hGH és IGE-x ULN szintek, valamint a
kardiovaszkularis eredmények és autondm neuropatiagsaraméterek kozott

A Pearson-féle korrelacios egyitthatok nem mutasizgnifikdns korrelaciot sem a hGH,
sem az IGF-1 x ULN hormon szintek esetében egyilGEraraméterrel sem és az SFV
értékkel sem. Azonban a szérum hGH koncentraciéathen korrelalt a diasztolés
vérnyomas értékkel, a PW értékkel, valamint az ANrs-ral. Az IGF-1 x ULN szint pedig
pozitiv korrelaciot mutatott a Valsalva hanyadassal

5. Diszkusszio
5.1. Elektrofiziolégiai hattér

Szadmos  allatkisérletben, kronikus  atrioventrikglari blokkal — rendelkez
kutyamodellekben miokardialis hipertrofia kialaksdd és a kés egyeniranyitd kalium aram
lassu komponensénekd) alulregulalodasét figyelték meg; valamint kimtéit hogy ezek
az é&llatok sokkal fogékonyabbak letalis kamrainaigk kialakuldsara. Azgk kulcsszerepet
jatszik a szivizom repolarizacios tartalékanakdké@hsaban, melyet repolarizacios rezervnek
hivunk. A repolarizacios rezerv kifejezés arra Erjgégre utal, mely szerint a szivizom

repolarizacidjaban szerepet jatsz6 egy-egy ionarlamkcidjanak csokkenését, vagy



funkciéjanak teljes kiesését a tobbi ionaram korapém képes. A csokkent repolarizaciés
rezerv nem feltétlenil vezet klinikailag manifesat® repolarizaciés zavarokhoz,
ugyanakkor a szivet sokkal érzékenyebbé teszimmusitavarok kialakulasara.

A repolarizalo kalium aramok dd, lo, Ik €S ks) csOkkenését tapasztaltak, mind
allatkisérletek soran, mind szivelégtelen betegékélben; és mindez a repolarizacio
megnyulasahoz (a testfelszini EKG-n méshetentbs QT intervallum megnyulashoz) vezet
€s érzékenyiti a szivizomzatot a repolarizacié manak talajan kialakuld sulyos kamrai
ritmuszavarok és a hirtelen szivhalal kialakulas@ranegnyult repolarizacio késés korai
utddepolarizacidé kialakulasat teszi lehet, mely sulyos, re-entry tipusd kamrai
ritmuszavarok kialakulasat eredményezheti. Elmoti@jhbhogy barmilyen tipusu szivizom
hipertréfia (sportsziv, kronikus AV blokk, krénikuszivelégtelenség stb.) a repolarizald
kalium aramok csokkenéséhez vezet, gyengitheppaagzacios rezervet, tehat érzékenyiti a
szivizomzatot a repolarizicié6 zavarainak talajaalakiuld sulyos kamrai ritmuszavarok,
koztik a Torsades de Pointes tipusu ritmuszavakakkidsara, mely kamrafibrillaciot,
hirtelen szivhalalt okozhat.

Erdekes és fontos tény, hogy egészséges szivben kardialis transzmembran
ioncsatornak expresszidja regiondlis és transzisueéiEréseket mutat, mely a repolarizacio
térbeli inhomogenitasat (variabilitasat) eredményddinikailag a kamrai repolarizacio
térbeli inhomogenitasat a testfelszini EKG-val naglozhatd QT diszperzidé mértéke
jellemzi. A szivizom repolarizicidjanak variabiig idsbeli, an. Utésk-tUtésre mert
variabilitdsként is jellemezh&t mely in vitro kordlmények kozott az akcids potencialok
idétartaméanak véaltozékonysagat jelenti egy adott naikéis régidban vizsgalva. Klinikailag
a rovid tava, Utési-Utésre mért variabilitas (STV) az EKG-n az egymé&svett QT
intervallumok hosszanak valtozékonysagéaval (valiiabéval) jellemezhét

A repolarizacié inhomogenitasat szignifikans méren novelheti a csokkent
repolarizicios rezerv, ezzel kialakitva eggtmia szubsztratotFontos kiemelni, hogy az
aritmia szubsztrat kialakuldsa (pl. megemelkededtbeli és idbeli repolarizacié
inhomogenitas, melyet a szivizom repolarizacion@ie megnyulasa kdvet) 6nmagaban nem
elegend az aritmia kialakulasahoz, csak az aritmia lébégét teremti meg. Ahhoz, hogy
aritmia keletkezzék, egy olyan, vulnerdbilis peuéldan kivaltotttrigger kell, mely a
szubsztrat kovetkeztében mediélehetséges re-entry palyadkat hasznalva tachydardia
kamrafibrillaciot okoz. Mindezelkdd kdvetkezik, hogy minél nagyobb a repolarizaciés
inhomogenitas, illetve hosszabb a vulnerabilis qukrs és gyakoribbak az extraszisztolék,

annal nagyobb az aritmidk kialakuldsanak esélye.



A kamrai aritmiak kialakuldsanak és a hirtelervisalal kockdzatanak megbizhat6
becslése kiemelten fontos. Szamos bizonyiték afildekxezésiinkre, miszerint a QT
intervallum megnyulasa nem minden esetben jeldreela TdP kialakulasat, hiszen a
repolarizacios rezerv csokkent lehet klinikailagnifesztalédo repolarizacios zavarok nélkil
is. Szamos klinikai tanulmanyn vivo allatkisérlet ésn vitro vizsgalat szerint a rovid tavu
repolarizaciéos variabilitas (STV) megbizhatébkbrejelzbje a sulyos kamrai aritmiak
kialakulasanak. Ezen tanulmanyok szerint a megredetk ST\t korrelaciot mutatott a
letalis kamrai aritmidk és a hirtelen szivhalaldialasanak fokozott kockazataval. Mindezen
tanulmanyok és a jelen munka alapjan, a megnoveékadébeli, Utésél-Utésre mért
variabilitas nagyobb foku repolarizaciés instaB#it és fokozott kamrai aritmia kockazatot
jelenthet.

5.2. Rovid tava QT variabilitas professzionalis ladarugdkban

Versenysportolékban, kulondésen élsportolokban a ejddiett  fizikai  terhelés a
szivfrekvencia jeleisen csdokken a megemelkedett vagus ténus miattpthdvaneg a
szivizom tomege (hipertréfia) és izomereje a fokbipenyek kielégitése miatt. Mindezen
valtozasokat dsszefoglaléan az un. ,atléta vagytspiv” kialakulasaként irjuk le. Fontos
kiemelni, hogy az edzésnek a szivizom hipertrofiiiiejtett és sziv-elektrofizioldgiai
hatdsairél kevés allatkisérletes bizonyiték alldedkezésinkre. Kozulik azonban néhany
tanulmany lassult szivfrekvenciarol, megnyult QTeimallumrdl és a szivizom hipertréfia
észlelhet EKG jeleisl szamolt be.

A kérbonctani leletek szerint a hipertréfias kardiopatia (HCM) a fiatal
élsportolokban fellép hirtelen szivhalal leggyakoribb oka, azonban kifeften nehéz a
normalis kompenzatorikus szivizom hypertrophia é$1@M elkilonitése. Szamos mas
szivbetegséget és elvaltozast hoztak oOsszefligggdhigelen szivhalal kialakulasaval 35
évnél fiatalabb élsportolokban - dagymint a jobb kaimaritmogén kardiomiopatia,
velesziiletett korondria artéria anomalidk, miok&szli commotio cordis, aorta sztenozis,
Wolff-Parkinson-White és Brugada szindromak - ésket legtobbszor oki tényé@zént
sikertl a boncolas soran igazolni.

A megndvekedett vagus tonus kovetkeztében a spkbah cstkkent szivfrekvencia
tapasztalhatd, mely a repolarizacié megnyulasdokaszott inhomogenitasat eredményezi. A
szivizom hipertrofia kovetkeztében kialakult csakké&dlium aram szintén a repolarizacioé
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megnyulasdhoz vezet és gyengiti a repolarizacidervet. Teoretikusan, mindezen allapotok
egyuttes fennallasakor, valamint egyéb jarulékage#kkel (pl. taplalékadalékok, elektrolit
zavarok stb.) egyitt hatvaitmia szubsztratoképezhetnek, megndvelve ezzel az aritmiak,
illetve a hirtelen szivhalal fellépési esélyét.

Osszefoglalva, a rovid tava ddeli QT intervallum variabilitdsa megnévekedett
hivatdsos labdarigék koérében, mely legjobb tudasemé&rint, fokozott repolarizaciés
instabilitast jelezhet, egyéb szivbetegség hianyahaErthed tehat a megallapitas, miszerint
a hirtelen szivhaldlhoz vezetelvaltozasokat feltar6 8@ és ebrejelzd sportorvosi
vizsgéalatok terén jelets ebrelépésekre lenne szikség. Fontos kiemelni, hozggalatunk
soran semmiféle aritmia kialakuldsat nem észledtiikizsgalt sportoldi populaciénkban, igy
tovabbi vizsgalatok szukségesek annak megallapitasdgy az emelkedett SEY érték
magasabb aritmia kockazatot jelent-e ebben a popbin.

5.3. Révid tava QT variabilitas és a bal kamrai higrtréfia paramétereinek korrelacioja
HCM-es betegekben

A hipertrofias kardiomiopatia morfologiai €s strukilis eltérésekkel jellemezldet
megbetegedés, mely kifejezett, de valtozé mértiékl kamrai hipertrofiaval, miokardialis
fibrozissal és Kkis-ér elvaltozasokkal jar. Mindezelkz eltérések a HCMaritmia
szubsztrdtumakérgzerepelhetnek. A HCM-ben tapasztalhaté remodekligy progressziv
folyamat és egy friss tanulmany szerint szoroséféggés mutathatd ki a remodelling és a
hirtelen szivhalal fokozott rizikdja kdzott. A HClen kialakult csdkkent repolarizacios
kapacitas jeleids repolarizacios rezerv békziléséhez vezethet, mely ndveli az aritmia
kockazatot. Mindezek felett, mar kis fokl repoladbs géatldé hatdssal rendelkez
gyogyszerek vagy taplalékadalékok sulyos kamraimiédkhoz, esetlegesen hirtelen
szivhalalhoz vezethetnek hipertrofias kardiomicydn.

A QT variabilitds megndvekedése HCM-ben egy koirédniulmanyban mar igazolast
nyert. A normalizalt QT variabilitasi index (QTV8s a normalizalt QT variabilitas (QTVN)
emelkedését tapasztaltdk HCM-es betegekben egész&égtrollokkal 6sszehasonlitva. A
legnagyobb ilyen foku eltérést malignus HCM mutébiordozé egyénekben észlelték. Ebben
a tanulmanyban azonban a QTVI és a QTVN meghatéaozdran az egész EKG
regisztratum QT variabilitasat vették szamitasbaears vették figyelembe az Utébiitésre
mért valtozékonysagot, mely bizonyos értelemben fotpsabb szerepet jatszhat.

Munkankban az STy korrelaciot mutatott a bal kamrai hipertréfia kit 25
paramétereivel. A HCM legjelleribb eltérése a szivizom hipertréfia, melynek naggsag
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befolyasolja a nem kivanatos kardialis eseményeko\mtkeztének valosziséget.
Mindamellett, a kifejezett szivizom hipertréfia (8-t meghaladd bal kamrafal vastagsag)
flggetlen prediktora a hirtelen szivhalalnak HCMwbes a profilaktikus implantabilis
defibrillator belltetésének indikacidjat jelentihartelen szivhalal primer prevenciéjaban a
legujabb Klinikai ajanlasok szerint. Az MRI-vel nfegarozott bal kamrai izomtémeg (LVM)
erosebb prediktora lehet a nem vart eseményeknek, hiskifejezett LVM index
megbizhatdbban jeleztesed a hirtelen szivhalal kialakulasat HCM-es betegiaében, mint

a maximalis bal kamrafal vastagsaga. Fontos kieimletgy az EKG amplitido kritériumai,
melyek a hipertrofia nagysagat jellemzik, szintéorr&laciot mutattak hipertrofias
kardiomiopatias betegekben. Mindemellett azonbtamalmany nem tért ki a QT variabilitas
és a hirtelen szivhalal kockazatanak dsszefiiggélsgreziikségesnek tartjuk szélesebhikor
kohort vizsgalatban az emelkedett Sk\es a hirtelen szivhalal kockazat kapcsolatanak

vizsgélatat HCM-es betegekben.

5.4. Rovid tavua QT variabilitas akromegalidban

Terhelés hatdsara jelentkezzivritmus abnormalitdsokat, illetve nyugalmi etekardiologiai
eltéréseket tapasztaltak akromegalias betegnél EX&olter tanulmanyok soran. A kamrai
aritmiak sulyossaga korrelaciét mutatott a megnédekt bal kamrai izomtémeggel, valamint
a kamrai extraszisztolék szamanak novekedése egyar@yban allt az akromegalia
fennallasanak igtartamaval. Az akromegdlia diagnézisanak idejébgakigan dertl fény a
mar korabban kialakult akromegalias kardiomiopatianely a betegek tobbségében eléri a
bal kamra hipertréfia echokardiografias kritériumdunkankban nem talaltunk szignifikans
eltérést a bal kamrai hipertréfia tekintetében ktivaés a nem aktiv akromegalias alcsoport
kozott, mely arra utalhat, hogy az akromegalia aédeterapiaja sem képes visszaforditani ezt
a folyamatot.

Az akromegdlids betegben szintén kimutattak pargy&zivelégtelenséget (mely a
kalium aramok alulregulalédasara utalnak), koranabetegséget, illetve szisztémas
megbetegedéseket, melyek befolyasoltak a Framindtwokazati értéket. Az akromegalia
hatdsos kontrollja, melyet a GH receptor antaganstagolasaval értek el, szignifikansan
javitotta a Framingham kockézati értéket, s csitidtee a koronaria betegség kialakuldsanak
valésziriségét. Fontos megjegyezni, hogy az akromegalidlzdakklé miokardialis fibrézis
szinténaritmia szubsztratkérdzerepelhet és ingertlet vezetési zavarokat okozha
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Eredményeink azt igazoltak, hogy az akromegakdsdrsoportban csdkkent autoném
funkcid volt kimutathaté a standard kardiovaszkslareflex tesztek segitségével. A
paraszimpatikus funkciét jellerzreflex tesztek soran gyengébb eredményeket éttek e
akromegalias betegek az egészségesekhez képesbaaza betegek szimpatikus funkcibja
nem kilonbdzoétt szignifikans mértékben a kontrdilok képest. Ezek az eredmények enyhe
foku paraszimpatikus diszfunkciora utalnak, melyairomegalids betegek korében fokozott
pro-aritmias aktivitast jelezhet.

Osszefoglalva, az akromegalias betegekben emetke@i®or értéket talaltunk, mig a
kamrai repolarizacio konvencionalis paraméteretozatlanok voltak. Az ST¥r értéke
azonban nem mutatott szignifikans kilonbséget & &s a nem aktiv alcsoport kozétt, és
nem korrelalt a hGH és az IGF-1 szérum koncentj@ah A megndvekedett STof kamrai
repolarizicios instabilitdsra utal, mely korabrejelzoje lehet az aritmia kialakulasanak
akromegalias betegekben. Tovabbi prospektiv klinlkiasgalatok szikségesek a kamrai
aritmiak rizikéjanak egyénre szabott megallapi@sakromegalids betegek kdrében.

6. Uj megéllapitasok és konkliziok

1. A munkank legfontosabb, Uj megallapitasa az,yhagdvid tava, Gtési-Gtésre mért
idébeli QT variabilitas (ST¥r) szignifikdnsan novekedett hivatasos labdarigékban
egészseges kontrollokhoz képest. Az emelkedettoS Tvellett megnyult QT intervallumot,
illetve hosszabb frekvencia korrigalt QT szakasdfltunk a Fridericia és Hodges féle
korrekcios metddust alkalmazva professzionalisdabgiokban.

2. Munkank soran kimutattuk, hogy mindegyik EKG olpizaciés parameter, koztik a
frekvencia korrigalt QT intervallum, a QT diszpérza rovid tavu, tUtésk-utésre mért idbeli

QT variabilitas, valamint a Tpeak-Tend intervalluszignifikAns mértékben emelkedett
hipertréfias kardiomiopatiaban szengebetegekben. A paraméterek kozul az g7 ¥értéke
mutatta a legnagyobb relativ emelkedést és adegbb korrelaciot a bal kamrai hipertréfias
paraméterekkel, kdztik a maximalis bal kamrafatagsaggal és a magneses rezonancia
vizsgélattal meghatérozott, testfelszinre normblizés nem normalizalt bal kamrai

izomtdmeggel.
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3. Béar korabbi tanulmanyokban az akromegalia éskazbtt kardiovaszkularis mortalitas és
morbiditds kozotti 6sszefliggés igazolast nyert; unkénk az els mely emelkedett rovid
tavua, atéssl-Utésre mért iflbeli QT variabilitast mutatott ki akromegalias lgtkben. Nem
talaltunk szignifikans kulonbséget az Svértékek tekintetében a klinikailag és biokémiai
szempontbdl aktiv és nem aktiv stadiumbart l@kromegalids betegek kozéott, mely arra
utalhat, hogy az emelkedett Sgvaz akromegalia meglétével hozhat6 6sszefiuggéshems
az alkalmazott terapia hatékonysagaval.

4. Munkank soran kimutattuk, hogy a repolarizadngsabilitas egy Ujabb paramétere, a rovid
szivizom hipertréfiaban: hivatasos sportolokban,pehrofias kardiomiopatiaban és
akromegéliaban.
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