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Szerkesztoi eloszé

Tisztelt Olvasok!

Onok a Magyar Kardiolégusok Tarsasaganak Arrhyth-
mia és Pacemaker Munkacsoportja altal készitett lap-
szamot tartjak a keziikben, amely mas témaju cikkekkel
is gazdagitott. Oszintén készénjik az emlitett munka-
csoportnak, és kuldndsen a vezet6jének, dr. Szili-To-
rok Tamas professzor Urnak az aldozatos munkéjéat.
En mar négy éve vagyok ennek a folyoiratnak, a Car-
diologia Hungaricanak a fészerkesztdje, és nyugodtan
mondhatom, hogy szubjektiven, szdmomra mindig ez
a lapszam a legizgalmasabb. Nincsen ez masként je-
lenleg sem. Altalanossagban a f6 lizenet az, hogy az
aritmologus és pacemakerszakemberek megbizhatéan
hozzak a XXI. szazadi ujdonsagokat, trendeket, minden
lemaradas nélkil. Ha megnézik a 2025-8s hazai erede-
tl publikaciokat, 6sszefoglald cikket, vagy akar Kosztin
Annamaria attekintését az implantacios teljesitmények-
rél, akkor 6nok is egyet fognak érteni velem. 37 cikk,

150-es impact factor csak egy év alatt. Gratulalunk! A
PFA, a krioablacio, a bal-Tawara-szar-terileti ingerlés,
a zéro fluoroszképias ablaciok, az implantatuminfekci-
Okat cstkkentd antibiotikus boritas, a kongenitalis sziv-
betegségekben szenveddk specialis aritmiafeladatai
témajaban irott anyagok mind-mind kdzlésre keriltek.
Négy év alatt megtizszerez6dott a balszar-tertleti in-
gerlés. Olvashatnak a fllcsezéras, a Xl. alvadasi faktor
gatlasanak eredmeényeirdl, valamint az obesitas és a
kardiorendlis tlinetegyuttes aritmiafokozé 6sszefligge-
seirdl.

Janosi professzor Ur tollabdl pedig a szivinfarktus hazai
eléfordulasi, ellatasi és prognosztikus adatai kerltek
ebbe a nyari szadmba.

Kivdnom, hogy a vakéaciod alatt is forgassék szeretettel
és érdeklédéssel!

Kbszbnet a szerkesztéknek és szerzéknek, biraléknak!

Prof. dr. Kiss Robert Gabor
fészerkesztd
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The year in Hungarian cardiology 2025:
Arrhythmias

Krisztina Maria Szabd, Marcell Clemens

Department of Cardiology, University of Debrecen, Debrecen, Hungary Author's video summary

Corresponding author:
Dr. Szabo Krisztina Maria, Department of Cardiology, University of Debrecen, 4032 Debrecen, Méricz Zsigmond boulevard
22. Debrecen, Hungary. E-mail: dr.szabo.krisztina.maria@med.unideb.hu

In 2025, Hungarian research in cardiac arrhythmias resulted in several important scientific publications in the fields of elec-
trophysiology and cardiac implantable electronic device (CIED) therapy. This review summarizes the most relevant stud-
ies authored at least in part by Hungarian investigators, conducted at Hungarian centers, and published in international
peer-reviewed journals. In the field of atrial fibrillation, significant advances were achieved in catheter ablation techniques,
including pulsed-field ablation and temperature-guided high-power radiofrequency strategies, which improved procedural
efficiency while maintaining safety. Comparative studies confirmed similar outcomes between established ablation modal-
ities, while registry data highlighted potential sex-related differences in long-term results. Several investigations focused
on predictors of procedural success, including the response to electrical cardioversion, and emphasized the importance
of individualized patient selection. Further studies provided novel insights into supraventricular and ventricular arrhyth-
mias, including zero-fluoroscopy ablation techniques, optimized ablation strategies for atrial flutter, and new mechanistic
concepts involving the Purkinje system and atrioventricular conduction pathways. In the field of device therapy, growing
attention was directed toward conduction system pacing as a physiological alternative to conventional cardiac resynchro-
nization therapy, as well as toward advanced defibrillator strategies, including subcutaneous and extravascular ICD sys-
tems. Lead management, extraction techniques, and infection prevention strategies also remained key areas of research.
Overall, these findings reflect a rapidly evolving field characterized by technological innovation, improved understanding
of arrhythmia mechanisms, and an increasing emphasis on personalized, multidisciplinary patient care.

atrial fibrillation, catheter ablation, pulsed-field ablation, conduction system pacing, implantable

cardioverter-defibrillator, cardiac resynchronization therapy, lead extraction, arrhythmia

A magyar kardiolégia eredményei 2025-ben: aritmiak

2025-ben a hazai aritmolégiai kutatasok szamos jelentés tudomanyos publikaciot eredményeztek az elektrofiziologia
és a belltethetd elektromos kardiologiai eszk6zdk (CIED) teriiletén. Jelen 6sszefoglalé a legfontosabb, legalabb rész-
ben magyar szerzék altal jegyzett, hazai kutatéhelyeken végzett és nemzetkdzi, szakértdk altal lektoralt folydiratokban
megjelent munkakat tekinti at. A pitvarfibrillacié tertletén jelentés elérelépések térténtek a katéterablaciés technikak-
ban, kilénésen a ,pulsed-field” ablacié és a hémérséklet-vezérelt, nagy teljesitményl radiéfrekvencias stratégiak al-
kalmazasaval, amelyek javitottak a beavatkozasok hatékonysagat a biztonsagossag megdrzése mellett. Osszehason-
litd vizsgalatok igazoltak a kilénbdzd ablaciés mddszerek hasonlé eredményességét, mig regiszteradatok a nemek
kozotti kuldnbségekre hivtak fel a figyelmet a hosszu tava kimenetel tekintetében. Szamos tanulmany foglalkozott a
sikerességet meghatarozé tényezdkkel, kulénésen az elektromos kardioverziora adott valasszal, hangsulyozva a be-
tegkivalasztas jelentéségét. Tovabbi vizsgalatok uj ismeretekkel gazdagitottak a supraventricularis és kamrai aritmiak
teriiletét, beleértve a zéré fluoroszkdpias ablacios technikakat, a pitvari flutter optimalizalt kezelési stratégiait, valamint
a Purkinje-rendszer és az atrioventricularis ingeriletvezetés szerepét az aritmiak kialakulasaban. Az eszk6zo6s tera-
piaban egyre nagyobb hangsulyt kapott a vezetérendszer-alapu ingerlés mint fiziolégias alternativa a hagyomanyos
reszinkronizacios kezelés mellett, valamint az Gj defibrillatormegoldasok, beleértve a szubkutan és extravaszkularis
rendszereket. Az elektrédakezelés, az eltavolitasi technikak és az infekciéprevencié tovabbra is kiemelt kutatasi teru-
letek maradtak. Osszességében ezek az eredmények egy gyorsan fejl6dd szakteriletet tikréznek, ahol a technoldgiai
innovacio, az aritmiamechanizmusok mélyebb megértése és az egyénre szabott, multidiszciplinaris betegellatas egyre
meghatérozébb szerepet jatszik.

pitvarfibrillacié, katéterablacio, pulzalt elektromos teret alkalmazé ablacié, vezetérendszer-alapu ingerlés,
belltethet6 kardioverter-defibrillator, kardialis reszinkronizacios terapia, elektrédaeltavolitas, aritmia
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This review represents the fourth consecutive instal-
ment of The Year in Hungarian Cardiology: Arrhythmias
series, which aims to provide an annual overview of the
most important arrhythmia- and electrophysiology-re-
lated publications authored by Hungarian investigators.
Previous summaries reviewed the scientific achieve-
ments published in 2022, 2023, and 2024, respectively
(1-3).

In 2025, Hungarian electrophysiology research contin-
ued to focus on optimizing catheter ablation strategies,
refining patient selection, and exploring novel mecha-
nisms of arrhythmogenesis. Atrial fibrillation (AF) re-
mained the central topic, with multiple studies address-
ing procedural efficiency, technological innovations,
and predictors of outcome. In parallel, important contri-
butions were made in supraventricular and ventricular
arrhythmias, as well as in emerging digital aspects of
arrhythmia management.

Atrial fibrillation: technological innovations
and procedural optimization

A major focus of the year was the comparison and re-
finement of different ablation technologies. Pulsed-field
ablation (PFA) continued to gain attention as a prom-
ising non-thermal modality. In a comparative study,
PFA significantly reduced total room time compared

Device articles (n=18)
TOTAL IMPACT FACTOR: 78.5

2\ TOTAL (Electrophysiology + Device)
TOTAL IF: 149.8

Q1: 26 articles | Q2: 2 articles

Q3: 3 articles | Q4: 6 articles

Q2: 0 articles
Q4: 3 articles

with very high-power short-duration (vHPSD) radiofre-
guency ablation, while maintaining similar short-term
efficacy and safety (4). Further insights into PFA were
provided by echocardiographic data demonstrating
that PFA does not significantly alter left atrial append-
age dimensions during pulmonary vein isolation, alle-
viating concerns regarding procedure-related edema
(5). Moreover, early experience suggested feasibility of
PFA in ventricular arrhythmias, including both idiopathic
and scar-related substrates, with successful application
in right ventricular outflow tract premature ventricular
contractions and scar-related ventricular tachycardias,
demonstrating favorable acute efficacy and safety in a
small prospective cohort (6).

Temperature-guided high-power and very high-power
short-duration radiofrequency ablation strategies were
also evaluated in a large multicenter European study,
demonstrating that temperature-controlled delivery en-
ables safe application of very high-power lesions with
reduced procedure times while maintaining high acute
efficacy, supporting their role as optimized and efficient
radiofrequency (RF) approaches in pulmonary vein iso-
lation (PVI) (7).

Comparative analyses between established techniques
remained relevant. Cryoballoon (CB) and ablation in-
dex-guided radiofrequency (Al-RF) ablation showed
similar long-term efficacy and safety in paroxysmal AF,
despite differences in procedural characteristics (8).
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Registry data confirmed low complication rates after
cryoballoon ablation; however, sex-specific differences
were observed, with women demonstrating a slightly
higher rate of arrhythmia recurrence and increased
healthcare utilization during follow-up, highlighting the
potential impact of sex-related factors on long-term out-
comes (9).

Despite the rapid development of catheter ablation tech-
niques, antiarrhythmic drug therapy remains an impor-
tant component of rhythm control strategies, particular-
ly in patients awaiting ablation or those unsuitable for
invasive treatment. Recent evidence also highlighted
the continued relevance of class IC agents, especially
propafenone, which remains an effective option for both
pharmacological cardioversion and long-term rhythm
maintenance in selected patients without structural
heart disease, in accordance with current European So-
ciety of Cardiology (ESC) recommendations (10).

Predictors of outcome and patient selection
Several studies addressed predictors of ablation suc-
cess. Response to preprocedural electrical cardiover-
sion emerged as a strong prognostic marker: patients
who were able to maintain sinus rhythm after cardiover-
sion prior to ablation had significantly better long-term
arrhythmia-free survival, suggesting that preserved
atrial substrate and lower degree of electrical remod-
eling are associated with improved outcomes (11). In
contrast, the type of arrhythmia recurrence after the
initial pulmonary vein isolation (organized atrial tachy-
cardia vs. recurrent atrial fibrillation) did not influence
the outcome of repeat ablation procedures, as both
groups demonstrated similar long-term success rates.
This finding suggests that the pattern of recurrence re-
flects different manifestations of a similar underlying ar-
rhythmogenic substrate rather than distinct prognostic
entities (12). Routine preprocedural CT angiography did
not improve procedural efficiency or arrhythmia-free
survival after cryoballoon PVI, although it revealed a
high prevalence of previously undiagnosed coronary
artery disease (13).

Redo ablation and substrate characterization
Redo procedures and pulmonary vein reconnection
patterns were extensively analyzed. The initial ablation
modality significantly influenced reconnection sites and
arrhythmia mechanisms, with different thermal tech-
nigues resulting in distinct electrophysiological sub-
strates and reconnection patterns, highlighting the im-
portance of individualized redo strategies (14).

Supraventricular tachycardias and atrial
flutter

Beyond AF, important contributions were made in
the catheter ablation of supraventricular tachycardias
(SVTs). Zero-fluoroscopy ablation techniques proved
to be safe and effective, with comparable success and
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complication rates to conventional fluoroscopy-guided
procedures, although higher recurrence was observed
in atrial flutter (15). In typical atrial flutter, continuous
“dragging” radiofrequency ablation reduced procedural
times compared with point-by-point techniques, sug-
gesting improved procedural efficiency (16).

Ventricular arrhythmias and mechanistic
insights

Research into ventricular arrhythmias provided both
mechanistic and therapeutic insights. A novel con-
cept suggested that idiopathic outflow tract ventricular
arrhythmias may not be solely explained by classical
triggered activity but could involve specific conduction
pathways at the atrioventricular junction, pointing to-
ward a more complex arrhythmogenic substrate than
previously assumed (17). Additionally, targeting the dis-
tal arborization of the Purkinje network proved to be a
feasible and effective therapeutic option in recurrent
ventricular fibrillation, supporting the key role of the
Purkinje system as a trigger and substrate in malignant
ventricular arrhythmias (18).

National trends and emerging perspectives
Hungarian national data demonstrated a continuous
increase in catheter ablation procedures over recent
years, reflecting both expanding indications and tech-
nological advancements, as well as the growing role of
electrophysiology within contemporary cardiology prac-
tice (19). The growing role of digital technologies was
highlighted in an European Heart Rhythm Association
(EHRA) consensus document, emphasizing the impor-
tance of remote monitoring, artificial intelligence, and
large-scale data integration in arrhythmia care, while
also pointing out challenges related to data manage-
ment, interoperability, and implementation in routine
clinical practice (20).

Pediatric perspectives in arrhythmia mana-
gement

Arrhythmia management in the pediatric population
represents a distinct clinical setting, with differences in
arrhythmia mechanisms, hemodynamic tolerance, and
limited evidence for pharmacological therapies com-
pared with adult populations. Recent prospective data
from the LANDI-PED study demonstrated that the ul-
tra-short-acting, highly 31-selective blocker landiolol is
both effective and safe in children with supraventricu-
lar tachycardia. Continuous intravenous administration
resulted in rapid heart rate control and restoration of
sinus rhythm in a substantial proportion of patients,
while maintaining stable hemodynamics. These find-
ings highlight the potential role of short-acting beta-
blockers as flexible and titratable therapeutic options in
acute pediatric arrhythmia management, although fur-
ther studies are needed to define their place in routine
clinical practice (21).
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In 2025, Hungarian research in cardiac implantable
electronic device (CIED) therapy focused on optimiz-
ing device-based treatment strategies, refining patient
selection, and addressing both short- and long-term
device-related complications. Increasing emphasis
was placed on physiological pacing modalities, ad-
vanced defibrillator technologies, and complex device
management scenarios. These developments reflect
a broader paradigm shift toward individualized, mech-
anism-based device therapy and the integration of de-
vice treatment with contemporary heart failure man-
agement.

However, real-world data from Central and Eastern Eu-
rope provide important insights into the implementa-
tion of contemporary heart failure therapies. In a large
prospective multicentre survey including over 2200 pa-
tients, substantial improvements were observed in the
in-hospital initiation and up-titration of guideline-direct-
ed medical therapy across all heart failure phenotypes.
Despite these advances, device-based therapies re-
mained underutilized, with only a minority of eligible
patients receiving or being referred for implantable
cardioverter-defibrillators or cardiac resynchronization
therapy. These findings highlight a persistent gap be-
tween guideline recommendations and real-world prac-
tice, underscoring the need for improved integration of
device therapy into comprehensive heart failure man-
agement strategies (22).

These observations are consistent with large-scale Eu-
ropean data demonstrating substantial heterogeneity in
arrhythmia care and access to device-based therapies
across ESC member countries. The 2025 ESC-EHRA
Atlas revealed marked disparities in the availability of
electrophysiology centres, procedural volumes, and
access to advanced technologies such as cardiac im-
plantable electronic devices and remote monitoring. Im-
portantly, limited access to specialized care, shortage
of trained personnel, and reimbursement-related bar-
riers were identified as key factors contributing to the
underutilization of guideline-recommended therapies.
These findings highlight that beyond clinical innovation,
healthcare system-level factors play a critical role in the
implementation of contemporary device therapy (23).
Additional insights into patient characteristics and diag-
nostic patterns were provided by a single-centre analy-
sis of patients with hypertrophic cardiomyopathy. In this
cohort, electrocardiographic abnormalities were highly
prevalent, with only a small minority of patients demon-
strating a normal electrocardiogram (ECG), while con-
duction disturbances, repolarization abnormalities, and
pathological Q waves were frequently observed. Impor-
tantly, nearly half of the patients had already undergone
device implantation, with a high proportion receiving
implantable cardioverter defibrillator (ICD) or cardiac
resynchronization therapy with defibrillator (CRT-D)
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therapy, reflecting the substantial arrhythmic risk asso-
ciated with this population. These findings further high-
light the importance of early recognition of electrical
abnormalities and their integration into comprehensive
risk stratification and device therapy decision-making
(24).

Conduction system pacing and cardiac
resynchronization therapy

Conduction system pacing (CSP) has emerged as a
promising alternative to conventional biventricular pac-
ing, particularly in patient populations where traditional
cardiac resynchronization therapy (CRT) provides sub-
optimal results. In patients with heart failure with re-
duced ejection fraction and right bundle branch block,
CSP significantly improved left ventricular function,
myocardial work indices, and functional capacity, indi-
cating that direct engagement of the intrinsic conduc-
tion system may overcome the limitations of conven-
tional pacing strategies in non-left bundle branch block
morphologies (25). Beyond implantation strategies,
recent studies have refined the understanding of CRT
response. The early clinical course following implanta-
tion proved to be of major prognostic importance: the
occurrence of heart failure hospitalization or ventricular
arrhythmia within the first year after CRT implantation
was strongly associated with adverse long-term out-
comes. These findings challenge the traditional binary
classification of responders and non-responders and
support a more dynamic, event-driven approach to risk
stratification (26).

Additional analyses from the BUDAPEST-CRT Up-
grade trial further reinforced the clinical relevance of
device upgrade strategies in patients with heart fail-
ure and high right ventricular pacing burden. In this
randomized cohort, upgrading to CRT resulted in sig-
nificant improvements in functional status, with a high-
er likelihood of New York Heart Association (NYHA)
class improvement compared with ICD therapy alone,
along with a substantial reduction in natriuretic pep-
tide levels, reflecting improved hemodynamic status
and reverse remodeling. Importantly, these benefits
extended beyond structural and biomarker changes,
as CRT upgrade also attenuated the decline in qual-
ity of life attributed to ageing, suggesting a broader
impact on patient-centred outcomes. These findings
provide further support for timely identification of pa-
tients who may benefit from upgrading conventional
pacing systems to more physiological resynchroniza-
tion strategies (27).

Importantly, device therapy must be considered within
the broader context of optimal medical treatment. In pa-
tients who did not exhibit a favorable response to CRT,
sacubitril/valsartan therapy resulted in comparable
reductions in heart failure hospitalization and mortal-
ity to those observed in patients without CRT indica-
tion. This highlights that even in the era of advanced
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device therapy, pharmacological optimization remains
a cornerstone of heart failure management and may
substantially modify outcomes in device-treated popu-
lations (28).

Implantable cardioverter-defibrillators and
novel defibrillation strategies

Technological developments in implantable cardiovert-
er-defibrillators have focused on improving arrhythmia
discrimination and reducing inappropriate therapies. In
a large, remote monitoring-based bicentric study, sin-
gle-chamber discrimination algorithms demonstrated
comparable performance to dual-chamber systems in
preventing inappropriate shocks. These findings sug-
gest that modern single-chamber ICDs equipped with
advanced morphology-based algorithms may achieve
similar diagnostic accuracy while avoiding the risks as-
sociated with atrial lead implantation, thereby support-
ing a more simplified and potentially safer device strat-
egy in selected patients (29).

Alternative defibrillation systems are also gaining in-
creasing attention. Subcutaneous ICD (S-ICD) therapy
proved to be effective across different patient popu-
lations, including those with obesity. Despite higher
shock impedance values observed during implanta-
tion, both appropriate and inappropriate shock rates,
as well as long-term outcomes, were comparable be-
tween obese and non-obese patients. These results
support the broader applicability of S-ICD systems, al-
though differences in complication profiles suggest that
patient-specific anatomical and clinical factors should
guide device selection (30).

Importantly, data from a large European multicenter
registry provide valuable insights into the use of sub-
cutaneous ICDs in pediatric and young patients. In this
cohort of over 200 patients, S-ICD implantation was
associated with excellent acute safety, with no intraop-
erative complications and 100% defibrillation success.
During follow-up, appropriate shocks were delivered in
nearly one-fifth of patients, with high first-shock effica-
cy, while rates of inappropriate shocks and device-re-
lated complications remained relatively low. These find-
ings support the use of S-ICD therapy as an effective
and safe alternative to transvenous systems in pediatric
populations, particularly in patients without pacing indi-
cations (31).

Novel extravascular defibrillation approaches further
expand the therapeutic landscape. The feasibility of
combining an extravascular ICD system with a left ven-
tricular assist device (LVAD) was demonstrated in a
complex clinical scenario, highlighting the advantages
of avoiding transvenous leads in patients at high risk
for lead-related complications. At the same time, the
potential for electromagnetic interference underscores
the importance of careful planning, device program-
ming, and interdisciplinary collaboration in such ad-
vanced heart failure settings (32).

Szab6-Clemens: The year in Hungarian cardiology 2025: Arrhythmias

Lead management and device-related
complications

The management of patients with cardiac implantable
electronic devices is increasingly dynamic, as device
therapy often requires adaptation over time due to dis-
ease progression, development of pacing-induced car-
diomyopathy, or changes in patient comorbidity and
frailty status. Contemporary consensus documents
emphasize that device upgrade and downgrade proce-
dures have become an integral part of long-term cardi-
ac implantable electronic devices (CIED) management.
Upgrades may be required to introduce more advanced
pacing modalities, such as cardiac resynchronization
therapy or conduction system pacing, particularly in
patients with high right ventricular pacing burden or
declining left ventricular function. Conversely, down-
grades may be appropriate in patients with advanced
comorbidities or limited life expectancy, where defibril-
lator therapy is no longer beneficial. These complex de-
cision-making processes require careful individualized
risk—benefit assessment, taking into account procedur-
al risks, long-term device-related complications, and
patient preferences, and often necessitate a multidis-
ciplinary approach involving electrophysiologists, heart
failure specialists, and other relevant disciplines (33).
Long-term management of CIED therapy increasingly
involves addressing lead-related complications. Trans-
venous lead extraction remains a cornerstone of treat-
ment in patients with device-related infections or lead
dysfunction. In patients with congenital heart disease,
extraction procedures were shown to be both safe and
effective, with success and complication rates compa-
rable to those in non-congenital populations, despite
younger patient age, longer lead dwell times, and more
complex anatomical conditions. These findings support
the feasibility of contemporary extraction techniques
even in high-risk cohorts when performed in experi-
enced centers (34).

Case-based experiences further illustrate the complex-
ity of device therapy in selected patient populations.
Management of lead-related complications such as de-
vice decubitus or implantation challenges in patients
with altered venous anatomy requires individualized
procedural planning and often a multidisciplinary ap-
proach. Device erosion and lead decubitus represent
uncommon but clinically significant complications of
long-term CIED therapy, particularly in patients with re-
peated device interventions and complex anatomy. In
such cases, complete removal of all device components
is mandatory to prevent progression to systemic infec-
tion, even in the absence of overt infectious signs. Tem-
porary pacing using an active fixation lead connected
to an external generator may provide a safe bridging
strategy in pacemaker-dependent patients. Importantly,
recent experience supports the use of leadless pace-
maker implantation as a definitive solution, offering ef-
fective long-term pacing while eliminating the risks as-
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sociated with transvenous leads, particularly in patients
with congenital heart disease or multiple prior device
procedures (35, 36).

Periprocedural management and
interdisciplinary care

The growing population of patients with CIEDs poses
increasing challenges for perioperative and peripro-
cedural care. A recent national consensus document
provides practical guidance for safe management, par-
ticularly in settings without immediate access to de-
vice programming. Electromagnetic interference (EMI),
most commonly caused by electrocautery, remains a
key concern and may lead to pacing inhibition, inap-
propriate sensing, or unintended ICD therapies. The
risk is highest in procedures performed close to the de-
vice, especially in pacemaker-dependent patients. The
guideline emphasizes the importance of preprocedural
device assessment, interdisciplinary coordination, and
appropriate use of magnet application or reprogram-
ming to ensure procedural safety (37).

Infection prevention and perioperative
management

With the growing number of patients living with CIEDs,
infection prevention has become a central aspect of
device therapy. A national consensus document high-
lighted the increasing complexity of periprocedural
management in patients with implanted devices, em-
phasizing the need for structured, multidisciplinary care
involving electrophysiologists, anesthesiologists, and
other specialties. Proper planning and coordination are
essential to minimize perioperative risks and ensure
safe management of these patients across different
clinical settings. In addition to organizational aspects,
targeted preventive strategies play a key role. The use
of absorbable antibiotic envelopes has emerged as an
effective method to reduce device-related infections by
providing local antimicrobial protection at the time of
implantation. These findings support their use particu-
larly in high-risk populations, contributing to improved
long-term outcomes and reduced healthcare burden
associated with device infections (38).

Remote monitoring and digital follow-up
Remote monitoring has become an essential compo-
nent of contemporary CIED management, enabling
continuous surveillance of device function and early
detection of clinical deterioration. Beyond technical
follow-up, telemonitoring facilitates timely clinical deci-
sion-making and may reduce the need for routine in-
person visits. A recent meta-analysis of randomized
trials demonstrated that remote monitoring in patients
with CIEDs is associated with reduced all-cause and
cardiovascular mortality compared with standard in-
person follow-up, supporting its role as an integral part
of modern heart failure care (39).
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Overall, recent advances in device therapy highlight a
shift toward more physiological pacing, improved de-
fibrillator strategies, and increasingly complex device
management, underscoring the importance of individu-
alized, multidisciplinary care in contemporary arrhyth-
mia management.

The publications reviewed in this article demonstrate
that Hungarian arrhythmia research remained highly
active and internationally visible in 2025. In the field
of electrophysiology, major advances were achieved
in catheter ablation technologies, particularly with the
growing adoption of pulsed-field ablation and optimized
radiofrequency strategies, which improved procedural
efficiency while maintaining favorable safety and effi-
cacy profiles. At the same time, a better understanding
of arrhythmia mechanisms and predictors of procedural
success contributed to increasingly individualized pa-
tient selection and treatment planning.

In parallel, cardiac implantable electronic device ther-
apy continued to evolve through the expansion of con-
duction system pacing, advances in cardiac resynchro-
nization therapy, the emergence of novel defibrillation
technologies, and growing experience in complex lead
management. Remote monitoring and digital health so-
lutions further strengthened the transition toward pro-
active, data-driven patient care.

Taken together, these findings highlight a common trend
across both electrophysiology and device therapy: the
shift toward more personalized, mechanism-based,
and technology-supported arrhythmia management.
The studies summarized in this review not only con-
tribute to the international scientific literature but also
demonstrate the increasingly important role of Hun-
garian centres in advancing contemporary arrhythmia
care. Continued progress will depend on the successful
integration of innovative technologies, multidisciplinary
collaboration, and evidence-based patient-centred ap-
proaches into routine clinical practice.
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Left bundle branch area pacing (LBBAP), including a wide a spectrum of capture types: left bundle branch pacing (LBBP), left
fascicular pacing, and left ventricular septal pacing (LVSP) has emerged as a preferred conduction system pacing modality
over His bundle pacing due to its superior electrical parameters and shorter procedural time. Accurate verification of capture
type during LBBAP is clinically important but remains challenging, as differences between conduction system and myocardial
capture may be subtle and measurable values are overlapping, particularly in the presence of conduction disease or structural
heart abnormalities.

Current diagnostic approaches can be broadly categorized into electrophysiology-based and electrocardiographic (ECG-
based) criteria. Electrophysiology-based methods, including output-dependent QRS morphology change (transition), trans-
septal transition patterns, programmed stimulation, and individualized timing criteria provide direct evidence of conduction
system engagement and are considered hence the reference standard. However, their use requires specific expertise and
dedicated EP recording systems. In contrast, ECG-based parameters, such as V4 R wave peak time (RWPT), V,—V; interpeak
interval, global RWPT, and AV, RWPT, are widely available and facilitate capture assessment in routine practice, particularly
in centres without EP systems, although they provide indirect evidence and have inherent limitations.

Given these considerations, an integrated diagnostic approach combining electrophysiology-based and ECG-based criteria
is essential. Such a physiology-guided strategy allows more accurate characterization of capture type, optimizes procedural
decision making, and may improve consistency across clinical practice and research.

Keywords: left bundle branch area pacing, left bundle branch pacing, left ventricular septal pacing,
conduction system pacing

Bal-Tawara-szar-area-ingerlés: gyakorlati szempontrendszer a vezetérendszeri ingerlés és a bal kamrai septalis
miokardialis aktivacio elkiilonitésére

A bal Tawara-szar terileti ingerlése (LBBAP) napjainkra a vezet6rendszeri ingerlés legpreferaltabb formajava valt a kedve-
z6bb elektromos paraméterek és a révidebb procedudraidd miatt. Az eljaras kilénbdz6 ingerlési formakat foglal magaban,
beleértve a bal-Tawara-szar-ingerlést (LBBP), a fascicularis ingerlést, valamint a bal kamrai septalis ingerlést (LVSP).

Az ingerlés tipusanak pontos meghatarozasa bar klinikailag kulcsfontossagu, mégis gyakran kihivast jelent, mivel a vezetérend-
szeri és a miokardialis aktivacié kozotti kiilonbségek sokszor aprok, és a mérhetd paraméterek pedig jelentés atfedést mutat-
nak, kilénosen vezetési zavarok vagy strukturdlis szivbetegség esetén. Az ingerlés tipusanak meghatarozéasara alkalmazott
moddszerek alapvetéen elektrofiziolégiai és EKG-alapu megkdzelitésre oszthatok. Az elektrofizioldgiai kritériumok — mint az
ingerlésifesziltség-fiiggd, illetve a transseptalis tranziciés mintazatok, a programozott stimulacioé és az individualizalt Vo RWPT
paraméterek — kdzvetlen bizonyitékot szolgaltatnak a vezetérendszer aktivacidjara, ezért referencia-médszernek tekinthetok,
ugyanakkor alkalmazasuk specialis szakértelmet és dedikalt EP rendszert igényel. Az EKG-alapu paraméterek — mint a V;
RWPT, a V,—V; intervallum, a globalis RWPT és a AV, RWPT — kdnnyen meghatarozhatéak, igy ahol nem all rendelkezésre EP
rendszer, hasznosak az elért ingerlés fajtdjanak meghatarozasaban. Csak indirekt médon lehet a bal-Tawara-szar-ingerlésre
kdvetkeztetni a segitséguikkel, mivel értékelésiiket az elektroda pozicidja é€s az ingeriiletvezetés sajatossagai is befolyasoljak.
Mindezek alapjan a két megkozelités integralt alkalmazasa elengedhetetlen, mivel ezen stratégia az elért ingerlés pontosabb oszta-

lyozasat teszi lehetbvé, segit a mitét k6zbeni déntéshozatalban, és hozzajarulhat az egységesebb klinikai és kutatasi gyakorlathoz.
Kulcsszavak: bal-Tawara-szar-area-ingerlés, vezetérendszeri ingerlés, bal-Tawara-szar-ingerlés,
a bal kamra septalis ingerlése
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GRAPHICAL ABSTRACT. Electrophysiology-based verification algorithm for LBB capture based on the Huang-criteria. The di-
agnostic pathway begins with assessment of the paced QRS morphology in lead V,. Absence of an RBBB-like pattern suggests

RVSP, DSP, malposition of V,, or less often diseased LV conduction

. When an RBBB-like morphology is present, electrophysio-

logical verification is performed by assessing LBB potentials and capture transitions during pacing threshold testing. If no LBB
potential and capture transition is observed, the pacing configuration is classified as LVSP. When capture transitions are present,
the behaviour of V, RWPT during output reduction is analysed: prolongation >10 ms indicates loss of LBB capture (NS-LBBP -
LVSP), whereas unchanged V, RWPT is consistent with NS-LBBP - S-LBBP transition

Introduction

Over the past decade, conduction system pacing (CSP)
has emerged as an alternative to conventional right ven-
tricular pacing (RVP) and - in selected scenarios — to
biventricular cardiac resynchronization therapy (CRT).
By directly engaging the native His-Purkinje system
(HPS), CSP aims to preserve or restore physiological
ventricular activation and mitigate the deleterious ef-
fects of ventricular dyssynchrony. Driven by expanding
clinical evidence, CSP has been increasingly adopted
in routine practice and is now widely implemented in
electrophysiology laboratories worldwide (1).

CSP comprises several pacing strategies targeting dif-

Abbreviations

ferent levels of the HPS. While His bundle pacing (HBP)
engages the conduction system proximal to the bundle
branches, the right bundle branch (RBB) is also an ac-
cessible right-sided pacing target that might result in
rapid engagement of the whole conduction system. In
contrast, left bundle branch area pacing (LBBAP) has
emerged to overcome some of the technical limitations
of these approaches. LBBAP encompasses pacing mo-
dalities targeting the left bundle branch (LBB) region,
including left bundle branch pacing (LBBP), left fas-
cicular pacing (LFP), and left ventricular septal pacing
(LVSP) (2, 3).

The distinct physiological and potential prognostic im-
plications of these modalities make accurate identifica-

APHRS: Asia Pacific Heart Rhythm Society; CHRS: Canadian Heart Rhythm Society; COl: Current of Injury; CRT: Cardiac
Resynchronization Therapy; CSP: Conduction System Pacing; DSP: Deep Septal Pacing; ECG: Electrocardiogram/Electro-
cardiographic; EGM: Electrogram; EHRA: European Heart Rhythm Association; EP: Electrophysiology/Electrophysiological;
ESC: European Society of Cardiology; HBP: His Bundle Pacing; HF: Heart Failure; HFrEF: Heart Failure with Reduced
Ejection Fraction; HPS: His—Purkinje System; LAHRS: Latin American Heart Rhythm Society; LBB: Left Bundle Branch;
LBBAP: Left Bundle Branch Area Pacing; LBBB: Left Bundle Branch Block; LBBP: Left Bundle Branch Pacing;

LFP: Left Fascicular Pacing; LV: Left Ventricle/Left Ventricular; LVSP: Left Ventricular Septal Pacing;

NS-LBBP: Non-Selective Left Bundle Branch Pacing; RBB: Right Bundle Branch; RBBB: Right Bundle Branch Block;

RV: Right Ventricle/Right Ventricular; RVP: Right Ventricular Pacing; RVSP: Right Ventricular Septal Pacing;

RWPT: R-Wave Peak Time; S-LBBP: Selective Left Bundle Branch Pacing; Vs RWPT: R-Wave Peak Time in Lead V,
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FIGURE 1. Successful LBBAP with proven LBB capture. During the unipolar sensing test, a clear LBB potential is recorded in V,
(A). During dynamic threshold testing (B), a morphological change is observed: at higher pacing output (1.0 V) the QRS in V,
shows a Qr pattern, which changes to rsR” with decreasing output (0.75 V), accompanied by increase of an S wave in V,. The V,
RWPT remains unchanged (68-69 ms) and is identical to the LBB potential — V, RWPT, consistent with transition from non-selec-
tive to selective LBB pacing and suggesting an intra-LBB lead tip position (C).

tion of capture type during implantation and follow-up
a key challenge in CSP (4, 5). This issue is particularly
relevant in LBBAP, where differentiation between true
conduction system capture and septal myocardial pac-
ing may be challenging, because of the significant over-
lap among the proposed diagnostic criteria. As a result,
diagnostic approaches vary between centres, limiting
comparability of clinical studies. This is especially im-
portant in heart failure (HF), where precise charac-
terization of ventricular activation may significantly in-
fluence therapeutic outcomes (6—8). The aim of this
review is to summarize current concepts for verification
of capture type during LBBAP, which has emerged as
a more feasible and increasingly preferred modality in
routine practice over HBP. We focus on criteria used to
distinguish LBBP from LVSP, including 1) electrophys-
iology-based and 2) electrocardiography-based (ECG-
based) approaches, and aim to provide a practical, hi-
erarchical framework reflecting their relative diagnostic
value.

Electrophysiology-based verification
of LBB capture

Electrophysiology-based criteria directly demonstrate
conduction system engagement during LBBAP and
therefore represent the reference standard for verifi-
cation of LBB capture; however, their application re-

quires dedicated electrophysiology recording systems
(EP system). These approaches are based on analysis
of paced QRS morphology, stimulus-to — LV activation
timing, and characteristic capture transitions observed
during threshold testing. Intracardiac electrograms, in-
cluding identification of LBB potentials and their rela-
tionship to ventricular activation, may provide additional
supportive evidence (9).

Output-dependent capture transition criteria
Demonstration of output-dependent capture transi-
tions, as described by Huang et al., represents the ref-
erence standard for verification of LBB capture with
high specificity (100%) but unknown sensitivity. During
decremental voltage output pacing, the pacing stimulus
amplitude is gradually reduced (typically from 5V at 0.5
ms) to demonstrate QRS transition from non-selective
LBB pacing (NS-LBBP) to either selective LBB capture
(S-LBBP) or myocardial capture (LVSP). Absence of
transition suggests either LVSP or nearly identical cap-
ture thresholds of the LBB and adjacent myocardium
(7, 10, 12).

When the pacing lead penetrates the interventricular
septum and reaches the proximal LBB, direct conduc-
tion system engagement is achieved. In this position,
an LBB potential can often be recorded on the pacing
lead; it precedes the onset of the QRS complex by 25—
35 ms and confirms proximity of the lead to the conduc-
tion system. However, the LBB potential is not always
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FIGURE 2. Successful LBBAP with proven LBB capture (A). During dynamic threshold testing, a subtle morphological change
is observed (B). At higher pacing output (5 V), NS-LBBP is present with a V, RWPT of 63 ms, identical to the LBB potential-V,
RWPT. With decreasing output (2.0 V), loss of LBB capture occurs, resulting in LVSP with prolongation of the V, RWPT to 98 ms.

This pattern is consistent with a para-LBB lead position (C)

identifiable, and its absence does not exclude LBB cap-
ture, particularly in LBBB. It may become apparent if
LBB conduction is restored (e.g., during correction by
HBP). Alternatively, retrograde His or distal LBB poten-
tials may support LBB capture, indicating retrograde
activation of the HPS. At higher outputs, pacing typical-
ly results in NS-LBBP due to simultaneous capture of
the septal myocardium. With decreasing output, myo-
cardial capture may be lost while conduction system
capture persists, resulting in a transition to S-LBBP.
During both NS- and S-LBBP, the V; RWPT remains
identical (within £ 10 ms). The transition is character-
ized by prolongation of V; RWPT and subtle changes in
terminal R/r morphology in V, (it becomes usually more
rounded), with the appearance of an S wave in leads |
and V, on the surface ECG, and an abrupt change in
the intracardiac electrogram reflecting loss of myocar-
dial capture, Figure 1 (10-12).

When the lead is positioned adjacent to the LBB,
NS-LBBP may occur at higher outputs due to simulta-
neous conduction system and myocardial capture. With
decreasing output, loss of conduction system capture
results in transition from NS-LBBP to LVSP character-
ized by an abrupt prolongation of V; RWPT (typically
>10 ms). This type of transition is associated with a late
R/r amplitude decrease in V; and usually by the disap-
pearance of the S wave in V4 during myocardial cap-
ture, but without a significant change in the ventricular
EGM signal. A beat-to-beat Vo RWPT >10 ms must be
present, and in patients without an LBBB, an LBB po-

tential can be visible during spontaneous rhythm, al-
though it is typically of lower amplitude and has a more
far-field appearance than in intra-LBB position, Figure
2 (10-12).

Decremental output pacing criteria are conclusive in
most cases with basal septal lead positions target-
ing the proximal LBB, particularly when testing is per-
formed shortly after lead deployment. Their diagnostic
utility is less well-established in more distal, typically
inferior septal positions, where capture behaviour may
differ. Such positions may result in left fascicular pacing
(LFP), reflecting capture of distal fascicular or Purkinje
fibres. In the MELOS registry, LFP was the most com-
mon LBBAP capture type and was characterized by a
short potential — QRS interval (€25 ms) or absence of
a clearly identifiable LBB potential. The paced QRS is
usually relatively narrow, often with a superior frontal
plane axis in left posterior fascicular capture, and cap-
ture transitions are typically subtle (13, 14).

When the lead remains confined to the interventricular
septal myocardium without LBB engagement, pacing
results in LVSP only. Usually, no LBB potential is re-
corded, and ventricular activation occurs via myocar-
dial conduction. Accordingly, Vo RWPT is longer than
would be present during LBB capture in this patient and
remains unchanged (variation within 10 ms may be
identified comparing high and low output pacing) across
different outputs. No capture transitions are observed,
and both intracardiac electrogram and QRS morphol-
ogy remain similar (small changes in the QRS mor-
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FIGURE 3. Successful LBBAP, without proven LBB capture, i.e., with LVSP. During the unipolar sensing test, no LBB potential is
recorded (A). During dynamic threshold testing (5 V vs. 2 V), no morphological transition is observed, and the V, R-wave peak
time (RWPT) remains within =10 ms, 99 ms vs. 101 ms) (B). Further output decrease resulted in loss of capture. These findings
indicate that the pacing lead is positioned away from the conduction system, unable to capture the bundle branches, consistent

with LVSP exclusively (C).

phologies that are observed between 5V and 1V pacing
are due to the changing volume of the virtual electrode),
Figure 3 (10-12).

Individualized V4 RWPT criteria

This physiology-based approach relies on compari-
son of intrinsic and paced LV activation timing. When
an LBB potential is recorded, the interval from the
potential to the V, R-wave peak reflects conduction
time from the LBB to the lateral LV wall. During true
LBB capture, the stimulus — Vs RWPT closely matches
this interval, typically within 10 ms, whereas longer
paced intervals suggest septal myocardial capture.
When measured from QRS onset, paced and native Vg
RWPT are therefore nearly identical in LBB capture.
This method provides high diagnostic accuracy, with
reported sensitivity and specificity of approximately
90%. Importantly, individualized V¢ RWPT criteria may
serve as a complementary tool to output-dependent
transition criteria, particularly when transitions are ab-
sent or inconclusive, thereby improving overall diag-
nostic yield (11, 15).

However, limitations should be acknowledged. 1) In pa-
tients with LBBB, native V; RWPT cannot be reliably
assessed due to impaired conduction. In addition, 2) a
short potential-QRS interval (<20 ms) may reflect distal
fascicular or Purkinje capture, where the recorded po-
tential represents activation of a distal conduction site
rather than the proximal left bundle branch. In this situ-

ation, the potential — Vo RWPT no longer reflects the full
conduction time to the lateral LV wall (11).

Transseptal transition patterns during
LBBAP implantation

Similar to the output-dependent transitions described
by Huang et al., characteristic changes may also oc-
cur during transseptal lead advancement. Jastrzebski
et al. introduced a dynamic approach in which progres-
sive septal penetration under constant pacing output
results in sequential changes in activation patterns,
typically evolving from RVP to DSP, LVSP, and finally
LBBP upon LBB engagement. During lead advance-
ment, beat-to-beat changes in ECG and intracardiac
parameters are continuously assessed, including Vg
RWPT, terminal V;R amplitude, QRS amplitude in
V,—V, lateral repolarization patterns, terminal S waves
in I and Vs—V,, and current of injury (COI). Two transi-
tion patterns have been described. 1) The gradual pat-
tern reflects progressive QRS changes without abrupt
ECG or COl shifts and corresponds to myocardial cap-
ture (DSP — LVSP). In contrast, 2) the sudden tran-
sition pattern is characterized by abrupt ECG and re-
polarization changes, including V¢ RWPT shortening,
increased V,; R amplitude, reduced QRS amplitude in
V;—V,, normalization of lateral ST-T, and emergence
of terminal S waves, typically accompanied by a sharp
drop in COl, indicating LBB engagement. This pattern
provides strong evidence of LBB capture, with reported
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FIGURE 4. Transseptal transition during lead advancement under continuous pacing. During septal penetration, beat-to-beat
changes are monitored in V, RWPT, V,R and QRS amplitude in V-V, lateral ST-T patterns, terminal S waves in | and V-V, and
current of injury (COI). Gradual changes suggest LVSP, whereas abrupt morphological and COI changes together constitute the
sudden transition pattern indicating LBBP. In this example, pacing initially shows LVSP, followed by a sudden transition to LBBF,
after which further lead advancement produces pre-perforation COIl and finally perforation.

sensitivity approaching 100% and specificity around
80%. However, this approach has been validated in a
single-centre cohort and requires further confirmation.
In addition, although the sudden transition pattern was
highly predictive of LBB capture, it was not observed in
all confirmed LBBP cases, indicating that absence of
this pattern does not fully exclude conduction system
engagement, Figure 4 (16).
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FIGURE 5. Programmed stimulation exploits differential re-
fractoriness using extrastimuli. (A) Fast drive + long coupling
- myocardial response (no longer considered diagnostic of
LBB capture); (B) slow drive + short coupling - selective LBB
response, which is diagnostic, reflected by QRS changes.

Programmed stimulation

Programmed LBB pacing represents an advanced elec-
trophysiological approach for verification of conduction
system capture, based on differences in refractoriness
between the HPS and the adjacent myocardium. While
both tissues may exhibit similar capture thresholds,
their effective refractory periods differ, which can be
exploited using programmed stimulation.

This method involves delivery of single or multiple ex-
trastimuli at progressively shorter coupling intervals, re-
sulting in differential excitability of the conduction sys-
tem and myocardium. Importantly, refractoriness is not
fixed but depends on preceding cycle lengths. In line,
myocardial refractoriness is influenced by the cumula-
tive effect of prior cycles, whereas conduction system
refractoriness is determined predominantly by the im-
mediately preceding cycle. This allows tailored pacing
protocols to facilitate specific responses: a myocardial
response is promoted by a fast drive followed by a long
coupling interval before the last extrastimulus, whereas
a selective response is favoured by a slow drive fol-
lowed by a short coupling interval. If slow drive pacing
is not feasible, selective responses may be elicited us-
ing extrastimuli during intrinsic rhythm. These respons-
es are reflected by corresponding changes in QRS
morphology and activation timing. Importantly, only
a selective response is considered diagnostic of LBB
capture, whereas a myocardial response is regarded as
less definitive, Figure 5 (17).

Programmed LBB pacing may provide direct evidence
of conduction system capture, particularly when output-
dependent transition is absent. However, its application
is limited by the need for complex pacing protocols and
advanced electrophysiological interpretation, as QRS
changes during LBB pacing are often subtle and may
be difficult to distinguish from refractoriness-related ef-
fects (11, 12, 18).
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ECG-based criteria for left bundle branch
capture: evolution from fixed-value criteria
to AV, RWPT

ECG-based criteria for capture verification during
LBBAP are primarily based on the timing of LV lateral
wall activation and therefore provide indirect evidence
of LBB engagement rather than direct proof of conduc-
tion system capture. These parameters are influenced
by septal lead position, myocardial conduction proper-
ties and abnormalities, and should be interpreted with-
in the broader electrophysiological context. Despite
these limitations, ECG-based criteria remain widely
used in clinical practice and, in some centres, serve
as the primary method for diagnosing LBB capture,
often without systematic use of EP-based approach-
es. Nevertheless, they may allow identification of LBB
capture when evaluated in combination, particularly in
settings without dedicated EP recording systems. The
most commonly used parameters include V, RWPT,
the V,—V; interpeak interval, global RWPT, and AV,
RWPT (19).

Ve R-wave peak time and V-V, interpeak
interval

Vs RWPT has become the most widely used fixed-val-
ue ECG criterion for assessing capture type during
LBBAP, reflecting the time required for the depolari-
zation wavefront to reach the lateral LV wall. Because
conduction through the HPS is substantially faster than
myocardial propagation, LBB engagement is expect-
ed to result in shorter Vs RWPT values compared with
LVSP. Accordingly, several cut-off values have been
proposed; values <75 ms considered highly specific in
patients with narrow baseline QRS and thresholds of
80-85 ms suggested in patients with broader QRS or
conduction system disease (9, 11).

However, several factors limit its diagnostic accuracy.
1) Vs RWPT is highly dependent on septal lead posi-
tion: distal or more inferior lead locations may produce
shorter values even without true conduction system
capture, whereas higher septal positions are associ-
ated with a wide monophasic R wave in V4 and rela-
tively prolonged RWPT, potentially reducing its sensi-
tivity. 2) A considerable overlap exists between LBBP
and LVSP, particularly when fixed cut-offs are applied.
While shorter values are highly specific, sensitivity is
limited, and true LBB capture may be associated with
longer activation times, especially in patients with con-
duction system disease, HF, or myocardial remodelling
(12).

To address some of these limitations, the V,-V; inter-
peak interval has been proposed as an alternative
ECG-based parameter, defined as the difference be-
tween R-wave peak times in leads V, and V. During
LVSP, ventricular depolarization proceeds via myocar-
dial conduction with near-simultaneous involvement

of both ventricles, resulting in a short V,-V, interval,
whereas LBB capture produces rapid LV depolariza-
tion with relatively delayed RV activation and a long-
er interval. A value >44 ms is highly specific for LBB
capture, while values of 33—40 ms provide a more bal-
anced sensitivity — specificity profile. Combined use of
Vs RWPT and the V,—V; interpeak interval may further
improve diagnostic yield (20).

Nevertheless, limitations remain. 1) Overlap in the in-
termediate range (=30—-40 ms) may complicate inter-
pretation in borderline cases, and the V,-V; interval
does not reliably distinguish non-selective LBB capture
from LVSP in all situations. 2) Although less dependent
on lead position than Vg RWPT, it remains influenced
by pacing site and by conduction system disease or LV
dilatation. Therefore, these parameters should be inter-
preted in conjunction with other ECG- or even electro-
physiology-based criteria (11).

Global RWPT

To address the above limitations of RWPT-based
measurements, the concept of global RWPT has been
introduced. This parameter is calculated as the sum of
the RWPTs measured in lateral leads | and Vg, thereby
providing a more comprehensive estimate of LV acti-
vation time. Diagnostic cut-off values vary according
to the status of the conduction system, with optimal
thresholds of approximately 162.5 ms in patients with
preserved left conduction and 187.5 ms in those with
diseased HPS or wider QRS complexes. The main ad-
vantage of global RWPT lies in its reduced sensitivity
to QRS axis and configuration, as RWPTs in leads |
and V, often change in opposite directions when the
activation vector shifts. Consequently, combining both
measurements provides a more stable estimate of LV
activation timing and improves diagnostic performance
compared with single-lead RWPT measurements. In-
deed, global RWPT demonstrated the highest diagnos-
tic accuracy among RWPT-based parameters, making
it a promising ECG marker for differentiating LBB cap-
ture from LVSP. Nevertheless, global RWPT criterion
still requires validation in larger multicentre cohorts be-
fore it can be adopted as a universally accepted ECG-
based marker of LBB capture. Furthermore, the impact
of septal lead position on global RWPT has not been
systematically evaluated, and its potential influence on
diagnostic performance remains uncertain. Figure 6A
(20).

AV, RWPT

AV RWPT is an individualized ECG-based parameter
that reflects underlying conduction physiology in con-
trast to the fixed-value criteria applicable only in pa-
tients with narrow baseline QRS. This parameter is cal-
culated as the difference between the paced Vo RWPT
and the intrinsic Vo RWPT measured during native
conduction (AVs RWPT = Paced-V; RWPT - Native-V;
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Global RWPT assessment during dynamic threshold testing demonstrating transition from ns-LBBP to LVSP In
the initial paced morphology, the sum of lead | RWPT (76 ms) and V, RWPT (86 ms) is 162 ms (global RWPT), which is below the
162.5 ms cut-off, consistent with LBBP. In the second morphology, the sum of lead | RWPT (93 ms) and V, RWPT (99 ms) is 192

ms, exceeding the 162.5 ms cut-off, consistent with LVSP.

AV, RWPT is calculated as the difference between the paced V,

RWPT (78 ms), measured from the end of the pacing artefact and the intrinsic V, RWPT (40 ms), measured during native con-
duction (from the QRS onset). In this case, AV, RWPT is 38 ms, exceeding the 30 ms cut-off, which is consistent LVSP

RWPT). The rationale of this approach is that during
true LBB capture, paced ventricular activation should
follow the same physiological conduction pathway as
intrinsic activation, resulting in only a small difference
between paced and native LV activation times equals
to the LBB conduction time. In contrast, during LVSP,
propagation occurs through slower myocardial conduc-
tion, producing a substantially larger difference. In the
original study, a cut-off value of AV RWPT <30 ms per-
fectly separated LBBP from LVSP, yielding 100% sensi-
tivity and 100% specificity for diagnosing LBB capture
in the studied cohort, Figure 6B.

However, several limitations should be acknowledged.
Measurement of paced Vs RWPT in this study was per-
formed from the end of the pacing stimulus artefact, a
definition that was optimized for the authors’ dedicated
electrophysiology recording system and may be difficult
to reproduce accurately on other EP platforms, where
precise identification of the stimulus artefact termina-
tion is often challenging. In addition, the proposed cri-
terion was derived from a relatively small single-cen-
tre cohort of 71 patients with narrow QRS complexes,
which may limit its generalizability. Consequently, fur-
ther validation in larger and multicentre populations will
be required before AV RWPT can be considered as a
broadly applicable electrocardiographic marker of LBB
capture (22).

Verification of capture type during LBBAP relies on two
complementary diagnostic approaches: 1) electrophy-
siology-based and 2) ECG-based criteria. Physiology-
based approaches rely on pacing manoeuvres and in-
tracardiac electrogram analysis to directly demonstrate
engagement of the conduction system. ECG-derived
parameters primarily reflect the timing of LV and poten-
tially RV lateral wall activation and therefore provide only
indirect evidence of LBB engagement. Although widely
used, these markers have several limitations, as their
interpretation may be influenced by underlying HPS
disease, variations in lead position within the interven-
tricular septum and methodological variability related
to ECG measurements. These can provide strong evi-
dence of LBB capture and are therefore considered by
many centres as the reference standard for capture veri-
fication. For this reason, integrated evaluation of ECG-
based and physiology-based criteria is recommended,
with the diagnostic strategy adapted to the clinical and
technical context of the implantation laboratory. While
electrophysiological verification provides the most direct
confirmation of conduction system engagement, careful
analysis of 12-lead ECG parameters can still allow reli-
able identification of LBB capture in centres where EP
recording systems are not available (9, 11, 19).
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TABLE 1. Overview of criteria for confirming conduction system capture

Method Brief characteristics of the
method

Decremental A change in the morphology of the

voltage paced QRS complex, ventricular

output EGM, and paced V; RWPT while

pacing decreasing the pacing output

Transseptal ~ Continuous pacing and recording

transition during implantation of LBBP lead to

pattern assess beat-to-beat changes of ECG
and intracardiac signals

Individu- Measures the time difference of LV

alized Vg lateral wall activation under the lead

RWPT V, during spontaneous and paced
rhythms

Programmed Based on the demonstration of

LBB pacing  different refractoriness of LBB and
adjacent myocardium

V-V, inter-  Measures the time difference

between LV and RV lateral wall
activation (Vs—V, RWPT)

peak interval

Global Sum of RWPTs measured in lead |

RWPT and Vg, reflecting overall LV activation
time.

Delta Vg Difference between paced and native

RWPT RWPT

Based on the principles described above, our implanta-
tion strategy relies primarily on the electrophysiology-
based verification framework proposed by Huang et al.
(graphical abstract) (10). The diagnostic algorithm be-
gins with assessment of the paced QRS morphology
in lead V,. The presence of an RBBB-like configuration
suggests early activation of the LV and supports po-
tential LBB engagement, whereas its absence typically
indicates RVSP or DSP only and warrants further lead
positioning. Importantly, even with successful LBB cap-
ture, a terminal r/R-wave in standard lead V, (4" inter-
costal space) may occasionally be absent, particularly
when the pacing lead is directed anteriorly within the
septum or when V, is positioned too high on the chest.
In such cases, recording V, in lower intercostal spac-
es (5" or 6") often reveals the terminal R-wave without
changing the lead position (23, 24). When an RBBB-like
morphology is present, electrophysiological verification
is performed. Recording of an LBB potential and evalu-
ation of capture transitions during pacing threshold test-
ing are used to differentiate conduction system capture
from septal myocardial capture. If no LBB potential and/
or capture transition is observed, the pacing configura-
tion is interpreted as LVSP. When capture transitions
are present, changes in Vo RWPT during output reduc-
tion are analysed. An abrupt prolongation of V;, RWPT
greater than 10 ms indicates loss of LBB capture and a
transition from NS-LBBP to LVSP, whereas unchanged

Advantages

Relatively easy to perform, the
gold standard for assessing the
type of ventricular activation

Provides real-time confirmation
of lead progression and proxi-
mity to LBB, improving accuracy
and safety of lead placement

Easy to implement and evaluate,
high diagnostic accuracy;
individualized reference

Enhances specificity and
diagnostic confidence in
confirming true LBB capture,
especially in ambiguous cases

Easy to implement and evaluate

Easy to implement and evaluate,
reduced sensitivity to QRS axis
and morphology

High diagnostic accuracy;
individualized reference

Disadvantages

The method fails in patients with
identical LBB and adjacent
myocardium pacing thresholds

Not validated in large-scale cohort,
sudden transition pattern was not
observed in all confirmed LBBP cases

Harder to interpret in patients with an
LBBB; may fail during LVSP from low,
inferior septal positions

Lower accuracy compared to
programmed HBP pacing, difficult
interpretation of morphological
changes in the QRS complex

May fail during LVSP from low/distal
septal positions

Not validated in large-scale cohort, the
impact of septal lead position has not
been evaluated

Measurement dependent on stimulus
artefact definition; limited validation
(small, single-centre cohort). Validated
only with narrow baseline QRS

Ve RWPT despite morphological transition indicates a
shift from non-selective to selective LBB capture. When
electrophysiological findings are inconclusive or transi-
tions are not clearly demonstrable, ECG-based param-
eters may serve as supportive alternatives, particularly
when interpreted in combination. Ultimately, accurate
characterization of capture type requires an integrated,
physiology-guided approach that acknowledges the
strengths and limitations of each method (Table 1) and
adapts to the clinical and technical setting (11).
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A beliltethet6 elektromos kardialis eszkdzdk implantacios szama 2021 és 2024 kdzott nétt hazankban, amely néveke-
désben a bradycardia miatt alkalmazott pacemakerek, az implantalhaté kardioverter-defibrillatorok (ICD), a kardialis
reszinkronizacios készilékek (CRT) és az elektroda nélkili (leadless) pacemakerek gyakoribb beliltetése is szerepet
jatszott. Az elmult négy év soran az alkalmazott CRT-készilékek aranya is valtozast mutatott: a reszinkronizacios pace-
maker implantaciok aranya 5%-kal emelkedett. A fiziol6gias ingeriletvezet® rendszer ingerlésének jelentésége a hazai
gyakorlatban is folyamatosan névekszik; mintegy megtizszerezddétt ezen terapias modalitas alkalmazasa. A komplex
eszkdzimplantaciok egyre tdbb centrumban valnak elérhetdévé, azonban a rendszerek eltavolitasanak lehetésége, azaz
a transzvénas elektrédaextrakcié tovabbra is a szivsebészeti hattér rendelkezésre allasdhoz kotott.

Kulcsszavak: pacemaker, implantalhato kardioverter defibrillator, kardialis reszinkronizacios kezelés, vezetérendszeri
ingerlés, belltethet6 elektromos kardialis eszkdz, CIED

Cardiac implantable electronic device implantations in Hungary between 2021-2024

In Hungary, between 2021 and 2024, the number of cardiac implantable device implantations increased across all cate-
gories, including anti-bradycardia pacemakers, implantable cardioverter-defibrillators (ICDs), cardiac resynchronization
therapy (CRT) devices, and leadless pacemakers. Over the past four years, the proportion of CRT device implantations
also changed, with a 5% increase in CRT-pacemaker procedures. The importance of physiological conduction system
pacing has been continuously growing and is becoming increasingly prominent in clinical practice, with the number of
such implantations increasing approximately tenfold. While complex device implantations are becoming accessible in
more and more centers, the availability of surgical backup continues to significantly influence the feasibility of system
extractions.

Keywords: pacemaker, implantable cardioverter-defibrillator, cardiac resynchronization therapy,
conduction system pacing, cardiac implantable electronic device, CIED

A kézirat 2025. 10. 07-an érkezett a szerkesztéségbe, 2026. 01. 16-an kerdlt elfogadasra.
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Kosztin és munkatarsai: Belltethetd elektromos kardidlis eszkdzok implantacioja

Magyarorszagon 2021-2024 kozott

Bevezetés

A belltethet6 elektromos kardialis eszkézék (CIED) tech-
nolégiaja az elmult évtizedek soran jelentds fejlédésen
ment keresztil; a készulékek méretének csokkenése
mellett egyre kifinomultabb, programozhat6 algoritmu-
sok valtak elérhetévé. A digitalis technologia térnyerése
lehet6évé tette a nagy volumen( adattarolast és -feldol-
gozast, igy a betegek tavoli utdnkdvetése egyre széle-
sebb kdrben alkalmazhato. A korszer( hazai aritmoldgiai
ellatasban mostanra valamennyi belltethetd elektromos
kardialis eszkdz kapcsan elérhetd a tavmonitorozas, je-
lentésen ndvelve a betegek biztonsagat, valamint csok-
kentve a személyes kontrollvizsgélatok szilkségességét.
A tavoli utankdvetés segitségével egyes potencialisan
életveszélyes ritmuszavarok id6ben felismerhetéek, to-
vabbéa hatékonyan kivalaszthat6ak azok a paciensek is,
akik beavatkozast (pl. a beallitott paraméterek atprogra-
mozasat vagy invaziv intervenciot) igényelnek. Minde-
zek eredményekeént, tavoli utankdvetéssel — megfelel6-
en szelektalt, magas rizikéju betegpopulaciéban — akar
a mortalitas is csokkenthetd (1, 2).

Jelen kdzlemény célja az utdbbi évek hazai CIED-be-
Ultetési szamainak részletes attekintése, valamint azok
Osszevetése a legfrissebb szakmai és tudomanyos
eredményekkel. A 2014 és 2016 kozotti id6szak adatait
Foldesi Csaba Laszl6 ismertette korabbi kdzleményé-
ben (3), mig a 2017 és 2020 kozotti évek implantacios
trendjeit Zima Endre és munkatérsai publikéltdk rész-
letesen (4).

Magyarorszagon jelenleg 18 centrumban torténik kon-
vencionalis, 7 centrumban elektréda nélkili pacemaker-
implantacio, 16 centrumban ICD-, 7-ben szubkutén ICD
(S-ICD-), 15 centrumban CRT-P/D-, és 14 centrumban
belltethetészivmonitor- (ILR-) implantacié. Bar a bellte-
t6 centrumok szama nem valtozott a 2010-es évek vé-
géhez képest (1. tablazat), egyre tébb intézet alkalmas
elektroda nélkuli pacemaker, ICD, illetve CRT implan-
mokra lebontott belltetési szamokat 2021-2025 kdzott
évenkeénti lebontasban az 1. tablazat tartalmazza.

A konvencionalis pacemaker kezelése

A konvencionalis pacemakerek (PM) kézll az egyiiregi
szivritmus-szabalyozok bedliltetési szama jelentésen
csokkent a korabbi évekhez képest, mikdzben a pit-
var-kamra 6sszehangolt mikodését biztositd kétiregi
(DDD) rendszerek implantacidja tovabbra is névekvé ten-
denciat mutatott (1. abra), 2021-ben — az implantacidkat
és a generatorcseréket is figyelembe véve — 6sszesen
189/1 millié 16 szamban végeztik hazankban egytregl
t6s részét (95%) a VVI készllékek tették ki. 2024-re ez
a szam 186/1 millié f6 aranyra csokkent. A pitvar-kam-
rai szinkroniat és esetenként frekvenciavélaszt biztosito

DDD(R) készulékek implantacidjanak szama viszont je-
lentésen megnétt ebben az idészakban. Mig 2021-ben
341/1 millié 6 volt ezen késziilékek belltetési aranya,
2024-ben — 36%-0s ndvekedést mutatva — ez az arany
464/1 millié fére emelkedett. Osszesitve, a konvenciona-
lis pacemakerek hazai implantécidinak lakossagaranyos
szama emelkedett: 2021-rél 2024-re 23%-0s ndvekedés
lathaté a primer implantéciokat és a generatorcseréket
egylttesen véve (530 vs. 651/1 milli6 16).

A 2025-6s ESC-EHRA atlasz az ESC 51 tagéllamaban
zajlé szivritmuszavar-ellatast térképezte fel (5). Kérdo-
ives felmérés készilt a nemzeti kardiol6giai tarsasa-
gok, munkacsoportok és mas EHRA-partnerek bevo-
nasaval, amelyben a 2023-as vagy legfrissebb adatok
alapjan gydjtéttek informaciot a szivritmuszavarok ella-
tasaval kapcsolatban. A konvenciondlispacemaker-imp-
lantaciok median szama az EHRA-tagorszagokban
(beleértve az elsd belltetést és a generatorcseréket is)
739 volt egymillié lakosra vetitve (IQR 264—-953), amely
Azerbajdzsanban, Kirgizisztanban és Uzbegisztanban
50 alatt volt, mig 11 orszagban, leginkabb nyugat Eu-
répaban, meghaladta az 1000-et. Magyarorszagon
ugyanebben az idészakban 746 konvencionalispace-
maker-implantacio tértént egymillio lakosra vetitve.

Vezetdrendszeri ingerlés
(conduction system pacing, CSP)

Mivel a hagyomanyos jobb kamrai endokardialis in-
gerlés mellett, féként hosszu tavon, gyakran alakul ki
pacemaker indukélta cardiomyopathia, valamint a kon-
vencionalis biventrikularis ingerlés mellett a betegek
egy része nem mutat megfeleld klinikai javulast, régoéta
fennall az igény a fent emlitett hatranyoktél mentes in-
gerlési alternativara (6).

A vezetbrendszeri ingerlés — amely a His-kéteg-inger-
Iést (His-bundle pacing, HBP) és a bal Tawara-szar te-
ruleti ingerlést (left bundle branch area pacing, LBBAP)
foglalja magéban — ezen eredményekkel kecsegtet.

A 2025-ben publikalt, vezetérendszeri ingerlésrél sz6l6
EHRA-konszenzusdokumentum CRT indikaciéju bete-
gekben, sikertelen bal kamrai elektrodabeultetés ese-
tén I. osztalyu ajanlast fogalmaz meg az Uj ingerlési
modalitdsra vonatkozoéan (7).

Megfontolhaté tovabba a vezetérendszeri ingerlés:

1. AV-blokk esetén az ejekcios frakcié teljes spektru-
man,

2. pitvarfibrillaciéban szenvedd betegeknél, akiknél
AV-csomé-ablacié valik szikségessé,

3. szivelégtelenség (35% alatti ejekciés frakcid) és
bal Tawara-széar-blokk egyittes fennéllasakor a
hagyomanyos biventrikularis ingerlés alternativa-
jaként,

4. pacemaker indukalta cardiomyopathia kezelésére,

5. biventrikularis ingerlés mellett észlelt nem megfe-
lel6 klinikai valasz esetén (7).
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kozok tipusa szerint 2021-2024 kozétt (folytatas). Roviditések: P: Primer, Cs: Csere, B: Beteg, E: Elektrédaszam

acids szamai az esz|
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dadiszlokéaci6, szivtamponad, légmell, elektrédatorés,
infekcid) forrasa lehet. Ezen sz6v8dmeények elkerilésé-
re fejlesztették ki az elektroda nélkili pacemakereket,
amelyek az elmult két évtizedben jelentés technolégiai
fejlédésen mentek keresztil, igy biztonsagos és haté-
kony alternativat jelenthetnek a hagyomanyos pace-
makerekhez képest (8). A VVI-R tzemmddban mi-
kodni képes elsd generacios eszkdzok mellett ma mar
elérhetéek olyan modellek is, amelyek AV-szinkroniat
is biztositanak. A jelenlegi irAnyelvek és konszenzus-
dokumentumok alapjan féként olyan betegeknél jelent-
hetnek alternativat, akiknél a vénas behatolas hianya
vagy korlatozottsdga miatt a transzvénas rendszerek
implantécioja akadalyba Utkdzik. Emellett megfontolan-
do korabbi CIED-hez tarsuld fertézés utan vagy annak
magas kockazata esetén (példaul cukorbetegség, diali-
zis, immunszupprimalt allapotban).

A vezeték nélkili pacemakerek klinikai alkalmazasat a
magas koltségek limitaljak. Fé indikacioja az alacsony
kamrafrekvenciaval jaro pitvarfibrillacié, valamint a ritka
kamrai ingerlést igényld, intermittald AV-blokk, esetleg
sinuscsomo betegség (9, 10). Az elektroda nélkili ké-
szllékek belltetése 2021-r6l 2024-re t6bb mint a dup-
lajara nétt hazankban (27 vs. 61). 2023-ban Magyaror-
szagon az implantaciok szama 4,2/1 millié f6 volt. Az
elektroda nélkuli készulékeket Eurdopéban is relative
alacsonyabb rataval Ultetik be, az implantaciok szama-
nak medianja 2,5 (IQR: 0-9) egymilli6 lakosra vetitve.
Ezen eszkbzok szadmos orszagban szinte egyaltalan
nem érhetéek el, mig a belltetések szama meghalad-
ja a harmincat egymillié lakosra vetitve Franciaorszag-
ban, Izraelben és Svajcban (5).

Implantalhaté kardioverter-defibrillator
kezelés

Az implantalhat6é kardioverter-defibrillator (ICD) a ma-
lignus kamrai ritmuszavar kdvetkeztében bekdvetkezd
hirtelen szivhalalt tuléld betegek kezelésének nélki-
|6zhetetlen részét képezi. Emellett primer prevencios
céllal is széles korben alkalmazzak olyan betegek ese-
tében, akiknél fokozott a hirtelen szivhaldl rizikéja. Sza-
mos randomizalt, kontrollalt vizsgalat bizonyitotta az
ICD mortalitascsokkenté hatasat gyégyszeres keze-
|éssel szemben cstkkent bal kamrai ejekcios frakcio-
ju szivelégtelen betegeknél. Evidencia elsésorban az
noniszkémias etiolégianal a mortalitdscsékkentd ha-
tds kevésbé bizonyitott. Az ICD-terapia arnyoldalai az
elektrédahoz és a nagyméretli generatorhoz kapcso-
16d6 sz6védmények, az inappropriate sokkok, illetve a
készilékek magas koltségvonzata (10, 11).

2021-ben 94/1 milli6 f6 szamban tértént VVI-ICD, VDD-
ICD és DDD-ICD implantaci6 Magyarorszagon (3.
abra). 2024-re ez a szam 125/1 milli6 fére nétt. Kilon ti-
pusokra lebontva, tovabbra is a VVI-ICD a leggyakrab-
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3. ABRA. Az implantélhaté kardioverter-defibrillatorok
betltetésének abszolit szama 2021-2024 koz6tt Magyaror-
szagon

ban bedlltetett ICD késziilék, 2021-r6l 2024-re 17%-kal
ugy, a VDD/DDD-ICD tipusokat is egyre nagyobb
szamban Ultették be. Az ESC-EHRA atlasz alapjan a
median konvenciondlis és szubkutan/extravaszkularis
ICD-implantacidék szama 125 (IQR: 35-160)/1 millié 6
volt 2023-ban. A legtébb konvencionalis ICD implan-
tacié Svajcban, Cipruson és Csehorszagban tortént,
meghaladva a 200/1 millié 6 belltetést (5).

Szubkutan és extravaszkularis ICD
(S-ICD, EV-ICD)

A szubkutan ICD (S-ICD) esetében a sokkelektrodat a
bér ala, parasternalisan (ltetik be, a generatort a mell-
kas oldals6 részén, az elllsé flirészizom és a széles
hatizom fasciai k6zé helyezik el. Az S-ICD elsésorban
olyan betegek esetében jelenthet alternativat, akiknél
fenndll ugyan az ICD indikécidja, de véarhatdéan nincs
szllkség sem antibradycardia, sem antitachycardia in-
gerlésre, illetve a transzvénas megkozelités nem Kivi-
telezhet6, vagy nagy kockazattal (pl. infekcios rizikd)
jar az implantacio. Az extravaszkularis ICD (EV-ICD)
elektrédajat intrathoracalisan, a szegycsont ala Ulte-
tik be. Ennél az eszkdznél mar van lehetéség antibra-
dycardia és antitachycardia ingerlésre is. Ugyancsak
megfontolandé az extravaszkularis rendszerek imp-
lantécidja a transzvénas rendszer explantacidja utan.
Randomizalt, kontrollalt vizsgélatok bizonyitottdk a
biztonsdgossagat és a hatasossagat (12, 13). Bar Ma-
gyarorszagon az elmult években egyedi méltanyossag
alapjan, individudlis déntés utan lehetett ilyen eszkoz6-
ket igényelni, mégis relative magas implantacios ratéat
sikerult elérni. A kdvetkezb években — a javul6 finanszi-
rozasi hattér miatt — az S-ICD- és az extravaszkuléris
ICD-beultetések szaméanak tovabbi emelkedése varha-
t6. Bar a hazai S-ICD-beliltetések szama 2021-2022
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kdzott enyhén csokkent, 2023 6ta jelentésen nd. 2024-
ben Magyarorszagon 6sszesen 48 betegnél iltettek be
S-ICD-t. Az eurépai atlag az S-ICD- és EV-ICD-imp-
lantaciok szamat egyuttesen véve 1,8/1 millié f6.

Kardialis reszinkronizaciés terapia (CRT),
biventrikularis pacemaker

A kardidlis reszinkronizéciés terapia (CRT) két évtize-
de jelenti a szivelégtelenség eszkozos kezelésének
sarokkdvét. Megfeleléen szelektalt betegek esetében
csOkkenti a morbiditast, a mortalitast, enyhiti a bete-
gek tlneteit, és jelentésen javitja az életmindséget. A
reszinkronizacio biztositasdhoz a jobb pitvari és jobb
kamrai elektrédadk mellé egy bal kamrai elektrodat Ul-
tetnek be, amelynek segitségével az inter- és intravent-
rikularis diszszinkronia csdkkenthetd, ezaltal a kontrak-
tilités javithatd. A Klinikai vizsgéalatok alapjan csokkent
bal kamrai ejekcios frakcioju, bal Tawara-szar-blokkos,
szivelégtelen betegek esetében varhat6 a legnagyobb
klinikai elény (14, 15). Kiemelked6en hatékony ez a
elégtelenség esetén. Reszinkronizacids pacemaker és
reszinkronizacios defibrillator rendszerek is rendelke-
zésre allnak. A megfeleld eszkdz kivalasztasa egyén-
re szabottan torténik. Pacemakerrel vagy ICD-vel él6
betegeknél a krénikus jobb kamrai endokardialis inger-
Iés bal kamrai szisztolés diszfunkcibhoz vezethet. A
BUDAPEST CRT Upgrade-vizsgalat alapjan a CRT-D
upgrade csokkentette a szivelégtelenség miatti hospi-
talizacio, az dsszmortalitds és a reverz remodellacio
hianyanak rizikojat az ICD upgrade-hez képest, csok-
kent ejekcids frakcioval rendelkezé szivelégtelen bete-
gekben. A CRT-D upgrade a tinetek és az életmindség
vonatkozasaban is kedvez6 hatasu volt (16, 17).

A reszinkronizaciés készilékek kozul mind a CRT-P,
mind a CRT-D késziilékek implantacioja névekedést
mutatott 2021-2024 kdzott hazankban (4. abra). A
CRT-P késziilékek aranya 31%-0s novekedést mutat-
va 38/1 millié lakosrdl 50/1 millié lakosra névekedett,
annak ellenére, hogy 2023-2024 koz6tt a belltetési
szamuk csokkent. CRT-D esetében, bar implantacios
szamuk 2021-2022 kozott mérséklédott, azédta folya-
matosan novekedve 2021 és 2024 @§sszehasonlitasa-
ban mintegy 11%-0s emelkedés volt kimutathat6 (69/1
millié lakos vs. 76/1 millié lakos). A reszinkronizacios
rendszereknél tovabbra is a CRT-D belltetése a gyako-
ribb, bar a CRT-P készulékek belltetése nagyobb no-
vekedést mutatott. A CRT-D/CRT-P implantaciok ara-
nya is véaltozott, mig 2021-ben 67%-ban implantaltak
CRT-D készuléket, 2024-ben ez az arany 62%-ra csok-
kent. Az EHRA tagallamaiban a CRT-P implantacidinak
median szama 25,3 volt egymillié lakosra vetitve (IQR:
6,3-56,6), amely Azerbajdzsanban, Georgidban és Ka-
zahsztanban 0,3 alatt, mig Bulgaridban és az Egyesilt
Kirdlysagban 90 felett volt. A CRT-D-implantaciok sza-
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4. ABRA. Kardialis reszinkronizaciés eszkdzok betiltetésének
abszolt szama 2021-2024 kdzstt Magyarorszagon

ma ezt jelent6sen meghaladta, median szama egymil-
li6 lakosra vetitve 54 volt (IQR: 19-83), amely Bosz-
nia-Hercegovinaban és Uzbegisztanban 2 alatt, mig
Csehorszégban, Olaszorszaghan és Lengyelorszag-
ban 130 felett volt (5).

A kardialis kontraktilitas modulalasa (CCM)

A CCM az amerikai Elelmiszer- és Gyogyszeriigyi Ha-
tésag (Food and Drug Administration, FDA) éaltal 2019-
ben elfogadott eszkdzds kezelési lehetéség olyan be-
tegek szamara, akiknek a bal kamrai ejekcios frakcioja
25-45% kozé esik, de nem alkalmasak CRT-implanta-
ciora (18). A CCM egy Uj alternativat kinal a terapia-
refrakter szivelégtelenség kezelésére: a jobb kamrai
septumon elhelyezett 2 elektroda az abszolut refrak-
ter szakaszban, egy bifazisos, nonexcitatorikus elekt-
romos ingerlést ad le. A csaknem azonnali sejtszinti
valtozasok — mint a foszfolambéanaktivitas nbvekedése,
a fetalis génexpresszié normalizalédasa — jelentdsen
csokkentik a mechanikai stresszt, ami hosszu tavon re-
verz remodellinget eredményezhet. A CCM szignifikan-
san csokkenti a szivelégtelenség miatti hospitalizaciét,
és javitja az életmindséget az érintett betegcsoportban
(19). CCM alkalmazésa hazankban tovabbra sem elter-
jedt, ebben az idészakban orszagos szinten mindéssze
8 késziléket ultettek be.

Beiiltethetd szivmonitor (implantalhaté
loop-recorder, ILR)

A belltethet6 szivmonitor az ismétléddd szivritmuszava-
rok, elsésorban a syncope hatterében felmertlé aritmi-
ak diagnosztizalaséara szolgal, kiléndsen akkor, amikor
egyéb vizsgalati médszerekkel azok nem régzitheték
vagy nem igazolhatok. Az eszkoz képes a ritmuszava-
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rok automatikus felismerésére, a rogzitett EKG-k taro-
lasara, és akar tavoli utankdvetd rendszeren keresztili
adattovabbitasra is. Az ILR-t visel§ beteg a panaszai
jelentkezésekor manualisan is indithat adatrdgzitést,
igy pontosan dsszekapcsolhato a tiinet és az esetleges
ritmuszavar. El8nyei k6zé tartozik a minimalisan invaziv
belltetési technika, a hosszu tavu monitorozas lehetd-
sége, valamint a ritmuszavarok megbizhaté rogzitése.
Hazénkban az ILR-belltetések 0Osszesitett szama
2021-ben 86 volt, amely 2022-ben 110-re emelkedett,
ezutan azonban kevesebb implantacié tortént. Osszes-
ségében a négyéves idészak alatt 31%-0s visszaesés
volt megfigyelhetd, 2024-ben 1,2/1 millié volt a hazai
implantécios aranyszam. Eurdpaban a beulltetését vég-
z8 kérhazak median szama 1,9/1 millié lakosra vetitve
(IQR: 0,5-3,8), amely négy orszagban 0, mig Auszt-
riaban, Cipruson és Németorszaghan 7 felett volt. Az
ILR-belltetések median szama egymillié lakosra vetit-
ve 24,6 volt (IQR: 2,5— 92,5), amely Ausztriaban, Fran-
ciaorszagban és Svajcban 200 felett volt (5).

Transzvénas elektréodaextrakcié

Bizonyos komplik&ciok esetén a CIED rendszerek
részleges vagy teljes eltavolitdsa valik szikségessé.
Az elektrodaextrakcié egyre gyakoribba valaséért tébb
tényezd egyittesen felelds: az eszkdzbelltetések sza-
méanak novekedése Ohatatlanul maga utan vonja az
elektrédadiszfunkciok gyakoribb eléfordulasat, emel-
lett a fert6zések incidenciaja is ndvekszik, tovabba
az eltavolitast segitd eszkdzok fejlédése is erdsiti ezt
a tendenciat. Explantaciorél akkor beszélink, ha az
elektrodat egy éven belll Ultették be, vagy ha annak
eltavolitasa egyszer( trakcidval — kilén segédeszkoz
nélkidl — kivitelezhet6é. A transzvénas elektrédaextrak-
ci6 pedig azon beavatkozasok gyUjtéfogalma, amikor
legalabb egy olyan elektrodat tavolitanak el, amely tobb
mint egy éve lett belltetve, vagy ha az eltavolitdshoz
specidlis eszkdzok hasznalata szikséges, illetve ha
az elektréda eltavolitdsa az eredeti belltetési vénatol
eltéré uaton torténik. A hosszabb ideje bent 1évd esz-
ko6zok esetében kizarélag specidlis, szivsebészeti és
intenziv hattérrel rendelkezé centrumokban végezhet-
nek extrakciot. A leggyakoribb indikaciok az infekcio, az
elektrodadiszfunkcid, az elektrédaasszocialt szévéd-
mények (tromboembdlias esemény, v. cava superior
szindrodma, aritmiak, perforacid) vagy krénikus fajdalom
(20, 21). A belltetett eszk6zok szadmanak emelkedésé-
vel az elmult 4 évben az extrakciok szama is ndveke-
dést mutatott hazankban, 6sszesen 368 betegnél 697
elektrodat tavolitottak el. Az ESC-EHRA térkép alapjan
az extrakciok median szadma egymillié lakosra vetitve
8,2 volt (IQR: 2-17,7), az orszagok kdzotti értékek 0-tol
egészen >30-ig terjedtek, utébbiakat Franciaorszag-
ban, Németorszagban, Lengyelorszagban és Szlovéni-
aban figyelték meg. Az infekcids, illetve nem infekcios

indikacio miatt végzett extrakciok median szama Euro6-
paban egymillié lakosra vetitve 4 (IQR: 0,8-8,2), illetve
2,2 (IQR: 0,02-8,4) volt (5).

Beiiltethetd elektromos kardialis
eszkozo6kkel kapcsolatos hazai kutatasok

Az elmult években a hazai elektrofiziolégiai kutatés ki-
emelkedé eredményeket ért el a belltetheté elektro-
mos kardialis eszkdzok teruletén is. Ezek kozul tobb
tanulmany nemzetkozi folydiratokban latott napvilagot,
illetve a Cardiologia Hungarica hasabjain a nemzetkozi
kdzonség szdmara is bemutattak a The Year in Hunga-
rian Cardiology: Arrhythmias cim( évenkénti cikkgydij-
temények részeként (22, 23).

A teljesség igénye nélkil kiemelink néhany hang-
sulyosabb hazai kutatasi fokusztémat. A mar emlitett
BUDAPEST CRT Upgrade-vizsgalat megerGsitette a
CRT-upgrade terapias el6nyeit jobb kamrai ingerlés
mellett kialakult alacsony bal kamrai ejekciés frakciéval
rendelkezd szivelégtelen betegek kérében. A beavat-
kozas csokkentette a hospitalizaciét, a mortalitast, és
javitotta a reverz remodellaciot, sét a tinetek, a sziv-
elégtelenség-biomarkerek és az életminéség vonat-
kozasaban is kedvezd hatasunak bizonyult az ICD-ke-
zeléshez képest (16, 24). A vezet6rendszeri ingerlés
pedig egy megfigyeléses vizsgalat alapjan hasonl6an
kedvezének tlinik korabbi CIED-belltetés utan (25).
Tobb vizsgalat tarta fel az elektrédaextrakcio technikai
€s prognosztikus aspektusait (26, 27), mig masok az
S-ICD eszkdzok elhizds melletti biztonsagossagat (28)
vagy a VDD ICD rendszerek jobb pitvari érzékelését
dokumentaltak (29). A topoldgiai adatelemzés és mas,
a mesterséges intelligenciara alapulé megkodzelitések
Uj lehetéségeket kinalnak a CRT személyre szabasa-
ban (30), mig a tAvmonitorozas szerepe a COVID-19
alatt és utan is meger6sodott (31).

A vezetérendszeri ingerléssel kapcsolatban is tébb
hazai publikacio szlletett (32). A hazai kutatdsok igy
nemcsak a klinikai gyakorlatban, hanem a nemzetkézi
tudomanyos szintéren is hozzéjarulnak a CIED-terapia
fejlédéséhez.

Osszefoglalas, konkliziék

Osszességében a beiltetheté elektromos kardialis
eszkdzok implantacios szamai emelkedtek hazankban
a 2021-2024 kozotti idészakban. A ndvekedés szinte
valamennyi eszkdztipusra kiterjedt, beleértve a kon-
vencionalis pacemakereket, az ICD és CRT rendszere-
ket, valamint az Ujabb technol6giakat, mint az elektro-
da nélkuli pacemakerek és a vezetérendszeri ingerlés.
Megjegyzendd, hogy a SARS-CoV-2-pandémia idején
az implantaciok szama atmenetileg visszaesett, els6-
sorban a nem slirgeté mutétek halasztasi kényszere
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miatt. A jarvanyhelyzet feloldasa utdn azonban az eset-
szamok ismét emelkedni kezdtek, és a centrumok foko-
zatosan visszaalltak a rutinszer( mikodésre.

Nyilatkozat

A szerzbk kijelentik, hogy az 6sszefoglalé kézlemény
megirasaval kapcsolatban nem all fenn veliik szemben
pénziigyi vagy egyéb lényeges 6sszeltkozés, dsszefér-
hetetlenségi ok, amely befolyasolhatja a k6zleményben
bemutatott eredményeket, az abbdl levont kdvetkezte-
téseket vagy azok értelmezését.

Irodalom

1. Bogyi P, Vamos M, Bari Z, et al. Association of Remote Monitoring With
Survival in Heart Failure Patients Undergoing Cardiac Resynchronization
Therapy: Retrospective Observational Study. J Med Internet Res 2019; 21(7):
e14142. Epub 20190726. PubMed PMID: 31350836; PubMed Central PMCID:
PMC6688436. https://doi.org/10.2196/14142

2. Hindricks G, Taborsky M, Glikson M, et al. Implant-based multiparame-
ter telemonitoring of patients with heart failure (IN-TIME): a randomised con-
trolled trial. The Lancet 2014; 384(9943): 583-90.
https://doi.org/10.1016/S0140-6736(14)61176-4

3. Foldesi Cs. Implantalhato aritmia detekcios és terapias eszkdzok mitétei
Magyarorszagon 2014-2016 kozott. Cardiologia Hungarica 2017; 47(4):
250-257. https://doi.org/10.26430/CHUNGARICA.2017.47.4.250

4. Zima E, Duray GZ, Kiss B, et al. Kardialis implantalhat6 elektromos esz-
kdzok belltetései hazankban 2017-2020 kodz6tt. Cardiologia Hungarica 2021;
51: 246-53. https://doi.org/10.26430/CHUNGARICA.2021.51.4.246

5. Farkowski MM, Scherr D, Boriani G, et al. Arrhythmia care in ESC member
countries: the 2025 ESC-EHRA atlas on heart rhythm disorders. Europace
2025; 27(7): euafl24. https://doi.org/10.1093/europace/euafl24

6. Péter B. Amit a vezetérendszeri ingerlésrél a csaladorvosnak tudni érde-
mes. Haziorvos Tovabbképzé Szemle 2025; 5: 313-6.

7. Glikson M, Burri H, Abdin A, et al. European Society of Cardiology (ESC)
clinical consensus statement on indications for conduction system pacing,
with special contribution of the European Heart Rhythm Association of the
ESC and endorsed by the Asia Pacific Heart Rhythm Society, the Canadi-
an Heart Rhythm Society, the Heart Rhythm Society, and the Latin Ameri-
can Heart Rhythm Society. Europace 2025; 27(4): euaf050. PubMed PMID:
40159278; PubMed Central PMCID: PMC11957271.
https://doi.org/10.1093/europace/euaf050

8. Saleem-Talib S, Hoevenaars CPR, Molitor N, et al. Leadless pacing: a
comprehensive review. Eur Heart J 2025; 46(21): 1979-90. PubMed PMID:
40105878; PubMed Central PMCID: PMC12127730.
https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehaf119

9. Boersma LV, EI-Chami M, Steinwender C, et al. Practical considerations,
indications, and future perspectives for leadless and extravascular cardiac
implantable electronic devices: a position paper by EHRA/HRS/LAHRS/
APHRS. Europace 2022; 24(10): 1691-708.
https://doi.org/10.1093/europace/euac066

10. Glikson M, Nielsen JC, Kronborg MB, et al. 2021 ESC Guidelines on car-
diac pacing and cardiac resynchronization therapy: Developed by the Task
Force on cardiac pacing and cardiac resynchronization therapy of the European
Society of Cardiology (ESC) With the special contribution of the European
Heart Rhythm Association (EHRA). European Heart Journal 2021; 42(35):
3427-520. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehab364

11. McDonagh TA, Metra M, Adamo M, et al. 2021 ESC Guidelines for the
diagnosis and treatment of acute and chronic heart failure: Developed by the
Task Force for the diagnosis and treatment of acute and chronic heart failure
of the European Society of Cardiology (ESC) With the special contribution
of the Heart Failure Association (HFA) of the ESC. European Heart Journal
2021; 42(36): 3599-726. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehab368

12. Knops RE, van der Stuijt W, Delnoy P, et al. Efficacy and Safety of Appro-
priate Shocks and Antitachycardia Pacing in Transvenous and Subcutaneous
Implantable Defibrillators: Analysis of All Appropriate Therapy in the PRAE-
TORIAN Trial. Circulation 2022; 145(5): 321-9. Epub 20211114. PubMed
PMID: 34779221. https://doi.org/10.1161/circulationaha.121.057816

13. Olde Nordkamp LRA, de Veld JA, Ghani A, et al. Device-related Compli-
cations in Transvenous Versus Subcutaneous Defibrillator Therapy During
Long-term Follow-up: the PRAETORIAN-XL Trial. Circulation 2025 Jul 22;
152(3): 172-182. https://doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.125.074576

14. Moss AJ, Hall WJ, Cannom DS, et al. Cardiac-resynchronization therapy
for the prevention of heart-failure events. N Engl J Med 2009; 361(14): 1329—

38. Epub 20090901. PubMed PMID: 19723701.
https://doi.org/10.1056/NEJM0a0906431

15. Anand IS, Carson P, Galle E, et al. Cardiac Resynchronization Therapy
Reduces the Risk of Hospitalizations in Patients With Advanced Heart Fail-
ure. Circulation 2009; 119(7): 969-77.
https://doi.org/10.1161/CIRCULATIONAHA.108.793273

16. Merkely B, Hatala R, Wranicz JK, et al. Upgrade of right ventricular pacing
to cardiac resynchronisation therapy in heart failure: a randomised trial. Euro-
pean Heart Journal 2023 Oct 21; 44(40): 4259-4269.
https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehad591

17. Merkel E, Hatala R, Szigeti M, et al. Upgrading Right Ventricular Pac-
ing to Cardiac Resynchronization in HFrEF Patients Improves Symptoms and
Functional Outcomes. JACC Heart Fail 2025; 13(2): 265—73. Epub 20241127.
PubMed PMID: 39614838. https://doi.org/10.1016/j.jchf.2024.09.011

18. Heidenreich PA, Bozkurt B, Aguilar D, et al. 2022 AHA/ACC/HFSA Guide-
line for the Management of Heart Failure: A Report of the American College of
Cardiology/American Heart Association Joint Committee on Clinical Practice
Guidelines. Circulation 2022; 145(18): e895-e1032.
https://doi.org/10.1161/CIR.0000000000001063

19. Abraham WT, Kuck KH, Goldsmith RL, et al. A Randomized Controlled
Trial to Evaluate the Safety and Efficacy of Cardiac Contractility Modula-
tion. JACC Heart Fail 2018; 6(10): 874—83. Epub 20180510. PubMed PMID:
29754812. https://doi.org/10.1016/j.jchf.2018.04.010

20. Bongiorni MG, Burri H, Deharo JC, et al. 2018 EHRA expert consensus
statement on lead extraction: recommendations on definitions, endpoints,
research trial design, and data collection requirements for clinical scientific
studies and registries: endorsed by APHRS/HRS/LAHRS. Europace 2018;
20(7): 1217. https://doi.org/10.1093/europace/euy050

21. Saghy L, Zsigmond EJ, Bendk A, et al. Transvenous lead extraction at the
University of Szeged: 10-year experience. Orv Hetil 2023; 164(49): 1954—-64.
Epub 20231210. PubMed PMID: 38071649.
https://doi.org/10.1556/650.2023.32893

22. Vamos M, Kupé P. The Year in Hungarian Cardiology 2022: Arrhythmias.
Cardiologia Hungarica 2023; 53(3): 193-7.
https://doi.org/10.26430/CHUNGARICA.2023.53.3.193

23. Kosztin A, Szegedi N, Sallé Z, et al. The Year in Hungarian Cardiology
2023: Arrhythmias. Cardiologia Hungarica 2024; 54: 80—4.
https://doi.org/10.26430/CHUNGARICA.2024.54.2.80

24. Merkel E, Hatala R, Szigeti M, et al. Upgrading Right Ventricular Pacing to
Cardiac Resynchronization in HFrEF Patients Improves Symptoms and Func-
tional Outcomes. JACC Heart Failure 2025 Feb; 13(2): 265-273.
https://doi.org/10.1016/j.jchf.2024.09.011

25. Dobai BM, Polgar B, Gémesi M, et al. Comparing Conduction System Pac-
ing to Biventricular Upgrade in Pacemaker-Induced Cardiomyopathy: A Retro-
spective Observational Study. J Clin Med 2025; 14(21): 7745. Epub 20251031.
PubMed PMID: 41227141; PubMed Central PMCID: PMC12608309.
https://doi.org/10.3390/jcm14217745

26. Zsigmond EJ, Saghy L, Benak A, et al. A head-to-head comparison of
laser vs. powered mechanical sheaths as first choice and second line ex-
traction tools. Europace 2023; 25(2): 591-9. https://doi.org/10.1093/europace/
euac200 PubMed PMID: 36352816; PubMed Central PMCID: PMC9935030.
27. Zsigmond EJ, Miklos M, Vida A, et al. Reimplantation and long-term mor-
tality after transvenous lead extraction in a high-risk, single-center cohort.
J Interv Card Electrophysiol 2023; 66(4): 847-55. Epub 20210316. PubMed
PMID: 33723694. https://doi.org/10.1007/s10840-021-00974-4

28. Vamos M, Zsigmond EJ, Biffi M, et al. Efficacy and safety of the subcuta-
neous implantable cardioverter-defibrillator in patients with and without obe-
sity: A meta-analysis. Heart Rhythm 2025; 22(2): 375-87. Epub 20240715.
PubMed PMID: 39019386. https://doi.org/10.1016/j.hrthm.2024.07.021

29. Gausz FD, Lena KNM, Gedeon PE, et al. Arrhythmia Detection in Atrio-
ventricular, Single-Lead, Floating Atrial Dipole ICD Systems Compared with
Conventional Single- and Dual-Chamber Defibrillators. J Cardiovasc Dev Dis
2024; 11(12): 386. Epub 20241201. PubMed PMID: 39728276; PubMed Cen-
tral PMCID: PMC11677019. https://doi.org/10.3390/jcdd11120386

30. Veres B, Schwertner WR, Tokodi M, et al. Topological data analysis to
identify cardiac resynchronization therapy patients exhibiting benefit from an
implantable cardioverter-defibrillator. Clinical Research in Cardiology 2024
Oct; 113(10): 1430-1442. https://doi.org/10.1007/s00392-023-02281-6

31. Nagy B, Pal-Jakab A, Kiss B, et al. Remote Management of Patients
with Cardiac Implantable Electronic Devices during the COVID-19 Pandem-
ic. J Cardiovasc Dev Dis 2023; 10(5): 214. Epub 20230514. PubMed PMID:
37233181; PubMed Central PMCID: PMC10219157.
https://doi.org/10.3390/jcdd10050214

32. Gémesi M, Polgér B, Gingl Z, et al. Kinetics and Disappearance of QRS
Transition in Patients Undergoing Left Bundle Branch Pacing — A Novel Meth-
od for Classifying Microdislodgement. J Cardiovasc Electrophysiol 2025;
36(9): 2254-63. Epub 20250711. PubMed PMID: 40643055; PubMed Central
PMCID: PMC12420859. https://doi.org/10.1111/jce.16779

203



SANDOZ

30 mg, 60 mg filmtabletta

Védelem
sérilékeny™

betegek szam
-

A STROKE ELLENI
EGESZ NAPOSH
VEDELEMERT!

Készitmény megnevezése | Termeldi Brutté Emelt Téritési dij emelt
Ervényes ar ar Fogyasztéi | tdmogatasi tdmogatas
2026. jalius 1-jétél (Ft) ar (FY) dsszeg (Ft) esetén (Ft)

Ei
pontok

Edoxaban Sandoz®
30 mg filmtabletta 7 039 8 755 5 687 3068
(edoxabén)

EU 26,
EU 28 v

Edoxaban Sandoz®
60 mg filmtabletta 7 038 8 755 5 687 3 068
(edoxabén)

EU 26,
EU 28 v

1. Edoxaban Sandoz®. Alkalmazasi el8irds, www.ogyei.gov.hu Megtekintve: 2026.07.02 2. Wilkinson C, Wu |, Searle SD, et al. BMC Med. 2020;18(1):401. 3. Steffel J,
Giugliano RP, Braunwald E, et al. | Am Coll Cardiol. 2016;68(11):1169-78. 4. Giugliano RP, Ruff CT, Braunwald E, et al. N Engl ] Med. 2013;369(22):2093-104.

# Az aktudlis 4rak tekintetében kérjiik, ellendrizze a www.neak.gov.hu honlapon talélhaté informacidkat! Elérési Gtvonal: hitp://www.neak.gov.hu; szakmanak; gyégyszer/gyse/
gyégyfiirdd; egészségiigyi szakembereknek; publikus gyégyszertdrzs; végleges; Publikus gydgyszertdrzs — lakosségi tajékoztatd

* Az esések kockézatanak kitett fragilis? felnéttek®, akiknek kértorténetében sziv- és érrendszeri események szerepelnek mérsékelt vérzési kockézattal. 2 Az ENGAGE AF-TIMI 48
vizsgélatban olyan betegek vettek részt, akiknél a CHADS, pontszam 22 volt, valamint vérzési rizikéval rendelkeztek mint péld4ul =75 éves életkor, korébbi stroke vagy tranziens
ischaemias attack, kezelést igényl& magasvérnyomas-betegség.*

Bé&vebb informaciéért kérjiik olvassa el a gyégyszerek alkalmazasi el8irasat! A hatélyos alkalmazasi el8irasok teljes szévegét megtalalja a Nemzeti Népegészségiigyi és
Gydgyszerészeti Kézpont (www.ogyei.gov.hu/gyogyszeradatbazis/) honlapon. Elérési Gtvonal: www.ogyei.gov.hu; Adatbazisok, nyilvantartésok; Gydgyszer-adatbazis; Gydgyszer
neve: Edoxaban Sandoz®; Keresés inditésa; % ikon vagy Alkalmazasi el8iras hiperlink.

Kizarélag egészségiigyi szakembereknek sz616 kommunikacié.
Kérjiik, ne tegyék a fogyasztdk részére elérhetévé vagy lathatéval

REDO4925/06.26. * Lezaras datuma: 2026. 07. 03.

s A N D o z Sandoz Hungaria Kft. 1114 Budapest, Barték Béla Gt 43-47.
Tel.: +36 1 430 2890 - www.sandoz.hu



Cardiologia Hungarica A ' -
2055 B 200206, Osszefoglalé kézlemény

https://doi.org/10.26430/CHUNGARICA.2026.56.3.204
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A pitvarfibrillacidhoz tarsulé tromboembolias események megeld6zésének alapja tovabbra is az oralis antikoagulans-ke-
zelés, els6sorban a direkt oralis antikoagulansok alkalmazasa. A tartdés antikoagulacio azonban szamos betegben el-
lenjavallt, rosszul toleralhaté, ismételt vérzéshez vezethet, vagy a klinikai gyakorlatban nem tarthat6 fenn megfelel6 ad-
herenciaval. Ebben a betegcsoportban a katéteres bal pitvari flilcsezaras a stroke-prevencioé célzott, nem farmakologiai
alternativaja. Az elmult években a mddszer technikai biztonsaga, képalkoté tamogatasa, eszkdzvalasztéka és eviden-
ciaalapja jelentdsen fejlédott. A korai, warfarinnal 6sszehasonlitd randomizalt vizsgalatok igazoltak a koncepcié miko-
dbéképessegét, mig a NOAC-éraban a PRAGUE-17-, az OPTION- és a CHAMPION-PF-vizsgalat tovabb erdsitette a jol
kivalasztott populaciokban elérhetd klinikai haszon jelentéségét. Ugyanakkor a CLOSURE-PF eredményei évatossagra
intenek: magas stroke- és vérzéskockazatu, fragilis betegekben nem tekinthetd univerzalis antikoagulacio-helyettesité
stratégianak. A jelen 6sszefoglal6 a katéteres bal pitvari flilcsezaras aktualis indikacioit, betegkivalasztasi szempontjait,
technikai Iépéseit, antitrombotikus utokezelését, szovédmeényeit és legfontosabb Uj evidenciait foglalja 6ssze.
Kulcsszavak: pitvarfibrillacié, bal pitvari fulcse, fllcsezaras, stroke-prevencié, antikoagulacio, device-related thrombus

Left atrial appendage closure — State of the art

Oral anticoagulation, preferably with direct oral anticoagulants, remains the cornerstone of thromboembolic prevention
in patients with atrial fibrillation. However, long-term anticoagulation may be contraindicated, poorly tolerated, associ-
ated with recurrent bleeding, or clinically unsustainable because of adherence-related issues. In such patients, percu-
taneous left atrial appendage closure represents a targeted, non-pharmacological strategy for stroke prevention. Over
recent years, procedural safety, imaging guidance, device technology and the evidence base of left atrial appendage
closure have substantially improved. Early randomized trials against warfarin established the proof of concept, while
NOAC-era data from PRAGUE-17, OPTION and CHAMPION-AF have further supported the net clinical benefit in
carefully selected populations. Conversely, the CLOSURE-AF trial highlights the need for caution, suggesting that left
atrial appendage closure should not be regarded as a universal substitute for anticoagulation in frail, high-risk patients.
This state-of-the-art review summarizes current indications, patient selection, procedural workflow, post-procedural
antithrombotic therapy, complications and the most relevant recent evidence regarding percutaneous left atrial append-
age closure.

Keywords: atrial fibrillation, left atrial appendage, left atrial appendage closure, stroke prevention, anticoagulation,
device-related thrombus

A kézirat 2026. 05. 24-én érkezett a szerkesztéségbe, 2026. 06. 24-én kerlt elfogadasra.
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Bevezetés

A pitvarfibrillacié (PF) a klinikai gyakorlat egyik leggya-
koribb ritmuszavara, amely jelentésen néveli az iszké-
mias stroke, a szisztémas embolizacio, a szivelégte-
lenség és a mortalitds kockazatat. A tromboembdlias
prevencio alapvetéen kockazatbecslésen és antikoagu-
lans-kezelésen nyugszik. A modern iranyelvekben az uj
oralis antikoagulansok (NOAC) a legtébb non valvularis
PF-ben szenvedd beteg esetében a warfarinnal szem-
ben preferalt kezelést jelentenek, mivel legalabb hason-
16 hatékonysag mellett kedvez8bb intracranialis vérzé-
si profillal rendelkeznek (1). Ennek ellenére a vérzéses
sz6védmények, a recidiv gasztrointesztinalis vérzeés,
traumas kockazat, a tarsbetegségek, a gyogyszer-in-
terakciok, a veseelégtelenség és a betegpreferencia/
adherencia mind olyan tényezdk, amelyek miatt a hosz-
szu tavi OAC nem minden betegben realis stratégia.

A bal pitvari fllcse anatdmiai és haemostaseologiai
szempontbdl kulcsszerepld PF-ben: PF esetén a bal
pitvari thrombusok jelentés része innen indul ki. A ka-
téteres bal pitvari filcsezaras (LAAC) célja, hogy az
emboliaforrast mechanikusan izolalja a keringéstél,
ezaltal a stroke-prevenciét antikoagulans-expozicié
nélkll, vagy legalabbis annak hosszu tavu fenntarta-
sa nélkil tegye lehetévé (2). A mddszer helye ugyan-
akkor nem az OAC rutinszerl kivaltasa, hanem a
gondosan szelektalt, magas stroke-kockazatu és kli-
nikailag jelentés OAC-problémaval rendelkezé bete-
gek kezelése.

Patofiziolégiai és klinikai alapok

A bal pitvari fulcse komplex, trabeculalt anatomiai
struktira, amelyben PF soran a kontraktilitas csokke-
nése, a stasis, az endothelialis diszfunkci6 és a lokalis
protrombotikus kérnyezet egyutt néveli a thrombuskép-
z8dés valdszinlségeét. A fllcse morfoldgigja jelentésen
valtozatos lehet, ami a preproceduralis képalkotas és a
megfelel§ eszkbzvalasztas jelentéségét hangsulyozza
(2). A katéteres zaras sikere nem pusztan az eszkéz
belltetésétdl figg, hanem a korrekt anatomiai értéke-
Iéstdl, az optimalis transseptalis punkciétél, a coaxia-
lis pozicionalastol, a stabil régzuléstél és a rezidualis
aramlas minimalizalasatol is. Fontos szemléleti kérdés,
hogy a LAAC nem ,antitrombotikus kezelés nélkili’
stratégia a korai posztproceduralis szakban. Az eszkéz
endotelizacidjaig valamilyen antitrombotikus védelem
rendszerint sziikséges. A vérzéskockazat és az embo-
lids rizikd k6zotti egyensuly ezért a beavatkozas utan is
folyamatos evaluéaciot igényel (2).

Roviditések:

Iranyelvek és indikaciok

Az eurdpai és amerikai iranyelvek kdzds Gzenete, hogy
az OAC a legtdbb PF-betegben tovabbra is elsévonal-
beli stratégia, a katéteres LAAC pedig célzott alterna-
tiva. A 2023-as ACC/AHA/ACCP/HRS pitvarfibrillacios
irdnyelv szerint perkutan LAAC észszer(i olyan PF-be-
tegekben, akiknél a tromboembdlias kockazat emelke-
dett, és a hosszu tava OAC ellenjavallt; emellett magas
stroke- és vérzéskockazat mellett, betegpreferenciaval
€s gondos mérlegeléssel alternativaként is szoba johet
(3). Az ESC 2024-es PF-iranyelve visszafogottabban
nyilatkozik a perkutan zérasra vonatkozdan, ugyanak-
kor er8s ajanlast ad a sebészi bal pitvari LAAC-ra azon
PF-betegekben, akik egyéb indikacié miatt szivm(téten
esnek at, és antikoagulacioban részesiinek (1).

Az SCAI/HRS 2025-6s klinikai gyakorlati iranyelvének
ujdonsaga, hogy nem csupan az indikaciét, hanem a
teljes betegutat targyalja: betegkivalasztas, periproce-
duralis képalkotas, antitrombotikus utokezelés, peri-de-
vice leak és device-related thrombusmenedzsment (4).
Ma mar nem az a f6 kérdés, hogy a beavatkozas tech-
nikailag kivitelezhetd-e, hanem hogy kinek milyen ko-
rilmények koézoétt, milyen utankdvetési stratégiaval biz-
tosit klinikai el6nyt.

Betegkivalasztas: a klinikai haszon kulcsa

A betegkivalasztasnak tobbdimenzidés déntésnek kell
lennie. A CHA,DS,-VA-pontszam az embdlias kocka-
zat, a HAS-BLED vagy mas vérzési score a vérzéses
kockazat becslésében segithet, de 6nmagaban egyik
sem helyettesiti a klinikai dontést. A LAAC mérlegelése
kiildndsen indokolt lehet korabbi major vérzés, ismét-
I6d6 gasztrointesztinalis vérzeés, intracranialis vérzés
utani allapot, OAC mellett fellépd sulyos vérzeés, tartds
OAC-kontraindikacio, jelentds gyogyszer-interakcio,
elérehaladott vesebetegség vagy igazoltan fenntart-
hatatlan adherencia esetén (2, 4). A dontés soran fi-
gyelembe kell venni a varhato élettartamot, a frailtyt, a
tarsbetegségeket, a beteg preferenciait, az anatomiai
alkalmassagot és a centrum tapasztalatat is.

Nem minden magas rizikoju beteg j6 LAAC-jel6lt. Azok-
ban a betegekben, akiknél a révid tavu halalozasi kocka-
zat, a sulyos tarsbetegség vagy a proceduralis kockazat
dominal, a beavatkozas nettd elénye cstkkenhet. A leg-
jobb eredmények varhatéan azokban a betegekben ér-
hetdk el, akiknél a stroke-kockazat tartésan magas, az
OAC-probléma valodi és klinikailag relevans, ugyanakkor
a beteg varhat6an profital a késéi vérzéscstkkenésbdl, és
vallalhaté proceduralis kockazattal rendelkezik (4).

PF: pitvarfibrillacié; CT: komputertomografia; DAPT: kett6s thrombocytaaggregaciogatlo-kezelés; NOAC: novel/uj oralis anti-
koagulans; DRT: device-related thrombus; ICE: intracardialis echokardiografia; LAAC: bal pitvari fillcsezaras; LAA: bal pitvari
fulcse; OAC: oralis antikoagulacio; PDL: peri-device leak; TEE/TOE: transoesophagealis echokardiografia
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Preprocedurilis képalkotas és tervezés

A modern LAAC-program egyik legfontosabb eleme
a strukturalt képalkot6 tervezés. A TEE hagyomanyo-
san a thrombus kizérasanak, a fllcse anatémiajanak,
a landing zone mérésének és a proceduralis vezérlés-
nek az alapja. A sziv-CT egyre nagyobb szerepet kap a
haromdimenziés anatomiai értékelésben, a fllcse mor-
ing zone pontos mérésében, valamint az eszkézméret
kivalasztasaban (2, 4). A CT kiléndsen hasznos lehet
komplex anatémia, korabbi sikertelen implantacié vagy
hatarméretl landing zone esetén.

A proceduralis képalkotas térténhet TEE-vel vagy
ICE-vel. Az ICE el6nye, hogy elkeriilhetd az altalanos
anesztézia, rovidilhet a betegut, és ndvekedhet a la-
boratériumi workflow hatékonysaga, ugyanakkor hosz-
szabb tanulasi id6t és specifikus technikai tapasztalatot
igényel (4, 5). A képalkotas célja nem csupan a bedl-
tetés iranyitasa, hanem a stabilitas, a kompresszié, a
seal és a peri-device leak megitélése a release el6tt.

Eszk6z6k és technikai megfontolasok

A legszélesebb kérben vizsgalt perkutan LAAC-platfor-
mok kozé tartoznak a Watchman/Watchman FLX és az
Amplatzer Amulet eszk6zok. A Watchman FLX dnex-
pandalo, nitinolalapt, egykomponensi occluder, ame-
lyet a flilcse ostiumanak/nyakanak zarasara terveztek.
Az Amulet kétkomponenst(, lobe-disc konstrukcidja a
fllcse belsé rogzitését és ostialis fedését kombinalja
(5). A két koncepcid kozotti valasztast az anatomia, a
méretezés, a centrumtapasztalat és a klinikai helyzet
hatarozza meg.

A beavatkozas standard |épései a femoralis vénas be-
hatolas, transseptalis punkcio, bal pitvari heparinizacio,
filcseangiografia és/vagy képalkotd-vezérelt mérete-
zés, a delivery sheath pozicionalasa, az eszkoz részle-
ges, majd teljes kinyitasa, stabilitasi teszt, leakellenér-
zés és release. A transseptalis punctio helye kritikus: a
megfeleléen posterior-inferior punctio elésegiti a coaxi-
alis hozzaférést, kilondsen anterior vagy superior ori-
el6tti dontés soran a stabilitas, a kompresszio, a pozi-
Ci0 és a seal egylttes értékelése sziikséges.

Evidencia: a warfarinératél a NOAC-éraig

A PROTECT AF- és a PREVAIL-vizsgalatok alapoz-
tak meg a Watchman eszkézzel végzett LAAC rando-
mizalt evidenciaalapjat. Az 5 éves Osszevont adatok
alapjan a LAAC a warfarinéhoz hasonlé stroke-preven-
ciot biztositott, mikézben a major vérzés, kiléndsen a
haemorrhagias stroke és a mortalitas cstkkenése is
megfigyelhet6 volt (6). Ezen vizsgalatok ugyanakkor a

warfarinéraban szilettek, és a korai proceduralis sz6-
védmények aranya magasabb volt, mint a mai gyakor-
latban.

A NOAC-éraban a PRAGUE-17-vizsgalat volt mér-
foldké jelentdségli. Magas stroke- és vérzéskockaza-
tu PF-betegekben a LAAC noninferiornak bizonyult
NOAC-kezeléssel szemben egy 6sszetett kardiovasz-
kularis, neurolégiai és vérzéses végpont tekintetében,
a hosszabb kdvetés pedig megerdsitette a noninferio-
ritast (7). A vizsgalat lGzenete nem az, hogy a LAAC
minden betegben jobb a NOAC-nal, hanem hogy gon-
dosan kivalasztott, magas rizikdju populaciéban ver-
senyképes stratégia lehet.

A platformok k&zétti dsszehasonlitdsban az Amulet
IDE-vizsgalat fontos adatokat szolgaltatott. Az Amu-
let occluder noninferior biztonsagi és hatékonysagi
profilt mutatott a Watchman 2.5 eszkdzhéz képest, ma-
gas OAC-elhagyasi arany mellett; az 5 éves adatok a
hosszu tavu hatasossagot és biztonsagossagot is ala-
tamasztottak (8). A modern registryk és a Watchman
FLX adatai azt jelzik, hogy a technikai siker magas, a
korai sulyos szév8dmények gyakorisaga pedig a ta-
pasztalt centrumokban alacsonyabb, mint a korai ran-
domizalt vizsgalatok idején (9).

Legfrissebb randomizalt adatok: OPTION,
CLOSURE-AF és CHAMPION-AF

Az OPTION-vizsgalat kiléndsen relevans az elektrofi-
ziologiai gyakorlat szamara, mivel PF-ablacié utan
vizsgalta a LAAC és az OAC 6sszehasonlitasat. A vizs-
galatban 1600 beteget randomizaltak. A LAAC alacso-
nyabb nem proceduralis vérzési kockazattal jart, és
noninferiornak bizonyult az OAC-hoz képest a halal, a
stroke vagy a szisztémas embolizacié dsszetett vég-
pontjara 36 hénapos kdvetés soran (10). Ez az ered-
mény azt sugallja, hogy ablacioé utan, megfeleld stroke-
kockazat és OAC-probléma esetén a LAAC fontos
alternativava valhat, ugyanakkor nem indokolja a rutin-
szer(i OAC-elhagyast alacsonyabb rizikoju vagy jol an-
tikoagulalhat6 betegekben.

A CLOSURE-AF-vizsgalat ezzel szemben 6vatossagra
int. A magas stroke- és vérzéskockazatu PF-betegek
koérében a katéteres LAAC nem bizonyult noninferior-
nak a kezel6orvos altal valasztott optimalis gyégysze-
res kezeléshez képest egy Osszetett végpont tekinte-
tében, amely a stroke-ot, a szisztémas embolizaciot, a
major vérzést, a kardiovaszkularis vagy megmagyara-
zatlan halalt foglalta magaban (11). A vizsgalat Gzene-
te, hogy a LAAC elénye nem egyenletes minden klini-
kai fenotipusban, és a frailty, a tarsbetegségek, a révid
tava eseménykockazat és a proceduralis rizikd alapve-
téen befolyasolja a netto klinikai hasznot.

A CHAMPION-AF-vizsgalat a NOAC-képes, szélesebb
non valvularis PF-populacioban értékelte a Watchman
FLX eszkdzzel végzett LAAC-ot a NOAC-kezeléssel
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1. TABLAZAT. A LAAC uténi antitrombotikus stratégia megvélasztésanak fébb szempontjai

Stratégia

OAC/NOAC
alapu kezelés

DAPT

SAPT

Alkalmazasa felé billent6 klinikai tényezék

Nincs jelentés vagy tartos OAC-kontraindikacio;

a korabbi vérzés oka kezelhet6 vagy reverzibilis;
fokozott trombotikus vagy DRT-kockazat; az utan-
kovetés soran igazolt DRT.

Jelentés OAC-kontraindikacio; korabbi intracranialis
vagy egyéb major vérzés; ismétlédé gasztrointeszti-
nalis vérzés; OAC mellett kialakult relevans vérzés;
OAC-intolerancia vagy klinikailag nem fenntarthato

antikoagulacio.

Kivételesen magas vérzéskockazat, amikor sem
OAC, sem DAPT nem alkalmazhaté elfogadhatd

Gyakorlati megfontolasok

A készitmény, a kombinaci6 és a kezelés idétartama az
eszkoz alkalmazasi el6éirasahoz, a vérzéskockazathoz és
a kontrollképalkotas eredményéhez igazitandé. Igazolt
DRT esetén rendszerint antikoagulacié és ismételt kontroll-
képalkotas sziikséges.

Akkor alkalmazhato, ha a beteg legalabb révid ideig

toleralni képes a kettés thrombocytaaggregacio-gatlast. A
kezelés id6tartama az eszkoztél, a vérzéskockazattol és a
kontrollképalkotastél fliggéen egyénileg hatarozandé meg.

A SAPT és az egyéb stratégiak 6sszehasonlitasara nincs
elegendd evidencia, ezért rutinszerl alkalmazasara

biztonsaggal.

szemben. A 3000 beteg bevonasaval végzett, prospek-
tiv, nemzetkdzi, randomizalt vizsgalatban 36 hénapnal
a primer hatékonysagi végpont — kardiovaszkularis ha-
lal, stroke vagy szisztéemas embolizacié — tekintetében
a LAAC noninferiornak bizonyult a NOAC-kezeléshez
képest (5,7% vs. 4,8%). A primer biztonsagossagi vég-
pont, a nem proceduralis major és klinikailag relevans
nem major vérzés, alacsonyabb volt a LAAC-karban
(10,9% vs. 19,0%), és a netto klinikai haszon 6sszetett
végpontja is a LAAC iranyaba mutatott. Ugyanakkor az
iszkémias stroke vagy szisztémas embolizacié nume-
rikusan gyakoribb volt az eszk6zds karban, és a hosz-
szabb, 5 éves kdvetés még folyamatban van (12). Ezért
a CHAMPION-AF fontos lépés a LAAC els6vonalbeli
alternativaként térténé alkalmazasa felé, de jelenleg
inkabb a k6z6s déntéshozatalt és a gondos betegkiva-
lasztast erdsiti, mintsem a NOAC-kezelés széles kérd,
rutinszer( kivaltasat.

Antitrombotikus kezelés a beavatkozas
utan

A posztproceduralis antitrombotikus stratégia a LAAC
egyik legfontosabb és legkevésbé egységes terilete (1.
tablazat). A Watchman eszkdzzel végzett, korai rando-
mizalt PROTECT AF- és PREVAIL-vizsgalatokban a be-
Ultetés utan 45 napig warfarin és aszpirin kombinaciojat
alkalmaztak. Ha a 45 napos TEE-vizsgalat nem igazolt
device-related thrombust (DRT), és a peri-device leak
(PDL) szélessége nem haladta meg az 5 mm-t, a war-
farint elhagytak, és a hatodik hénap végéig aszpirin és
clopidogrel kombinacidjara tértek at, amelyet ezutan
tartds aszpirin-monoterapia kovetett (SAPT) (14, 15).

A modern klinikai gyakorlatban a kezelés egyre in-
kabb személyre szabott. A 2025-6s SCAI/HRS Kkli-
nikai gyakorlati iranyelv alapjan LAAC utan oralis
antikoagulans-kezelés vagy kettés thrombocytaaggre-
gacio-gatlas (DAPT) egyarant valaszthato; az ajanlas
azonban feltételes, és az azt alatdmasztd evidencia

jelenleg nem tehetd altalanos ajanlas. Kizarolag egyedi,
multidiszciplinaris mérlegelés alapjan johet szoba.

bizonyossaga alacsony (4). Az OAC-alapu — a gya-
korlatban tobbnyire NOAC-alapu — stratégia elsdsor-
ban akkor mérlegelhet6, ha nem all fenn jelentds vagy
tartos OAC-kontraindikacié, és a trombotikus, illetve
DRT-kockazat fokozott. Korabbi sulyos vagy ismétlédé
vérzés, intracranialis vérzés, OAC mellett kialakult re-
levans vérzéses szévédmeény, OAC-intolerancia vagy
mas jelentds OAC-kontraindikaci6 esetén a DAPT-stra-
tégia részesithet6 elényben (4).

Az antitrombotikus kezelés megvalasztasakor az esz-
kodz tipusat és alkalmazasi el6irasat, a korabbi vérzés
jellegét és reverzibilitasat, a beteg trombotikus és veér-
zéses kockazatat, valamint a kontrollképalkotas ered-
ményét egyarant figyelembe kell venni. A LAAC utani
elsd 45-90 nap nem tekinthetd antitrombotikus szem-
pontbdl lezart periédusnak. A DRT és a PDL felismeré-
se érdekében TEE- vagy CT-kontroll javasolt, és pozitiv
lelet esetén az antitrombotikus kezelés intenzifikalasa
vagy id6tartamanak meghosszabbitasa szikségessé
valhat (4). A kés6i DRT és késdi PDL lehetésége miatt
egyes centrumokban 12 honapos kontroll is megfonto-
lando, kiléndsen magas rizikdju vagy tiinetes betegek-
ben.

A SAPT rutinszer(i LAAC utani alkalmazasara jelenleg
nem tehetd altalanos ajanlas, mivel a rendelkezésre
allo evidencia elégtelen (4). A folyamatban l1évé SIMP-
LAAFY-vizsgalat a Watchman FLX Pro belltetése utan
alkalmazott aszpirin-monoterapia, a csdkkentett dézisu
NOAC-monoterapia és a DAPT biztonsagossagat és
hatasossagat hasonlitja 6ssze; eredményei hozzajarul-
hatnak a kevésbé intenziv posztimplantacios kezelési
stratégiak pontosabb meghatarozasahoz (16).

Sz6vodmények és utankovetés

A LAAC potencialis szo6védményei kdzé tartozik a pe-
ricardialis tamponad, az eszkdzembolizacié, a peripro-
ceduralis stroke, a vaszkularis szovédmeény, a jelentds
PDL, a DRT és a késdi embdlias esemény. A modern
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eszk6zOk, a rutinszer( képalkoto-tervezés és a cent-
rumtapasztalat jelentésen csokkentették a korai proce-
duralis kockazatot (4, 9). A Watchman FLX eszk&zzel
végzett 97 185 beavatkozast feldolgozé NCDR LAAO
Registryben a sikeres implantacié aranya 97,5% volt,
mig a kérhazi elbocsatasig értékelt kombinalt biztonsa-
gossagi végpont 0,45%-ban fordult el (9). Az egyéves
mortalitas (8,2%) és a major vérzés (6,4%) ugyanakkor
a betegek magas kiindulasi kockazata miatt tovabbra
sem volt elhanyagolhaté, ami megerdsiti, hogy a LAAC
6nmagaban nem jelent megoldast ezen betegek ma-
gas kardiovaszkularis rizikéja miatt (9).

A DRT klinikailag fontos entitas, mert embdlias esemé-
nyekkel tarsulhat. Rizikéfaktorai k6zé tartozhat a szub-
optimalis eszkdzpozicid, a rezidualis leak, az alacsony
aramlasi viszonyok, a nagy pitvari méret, az elérehala-
dott pitvari myopathia, a szubterapias antitrombotikus
kezelés és a magas trombotikus rizik6. Kezelése alta-
laban atmeneti antikoagulaciot vagy az antitrombotikus
kezelés intenzifikalasat igényli, majd ismételt kontroll-
képalkotas sziikséges (4). A PDL megitélése szintén
fontos, kiléndsen nagyobb vagy perzisztal6 leak ese-
tén; a menedzsment az atmeérétdl, az embdlias kocka-
zattdl és a vérzeses rizikédtol fugg.

Multidiszciplinaris dontéshozatal és
centrumprogram

A sikeres LAAC-program nem egyetlen beavatkozas-
bol, hanem strukturalt betegutbol all. Ennek elemei a
referalasi kritériumok meghatarozasa, a stroke- és vér-
zéskockazat becslése, az imagingalapu anatémiai al-
kalmassag, az antitrombotikus terv el6zetes rogzitése,
a proceduralis minéségbiztositas, a kontrollképalkotas
és a hosszu tavu klinikai utankdvetés (2, 4). Idealis eset-
ben a déntéshozatalban elektrofizioloégus, intervencios
kardiolégus, képalkot6-specialista, neurolégus, hema-
tologus és szikség esetén gasztroenterologus vagy
nefrolégus is részt vesz.

A beteggel folytatott kdzds konzultacionak vilagosan
tartalmaznia kell, hogy a beavatkozas célja a hosszu
tava emboliaprevencid és a vérzéses kockazat csok-
kentése, de nem sziinteti meg a PF-et, nem helyettesiti
az altalanos kardiovaszkularis rizikokezelést, és a ko-
rai posztproceduralis idészakban antitrombotikus keze-
Iést igényelhet (2, 4, 12). A beteg edukaciodja kiildondsen
fontos az utankdvetési vizsgalatokon valé megjelenés,
a gyogyszerszedés és a neuroldgiai/vérzéses tlinetek
korai felismerése szempontjabol.

Jovabeli iranyok

A terllet jovéjét tobb kérdés hatarozza meg. Egyrészt
pontositani kell, hogy mely betegfenotipusokban jobb
a LAAC a korszer(i NOAC-stratégianal, és hol marad

az OAC elsédleges. Masrészt standardizalni sziksé-
ges a posztproceduralis antitrombotikus terapiat, kilo-
ndsen a nagyon magas vérzéskockazatu betegekben.
Harmadrészt tovabbi adatok szikségesek a CT-alapu
tervezés, az ICE-vezérelt implantacio, a PDL klinikai
jelentésége, a DRT megeldzése és kezelése, valamint
az ablacioval kombinalt vagy szekvencialis stratégiak
terén. A CHAMPION-AF hosszabb k&évetése, a CATA-
LYST és mas, folyamatban lévé vizsgalatok varhatéan
tovabb arnyaljak majd, hogy a LAAC mikor valhat a
NOAC valodi alternativajava, és mikor marad masod-
vonalbeli, szelektiv megoldas (12, 13).

Kovetkeztetések

A katéteres bal pitvari LAAC mara kiforrott, képalkotés-
sal tamogatott, strukturalis kardioldgiai beavatkozassa
valt. Helye els6sorban azon PF-betegek kezelésében
van, akiknél a stroke-kockazat magas, a tartés OAC el-
lenjavallt vagy klinikailag nem fenntarthato, és a pro-
ceduralis kockazat elfogadhatd. A legfrissebb adatok
alapjan a LAAC bizonyos populacidkban — kiléndsen
ablacié utan, megfelelé betegkivalasztassal, illetve
NOAC-képes betegekben k6zds dontéshozatal része-
ként — jelentds nettd klinikai elényt biztosithat, de nem
tekinthetd univerzalis NOAC-helyettesité stratégianak
(10-12). A mindennapi gyakorlatban a siker kulcsa a
multidiszciplinaris betegkivalasztas, a preciz képalko-
to-tervezés, a tapasztalt implantacios team, a személy-
re szabott antitrombotikus kezelés és a strukturalt utan-
kdvetés.

Nyilatkozat

A szerzbk kijelentik, hogy az &sszefoglald kézlemény
megirasaval kapcsolatban nem all fenn veliik szemben
pénziigyi vagy egyéb lényeges 6sszelitkézés, dsszefér-
hetetlenségi ok, amely befolyasolhatja a kézleményben
bemutatott eredményeket, az abbol levont kévetkezte-
téseket vagy azok értelmezését.
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Az elhizast ma egy kronikus betegségnek tekintjuk, amely szamos szerv és szdvet mikédésének zavarahoz vezet, és tébb
szaz egyéb betegség, ezen beliil a sziv-ér rendszeri megbetegedések kialakulasanak kockazatat noveli. Jelen narrativ 6sz-
szefoglald célja az elhizas és a pitvarfibrillacié kézotti kapcsolat patofiziologiai hatterének, valamint az elhizas gyogyszeres
kezelésében alkalmazhaté terapias lehet6ségek klinikai jelentéségének attekintése. Az elhizas nagymértékben emeli a pit-
varfibrillacié kialakulasanak esélyét, amelynek hatterében az epikardialis zsirszévet felszaporodasa, a myocardium zsiros
infiltracidja, a kapcsolodd szénhidrat- és lipidanyagcsere-eltérések, a fokozott oxidativ stressz, a hemodinamikai és strukturalis
valtozasok, a kéros neurohormonalis szabalyozas, valamint a gyulladasos és fibrotikus folyamatok fokozédasa all. Az elhizas
kezelése soran alkalmazott gyégyszerek kézul a glikagonszer(i peptid-1 receptor agonista (GLP-1-RA-) alapu készitmények
a testsulycstkkenésen tul, és attol figgetlen modon is képes csdkkenteni a pitvarfibrillacié kialakulasanak és recidivajanak
kockazatat részben direkt médon, a szivizomzat vérellatasanak és energetikai allapotanak javitasan keresztil, részben indirekt
uton a szénhidrat- és lipidanyagcserére, a gyulladasos folyamatokra, az ateroszklerozisra, a plakkstabilitasra és a vérnyomas-
ra kifejtett kedvezd hatasai altal. Ezért a tulsulyos és elhizassal él6 betegek gyogyszeres kezelése soran elényt élveznek a
GLP-1-RA-alapu terapiak, amelyek alkalmazasa soran nem csupan hatékony testsulycsékkentés érheté el, hanem jelentésen
csokkenthetd a sziv-ér rendszeri megbetegedések, ezen belil a pitvarfibrillacié kialakulasanak kockazata is.

Kulcsszavak: elhizas, epikardialis zsirszévet, pitvarfibrillacio, glikagonszeri peptid-1 receptor agonista, szemaglutid

The relationship between obesity and atrial fibrillation: pathophysiological background and therapeutic perspectives
Obesity is currently regarded as a chronic disease that leads to dysfunction of multiple organs and tissues and increases the
risk of developing hundreds of other conditions, including cardiovascular diseases. The aim of this narrative review is to summa-
rize the pathophysiological links between obesity and atrial fibrillation and to highlight the clinical relevance of pharmacological
treatment strategies. Obesity substantially increases the likelihood of atrial fibrillation, a process driven by the accumulation of
epicardial adipose tissue, fatty infiltration of the myocardium, associated disturbances in carbohydrate and lipid metabolism,
increased oxidative stress, hemodynamic and structural alterations, abnormal neurohormonal regulation, and the intensification
of inflammatory and fibrotic processes. Among pharmacological therapies used in the management of obesity, glucagon-like
peptide-1 receptor agonist (GLP-1 RA) -based agents can reduce the risk of atrial fibrillation onset and recurrence beyond and
independently of weight loss. These effects are mediated partly through direct mechanisms, including improvements in myo-
cardial perfusion and energetic status, and partly through indirect mechanisms via favorable effects on carbohydrate and lipid
metabolism, inflammatory processes, atherosclerosis, plaque stability, and blood pressure. Therefore, GLP-1 RA based agents
are preferred option in the pharmacological treatment of overweight and obese patients, as its use not only achieves effective
weight reduction but also significantly lowers the risk of cardiovascular diseases, including the development of atrial fibrillation.

Keywords: obesity, epicardial adipose tissue, atrial fibrillation, glucagon-like peptide-1 receptor agonist, semaglutide
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Az elhizas mint krénikus betegség

Az elhizast, azaz a zsirszdvet koros mérték( felszaporo-
dasat a testtomegindex (body mass index, BMI) 30 kg/m?
feletti értékével ma mar egy krénikus betegségnek te-
kintjuk, amely tobbszervi érintettséggel, szisztémas
alacsony foku gyulladassal, ektopias zsirszévet képz6-
déssel, szisztémas inzulinrezisztenciaval, koros immu-
nologiai funkcidval, jelentésen redukalt életmindséggel
és korlatozott életkilatasokkal jar, lefolyasat relapszu-
sok jellemzik (1). A sz6v8dmények szinte minden szer-
viinket és szervrendszerlnket érintik, tdbb szaz korkép
kialakuldsaban jatszanak szerepet, amelyek kozil a
legjelentésebbek a kardiovaszkularis kérképek, a ma-
gas vérnyomas betegség, a 2-es tipusu cukorbetegség,
a lipidanyagcsere eltérései, a kronikus vesebetegség, a
zsirméj betegség, a degenerativ izileti megbetegedé-
sek, valamint szamos daganatos megbetegedés (2).

A koérkép vilagszerte jelentds egészségligyi problémat
jelent, hazankban a prevalencia a legfrissebb adatok
alapjan 0sszességében 32,5%, amely férfiak esetén
36,4%, nénél pedig 28,9%, de gyermekkorban is no-
vekv® tendenciat mutat, jelenleg az elfordulasi gya-
korisag 12,4% (3). Mindez azt jelenti, hogy a felnétt
lakossag esetén 7,7 millié fével szamolva 2,5 milli6 elhi-
zassal él6 honfitarsunk ellatasarol kell gondoskodnunk,
és az 1,8 milli6 gyermekbdl 223 ezer szintén elhizassal
él (4). A korkép sulya és jelentds prevalenciaja miatt az
egészséglgyben dolgozék széles kérli bevonasa szik-
séges az ellatas folyamataba, hiszen az obezitoldgiai
€s endokrinoldgiai szakkellatds nem képes Onélléan
megkuzdeni a feladattal (1, 2).

Jelen narrativ dsszefoglalé célja az elhizds és a pit-
varfibrillacid kodzotti kapcsolat patofizioldgiai hatteré-
nek, valamint az elhizaskezelés kardiol6giai jelentésé-
gének attekintése.

A zsirszovet tipusanak és elhelyezkedésének
jelentésége

A zsirszbvetet a tipusat tekintve hagyoméanyosan bar-
na, bézs és fehér zsirszdvetre szokas bontani, amelyet
az Ujabb szakirodalom a pink zsirszévettel mint spe-
cialis formaval egészitett ki, amely a laktalé emlében
talalhatd, ennek megfeleld specialis funkciokkal. A bar-
na zsirszovet felnéttkorban elsésorban a supraclavicu-
laris, az axillaris és a nyaki régidban helyezkedik el, a
barna zsirsejtek nagyszamu, kisméretd lipidcseppeket
tartalmaznak, és mitokondriumokban gazdagok. F6 fel-
adatuk a termogenezis és az energiafelhasznalas. A
bézs zsirszovet a supraclavicularis és a nyaki régidban
talalhato, szintén nagyszamu, kisméret( lipidcseppeket
tartalmaz, de a mitokondriumok szama kevesebb, mint
a barna zsirsejtek esetén. A feladata azonban hasonlé: a
termogenezisben és az energiafelhasznalasban jatszik
szerepet. Ezzel szemben a fehér zsirszovet testszerte
szamos helyen megtalalhatd, a fehér zsirsejtek egyet-

len, nagyméretl lipidcseppet tartalmaznak, és mito-
kondriumban szegények (5, 6). F6 feladatuk az energia
tarolasa, a hészigetelés, a szervek megtamasztasa és
mechanikai védelme, de emellett a szervezet szerve-
inek és szdveteinek mikodeését is képes befolyasolni,
elsésorban az altala termelt bioaktiv anyagokon (adi-
pokineken, citokineken, hormonokon, enzimeken, zsir-
savakon és peptideken) keresztll. A fehér zsirszdveten
belil megkllénbéztetik a szubkutan, azaz a bér alatti,
valamint a visceralis, vagyis zsigeri zsirszdvetet. Utéb-
bi a bels6 szerveket veszi kéril, legnagyobb mennyi-
ségben a haslirben talalhatd (intraabdominalisan), de
megtalalhatd a vesék és az erek koril (perirenalisan
és perivascularisan), a csontvelében és az izmokban
(intramuszkularisan) is. Emellett az utobbi idében egy-
re nagyobb figyelem irdnyul a sziv kordl, illetve a sziv-
izmon belll elhelyezkedd perikardialis, epikardialis és
intramiokardialis zsirszévet mikddésére (7).

Az epikardiilis, a perikardialis és
az intramiokardialis zsirszovet jellemzgi

A sziv korll és a szivizomban elhelyezkedd zsirszévet
epikardidlis, perikardialis és intramiokardidlis zsirszo-
vetre oszthatd, amelyek nem csupéan elhelyezkedésuk,
de funkciojuk szempontjabdl is jelentsen eltérnek (8).
Az epikardidlis zsirszévet (EAT) egy specidlis elhe-
lyezkedésl visceralis zsirraktar, amely kézvetlenll a
szivizom felszine és a visceralis pericardium kozott
helyezkedik el, és kdzds koszoruér-mikrokeringéssel
rendelkezik a szivizommal, igy az epikardialis zsirszo-
vet altal termelt bioaktiv anyagok, kdztik a gyulladasos
citokinek kozvetlen hatast gyakorolnak a myocardium
mikddésére. Az EAT a visceralis pericardium alatt ta-
lalhato, és a sziv felszinének korilbelll 80%-at borit-
ja, kuléndsen az atrioventricularis és interventricularis
barazdakban, valamint a koszoruerek korul. Fiziologias
korulmeények kozott mechanikai védelmet biztosit, részt
vesz a hészabalyozasban, valamint szabad zsirsava-
kat szolgéltat a szivizom metabolikus tAmogatasahoz,
azonban tulzott felszaporodas esetén proinflamma-
torikus hatasuva valik, ezaltal hozzajarul a koszoru-
ér-betegség, a pitvarfibrillacio és a szivelégtelenség
kialakuldsadhoz. Ismert, hogy az EAT megnodvekedett
térfogata (ultrahanggal mérve >5 mm vastagsag) fon-
tos kardiovaszkularis kockazati tényez8 az emlitett kor-
képek szempontjabdl. Megjegyzendd, hogy bar az EAT
mennyisége echokardiografiaval is becsilhet6, a kom-
putertomogréafia és a sziv-MR-vizsgéalat nagyobb pon-
tossagot és megbizhatdsagot nyujt (9).

A perikardidlis zsirszovet (PAT) ezzel szemben egy
tagabb fogalom, amelyet gyakran az EAT szinonima-
jaként hasznalnak, de szorosan véve ez a visceralis
pericardiumon kivil, a parietalis pericardium kilsé fel-
szinén elhelyezked zsirraktarakat jeldli (10).

Az intramiokardialis zsirszovet (IAT) a fentiekkel ellen-
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1. ABRA. Az elhizés szerepe a pitvarfibrillacié kialakulésaban (Sha és munkatarsai médositott 4bréja)
BK: bal kamra; BP: bal pitvar; IL-6: interleukin 6; RAAS: renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer; TGF: transzformalé névekedési

faktor f; TNFa: tumornekrozisfaktor-a

tétben a szivizmon belil jelen 1évé zsirsejteket jelenti,
amely gyakran aritmogén szubsztratokat termel, kréni-
kus iszkémias szivbetegséggel és cardiomyopathiakkal,
példaul aritmogén jobb kamrai diszplaziaval/cardiomyo-
pathiaval (ARVD) tarsul, ahol a normalis szivizomszo-
vetet zsiros (gyakran fibrézissal tarsult) szévet valtja fel,
ami strukturdlis és funkciondlis karosodashoz vezet.
Bar kis mennyiségben normalis szivekben is el&fordul,
kildbndsen a jobb kamraban, a tudlzott mennyiségl IAT
megvaltoztathatja az elektromos ingeruletvezetést, hoz-
zajarulva a kamrai tachycardia és a kamrai diszfunkcio
kialakuldsédhoz. Az IAT jelenléte, kilondsen a miokar-
didlis infarktus utani heges teriiletek kdrnyezetében
elektrofizioldgiai mikddészavart okoz, és kamrai tachy-
cardiak kialakuladsahoz vezethet. A sziv-MR-vizsgalat a
zsir-viz szeparacios technikak alkalmazéséaval nagy ér-
zékenységgel képes az intramiokardialis zsir és a zsiros
infiltrdcié azonositasara és jellemzésére (8, 11).

Az elhizas hatasa a pitvarfibrillacié
kialakulasaban szerepet jatszé tényezckre

A pitvarfibrillacié a leggyakrabban el6fordulé tartos rit-
muszavar, amely korulbeltl 60 millio embert érint vilag-
szerte, ndvekvd tendenciat mutatva az elmult években
(12). Az elhizas szamos szempontbdl kedvezétlen a pit-
varfibrillacié kialakuldsanak folyamatdban, amelyet az
1. 4bra foglal 6ssze (13). Maga az elhizas, valamint a
tarsuld szénhidrat- és lipidanyagcsere-eltérések elése-

gitik a myocardium zsiros infiltraciéjat, a myocardium
sejtjeinek anyagcserezavarat, és fokozzak az oxidativ
stresszt. A hemodinamikai és strukturalis valtozasok
kdzul a névekvd ver- és stroke volumen, a bal kamrai
hipertréfia és a bal pitvari tagulat, valamint a diasztolés
diszfunkcio emelendd ki. A fokozott gyulladas és fibrézis
kovetkeztében karosodnak az adipocyta-cardiomyocyta
jelatviteli folyamatok, valamint lokalisan fokozédik sza-
mos gyulladasos citokin, kdztik a tumornekrozisfak-
tor-a (TNFa), az interleukin 6 (IL-6) és a transzformalo
névekedési faktor B (TGFp) termelése. A neurohormo-
nalis véaltozasok kozll az autondm diszregulacio, az
ioncsatorna-expresszié és funkciovaltozasok, valamint
a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer (RAAS) akti-
vacidjanak emlitése fontos. Mindezen valtozasok egyt-
tesen jarulnak hozza a lassabb vezetési sebesség és
vezetési heterogenitads, a megvaltozott akcids potenci-
al-idétartam és repolarizaciés megoszlas, valamint a
csokkent effektiv refrakter periédus és bal pitvari elekt-
romos feszlltség kialakulasahoz, amelyek a re-entry
korok kialakulasan és az ektopias aktivitas fokozodasan
keresztil a pitvarfibrillacio kialakuldsédhoz vezetnek (13).
Az elhizds a magas vérnyomas mellett a pitvarfibrill&-
cio kialakuldsanak fontos prediktora (12, 14). Az elhizas
igen jelentds hatasat a pitvarfibrillacio kialakulasanak
kockazatara szamos klinikai vizsgélat igazolja. Mar a
Framingham Heart Study adatai is azt tamasztottak ala,
hogy az elhizds 50%-kal emeli az tjonnan kialakulé pit-
varfibrillacio kockazatat, az eredmények alapjan 25 kg/m?
felett a BMI 1 egységgel térténé emelkedése 4%-kal
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novelte a pitvarfibrillacié kialakuldsanak kockazatat (15).
Egy 29 tanulméanyt és 2,4 millié esetet feldolgozé me-
taanalizis eredményei alapjan az 5 egységgel nagyobb
BMI-érték 28%-kal, a 10 cm-rel nagyobb derékkorfo-
gat 18%-kal, mig a 0,1 egységgel nagyobb derék-csip6
hanyados 9%-kal emeli a pitvarfibrillacié kockazatat. A
BMI-értékkel valé 6sszefliggés nonlinedlis, a magasabb
BMI-értékek esetén az 6sszefliggés szorosabb, és nem
fligg az etnikai hovatartozastél (16). A posztoperativ pit-
varfibrillacié esetén szintén fliggetlen kockazati tényez6-
nek bizonyult az elhizas (17). Az elhizas emellett csok-
kenti a kezelés hatékonysagat is, hiszen az ablacié utan
a pitvarfibrillacio ismételt jelentkezésének esélye a BMI
minden 5 egységgel torténd névekedése eseten 13%-
kal nd (18). Elhizas esetén csbkkenhet az antikoagu-
lans-kezelés hatékonysaga, igy a K-vitamin-antagonis-
tak dézisdnak emelésére lehet sziikség (19, 20). A direkt
ordlis antikoagulansok plazmakoncentraciéja viszont
nincs egyértelml 6sszefliggésben a testsullyal (21), bar
lentdsen alacsonyabbnak talaltak sulyos elhizas esetén
(22). A normal testsulyu betegekhez képest az elhizott
betegek esetén is ugyanolyan hatékonynak taléltédk a di-
rekt oralis antikoagulans készitményeket, és ezek mind-
két betegcsoportban hatékonyabbnak bizonyultak, mint
a K-vitamin-antagonistak (23). A szivfrekvencia-kontroll
céljdbol alkalmazott lipofil béta-blokkolok esetén nem
volt kilénbség az elhizott és a normal sulyu betegek
kozott a farmakokinetikai paraméterek szempontjabol
(24). A kalciumcsatorna-blokkolé diltiazem testsulyhoz
igazitott dozirozasat hatékonyabbnak taléltdk elhizott
betegekben (25), mig a digoxin dozisanak modositasa
altaldban nem szikséges (26). Az amiodaronkezelésre
adott valasz szintén nem kildnbozoétt elhizott és normal
sulyu betegek esetén (27), de a legtébb egyéb alkalma-
zott szerrel kapcsolatban nem éll rendelkezésre elegen-
d6é mennyiségl adat, ami magyarazza azt, hogy a je-
lenlegi irdnyelvekben nem térnek ki az elhizott betegek
kezelésére (13).

A testsuly csékkentésének kedvezo hatasa
a pitvarfibrillacié és a rekurrens
ritmuszavar kialakulasanak kockazatara

A testsuly csodkkentése kedvezd hatassal van a struk-
turdlis és elektromos remodelling folyamatara (28, 29).
A bariatriai sebészeti beavatkozés hatéséra kialakuld
testsulycstkkentés az ablaciot kdvetd rekurrens ritmus-
zavar kialakuldsanak csokkenti a kockazatéat (30). Béar
egyes tanulmanyok a tulsuly és az elhizas kedvezd ha-
tdséat igazoltak pitvarfibrillalé betegek kardiovaszkula-
ris és 0sszhaldlozasi kockazatara (obesitasparadoxon)
(31), més vizsgéalatok ezt nem tdmasztottak ala, vagy
éppen ellenkezd adatokrél szamoltak be (32, 33). Egy
9 tanulmény csaknem 50 ezer betegének adatait fel-
dolgoz6 metaanalizis eredménye alapjan nincs szignifi-

kans kulénbség az elhizott és a normal sulyu betegek
halalozasi adatai koz6tt (34). Mindezek alapjan a test-
sulycsokkentés fontos részét kell hogy képezze a tulsu-
lyos és az elhizott pitvarfibrillalé betegek kezelésének,
amelyet az aktudlis nemzetkdzi szakmai iranyelvek is
kifejezetten javasolnak (35, 36).

Az elhizas kezelésének lehetdségei

Az elhizas kezelése a valtozatos etiolégia, a kezelés
hatékonysagat befolyasolé szamos tényezd, valamint a
korkép kronikus és recidiv jellege miatt igen nagy kihi-
vast jelent a mindennapi orvosi gyakorlatban (37). Az
érintett betegek jelentds aranya miatt a kezelés minden
orvoskolléga feladata kell hogy legyen, beleértve az
alapellatasban és a szakellatasban dolgoz6 orvosokat,
igy a kardiologusokat is.

A pitvarfibrillacié primer prevenciéja szempontjabol
is javasolt a normal testsuly elérése és megtartasa
(20-25 kg/m?) mind az eurépai, mind az amerikai szak-
mai ajanlas szerint. A korabbi vizsgalatok eredményei
alapjan legalabb 10%-os testsulycstkkentés javasolt
a pitvarfibrillaloé tulsulyos vagy elhizott betegek ese-
tén a progresszid, a ritmuszavar okozta tlinetek és a
relapszusok kockazatdnak cstkkentése céljabdl (35,
38-41).

Minden tulsulyos és elhizassal él6 beteg esetén szik-
séges az életmddkezelés alkalmazasa, amely az ét-
rendi modositdsokat és a rendszeres fizikai aktivitast
foglalja magaban, lehetéség szerint kiegészitve visel-
kedésterapias elemekkel. 27 kg/m? feletti BMI és tars-
betegségek egyiittes fennallasa esetén, ha az életmad-
kezelés nem megfelelé hatékonysagu, a gyogyszeres
kezelés inditasa javasolt. Tarsbetegségek hianyaban
30 kg/m? BMI-érték felett javasolt a gyégyszeres keze-
lés inditasa.

A hazankban jelenleg elérhetd lehetéségek kozil a
glikagonszer( peptid-1 (GLP-1-) receptor agonista
(GLP-1-RA-) alapu gydgyszeres kezelések jelentik a
leghatékonyabb megoldast. Ezen belil a napi, 3 mg
liraglutidot tartalmazd szubkutan injekcié (sc. inj.), a
heti 2,4 mg semaglutid sc. inj. és a GLP-1/gliikézfiggd
inzulinotrép polipeptid (GIP) kettés agonista tirzepatid
heti 15 mg sc. inj. van patikai forgalomban. A sema-
glutid GLP-1-RA készitmény, amely 2,4 mg-os heti do-
zisban 15,4%-o0s testsulycstkkentd hatékonysagu. A
heti 7,2 mg semaglutidnak ennél is nagyobb, 20,7%-0s
testsulycstkkentd hatasa van (42). A GLP-1/GIP kettés
agonista tirzepatid heti 15 mg adaséaval 21,6%-o0s test-
sulycsokkenés érhetd el (43). A gyakorlati alkalmazas
szempontjabol érdemes megjegyezni, hogy a liraglutid
napi, mig a semaglutid és a tirzepatid joval kényelme-
sebb, heti adagolasu, ami kedvez6ébb a beteg-egyiitt-
mikddés szempontjabol. Mind a harom készitmény
esetén el6fordulhatnak dontéen enyhe mellékhatasok,
amelyek kézil az emésztérendszert érinté tlinetek, el-
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1. TABLAZAT. A tdlsdly és az elhizas kezelésének lehetéségei
a testtdmegindex és a tarsbetegségek fennallasa fliggvényé-

ben (1)

T - i Bariatriai

BMl-kateg6- Eletmod- Gyoégysze- sebészeti
ria (kg/m?) kezelés res kezelés kezelés
25-26,9 +
27-29.9 + Tarsbetegseg
fennallasa
30-34,9 + +
35-39.9 + + Tarsbeite,gseg
fennéllasa
=40 + + +

s@sorban az émelygés és a hanyinger megjelenése a
leggyakoribb. Azonban mindharom szer alkalmazésa
esetén javasolt az alkalmazasi el6iratokban is részlete-
zett egyénre szabott, fokozatos ddzisemelés, valamint
az étrendre vonatkoz0 részletes tanacsadas, ezen be-
IUl a zsiros, fliszeres ételek, valamint a nagy mennyi-
ségl ételadagok fogyasztasanak kerilése. Ezen sza-
balyok betartdsaval a betegek tdbbsége jol tolerédlja a
GLP-1-RA-alapu terapiakat (44). Bar a tapasztalatok
korlatozottak, az eddigi eredmények alapjan a GLP-1-
RA készitmények esetén a tartés alkalmazés mellett
remélhetd az elért testsuly megtartasa, hiszen az elha-
gyas utan a testsuly gyarapodasa varhat6 (45). Ugyan-
akkor egyénre szabott fenntartd dozis és az életmadd-
kezelés mellett az elért jelentés testsulycstkkenés a
mindennapi tapasztalatok alapjan megérizhetd.

A koOzponti idegrendszerre haté naltrexon/bupropion,
valamint a vékonybélben a zsirfelszivodast csdkkentd
enterdlis lipazgétlo orlistat hatékonysaga e két szerhez
képest jelentésen elmarad, ugyanakkor toleralhatésaga
kedvezétlenebb. Az igen hatékony, hosszu tavu megol-
dast jelent6 bariatriai sebészeti beavatkozasok tarsbe-
tegségek jelenléte esetén 35 kg/m?, azok hianyaban 40
kg/m? feletti BMI-értékek esetén ajanlottak, de jelenleg
a finanszirozési korlatozasok miatt tAmogatassal csak
kevés beteg szamara elérhetéek (1) (1. tablazat).

A GLP-1-RA-kezelés pitvarfibrillaciora
gyakorolt specifikus hatasai: patofiziolégiai
mechanizmusok és klinikai jelentéség

A GLP-1 receptorait a sziv-ér rendszer csaknem min-
den sejtje expresszalja. Legnagyobb mennyiségben a
pitvar és a kamra szdvetében mutathato ki, részben az
endothelsejtek, részben a myocyték felszinén igazoltdk
a receptorok jelenlétét. Emellett az érrendszer teljes
szakaszan igazoltan expresszaljak az érfali endothel-
sejtek (46—49). A GLP-1 fiziologias feladata az, hogy
az étkezés utan a keringésbe keril6, nagy mennyi-

ségl glikoz felszivodasat elésegitendd vazodilataciot
hozzon létre a glukozfelvételért felelés szervekben és
szOvetekben. A szivizomra hatva a miokardialis artéri-
ak vazodilatacioja javitja a szivizomsejtek energetikai
allapotat és életképességét, elbsegiti azok gliikdzfelvé-
telét, a mikrocirkulacié javitasan keresztil a szivizom
oxigénellatasat (50). Emellett a gyulladasos sejtek
felszinén kifejez6d6 GLP-1-receptorokon keresztil a
GLP-1-nek jelentés szisztémas gyulladascsdkkentd
hatékonysaga van, amely a C-reaktiv protein és egyéb
gyulladasos citokinek szérumszintcsokkenésében is
megnyilvanul (51). A mér kialakult érelmeszesedés
esetén csokkenti az ateroszklerdzis progresszidjat, va-
lamint plakkstabilizalé hatassal rendelkezik, példaul a
metalloproteazok termelésének géatlasan keresztil. In-
direkt médon a javulé szénhidrat- és lipidanyagcsere,
valamint a testsulycsokkenés is kedvezd hatast gyako-
rol a sziv-ér rendszer mikodésére. A vazodilatacié ha-
tasara a szisztémas vérnyomas csdkkenése figyelhetd
meg, amelyet egy klinikai szempontb6l nem jelentés
mértekl szivfrekvencia-emelkedés kisér (52).
Mindezen mechanizmusoknak készénhetéen a 24 6ras
hatast kifejt6 GLP-1-RA készitmények szamtalan uton
képesek kedvezd hatast kifejteni a sziv-ér rendszer
mukodeésére. A pitvarfibrillacié szempontjabdl protektiv
hatasuak.

Egérmodellen a liraglutid csokkentette a pitvarfibrilla-
cio kialakuldsénak kockézatat és a pitvari remodellin-
get (53). A legtébb klinikai adat a semaglutidkezeléssel
kapcsolatban all rendelkezésre, amely mar bizonyitot-
ta kardiovaszkularis hatékonysagéat (54). Egy koréb-
ban publikélt, 21 tanulmany és tébb mint 25 ezer beteg
adatait elemz6 metaanalizis azt igazolta, hogy a sema-
glutid a teljes vizsgalati populéaciéban szignifikAns mér-
tékben csokkentette a pitvarfibrillacio kialakulasanak
kockdzatat. A hatéds kifejezettebb volt cukorbetegek
esetén, ezen belill egyéb antidiabetikumokat szed&k-
kel szemben, illetve az orélis semaglutidot alkalmazé
betegek esetén, ugyanakkor tulsulyos és elhizott be-
tegek esetén a tendencia kedvezének bizonyult, de
nem érte el a szignifikans mértéket (55). Egy masik,
nemrég kozolt metaanalizis tiz randomizalt kontrol-
lalt vizsgélat eredményeit 6sszegezve megallapitotta,
hogy a semaglutidkezelés szignifikAnsan cstkkenti a
pitvarfibrillacié kockazatat tulsulyos és elhizott betegek
esetén (56). Egy tovabbi, 26 vizsgéalat adatait feldolgo-
z6 metaanalizis szintén szignifikans mértékl, 17%-os
kockazatcsdkkenté hatast igazolt az ujonnan kialakuld
pitvarfibrillaciés események tekintetében (57) (2. abra).
Tobb vizsgalat is bizonyitja, hogy a katéterablacion at-
esett, elhizott betegeknél alkalmazott semaglutidkeze-
lés szignifikans mértékben cstkkentette a rekurrens
ritmuszavar kialakulasanak kockazatat (58, 59). Tobb
mint 11 ezer 2-es tipusu diabéteszes beteg vizsgalata
soran a tirzepatid is cstkkentette a pitvarfibrillacio ki-
alakuldsanak kockazatét (60).

Mivel nagy betegszamu, randomizalt vizsgalatok még
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Semaglutid Kontroll
Vizsgalat vagy ..
alcsoport Esemény Osszes =1 ek
mény  szes

STEP 10 0 138 1 69
STEP 8 0 126 1 85
STEP 6 0 299 1 101
PIONEER 4 1 285 0 142
Kaku et al. 1 480 0 120
PIONEER 11 1 521 0 131
SUSTAIN China 1 874 0 290
SUSTAIN 2 1 818 0 407
SEPRA 0 634 2 621
STEP HFpEF 0 263 3 266
SUSTAIN 3 0 404 3 405
PIONEER 2 0 410 3 409
SUSTAIN 7 0 601 3 598
SURPASS 2 0 469 4 1409
PIONEER 5 1 163 1 161
STEP 4 1 535 2 268
SUSTAIN 4 1 360 2 722
STEP 1 2 1306 1 655
SUSTAIN 11 1 874 3 864
STEP 2 4 805 2 402
PIONEER 3 6 1395 4 466
PIONEER 6 6 1591 14 1591
STEP HFpEF DM 13 310 1" 306
FLOW k. 1767 22 1766
SUSTAIN 6 50 1648 58 1649
SELECT 127 8803 152 8801
Osszes 25879 22704
(Wald-moédszerrel)
Osszes esemény: 248 293

Ateljes hatés tesztelése: Z=2,16 (p=0,03)

Heterogenitas: tau? (DerSimonian és Laird médszer)=0,00; khi?=18,6, df=25 (p=0,82); I>’=0%

Esélyhanyados g g hsnvados (OR) IV,

sy ek ;‘g;/: %’:dm“’ random, 95% ClI

0,3% 0,16 (0,01-4,10) < -

0,3% 0,22 (0,01-5,53) =« o

0,3% 0,11(0,00-2,77) =« .

0,3% 1,50 (0,06-37,12) .

0,3% 0,75 (0,03-18,62) -

0,3% 0,76 (0,03-18,71) .

0,3% 1,00 (0,04-24,56) =

0,3% 1,50 (0,06-36,79) .

0,3% 0,20 (0,01-4,08 « ®

0,3% 0,14 (0,01-2,78) +« -

0,3% 0,14 (0,01-2,76) +« .

0,3% 0,14 (0,01-2,75) « -

0,3% 0,14 (0,01-2,74) + =

0,3% 0,33 (0,02- 6,19 .

0,4% 0,99 (0,06—15,93) -

0,5% 0,25(0,02-2,76) - i

0,5% 1,00 (0,09-11,10) .

0,5% 1,00 (0,09-11,08) -

0,6% 0,33 (0,03-3,17) .

1,0% 1,00 (0,18~ 5,48) .

1,8% 0,50 (0,14-1,78) -

3,2% 0,43 (0,16-1,11) -

4,4% 1,17 (0,52- 2,66) -

9,8% 1,42 (0,82-2,45) i

20,1% 0,86 (0,58-1,26) -

52, 7% 0,83 (0,66 1,06) L 3
100,0% 0,83 (0,70-0,98) Py

0,01 01 1 10 100
A semaglutid A kontroll
kedvez6bb kedvez6bb

2. ABRA. A semaglutidkezelés hatésa az Gjonnan kialakulé pitvarfibrillacié kockazatara 26 tanulmany adatainak metaanalizise

alapjan (Cesaro és munkatérsai médositott abréja)

nem bizonyitottak a GLP-1-RA-alapu terapiak széles
korében a hatékonysagot, a csoporthatas, vagy egyes
szerek kiemelked6é hatékonysaga egyértelmiien nem
allapithaté meg (61).

Limitaciok

A kdzlemény elsésorban a szerzdk szakert6i 6sszefog-
lalaséra épul (nem strukturalt irodalomkeresésen ala-
puld szisztematikus attekintés), ennek ismert modszer-
tani korlataival egydtt.

Kovetkeztetések

A mindennapi kardiologiai szakellatas soran fontos fel-
adat az elhizas és a tulsuly, valamint ezek szévédménye-
inek felismerése. A diagndzis felallitasa esetén a megfe-
lelé kezelés minél hamarabb toérténd inditasa sziikséges,
amely nem csupan a testsulycsokkentést célozza, hanem
jelent6s hatast gyakorol a sz6v8dmények kialakulasanak

kockazatara, ezaltal a beteg hosszu tavu életminéségére
és életkilatasaira is. A gyogyszeres kezelés soran elény-
ben kell részesiteni a GLP-1-RA készitményeket, mivel
ezek a szerek nem csupan a testsulycsékkentésben ha-
tékonyak, de jelentds lipidcstkkentd, gyulladascsokken-
t6, antiateroszklerotikus és antiaritmias hatast is képesek
kifejteni, méghozz4 a sulycsdkkenéstdl figgetlen modon.
E hatasok csokkentik a pitvarfibrillacié kialakulasanak a
kockazatat és a rekurrencia esélyét a kezelés soran. Ter-
mészetesen a tarsszakmakkal torténd egylttmiikodés
ezen a terlleten is kiemelten fontos.

Nyilatkozat

A szerzbk kijelentik, hogy az &sszefoglalé kézlemény
megirasaval kapcsolatban nem all fenn velik szemben
pénzligyi vagy egyéb lényeges 0sszelitkdzés, dsszefér-
hetetlenségi ok, amely befolyasolhatja a kézleményben
bemutatott eredményeket, az abbdl levont kdvetkezte-
téseket vagy azok értelmezését.
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Egy aktiv életet é16, id6s, kezelt hipertonias nébeteg kor-
el6zményébdl kiemelendék pancreas intraductalis pa-
pillaris mucinosus neoplasma miatti vizsgalatok, ame-
lyek végul malignitast nem igazoltak. Aktualisan korabbi
alarmirozo tiinetek nélkdl, hajnali ébredéskor kezdddé,
orék 6ta fenndllo epigastrialis fajdalom, émelygés, rom-
|6 nehézlégzés miatt hivott mentét. Az OMSZ doku-
mentacidja szerint feltalalaskor a betegnél koérlevegdn
90%-0s O,-szaturaciot, 140/80 Hgmm-es vérnyomast,
bazalisan pulmondlis pangast taléltak. Az esetlap le-
frasa szerint az inferior és a V,_g elvezetésekben latott
T-inverzio, és V,_,-ig megjelend ST-depresszid miatt in-

ane aan

1. ABRA. A ments éltal, a helyszinen készitett EKG

Mi a teend6?

A: STEMI miatt megfelelé gyogyszeres kezelés, noninva-
ziv légzéstémogatas inditasa és kdzvetlendl intervencios
centrumba széllitandd a beteg.

B: A magas rizikéra tekintettel ST-elevacios infarktus
hianyaban is kozvetlendl intervencids centrumba szalli-
tandd a beteg.

C: NSTEMI gyantja miatt akut koronariaszindromanak
megfelelé gydgyszeres kezelés inditasa, laborvizsga-
latok, koztuk troponinvizsgalat elvégzése, echokardio-

tervencios centrumnak referaltak a beteget, ahol primer
koronariaintervenciéra nem fogadta, hanem ink&bb sir-
g6sségi osztalyra szallitasat javasoltak. A menték iv.
1 gr metimazol-natriummal, 80 mg drotaverinnel, 40 mg
furosemiddel végzett terapia és nazalis O,-terapia mel-
lett a terlileti SBO-ra szallitottak a beteget. Beérkezés-
kor 165/85 Hgmm-es vérnyomas, 100/perces szivfrek-
vencia, maszkos O,-szupplementacié mellett is 89%-0s
O,-szaturacié és spasticus légzés volt észlelhetd. A
ment6 altal a helyszinen készitett EKG-n (1. 4bra) és a
panaszai kezdete utan kb. 9 6raval az SBO-n elkészitett
EKG-n is ugyanaz latszott:

gréfia, majd ezek eredménye szerint koronariadrzés
elhelyezés vagy intervencios labornak valé referalas.
D: Tidéembodlia alapos gyanuja miatt pulmonalis
CT-angiografias vizsgalat elvégzése.

E: Morfin- és bronchodilatator-kezelést inditva panc-
reatitis és szepszis irdnydiagnézisokkal laboratériumi,
tenyésztéses és képalkotd vizsgalatok megkezdése.

A feladvany megfejtése a 244. oldalon talalhato.

A kézirat 2026. 03. 07-én érkezett a szerkesztéségbe, 2026. 03. 17-én kerllt elfogadasra.

217



Cardiologia Hungarica = ' -
2026: 56. 218295, Osszefoglal6 kézlemény

https://doi.org/10.26430/CHUNGARICA.2026.56.3.218

A Xl-es faktor gatlasa a kardiovaszkularis
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Az antikoagulacio kézponti szerepet jatszik a kardiovaszkularis betegségekhez tarsulé tromboembdlias szévédmények
megel6zésében és kezelésében. Bar a jelenleg alkalmazott, a trombint vagy az aktivalt X-es faktort (FXa) célz6 antiko-
agulansok jelentésen javitottak a klinikai kimeneteleket, alkalmazasukat tovabbra is a vérzés fokozott kockazata korla-
tozza. Ezért egyre nagyobb az érdekl6édés olyan Uj antikoagulans-stratégiak irant, amelyek képesek csdkkenteni a
trombozis kockazatat a fiziolégias haemostasis megérzése mellett. Ebben az 6sszefliggésben az elmult évtizedben
a véralvadas intrinszik utvonalanak egyik eleme, a Xl-es faktor (FXI), igéretes terapias célpontként kerilt el6térbe.

Az FXI elsésorban a trombinképzédés amplifikacids fazisaban jatszik szerepet, nem pedig az alvadékképzédés inici-
anyban szenvedd egyének altalaban csak enyhe vérzékenységet mutatnak, mikézben a tromboembdlias események
kockazata esetiikben alacsonyabb. Ezek a megfigyelések alapoztak meg az FXI-et vagy annak aktivalt formajat, az
FXla-t célz6 farmakolégiai hatdanyagok fejlesztését.

Jelenleg az FXI-gatlok tdbb kilénb6z6 csoportjat vizsgaljak, kdztik monoklonalis antitesteket, kis molekulaju inhibito-
rokat, antiszensz oligonukleotidokat, aptamereket és peptidalapu inhibitorokat. Ezek kdzil a monoklonalis antitestek,
valamint az oralisan alkalmazhaté kis molekulaju FXla-gatlok jutottak a leggyorsabban a klinikai vizsgalatok fazisaba.
A korai klinikai vizsgalatok jelentés FXIl-aktivitas-gatlast és kedvezd biztonsagossagi profilt mutattak, kilénésen a vér-
zéses sz6védmények tekintetében.

A kbzelmultban végzett Il. és lll. fazisu vizsgalatok az FXI-gatlokat fontos kardiovaszkularis indikaciokban értékelték,
beleértve a stroke megelézését pitvarfibrillaciéban, valamint az akut koronariaszindromat kdveté masodlagos preven-
ciot. Bar a korai eredmények arra utalnak, hogy az FXI-gatlas a hagyomanyos antikoagulansokhoz képest alacsonyabb
vérzési kockazattal jarhat, folyamatban Iévé nagy elemszamu, randomizalt vizsgalatok sziikségesek annak meghataro-
zasara, hogy ezek a szerek hasonl6 mértékl védelmet nyujtanak-e a tromboembdlias eseményekkel szemben.
Osszességében az FXI gatlasa az antikoagulans-terapia egyik részben igéretes, Uj iranyat képviseli, és Uj megkdze-
litést kinalhat az antitrombotikus hatékonysag és a vérzési kockazat kdzotti egyensuly javitasara a kardiovaszkularis
betegségek kezelésében.

Kulcsszavak: antikoagulans-terapia, Xl-es faktor, FXI/FXla gatlas, pitvarfibrillacio, akut koronariaszindroma

A kézirat 2026. 03. 16-an érkezett a szerkesztéségbe, 2026. 06. 29-én kerllt elfogadasra.
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Factor Xl inhibition in cardiovascular medicine: current evidence and future clinical perspectives
Anticoagulation plays a central role in the prevention and treatment of thromboembolic complications in cardiovascular
disease. Although currently available anticoagulants targeting thrombin or factor Xa have substantially improved clini-
cal outcomes, their use remains limited by an increased risk of bleeding. Consequently, there is growing interest in
identifying novel anticoagulant strategies capable of reducing thrombosis while preserving physiological hemostasis.
Over the last decade, factor XI (FXI), a component of the intrinsic pathway of coagulation, has emerged as a promising
therapeutic target in this context.

FXI contributes primarily to the amplification phase of thrombin generation rather than the initiation of clot formation. This
biological distinction is supported by clinical observations showing that individuals with congenital FXI deficiency generally
exhibit only mild bleeding tendencies while demonstrating a reduced risk of thromboembolic events. These findings have
provided the rationale for the development of pharmacological agents targeting FXI or its activated form, FXla.

Several classes of FXI inhibitors are currently under investigation, including monoclonal antibodies, small-molecule in-
hibitors, antisense oligonucleotides, aptamers, and peptide-based inhibitors. Among these, monoclonal antibodies and
orally administered small-molecule FXla inhibitors have progressed most rapidly into clinical evaluation. Early clinical
trials have demonstrated substantial inhibition of FXI activity and a favorable safety profile, particularly with respect to
bleeding complications.

Recent phase Il and phase Il studies have evaluated FXI inhibitors in major cardiovascular indications, including stroke
prevention in atrial fibrillation and secondary prevention after acute coronary syndromes. While early results suggest
that FXI inhibition may reduce bleeding compared with conventional anticoagulants, ongoing large, randomized trials
are required to determine whether these agents can provide comparable protection against thromboembolic events.
Overall, FXI inhibition represents one of the most promising emerging strategies in anticoagulant therapy and may offer
a novel approach to improving the balance between antithrombotic efficacy and bleeding risk in cardiovascular medicine.

Keywords: anticoagulant therapy, Factor XI, FXI/FXla inhibition, atrial fibrillation, acute coronary syndrome

Bevezetés

Az antikoagulacié kdzponti szerepet jatszik a kardio-
vaszkularis medicinaban, beleértve az akut miokardiélis
infarktus kezelését, a perkutan koronériaintervencié és
nagyobb szivsebészeti beavatkozasok soran vagy azok
utan fellépd trombotikus szév8dmények megel6zését,
a stroke-prevenciot pitvarfibrillacidban szenvedé be-
tegekben, valamint a trombdzisprofilaxist mechanikus
szivbillentylvel é16 betegeknél (1, 2). Ezen tdlmenden a
tromboembodlias szév8dmények megelézése a mélyvé-
nas trombdzis profilaxisaban és kezelésében, valamint
nagy ortopédiai mitétek utan is kiemelt jelentéségd,
ahol a hatékony antitrombotikus védelem mellett a vér-
zéses szOvddmenyek minimalizalasa kilénésen fontos
klinikai szempont (3, 4). Ugyanakkor a jelenleg rendel-
kezésre allo, trombint vagy FXa-t célzé antikoagulansok
alkalmazasat a vérzés fokozott kockazata korlatozza,
ami gyakran a kezelés intenzitasanak és idétartamanak
korlatozasahoz vezet (5). Kbvetkezésképpen egyre na-
gyobb igény mutatkozik olyan antitrombotikus stratégiak
irdnt, amelyek hatékony védelmet biztositanak a trom-
boembdlias eseményekkel szemben, mikbzben minima-
lizaljak a vérzés kockazatat (1. abra).

Az elmult években jelentds figyelem iranyult a véral-
vadasi kaszkad olyan komponenseinek azonositaséa-

ra, amelyek lehetévé tehetik az antitrombotikus hatas
biztositasat a fiziologias haemostasis szamottevd be-
folyasolasa nélkill. A véralvadas intrinszik utvonalanak
egyik eleme, a Xl-es faktor (FXI) igéretes terapias cél-
pontként kerilt el6térbe ebben a tekintetben (6). Ez a
koncepci6é U antikoagulans hatdanyagok fejlesztését
0sztonozte, amelyek a Xl-es faktort vagy annak aktivalt
formajét, a Xla faktort (FXla) célozzak.

Ez az irodalmi dsszefoglalé attekinti az FXI bioldgiai
szerepét a véralvadasban és a trombdzisban, ismerteti
az FXIl-gatlas farmakologiai megkdzelitéseit, valamint
targyalja azokat a klinikai evidencidkat, amelyek alatéa-
masztjak az FXI-gatlok potencialis szerepét a kardio-
vaszkularis medicinaban.

Xl-es faktor: szerkezet és biolégiai
tulajdonsagok

Az FXI az FXla zimogén prekurzora, amely egy sze-
rin-proteaz, és a véralvadas amplifikacios fazisaban
vesz részt. Az FXI els6sorban a majban szintetizalodik,
kisebb mennyiségben azonban a hasnyalmirigyben és
a vesetubulusokban is termelédik (7). A plazmaban az
FXI fé6ként nagy molekulatdmegl kininogénnel alkotott
komplex formajaban kering, €s homodimer szerkezetd,
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1. ABRA. A véralvadasi kaszkad sematikus attekintése és az antikoaguléns-terapiak farmakolégiai témadaspontjai.
Roviditések: FVII: Vl-es faktor; FIX: IX-es faktor; FX: X-es faktor; FXa: aktivalt X-es faktor; FXI: Xl-es faktor; FXII: Xll-es faktor

ami olyan strukturalis sajatossag, amely megkulénbdz-
teti a legtdbb més véralvadasi proteédztol.

A kering® FXI viszonylag hosszu felezési idejl plazma-
fehérje; a kdzolt adatok alapjan biologiai felezési ide-
je megkozelitdleg 52 6ra (8). Aktivacidja utan az FXla
elsésorban a IX-es faktor aktivalasan keresztil fokoz-
za a véralvadast, ezaltal el6segiti az intrinszik tenaz
komplex kialakulasat, és néveli a trombinképzédést (7).
In vitro vizsgélatok arra utalnak, hogy az FXla tovab-
bi véralvadasi faktorokat is aktivalhat, koztik az V-06s,
VIll-as, X-es és Xll-es faktort, valamint hatassal lehet
az antikoagulans és a fibrinolitikus rendszerek muiko-
désére. Az FXI aktivacidjat kivalthatja az aktivalt Xll-es
faktor vagy a trombin, tovabba autoaktivacio is bekovet-
kezhet polianionok — példaul az aktivalt thrombocytak-
bol felszabadulé polifoszfatok — jelenlétében (9).

Az FXI biologiai szerepe nem korlatozédik szigortian a
klasszikus véralvadasi kaszkadra. A kontakt rendszer
és a kallikrein-kinin rendszer részeként kapcsolatban
allhat a gyulladasos valasszal, a komplementaktiva-
cioval és a szervezet védekez6 mechanizmusaival is
(10). Preklinikai vizsgéalatok alapjan az FXI/FXla részt
vehet a tromboinflammacié szabélyozasdban, befolya-
solhatja a citokinvalaszt, a kontakt proteazok aktivaci-
Ojat, valamint bizonyos infekciés és szepszismodellek
kimenetelét (11, 12). Ezek az adatok felvetik, hogy a
tartés FXI/FXla-géatlas esetleges nem véralvadasi ko-
vetkezményeit — kilénosen gyulladasos, infekcios és
komplementaktivacioval jard allapotokban — a késéb-
bi klinikai vizsgélatokban is figyelembe kell venni. Je-
lenleg ugyanakkor nincs meggy6z6 klinikai bizonyiték

arra, hogy az FXI/FXla-géatlok ilyen mechanizmusokon
keresztll jelentds, koagulaciétédl fiiggetlen mellékhata-
sokat okoznanak.

Figyelemre méltd, hogy az FXI eltérd szerepet jatszik a
fiziolbgids haemostasisban és a kéros trombozis kiala-
kulasaban, és ez a bioldgiai kilonbség képezi az FXI
terapias célpontként térténd alkalmazasanak alapjat.

A Xl-es faktor szerepe a véralvadasban és
a tromboézisban

A véralvadas klasszikus extrinszik és intrinszik utvonalra
torténd felosztasa elsésorban laboratériumi és didaktikai
modell, amely nem tiikr6zi pontosan a fiziol6gias hae-
mostasis in vivo szervezddését (13, 14). A korszer(ibb,
sejtfelszinalapu szemlélet szerint az alvadas iniciacidja
dontéen szovetifaktor-exprimald sejtfelszineken indul,
mig az amplifikaciés és propagacios lépések féként az
aktivalt thrombocyték felszinén zajlanak (14, 15). En-
nek megfeleléen az intrinszik Utvonal kifejezést ebben
az 6sszefoglaldban elsésorban funkcionalis értelemben
hasznaljuk: nem egy, a szdveti faktor utvonallal egyen-
rangu fiziologias iniciacidos mechanizmust jeldl, hanem
azt az amplifikacios rendszert, amelyben az FXI/FXla a
trombinképz6dés fenntartasahoz, valamint a thrombus
novekedéséhez és stabilizaciojahoz jarul hozza (9).

A fiziol6gias haemostasis iniciaciéja dontéen a szdveti
faktor és az aktivalt Vll-es faktor kdlcsonhatasahoz ko-
tédik, amely a hagyomanyos terminologia szerint az ext-
rinszik utvonalnak felel meg (13, 16). Ez a komplex az
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FX-et aktivalja, ami a protrombin (ll-es faktor) aktivacio-
jahoz és trombinképz&déshez vezet, végsé soron fibrin-
képzbdést és hemosztatikus alvadék kialakulasat ered-
ményezve (14). E korai lépések nagyrészt nem igénylik
az FXI aktivaciojat, és a kezdeti trombin- és fibrinmeny-
nyiség rendszerint elegend6 a hemosztatikus alvadék ki-
alakitasahoz. A folyamat normal kérilmények kozott lo-
kalizalt és dnkorlatoz6, ami megakadalyozza a thrombus
tulzott ndvekedését és terjedését (13). Ugyanakkor az
iniciacios fazisban képz6d6 trombin képes aktivalni
az FXI-et, ezaltal amplifik&cios hurkot inditva el, amely
fokozza az intrinszik tenaz komplex képz&dését, és no-
veli a trombinképzd8dést. Fiziologias haemostasis soran
azonban az FXI hozzdjarulasa viszonylag mérsékelt, és
elsésorban az alvadék stabilizalasat, valamint a fibrinoli-
zissel szembeni ellendallas fokozasat segiti (13).

A kéros trombdzis kialakulasa megindulhat az ext-
rinszik utvonalon keresztll, illetve a kontakt aktivacios
utvonal révén is (17). Ez utébbi folyamat soran negativ
téltésl vagy idegen felszinekkel vald érintkezés akti-
vélja a Xll-es faktort, amely ezutan aktivalja az FXI-et.
Emellett az iniciacios fazisban képz6dé trombin tovabb
aktivalhatja az FXI-et, pozitiv visszacsatolasi hurkot 1ét-
rehozva (18, 19). Ennek megfeleléen az FXI funkciona-
lisan egy kétiranyu kapcsolddasi pontot képez a szoveti
faktor Utvonalon keresztil elindulé trombinképzddés és
a véralvadas kontakt aktivacios utvonala kdzétt (20). E
mechanizmus révén az FXI a véralvadas fontos amplifi-
katoraként mikddik, ugynevezett thrombin burstét 1ét-
rehozva, amely el6segiti a thrombus ndvekedését és
stabilizalédasat az ér lumenében. Kovetkezésképpen,
bar az FXI szerepe a normalis haemostasisban korlato-
zott, a kéros trombézis kialakulasaban jelentésebb sze-
repet jatszik azéltal, hogy tAmogatja a thrombus prog-
ressziv ndvekedéséhez szilkséges amplifikacios fazist
az ér lumenében (9, 21).

A Xl-es faktor célpontként térténc
gatlasanak indokoltsaga

A biztonsdgosabb antikoagulans-stratégiak keresése a
kardiovaszkularis orvoslas egyik kdzponti célkitlizésé-
vé valt. Bér a jelenleg alkalmazott, a trombint vagy az
FXa-t gatlé antikoagulansok hatékonyan csokkentik a
tromboembdlias események kockazatat, klinikai alkal-
mazésukat gyakran a vérzés fokozott kockazata kor-
latozza (22). Ez a korlat e véralvadasi faktoroknak a
fiziol6gias haemostasisban betdltétt alapvetd szerepé-
bdl adodik, igy gatlasuk sziikségszerlen beavatkozik a
normalis alvadékképzédés folyamataba.

Egyre tdbb Kklinikai és epidemiolégiai megfigyelés
utal arra, hogy az FXI szelektivebb terapias célpon-
tot jelenthet a véralvadasi kaszkadban. A veleszile-
tett FXI-hianyban szenvedd egyének rendszerint csak
enyhe vérzékenységet mutatnak, amely leggyakrabban
trauma vagy sebészeti beavatkozas utan jelentkezik,

mig spontan vérzés ritkan fordul elé (23). Ugyanakkor
a csokkent FXI-aktivitas alacsonyabb tromboembdlias
kockézattal is 6sszefliggésbe hozhatd, beleértve a vé-
nés tromboembdliat és az iszkémias stroke-ot (24—26).
Ezzel szemben tébb obszervaciés vizsgalat szerint az
emelkedett FXI-szintek a trombotikus betegségek foko-
zott kockazataval tarsulnak (27, 28).

Kisérletes adatok szintén alatamasztjak ezt a koncep-
ciot. Tobb trombodzismodellben genetikai FXI-hiany
vagy az FXI farmakoldgiai gatlasa csokkent thrombus-
képz6déssel jart, mikbzben a vérzésre gyakorolt hatas
viszonylag mérsékelt maradt (29-31). Ezek az ered-
mények arra utalnak, hogy az FXI inkdbb a thrombus
ndvekedésében és terjedésében jatszik szerepet, mint
a fiziologias haemostasis kezdeti 1épéseiben.

E megfigyelések 6sszességeben erés bioldgiai alapot
szolgéltatnak az FXI célzott gatlasahoz az antitrombo-
tikus terdpidban. A véralvadas amplifikacios fazisanak
befolyasolasaval az FXI-nek vagy az aktivalt formaja-
nak (FXla) gatlasa mérsékelheti a koros mértéeki ver-
alvadas, trombozis kialakulasat, mikozben nagyrészt
meg6rzi a fiziologias haemostasishoz sziikséges me-
chanizmusokat. Ez az egyedi biolégiai profil az FXI-et
vonzo célpontta tette a kdvetkez6 generacios antikoa-
gulansok fejlesztésében, amelyek célja az antitromboti-
kus kezelés biztonsagossaganak javitasa (32).

A Xl-es faktor gatlasanak farmakolégiai
megkdzelitései

Szdmos farmakolOgiai stratégiat fejlesztettek ki az
FXI vagy az FXla gatlasara. Ezek a hatéanyagok je-
lentésen kuldnbdznek a hatasmechanizmusuk, a mo-
lekularis szerkezetilk, a farmakokinetikai tulajdonsaga-
ik és az alkalmazasi madjuk tekintetében, ugyanakkor
mindegyikuk célja a véralvadas amplifikacids fazisanak
befolydsolasa (2. &bra). A jelenlegi gydgyszerfejlesz-
tés elsdsorban harom f6 farmakolégiai csoportra 6ssz-
pontosit: monoklondlis antitestekre, a kis molekulaju
inhibitorokra és az antiszensz oligonukleotidokra. To-
vabbi kisérleti megkozelitések kdzé tartoznak a nukle-
insav-alapu aptamerek és a természetes peptidinhibi-
torok. A kardiovaszkularis indikacidkban vizsgélt egyes
FXI-gatlék f6 farmakokinetikai és farmakodinamias jel-
lemzéit az 1. tablazat foglalja 6ssze.

Monoklonalis antitestek

A monoklondlis antitestek az FXI gatlasanak egyik
Ezek a hatéanyagok kdzvetlenul az FXI-hez vagy az
FXla-hoz kétédnek, és megakadalyozzak annak rész-
vételét a véralvadasi kaszkadban. Méas antikoagu-
lans-csoportokhoz képest a monoklonalis antitesteket
nagyfoku célpontspecifitas, gyors farmakodinamias ha-
tas és hosszu felezési id6 jellemzi, ami ritkabb adago-
last tesz lehetdvé.
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E hatéanyagok kodzll az abelacimab kapott kiemelt fi-
gyelmet (33, 34). Az abelacimab teljesen human mo-
noklonalis antitest, amely nagy affinitassal kétédik mind
az FXI-hez, mind az FXla-hoz, és a fehérjét inaktiv kon-
formacioban stabilizélja. Azaltal, hogy megakadalyoz-
za az FXI aktivacidjat a Xlla faktor vagy a trombin altal,
mikdzben egyidejlileg gatolja az FXla aktivitasat is, az
abelacimab hatékonyan gatolja a véralvadas amplifika-
cios fazisat.

Ugyanezt az utvonalat célz6 masik monoklonalis an-
titest az osocimab, amely szelektiven gatolja az ak-
tivalt FXla-t az enzim katalitikus helyének kdzelében
torténd koétdédés révén (35). Bar mindkét hatdéanyag
a véralvadas intrinszik utvonalat célozza, hatasme-
chanizmusuk eltér: az abelacimab elsésorban az
FXI aktivaciojat akadalyozza meg, mig az osocimab
koézvetlenul az FXla enzimatikus aktivitAsat gatolja.
A monoklondlis antitestek altalaban hosszu felezé-
si id6ével rendelkeznek, amely akar tébb hét is lehet,
lehetbve téve az intravénas vagy szubkutan alkalma-
zast viszonylag ritka adagolasi intervallumok mellett.
Ezek a szerek &ltalaban minimalis renalis eliminéciot
mutatnak, és nem metabolizalédnak a citokrom P450
rendszeren keresztul, ezért alacsony a farmakokine-
tikai gyogyszer-gyogyszer kolcsdnhatasok kockazata
(33-36).

Az ellenanyag-alapu FXI/FXla-gatlok farmakokineti-
kajat az I1gG tipusu terapiakra jellemzd sejtes felvétel,
endoszomalis feldolgozds és FcRn-medialt recirkula-
ci6 is befolyasolhatjia. Az FcRn-mechanizmus révén
az lgG-antitestek savas endoszomalis kdrnyezetben
kétédhetnek az FcRn-hez, ezéltal megmenekilhetnek
a lizoszomalis degradaciotol, majd semleges pH-n visz-
szakerllhetnek a keringésbe (37, 38). FXI/FXla-gat-
|6 antitestek esetében ugyanakkor jelenleg korlatozott
kozvetlen adat &ll rendelkezésre arrél, hogy a célpont-

tal képzett komplexek milyen ardnyban degradalédnak
vagy recirkuldlnak. Ezért az abelacimab és az osoci-
mab hatasa a rendelkezésre all6 klinikai adatok alapjan
elsdsorban funkcionalis FXI/FXla-neutralizaciéként ér-
telmezhetd, mig a célpontdepléciés mechanizmus kdz-
vetlen bizonyitdsa tovabbi vizsgalatokat igényel (34, 39).

Kis molekuldju inhibitorok

A kis molekuldju inhibitorok az FXI-et célzé hatéanya-
gok kulénallé farmakolégiai csoportjat alkotjak, és jel-
lemzgjik az oralis biohasznosulas (40). Ezek a vegyU-
letek az FXla katalitikus helyéhez két6dve kdzvetlendl
gatoljak annak aktivitasat, és megakadalyozzak a IX-
es faktor aktivaciéjat, ezaltal csokkentve a downstream
trombinképzddést.

Ebben a csoportban a két, legszélesebb kérben vizs-
galt hatbanyag a milvexian és az asundexian, ame-
lyek szelektiv, oralisan alkalmazhaté FXla-gatiok. A
biolégiai terapiakhoz képest ezeknek a molekulaknak
altalaban rovidebb a felezési idejik, ugyanakkor ki-
szamithatd farmakokinetikai tulajdonsagokat és gyors
antikoagulans-hataskezdetet mutatnak, rendszerint né-
hany 6ran belll az alkalmazas utan.

A milvexian az FXla aktiv helyének direkt inhibitora,
amely részben renalisan eliminalddik, és metaboliz-
musa elsésorban a CYP3A4 utvonalon keresztil torté-
nik (41, 42). Ennek kdvetkeztében a CYP3A-inhibitorok
vagy -induktorok befolyasolhatjak a gyégyszer expozici-
Ojat. Ezzel szemben az asundexian metabolizmuséaban
a CYP3A4 szerepe minimalis, és rendlis eliminacidja
is korlatozott, ami alacsonyabb gyégyszer-gyégyszer
kélcsbnhatasi potencialt sugall (43, 44). Mindkét hato-
anyag felezési ideje korulbelll 10-20 6ra, ami napi egy-
szeri oralis adagolast tesz lehetévé.

E kis molekulaju inhibitorok farmakokinetikai tulajdon-
sagai jelentdsen eltérnek a monoklonalis antitestekétdl,
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1. TABLAZAT. A kardiovaszkuléris indikaciokban vizsgalt Xl-es faktor és aktivalt Xl-es faktor gatlok farmakokinetikai és farmakodi-

namias tulajdonsagai

Hato- Osztaly Hatas- Beadasi Time-to- Felezési Renalis CYP meta- Gyogyszer-
anyag mechanizmus mod peak idoé elimina- bolizmus  kolcsénha-
cio tasok
FXI-hez kotodik, és -
el megakadélyozza annak | NUavenas
Abelacimab  klonalis g s Y vagy =7-21nap =20-30nap Nem Nem Nem ismert
. aktivaciojat FXlla vagy A
antitest - szubkutan
trombin altal
N Kis Az FXla aktiv centru- . ) ) CYP3A4 C‘Y‘P3A—|n'—
Milvexian . . L Oralis =3 6ra =11-18 6ra <20% . hibitorok és
molekula manak direkt inhibitora szubsztrat .
-induktorok
. . Minimalis Alacsony
Asundexian Kis AZ, FXla _aktlv_ce_nt_ru— Oralis ~1-4 6ra =14-21 6ra <15% CYP3A4 me- interakcios
molekula manak direkt inhibitora : .
tabolizmus potencial

Roviditések: CYP: citokrom P450; FXI: Xl-es faktor; FXla: aktivalt XI-es faktor; FXlla: aktivalt Xll-es faktor

kuléndsen az eliminaciés utvonalak, a felezési idé és a
gyogyszerkodlcsénhatasok lehetdsége tekintetében (1.
tablazat).

Antiszensz oligonukleotidok

Az antiszensz oligonukleotidok (ASO-k) az FXI majbeli
szintézisének csokkentésével gatoljak annak mikddését
(45, 46). Ezek a rovid, szintetikus nukleotidszekvenciak
a hepatocytdkban az FXl-et kédolé6 messenger RNS-
hez kotédnek, és RNaz H medialta mechanizmus révén
el6segitik annak lebomlasat, ami a keringé FXI-koncent-
racié csobkkenéséhez vezet. Az antiszensz terdpiakat
rendszerint szubkutén injekcio formajaban alkalmazzak.
Ebben a hatéanyagcsoportban az egyik legjobban
vizsgalt vegyllet a fesomersen (47). Mivel az ASO-k
a fehérjeszintézist gatoljak, és nem kozvetlenll az en-
zimatikus aktivitast, az antikoagulans hatés kialakula-
sa viszonylag lassu, és altalaban t6bb hét sziikséges a
maximalis FXI-cstkkenés eléréséhez. Ugyanakkor ez
a mechanizmus hosszan tart6 farmakodindmias hatast
€s hosszu biolbgiai felezési idét eredményez.

Aptamerek

Az aptamerek a nukleinsav-alapu FXI-gatlas alternativ
megkozelitését jelentik. Ezek révid, egyszalu nuklein-
savmolekulak, amelyek haromdimenziés szerkezetet
képeznek, és nagy affinitassal, valamint specificitassal
képesek kotédni célfehérjékhez. Az FXI-et célzé ap-
tamerek az FXI vagy az FXla aktivitasat a szubsztrat-
koétés vagy az enzimatikus mikddés gatlasan keresztil
csOkkentik (48, 49). Az aptameralapu antikoagulansok
egyik elméleti elénye, hogy hatasuk gyorsan visszafor-
dithaté komplementer oligonukleotid antidotumok alkal-
mazasaval. Ezek a hatéanyagok azonban jelenleg még
nagyrészt kisérleti fejlesztési fazishan vannak.

Természetes peptidinhibitorok

A természetes peptidinhibitorok egy masik kisérleti
megkozelitést képviselnek az FXla gatlasaban. Sza-
mos, endogén fehérjékbdl vagy allati mérgekbdl szar-

mazd peptidrél kimutattak, hogy az FXla aktivitasat
az enzim katalitikus vagy szubsztratkétd régidival vald
kélcsbnhatas révén gatolja (50, 51). Bar ezeket a ve-
gylleteket elsésorban preklinikai modellekben vizs-
galtdk, fontos informaciokat szolgéltatnak az FXla
szerkezet-funkcié kapcsolatérol, és kiindulési alapként
szolgalhatnak jévébeli antikoagulans gyogyszerek fej-
lesztéséhez.

Potencialis kardiovaszkularis indikaciék

Az FXI-gétlas sajatos bioldgiai profilja tobb lehetséges
kardiovaszkularis alkalmazast vet fel. Mivel ezek a ha-
téanyagok elsésorban a thrombus névekedését befo-
lyasoljak, és kevésbé a haemostasis kezdeti 1épéseit,
kiiléndsen elénydsek lehetnek olyan klinikai helyzetek-
ben, ahol a vérzés kockazata korlatozza a hagyoma-
nyos antikoagulansok alkalmazasat (6).

Az egyik legigéretesebb indikacié a stroke megel6zése
pitvarfibrillaciéban szenvedd betegekben. Bar a direkt
oralis antikoagulansok jelentésen javitottak az antiko-
agulacio biztonsagosséagat és hatékonysagéat ebben a
betegcsoportban, a vérzéses szévédmények tovabbra
is komoly problemat jelentenek, kiléndsen id6s bete-
gekben vagy tébb tarsbetegséggel élék esetében (22).
Az FXI-gatldk ezért potencialis alternativ stratégiat ki-
nalhatnak a stroke prevencidjara alacsonyabb vérzési
kockazat mellett.

A koszoruér-betegség szintén aktiv kutatasi tertlet. Az
akut koronariaszindrobmaban szenvedg, illetve perkutan
koronariaintervencion ates® betegek rendszerint kettés
thrombocytaaggregaciogéatlo-kezelésben részesiilnek,
amely 6nmagéban is fokozott vérzési kockazattal jar.
A hagyoméanyos antikoagulansok hozzaadasa ezek-
ben a betegekben tovabb ndvelheti a vérzéses sz6vdd-
mények kockazatat (52). Az FXI-gatlék potencialisan
tovabbi védelmet nyujthatnak a trombotikus esemé-
nyekkel szemben anélkil, hogy jelentésen névelnék a
vérzeés kockazatat.
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Pitvarfibrillacio

A pitvarfibrillacié a hosszu tavu antikoagulans-keze-
Iés egyik legfontosabb indikacidja a kardiovaszkularis
medicindban. A Xa faktort vagy a trombint célzé direkt
ordlis antikoaguldnsok a K-vitamin-antagonistakhoz
képest jelentésen javitottdk a kardioembolids stroke
megel6zésének hatékonysagat (53). Ennek ellenére a
vérzéses szovédmeények tovabbra is komoly problémat
jelentenek, ezért az FXI géatlasat a stroke prevenciéja-
nak egyik lehetséges alternativ stratégidjaként vetették
fel pitvarfibrillacioban.

Abelacimab

A ll. fazisu AZALEA-TIMI 71 nev( vizsgalat az abe-
lacimab biztonsagossagat értékelte a rivaroxaban-
nal &sszehasonlitva pitvarfibrillacioban szenvedd,
kdzepes vagy magas stroke-kockazatu betegekben
(CHA,DS,-VASc 24 vagy CHA,DS,-VASc =3 egyidejl
thrombocytaaggregaciogéatlo-kezelés mellett vagy kre-
atininclearance [CrCI] <50 ml/perc) (54). A betegeket
randomizalt médon az abelacimab 150 vagy 90 mg-os
havi egyszeri adagjéara, illetve napi egyszeri 20 mg-o0s
rivaroxabankezelésre osztottak. Az elsédleges végpont
a major vagy klinikailag relevans nem major vérzés volt.
Az abelacimab a keringd szabad FXI szinte teljes szupp-
resszidjat eredményezte, és a rivaroxabannal 6sszeha-
sonlitva jelentésen alacsonyabb vérzési gyakorisaggal
jart. Az els6dleges vérzéses végpont incidenciaja 3,2,
illetve 2,6 esemény volt 100 betegév alatt az abelaci-
mab 150 mg-os és 90 mg-os ddzisa esetén, szemben
a rivaroxaban mellett megfigyelt 8,4 eseménnyel 100
betegév alatt. A vizsgalatot idd el6tt leallitottak, miutan
az interim analizis a véartnal 1ényegesen nagyobb vér-
zéscsOkkenést mutatott az abelacimab alkalmazésa
mellett.

Ezen eredmények alapjan inditottak el a Ill. fazisu,
LILAC-TIMI 76 elnevezésl vizsgalatot, amely az
abelacimab hatékonysagat és biztonsagossagat ér-
tékeli pitvarfibrillacioban szenved® olyan betegek-
ben (CHA,DS,-VASc 24 vagy az életkor =75 év és
CHA,DS,-VASc =23), akiknél a hagyomanyos oralis
antikoaguladnssal végzett kezelés nem alkalmazhato
(55). Ez a multicentrikus, randomizalt, kettds vak, pla-
cebokontrollalt vizsgalat olyan pitvarfibrillaciéban vagy
pitvarlebegésben szenvedd, magas stroke-kockazatu
betegeket foglal magaban, akik a fokozott vérzési koc-
kazat vagy egyéb klinikai megfontolasok miatt nem
képesek vagy nem hajlandék hagyoméanyos oralis an-
tikoagulanssal végzett kezelést kapni. Az els6dleges
hatdsossagi végpont az iszkémias stroke vagy szisz-
témas embdlia els6 elbfordulasaig eltelt id6, mig az
elsédleges biztonsagossagi végpont az elsd Bleeding
Academic Research Consortium (BARC) 3c vagy 5.
tipusu vérzéses eseményig eltelt id6. Tovabbi masod-
lagos végpontok kozé tartoznak a kompozit iszkémias
események, a kardiovaszkularis mortalitas és az 6sz-
szesitett nett6 klinikai haszon. A LILAC-TIMI 76 nev(

vizsgalat eredményei fogjak meghatarozni, hogy az
abelacimabbal t6rténd FXI-gatlas hatékony stroke-pre-
venciot biztosithat-e pitvarfibrillaciéban szenvedd olyan
betegekben, akiknél a jelenleg rendelkezésre allé anti-
koagulans kezelési lehetéségek korlatozottak.

Asundexian

A ll. fazisu PACIFIC-AF-vizsgalat az asundexian hata-
sat értékelte pitvarfibrillacioban szenvedd, emelkedett
tromboembdlias kockazatu betegekben (CHA,DS,-
VASc-pontszam =2 férfiak esetében vagy =3 nék ese-
tében). Ebben a randomizalt, kettds vak, doziskeresd
vizsgéalatban a betegek napi egyszeri 20 vagy 50 mg-os
asundexiankezelést, illetve standard terapiaként apixa-
bant kaptak (56). A vizsgélat hatasosséagi végpontja el-
s@sorban a farmakodinamias célpontelérésre iranyult,
nem pedig a klinikai tromboembdlias események érté-
kelésére. Az asundexiankezelés az FXla-aktivitas ko-
zel teljes gatlasat eredményezte: a gatlas mértéke a mi-
nimalis plazmakoncentracié (trough) mellett korilbeldl
81-92%, mig a csucskoncentracio (peak) esetén akar
94% volt. A biztonsdgossagi végpont — amelyet a ma-
jor vagy klinikailag relevans nem major vérzés ossze-
tett végpontjaként definialtak — ritkabban fordult el az
asundexiancsoportban, mint az apixaban mellett, ami
kedvez&bb vérzési profilt sugall.

Ezutan a lll. fazist OCEANIC-AF-vizsgalat az asunde-
xian napi egyszeri 50 mg-os dézisat hasonlitotta 6ssze
standard do6zisu apixabannal magas stroke-kockazatu,
pitvarfibrillacios betegekben (CHA,DS,-VASc 23 férfiak
esetében vagy 24 n6k esetében, vagy CHA,DS,-VASc
2 férfiak esetében vagy 3 nék esetében legalabb egy
tovabbi kockazati kritérium jelenlétében) (57). Az el-
sBdleges hatasossagi végpont a stroke vagy sziszté-
mas embodlia kompozit végpontja volt. A vizsgalatot id6é
el6tt leallitottak, miutan az interim analizis magasabb
tromboembdlias eseményaranyt mutatott az asundexi-
ancsoportban az apixabannal dsszehasonlitva (1,3%
vs. 0,4%; HR: 3,79). Ugyanakkor az elsédleges bizton-
sdgossagi végpont (a major vérzés) ritkabban fordult
el6 asundexiankezelés mellett, mint apixaban esetén
(0,2% vs. 0,7%; HR: 0,32). Ezek az eredmények azt
mutatjak, hogy bar az asundexian altal elért FXla-gat-
las alacsonyabb vérzési kockazattal tarsult, ebben a
betegpopulaciéban nem biztositott megfeleld védelmet
a tromboembdlids eseményekkel szemben a standard
orélis antikoagulanssal végzett kezeléshez képest.

Milvexian

A pitvarfibrillacios vizsgalatok meginditasa el6tt a mil-
vexian farmakoldgiai hatasat és biztonsagossagat Il.
fazisu vizsgalatokban értékelték mas trombotikus indi-
kaciokban. Az AXIOMATIC-TKR-vizsgalatban a milve-
xiant a vénas tromboembdlia megelbzésére vizsgaltak
térdizuleti protézisbelltetés utdn (58). A vizsgalat doé-
zisfugg6 csbkkenést mutatott a vénas tromboembdlias
események el6forduldsaban alacsony vérzési gyakori-
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sag mellett. Az AXIOMATIC-SSP-vizsgalatban a milve-
xiant kdzelmdultban lezajlott iszkémias stroke-on vagy
tranziens iszkémias attakon atesett, thrombocytaaggre-
gaciogatlo-kezelésben részesiilé betegekben értékelték
(59). Ebben a Klinikai helyzetben az FXla gatladsa nem
csokkentette szignifikansan a visszatéré iszkémias agyi
esemeények el6éfordulasat, ugyanakkor nem jart a major
vérzések érdemi ndvekedésével. Bar ezek a vizsgélatok
eltéré klinikai kdrnyezetben zajlottak, fontos informacio-
kat szolgaltattak a dézisvalasztasrol, a farmakodinami-
as célpontelérésrdl és a biztonsagossagrol.

Ezen eredmények alapjan inditottak el a Ill. fazisu LIB-
REXIA-AF-vizsgalatot, amely a milvexian hatékony-
sdgat értékeli stroke-prevencidban pitvarfibrillaciéban
vagy pitvari flutterben szenvedd betegekben. Ez a nem-
zetkodzi, randomizalt, kettds vak, eseményvezérelt vizs-
galat a napi kétszer 100 mg milvexiant hasonlitja 6ssze
standard doézisu apixabannal olyan, pitvarfibrillaciéban
szenvedd betegekben, akiknél fokozott a tromboembo-
lihs események kockézata, és oralis antikoagulanssal
végzett kezelésre alkalmasak (60). Az elsédleges ha-
tAsossagi végpont a stroke vagy a szisztémas embodlia
kompozit végpontja, és a vizsgalat célja annak megha-
tdrozasa, hogy a milvexian nem inferior-e az apixaban-
nal szemben a tromboembodlias események megels-
zésében. A f6 biztonsagossagi végpont azt vizsgalja,
hogy a milvexian hatékonyabban csokkenti-e a major
vérzések el6fordulasat, mint az apixaban a Nemzetko-
zi Thrombosis és Haemostasis Tarsasag (International
Society on Thrombosis and Haemostasis, ISTH) krité-
riumai szerint, valamint a major és klinikailag relevans
nem major vérzések kompozit végpontjanak el&for-
dulasat. A tervek szerint korulbelul 15 500 résztvevot
vonnak be tobb mint 30 orszagbdl, és a kovetés addig
folytatddik, amig az elére meghatarozott szamu hata-
sossagi és biztonsagossagi esemény be nem kovet-
kezik. A LIBREXIA-AF-vizsgalat eredményei fogjak
elddnteni, hogy a milvexiannal t6rtén6 FXla-gatlas ké-
pes-e fenntartani a hatékony stroke-prevenciot, mikdz-
ben kedvezdbb vérzési profilt biztosit a jelenleg alkal-
mazott ordlis antikoaguldnsokhoz képest.

Akut koronariaszindréma

Asundexian

A ll. fazisu PACIFIC-AMI-vizsgalat az asundexian hata-
sét értékelte masodlagos prevencidban frissen lezajlott
akut miokardialis infarktus utén (61). Ebben a randomi-
zalt, kettds vak, placebokontrollalt, doziskeresd vizsga-
latban 1601 beteget randomizéltak napi egyszeri 10, 20
vagy 50 mg-os asundexian-, illetve placebokezelésre
a standard kett6s thrombocytaaggregaciégatlo-terapia
(aszpirin és P2Y,,-inhibitor) kiegészitéseként. A bete-
geket az index miokardialis infarktust kévetd 6t napon
belll vontak be a vizsgéalatba, és 6-12 honapig kévették
Oket.

Az asundexian dézisfligg6é FXla-aktivitas-gatlast ered-
ményezett, az 50 mg-os dozis esetén az FXla gatla-

sanak mérteke meghaladta a 90%-ot. Az els6dleges
biztonsagossagi végpont —a BARC 2., 3. vagy 5. tipusu
vérzés — hasonl6 gyakorisaggal fordult el6 az 6ssze-
vont asundexiancsoportokban a placeb6hoz képest,
ami azt jelzi, hogy a kettés thrombocytaaggregacio-
gatlé-kezeléshez hozzdadva nem jart a vérzési koc-
kazat jelentés névekedésével. A hatasossagi végpont
— a kardiovaszkularis halal, a miokardialis infarktus,
a stroke vagy a stenttrombézis kompozit végpontja —
hasonlé gyakorisaggal fordult el az asundexian- és a
placebocsoportban.

Osszességében a vizsgalat hatékony farmakodinami-
as FXla-gatlast igazolt, tobbletvérzés nélkil azokban a
betegekben, akik egyidejlileg kettés thrombocytaagg-
regacidgatlo-kezelésben részesiltek. Ezek az eredmé-
nyek tovabbi Kklinikai vizsgalatokat indokoltak az asun-
dexiannal, kulondsen a napi egyszeri 50 mg-os dozis
alkalmazéaséaval, nagyobb vizsgalatokban annak érté-
kelésére, hogy csotkkenthetdk-e az iszkémias esemé-
nyek miokardialis infarktus utan.

Ezek az eredmények igazoltdk az FXla-gatlas koncep-
cidjat friss miokardialis infarktust kévetd betegekben,
ugyanakkor akut koronéariaszindrémaban az asundexi-
ant értékel6 nagyobb, lll. fazisu vizsgalatok mindeddig
nem indultak.

Milvexian

A folyamatban lévé lll. fazisu LIBREXIA-ACS-vizsgalat
a milvexian hatékonysagat és biztonsagossagat értéke-
li frissen lezajlott akut koronariaszindromaban szenve-
d6 betegekben (62). Ez a globalis, randomizalt, kettds
vak, placebokontrollalt, eseményvezérelt vizsgalat a
napi kétszeri 25 mg milvexiant hasonlitja 6ssze place-
boval a standard thrombocytaaggregaciogatlo-kezelés
kiegészitéseként. A bevonhato6 betegek kozé tartoznak
azok, akiknél a kézelmultban akut koronariaszindro-
ma — ST-elevéacioval jaré miokardidlis infarktus, nem
ST-elevéacios miokardialis infarktus vagy instabil angina
— zajlott le biomarkerrel igazolt miokardiélis nekrozis-
sal, valamint legalabb két tovabbi klinikai kockazati té-
nyezével, mint példaul magas életkor, diabetes mellitus,
korabbi miokardialis infarktus, tébbér-betegség forma-
jaban jelentkez6 koszoruér-betegség, illetve periférias
vagy cerebrovaszkularis érbetegség.

Az elsédleges hatasossagi végpont az elsé major ked-
vezdbtlen kardiovaszkularis eseményig eltelt idd, amely-
nek definicidja a kardiovaszkuléris halél, a miokardialis
infarktus vagy az iszkémias stroke kompozit végpontja.
A fontosabb masodlagos végpontok kdzé tartoznak a
kiterjesztett kompozit vaszkularis események, amelyek
magukban foglaljak a major végtagi eseményeket és a
tinetes vénas tromboembdliat. A f6 biztonsagossagi
végpont a BARC 3c vagy 5. tipusu vérzés. A vizsgalat-
ba varhatéan mintegy 16 000 résztvevét vonnak be, és
a kovetés addig folytatodik, amig az elére meghataro-
zott szamu hatasossagi esemény be nem kdvetkezik.
A LIBREXIA-ACS-vizsgalat eredményei fogjak meg-
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2. TABLAZAT. Xl-es faktor gatlok Il. fazisa klinikai vizsgélatai kardiovaszkularis indikacidkban

Hatéanyag Vizsgalat Kardiovaszkula- Kompa- Fo6 hatasossagi Fo biztonsagossagi
ris indikacio rator eredmények eredmények
Kozel teljes FXI-gatlas; a | Major/CRNM vérzés
Abelacimab  AZALEA-TIMI 71 PE Rivaroxa-  tromboembodlias esemenyek a'rlvar(.)xab_anhc')z _
ban eléfordulasa hasonl6 volt a riva-  képest; a vizsgalat korai
roxabanéhoz ledllitasa
Dézisfliggd FXla-gatlas (=81-
94%); a vizsgalat nem volt meg- . .
PACIFIC-AF PF Apixaban feleld statisztikai erével tervezve ! Mapr/CRNM Verzes
P az apixabanhoz képest
a tromboembolias kimenetelek
Asundexian értékelésére
Friss Ml kettés Nem_csbkkent a kardiovasz- Nem nétt a BARC
PACIFIC-AMI  TAG-kezelés Placebo ~ <ularis halalozas/Mi/stroke/ 2/3/5. vérzesek
mellett stenttrombozis eléfordulésa a eléfordulasa kettés

placebdhoz képest TAG-kezelés mellett

Roviditések: BARC: Bleeding Academic Research Consortium; CRNM: clinically relevant non-major; FXI: Xl-es faktor; FXla: aktivalt XI-es faktor;

MI: miokardialis infarktus; PF: pitvarfibrillacio

3. TABLAZAT. Xl-es faktor gétlok Il. fazist klinikai vizsgélatai kardiovaszkuldris indikaciokban

Hatéanyag Vizsgalat Kardiovaszkula- Komparator Elsddleges hatasossagi Elsédleges
ris indikacioé végpont biztonsagossagi
végpont
Abelacimab  LILAC-TIMI 76 PF Placebo Els6 iszkémias stroke vagy SE BARC 3c/5. vérzés
Milvexian LIBREXIA-AF PF Apixaban Stroke vagy SE (noninferioritas az  ISTH major vérzés;
apixabannal szemben) major/CRNM
vérzés
LIBREXIA-ACS ACS Placebo Kardiovaszkularis halalozas, Ml BARC 3c/5. vérzés
vagy iszkémias stroke (MACE)
Asundexian ~ OCEANIC-AF PF Apixaban 1 Stroke/SE az apixabannal | Major vérzés az

Osszehasonlitva; a vizsgalatot idd
el6tt leallitottak

apixabannal dssze-
hasonlitva

Roviditések: ACS: akut koronariaszindréma; BARC: Bleeding Academic Research Consortium; CRNM: clinically relevant non-major; ISTH: International Society
on Thrombosis and Haemostasis; MACE: major adverse cardiovascular events; MI: miokardidlis infarktus; PF: pitvarfibrillacié; SE: szisztémas embolizacio

hatarozni, hogy a standard thrombocytaaggregacio-
gatlo-kezeléshez hozzaadott milvexian altal biztositott
FXla-gatlas képes-e csdkkenteni a kedvezétlen major
kardiovaszkularis események eléfordulasat ACS utan
anélkil, hogy nagymértékben novelné a klinikailag je-
lentds vérzések kockazatat.

A fent targyalt klinikai vizsgalatok fébb jellemzéit és
eredményeit a 2. és 3. tdblazat foglalja 6ssze.

Jovobeli perspektivak és tovabbi kihivasok

Béar a korai klinikai vizsgalatok biztat6 eredményeket
mutattak, az FXI-gatlok jovébeli szerepével kapcsolat-
ban a kardiovaszkularis medicindban még szamos fon-
tos kérdés megvéalaszolasra var. Noha az FXI gatlaséat
alatamaszto bioldgiai koncepcié meggy6z6, és a korai
vizsgalatok kedvezé egyensulyt sugallnak az antitrom-
botikus hatékonysag és a vérzési kockazat kozott, e
szerek széles kord klinikai alkalmazasahoz nagy, ran-
domizalt klinikai vizsgalatokbdl szarmazo6, meggy6z6
bizonyitékokra van szikség.

A ll. fazisu vizsgalatok fontos el6zetes informacidkat

szolgaltattak az FXI-gatlas biztonsadgossagarél és ha-
tékonysagérol kardiovaszkularis betegségekben. Tobb,
pitvarfibrillacidban és koszoruér-betegségben vizsgalt
FXla-inhibitorral végzett tanulmanyban a kezelés alta-
laban alacsonyabb vérzési aranyokkal jart a hagyoma-
nyos antikoagulans-terapidkhoz képest (54, 58, 59, 61).
Ezek az eredmények aldtamasztjdk az FXI-célzott tera-
pia alapjaul szolgald kdzponti hipotézist, miszerint a
véralvadds amplifikacios fazisdnak szelektiv gatlasa
csOkkentheti a trombotikus kockazatot a fiziologias
haemostasis megdrzése mellett. Fontos ugyanakkor
megjegyezni, hogy bar a major vérzések ritkan fordul-
tak el ezekben a vizsgalatokban, egyes eseteket még-
is jelentettek, ami arra utal, hogy az FXI géatlasa nem
szlnteti meg teljesen a vérzéses szévédmények koc-
kazatét. Az antitrombotikus hatékonysag tekintetében a
. fazisu vizsgalatok eredményei heterogénebbek vol-
tak. Tobb, pitvarfibrillacioban vagy akut koronariaszind-
rémaban végzett vizsgalatban az FXla-inhibitorok mel-
lett megfigyelt tromboembdlias események — beleértve
a stroke-ot — eléfordulasa nagyjabdl hasonlé volt a je-
lenleg alkalmazott antikoagulansok mellett tapasztalt-
hoz, bar ezek a vizsgalatok nem rendelkeztek elegendd
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statisztikai erdvel a kezelések koz6tti klinikai hatasos-
sagi kulénbségek kimutatasara (58, 59). A Klinikailag
sziukséges FXI/FXla-gatlas mértékére ugyanakkor
nincs altalanosan elfogadott, indikacioktdl fliggetlen
kiszobérték. Ortopédiai mdtét utani vénas trombo-
zisprofilaxisban az FXI-ASO-val elért korulbeltl 60-
80%-0s FXI-cstkkenés mar klinikailag relevans anti-
trombotikus hatassal jart (63). Ezzel szemben a
pitvarfibrillaciéban végzett OCEANIC-AF-vizsgélat
megmutatta, hogy az asundexian 50 mg-os dozisatol
vart nagyfoku FXla-gatlas — korabbi farmakodinamias
adatok alapjan korulbeltl 92%-o0s volgy és 94%-o0s
csucs FXla-aktivitasgatlas — 6nmagaban nem garantal-
ja az apixabannal dsszevethet6 stroke-prevenciés ha-
tékonysagot (56, 57). Ez arra utal, hogy a sziikséges
gatlas mértéke valdszinlleg indikaciéfiiggd, és a far-
makodinamias célpontelérés nem feltétlenul fordithatd
le kdzvetlendl klinikai hatasossagra. Ezek a megfigye-
lések hangsulyozzak a megfelel6 statisztikai erével
rendelkezd lll. fazisu vizsgalatok sziikségességét an-
nak meghatarozaséra, hogy az FXI-géatlok képesek-e a
jelenlegi antikoagulans-stratégidkhoz hasonlé haté-
konyséagot biztositani.

Tovabbi gyakorlati kérdést jelent a laboratériumi moni-
torozas. Az FXI-gatldk egyik elméleti elénye, hogy — a
jelenleg alkalmazott direkt oralis antikoaguldnsokhoz
hasonldéan — alkalmazasuk mellett elkertlhetd lehet a
rutinszer(i véralvadasi monitorozas. Farmakodinami-
as vizsgalatok azonban kimutattdk, hogy az FXI-akti-
vitas gatlasa befolyasolhatja az aktivalt parcialis trom-
boplasztinidét (APTI) (64, 65). Az APTI megnyulasanak
mértéke jelentésen fligg az alkalmazott hatéanyagtdl
és az FXIl-gatlas mértékétdl, és az APTI-értékek és
a klinikai antikoagulans hatas kodzotti kapcsolat még
nem teljesen tisztazott. Ennek megfeleléen, bar az
APTI bizonyos mértékig jelezheti az FXI-utvonal gat-
lasat, jelenleg nem tekintheté megbizhaté modszer-
nek az FXI-célzott terapia rutinszerli monitorozasara.
Az FXI-aktivitas mérésére elérhetbé egyfazisu alvada-
si teszt (APTl-alapu FXI-aktivitds-vizsgalat), de direkt
FXla-géatlo-kezelés mellett ennek értelmezése korlato-
zott, mivel az eredmény reagens-, modszer- és gyogy-
szerkoncentracio-fliggé lehet (66, 67). Célzottabb meg-
kozelitést jelenthetnek az FXla-specifikus funkcionalis,
kromogén vagy trombingeneracios vizsgalatok, ezek
azonban jelenleg nem kell6en standardizaltak rutinsze-
rd klinikai déntéshozatalhoz. Ezért az FXI/FXla-gatlok
laboratériumi kbvetésére egyeldre nincs altalanosan el-
fogadott, univerzalis teszt (67).

A vérzéses események kezelése szintén fontos szem-
pont. Bar az FXI-géatlassal jaro vérzési kockazat 0sz-
szességében alacsonyabbnak tlinik a hagyomanyos
antikoagulansokéhoz képest, a klinikusoknak fel kell
készilnilk az esetlegesen fellépd vérzéses szovod-
mények kezelésére. Az FXlI-inhibitor-kezelés soran
jelentkezd vérzések esetében a beszamoldk szerint
tAmogat6 intézkedések — példaul lokalis hemosztati-

kus beavatkozasok és antifibrinolitikus szerek, példaul
tranexamsav alkalmazésa — sikeresen alkalmazhatok
(68). Mindazonaltal e terapiak szélesebb kor klinikai
alkalmazasaval val6szinlileg szikségessé valhatnak
standardizalt kezelési protokollok, és adott esetben
specifikus reverziés stratégiak kidolgozasa is.

Tovabbi fontos kérdés annak meghatarozéasa, hogy
mely betegcsoportok profitdlhatnak a legtdbbet az FXI-
célzott terapiabdl. Jelenleg val6szinitlen, hogy az
FXI-gatlok teljes mértékben kivaltjak a meglévé antiko-
agulansokat. Inkabb azokban a betegcsoportokban le-
het a legnagyobb jelentéséglik, ahol a vérzési kockazat
magas, vagy ahol a trombotikus védelem és a vérzéses
szovédmeények kozétti egyensuly kiléndsen nehezen
biztosithaté. Az id6s betegek, a korabbi major vérzésen
atesett egyének, valamint a tobb tarsbetegséggel él6k
olyan csoportokat képviselhetnek, akiknél az FXI-gét-
I6k kedvez8bb biztonsagossagi profilja jelentés klinikai
elényt biztosithat (69).

Az FXI-gétlok integralasa a jelenlegi antitrombotikus
kezelési stratégidkba szintén tovabbi vizsgélatokat
igényel. Szamos kardiovaszkuléris allapotban, kilono-
sen akut koronariaszindromaban, a betegek mér eleve
thrombocytaaggregaciogéatlo-kezelésben részesiilnek.
A hagyomanyos antikoagulansok hozzaadésa ezekhez
a kezelésekhez gyakran jelentésen noveli a vérzési
kockazatot (61). Az FXI-gatlok lehetéséget kinalhatnak
az antikoagulans- és thrombocytaaggregéaciogatlo-te-
rapiak biztonsagosabb kombinalasara, azonban az op-
timélis kezelési kombinaciok, adagolasi stratégiak és a
kezelési id6tartam meghatarozasa még tovabbi vizsga-
latokat igényel.

A farmakodkondmiai szempontok szintén fontos szere-
pet jatszanak majd abban, hogy az FXI-gatlék milyen
mértékben terjednek el a klinikai gyakorlatban. A mo-
noklondlis antitestek és mas bioldgiai terapiak fejlesz-
tése gyakran jelent6s koltségekkel jar (70, 71). Még az
oralis kis molekulaju inhibitorok is kezdetben dragab-
bak lehetnek a jelenleg elérhetd generikus antikoagu-
lansokndl. Ezért koltséghatékonysagi elemzésekre lesz
szilkség annak meghatarozasara, hogy a vérzéses
szovédmeények és az ezekkel 6sszefiiggd egészség-
Ugyi ellatas igényének esetleges csokkenése indokol-
ja-e ezen Ujabb terapiak alkalmazasat.

Kovetkeztetések

Az FXI gatlasa az antikoagulans-terapia egyik igéretes
Uj iranyat képviseli. A véralvadas iniciacids fazisa he-
lyett annak amplifikaciés fazisat célozva az FXI-gatlok
célja a thrombusképzédés csbkkentése a kulcsfontos-
sagu hemosztatikus mechanizmusok megdrzése mel-
lett.

Szamos nagy, lll. fazisu klinikai vizsgalat jelenleg is fo-
lyamatban van e még nyitott kérdések megvéalaszola-
séra. Ezek a vizsgélatok az FXI-géatlok hatékonységat
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és biztonsagosséagat értékelik fontos kardiovaszkularis
indikaciokban, beleértve a stroke prevencidjat pitvarfib-
rillaciéban, valamint a masodlagos prevencioét koszoru-
ér-betegségben szenvedd betegekben.

E vizsgalatok eredményei fogjak végsé soron megha-
tarozni, hogy az FXI gatlasanak elméleti elényei képe-
sek-e klinikailag jelent8s javulast eredményezni a bete-
gek kimenetelében.

Nyilatkozatok

Erdekeltségi nyilatkozat

A szerzbknek nincs kézlendd d&sszeférhetetlenségik.
Bagoly Zsuzsa ,A Study Comparing Abelacimab to
Apixaban in the Treatment of Cancer-associated VTE
(ASTER)” valamint ,A Study Comparing Abelacimab to
Dalteparin in the Treatment of Gastrointestinal/Geni-
tourinary Cancer and Associated VTE (MAGNOLIA)”
I1l. fazisi multicentrikus vizsgalatok (ClinicalTrials.gov
ID NCT05171049 és NCT05171075) kiterjesztett veze-
téi testiileti tagja (extended steering committee mem-
ber), ami nem befolydsolta a kézlemény tartalmat.

Finanszirozas

A kutatast a Magyar Tudomanyos Akadémia MTA-DE
Lendulet ,Momentum” Haemostasis és Stroke Kutato-
csoportja, valamint a HUN-REN-DE Cerebrovaszkula-
ris Kutatdcsoport tAmogatta.

Szerz6i hozzajarulasok

Szegedi Istvan készitette a kézirat elsé valtozatat és
végezte az irodalomkutatast. Eles Zsolt Barnabas
és Szegedi Istvan készitették az abrakat és a tablazato-
kat. Bagoly Zsuzsa a tanulméany koncepciéjanak kidol-
gozasaért volt felelbs, feliigyelte a projektet, valamint
a kézirat szakmai atdolgozasaban és szerkesztésében
vett részt.

Irodalom

1. Larson EA, German DM, Shatzel J, DeLoughery TG. Anticoagulation
in the cardiac patient: A concise review. Eur J Haematol 2019; 102(1):
3-19. https://doi.org/10.1111/ejh.13171

2. Cartwright B, Mundell N. Anticoagulation for cardiopulmonary bypass:
part one. BJA Educ 2023; 23(3): 110-6.
https://doi.org/10.1016/j.bjae.2022.12.003

3. Falck-Ytter Y, Francis CW, Johanson NA, et al. Prevention of VTE
in orthopedic surgery patients: Antithrombotic Therapy and Preven-
tion of Thrombosis, 9" ed: American College of Chest Physicians Ev-
idence-Based Clinical Practice Guidelines. Chest 2012; 141(2 Suppl):
e278S-e3258S. https://doi.org/10.1378/chest.11-2404

4. Ortel TL, Neumann I, Ageno W, et al. American Society of Hematolo-
gy 2020 guidelines for management of venous thromboembolism: treat-
ment of deep vein thrombosis and pulmonary embolism. Blood Adv 2020;
4(19): 4693—738. https://doi.org/10.1182/bloodadvances.2020001830

5. Levi M, Eerenberg E, Kamphuisen PW. Bleeding risk and reversal
strategies for old and new anticoagulants and antiplatelet agents. J
Thromb Haemost 2011; 9(9): 1705-12.
https://doi.org/10.1111/j.1538-7836.2011.04432.x

6. Connors JM. Factor Xl inhibitors: a new class of anticoagulants. Blood
Adv 2025; 9(1): 192. https://doi.org/10.1182/bloodadvances.2024013852
7.Emsley J, McEwan PA, GailaniD. Structure and function of factor XI. Blood
2010; 115(13): 2569—77. https://doi.org/10.1182/blood-2009-09-199182

8. Ali AE, Becker RC. The foundation for investigating factor Xl as a tar-
get for inhibition in human cardiovascular disease. J Thromb Thrombol-
ysis 2024; 57(8): 1283-96. https://doi.org/10.1007/s11239-024-02985-0

9. Hsu C, Hutt E, Bloomfield DM, et al. Factor XI Inhibition to Uncouple
Thrombosis From Hemostasis: JACC Review Topic of the Week. J Am
Coll Cardiol 2021; 78(6): 625-31.
https://doi.org/10.1016/j.jacc.2021.06.010

10. Long AT, Kenne E, Jung R, et al. Contact system revisited: an inter-
face between inflammation, coagulation, and innate immunity. J Thromb
Haemost 2016; 14(3): 427-37. https://doi.org/10.1111/jth.13235

11. Bane CE, Jr,, Ivanov |, Matafonov A, et al. Factor XI Deficiency Alters
the Cytokine Response and Activation of Contact Proteases during Poly-
microbial Sepsis in Mice. PLoS One 2016; 11(4): e0152968.
https://doi.org/10.1371/journal.pone.0152968

12. Raghunathan V, Zilberman-Rudenko J, Olson SR, et al. The con-
tact pathway and sepsis. Res Pract Thromb Haemost 2019; 3(3): 331-9.
https://doi.org/10.1002/rth2.12217

13. Becker RC. Cell-based models of coagulation: a paradigm in evolu-
tion. 3 Thromb Thrombolysis 2005; 20(1): 65-8.
https://doi.org/10.1007/s11239-005-3118-3

14. Hoffman M, Monroe DM, 3. A cell-based model of hemostasis.
Thromb Haemost 2001; 85(6): 958—65.
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/11434702/

15. Monroe DM, Hoffman M, Roberts HR. Platelets and thrombin gener-
ation. Arterioscler Thromb Vasc Biol 2002; 22(9): 1381-9.
https://doi.org/10.1161/01.atv.0000031340.68494.34

16. Mackman N, Tilley RE, Key NS. Role of the extrinsic pathway of
blood coagulation in hemostasis and thrombosis. Arterioscler Thromb
Vasc Biol 2007; 27(8): 1687-93.
https://doi.org/10.1161/atvbaha.107.141911

17. Grover SP, Mackman N. Intrinsic Pathway of Coagulation and Throm-
bosis. Arterioscler Thromb Vasc Biol 2019; 39(3): 331-8.
https://doi.org/10.1161/atvbaha.118.312130

18. Gailani D, Broze GJ, Jr. Factor XI activation in a revised model of
blood coagulation. Science 1991; 253(5022): 909-12.
https://doi.org/10.1126/science.1652157

19. Von dem Borne PA, Meijers JC, Bouma BN. Feedback activation of
factor X1 by thrombin in plasma results in additional formation of thrombin
that protects fibrin clots from fibrinolysis. Blood 1995; 86(8): 3035—-42.
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/7579397/

20. Tillman B, Gailani D. Inhibition of Factors XI and XII for Prevention of
Thrombosis Induced by Artificial Surfaces. Semin Thromb Hemost 2018;
44(1): 60-9. https://doi.org/10.1055/s-0037-1603937

21. Puy C, Rigg RA, McCarty OJ. The hemostatic role of factor XI.
Thromb Res 2016; 141(Suppl 2): S8—S11.
https://doi.org/10.1016/s0049-3848(16)30354-1

22. Gunasekaran K, Rajasurya V, Devasahayam J, et al. A Review of
the Incidence Diagnosis and Treatment of Spontaneous Hemorrhage in
Patients Treated with Direct Oral Anticoagulants. J Clin Med 2020; 9(9):
2984. https://doi.org/10.3390/jcm9092984

23. Bolton-Maggs PH. Factor Xl deficiency and its management. Hae-
mophilia 2000; 6(Suppl 1): 100-9.
https://doi.org/10.1046/].1365-2516.2000.00053.x

24. Preis M, Hirsch J, Kotler A, et al. Factor Xl deficiency is associated
with lower risk f or cardiovascular and venous thromboembolism events.
Blood 2017; 129(9): 1210-5.
https://doi.org/10.1182/blood-2016-09-742262

25. Salomon O, Steinberg DM, Koren-Morag N, et al. Reduced incidence
of ischemic stroke in patients with severe factor XI deficiency. Blood
2008; 111(8): 4113—-7. https://doi.org/10.1182/blood-2007-10-120139

26. Salomon O, Steinberg DM, Zucker M, et al. Patients with severe
factor XI deficiency have a reduced incidence of deep-vein thrombosis.
Thromb Haemost 2011; 105(2): 269-73.
https://doi.org/10.1160/th10-05-0307

27. Meijers JC, Tekelenburg WL, Bouma BN, et al. High levels of coag-
ulation factor Xl as a risk factor for venous thrombosis. N Engl J Med
2000; 342(10): 696—701. https://doi.org/10.1056/nejm200003093421004
28. Spiezia L, Forestan C, Campello E, et al. Persistently High Levels of
Coagulation Factor XI as a Risk Factor for Venous Thrombosis. J Clin
Med 2023; 12(15): 4890. https://doi.org/10.3390/jcm12154890

29. Van Montfoort ML, Knaup VL, Marquart JA, et al. Two novel inhibitory
anti-human factor XI antibodies prevent cessation of blood flow in a mu-
rine venous thrombosis model. Thromb Haemost 2013; 110(5): 1065-73.
https://doi.org/10.1160/th13-05-0429

30. Wang X, Cheng Q, Xu L, et al. Effects of factor IX or factor XI de-
ficiency on ferric chloride-induced carotid artery occlusion in mice. J
Thromb Haemost 2005; 3(4): 695-702.
https://doi.org/10.1111/j.1538-7836.2005.01236.x

31. Lorentz CU, Verbout NG, Cao Z, et al. Factor XI contributes to myo-
cardial ischemia-reperfusion injury in mice. Blood Adv 2018; 2(2): 85-8.
https://doi.org/10.1182/bloodadvances.2017004879

228



% Cardiologia Hungarica

Szegedi és munkatarsai: A Xl-es faktor gatlasa a kardiovaszkularis
medicinaban: evidenciak és jovébeli klinikai perspektivak

32. Gailani D, Gruber A. Targeting factor XI and factor Xla to prevent
thrombosis. Blood 2024; 143(15): 1465-75.
https://doi.org/10.1182/blood.2023020722

33. Koch AW, Schiering N, Melkko S, et al. MAA868, a novel FXI anti-
body with a unique binding mode, shows durable effects on markers of
anticoagulation in humans. Blood 2019; 133(13): 1507-16.
https://doi.org/10.1182/blood-2018-10-880849

34. Yi BA, Freedholm D, Widener N, et al. Pharmacokinetics and phar-
macodynamics of Abelacimab (MAA868), a novel dual inhibitor of Factor
Xl and Factor Xla. J Thromb Haemost 2022; 20(2): 307-15.
https://doi.org/10.1111/jth.15577

35. Thomas D, Thelen K, Kraff S, et al. BAY 1213790, a fully human
IgG1 antibody targeting coagulation factor Xla: First evaluation of safety,
pharmacodynamics, and pharmacokinetics. Res Pract Thromb Haemost
2019; 3(2): 242-53. https://doi.org/10.1002/rth2.12186

36. Foltz IN, Karow M, Wasserman SM. Evolution and emergence of
therapeutic monoclonal antibodies: what cardiologists need to know. Cir-
culation 2013; 127(22): 2222-30.
https://doi.org/10.1161/circulationaha.113.002033

37. Liu L. Pharmacokinetics of monoclonal antibodies and Fc-fusion pro-
teins. Protein Cell 2018; 9(1): 15-32.
https://doi.org/10.1007/s13238-017-0408-4

38. Ryman JT, Meibohm B. Pharmacokinetics of Monoclonal Antibodies.
CPT Pharmacometrics Syst Pharmacol 2017; 6(9): 576—88.
https://doi.org/10.1002/psp4.12224

39. Dong Z, Hashizume K, Friedrichs F, et al. Pharmacokinetics and
pharmacodynamics of the factor Xla-inhibiting antibody osocimab in
healthy male East Asian volunteers: Results from two phase 1 studies.
Pharmacol Res Perspect 2024; 12(5): e70012.
https://doi.org/10.1002/prp2.70012

40. Cummings MD, Sekharan S. Structure-Based Macrocycle Design in
Small-Molecule Drug Discovery and Simple Metrics To Identify Oppor-
tunities for Macrocyclization of Small-Molecule Ligands. J Med Chem
2019; 62(15): 6843-53. https://doi.org/10.1021/acs.jmedchem.8b01985
41. Perera V, Wang Z, Luettgen J, et al. First-in-human study of milvex-
ian, an oral, direct, small molecule factor Xla inhibitor. Clin Transl Sci
2022; 15(2): 330—42. https://doi.org/10.1111/cts.13148

42. Wong PC, Crain EJ, Bozarth JM, et al. Milvexian, an orally bioavail-
able, small-molecule, reversible, direct inhibitor of factor Xla: In vitro
studies and in vivo evaluation in experimental thrombosis in rabbits. J
Thromb Haemost 2022; 20(2): 399-408. https://doi.org/10.1111/jth.15588
43. Kubitza D, Heckmann M, Distler J, et al. Pharmacokinetics, pharma-
codynamics and safety of BAY 2433334, a novel activated factor Xl in-
hibitor, in healthy volunteers: A randomized phase 1 multiple-dose study.
Br J Clin Pharmacol 2022; 88(7): 3447-62.
https://doi.org/10.1111/bcp.15230

44. Heitmeier S, Visser M, Tersteegen A, et al. Pharmacological pro-
file of asundexian, a novel, orally bioavailable inhibitor of factor Xla. J
Thromb Haemost 2022; 20(6): 1400-11. https://doi.org/10.1111/jth.15700
45. Zhang H, Lowenberg EC, Crosby JR, et al. Inhibition of the intrinsic
coagulation pathway factor XI by antisense oligonucleotides: a novel an-
tithrombotic strategy with lowered bleeding risk. Blood 2010; 116(22):
4684-92. https://doi.org/10.1182/blood-2010-04-277798

46. Younis HS, Crosby J, Huh JI, et al. Antisense inhibition of coagulation
factor XI prolongs APTT without increased bleeding risk in cynomolgus
monkeys. Blood 2012; 119(10): 2401-8.
https://doi.org/10.1182/blood-2011-10-387134

47. Willmann S, Marostica E, Snelder N, et al. PK/PD modeling of FXI
antisense oligonucleotides to bridge the dose-FXI activity relation from
healthy volunteers to end-stage renal disease patients. CPT Pharmaco-
metrics Syst Pharmacol 2021; 10(8): 890-901.
https://doi.org/10.1002/psp4.12663

48. Woodruff RS, Ivanov |, Verhamme IM, et al. Generation and char-
acterization of aptamers targeting factor Xla. Thromb Res 2017; 156:
134-41. https://doi.org/10.1016/j.thromres.2017.06.015

49. Donkor DA, Bhakta V, Eltringham-Smith LJ, et al. Selection and char-
acterization of a DNA aptamer inhibiting coagulation factor Xla. Sci Rep
2017; 7(1): 2102. https://doi.org/10.1038/s41598-017-02055-x

50. Li D, He Q, Kang T, et al. Identification of an anticoagulant peptide
that inhibits both fXla and fVlla/tissue factor from the blood-feeding
nematode Ancylostoma caninum. Biochem Biophys Res Commun 2010;
392(2): 155-9. https://doi.org/10.1016/j.bbrc.2009.12.177

51. Assumpcao TC, Ma D, Mizurini DM, et al. In Vitro Mode of Action and
Anti-thrombotic Activity of Boophilin, a Multifunctional Kunitz Protease
Inhibitor from the Midgut of a Tick Vector of Babesiosis, Rhipicephalus
microplus. PLoS Negl Trop Dis 2016; 10(1): e€0004298.
https://doi.org/10.1371/journal.pntd.0004298

52. Ziser K, Rahman S, Soro R, et al. The role of triple antithrombot-

ic therapy in patients with atrial fibrillation and coronary stent insertion.
Aust Prescr 2025; 48(1): 18—-22.
https://doi.org/10.18773/austprescr.2025.009

53. Duy Mai T, Ho THQ, Hoang SV, et al. Comparative Analysis of the
Net Clinical Benefit of Direct Oral Anticoagulants in Atrial Fibrillation:
Systematic Review and Network Meta-analysis of Randomised Con-
trolled Trials. Eur Cardiol 2025; 20: e13.
https://doi.org/10.15420/ecr.2025.07

54. Ruff CT, Patel SM, Giugliano RP, et al. Abelacimab versus Rivar-
oxaban in Patients with Atrial Fibrillation. N Engl J Med 2025; 392(4):
361-71. https://doi.org/10.1056/nejmoa2406674

55. Anthos Therapeutics |. Study to evalLuate the efflcacy and Safety of
abelLacimab in High-risk Patients With Atrial Fibrillation Who Have Been
Deemed Unsuitable for Oral antiCoagulation (LILAC-TIMI 76) ClinicalTri-
als.gov identifier: NCT05712200. Updated February 16, 2026.

56. Piccini JP, Caso V, Connolly SJ, et al. Safety of the oral factor
Xla inhibitor asundexian compared with apixaban in patients with atri-
al fibrillation (PACIFIC-AF): a multicentre, randomised, double-blind,
double-dummy, dose-finding phase 2 study. Lancet 2022; 399(10333):
1383-90. https://doi.org/10.1016/s0140-6736(22)00456-1

57. Piccini JP, Patel MR, Steffel J, et al. Asundexian versus Apixaban
in Patients with Atrial Fibrillation. N Engl J Med 2025; 392(1): 23-32.
https://doi.org/10.1056/nejmoa2407105

58. Weitz JI, Strony J, Ageno W, et al. Milvexian for the Prevention of Ve-
nous Thromboembolism. N Engl J Med 2021; 385(23): 2161-72.
https://doi.org/10.1056/nejmoa2113194

59. Sharma M, Molina CA, Toyoda K, et al. Safety and efficacy of fac-
tor Xla inhibition with milvexian for secondary stroke prevention (AXI-
OMATIC-SSP): a phase 2, international, randomised, double-blind, pla-
cebo-controlled, dose-finding trial. Lancet Neurol 2024; 23(1): 46-59.
https://doi.org/10.1016/s1474-4422(23)00403-9

60. Jain SS, Mahaffey KW, Pieper KS, et al. Milvexian vs. apixaban for
stroke prevention in atrial fibrillation: The LIBREXIA atrial fibrillation trial
rationale and design. Am Heart J 2024; 277: 145-58.
https://doi.org/10.1016/j.ahj.2024.08.011

61. Rao SV, Kirsch B, Bhatt DL, et al. A Multicenter, Phase 2, Random-
ized, Placebo-Controlled, Double-Blind, Parallel-Group, Dose-Finding
Trial of the Oral Factor Xla Inhibitor Asundexian to Prevent Adverse
Cardiovascular Outcomes After Acute Myocardial Infarction. Circulation
2022; 146(16): 1196-206.
https://doi.org/10.1161/circulationaha.122.061612

62. Gibson CM, Bahit MC, Mehran R, et al. Oral factor Xla inhibitor mil-
vexian after a recent acute coronary syndrome: Rationale and design of
the phase 3 (Librexia ACS). Am Heart J 2025; 285: 21-8.
https://doi.org/10.1016/j.ahj.2025.02.011

63. Buller HR, Bethune C, Bhanot S, et al. Factor XI antisense oligonu-
cleotide for prevention of venous thrombosis. N Engl J Med 2015; 372(3):
232-40. https://doi.org/10.1056/nejmoal405760

64. Campello E, Simioni P, Prandoni P, Ferri N. Clinical Pharmacology of
Factor Xl Inhibitors: New Therapeutic Approaches for Prevention of Ve-
nous and Arterial Thrombotic Disorders. J Clin Med 2022; 11(21): 6314.
https://doi.org/10.3390/jcm11216314

65. Liu T, Hashizume K, Krieg E, et al. Pharmacokinetics, pharmacody-
namics, and safety of fesomersen, a novel antisense inhibitor of factor
Xl, in healthy Chinese, Japanese, and Caucasian volunteers. Clin Transl
Sci 2024; 17(4): e13784. https://doi.org/10.1111/cts.13784

66. Buckley GT, Crowley MP, Harte JV. Laboratory Evaluation of Inter-
ferences Associated with Factor Xla Inhibitors Asundexian and Milvexian
in Routine Coagulation Assays. Diagnostics (Basel). 2024; 14(17): 1991.
https://doi.org/10.3390/diagnostics14171991

67. Gouin-Thibault I, Lecompte T, Lasne D. Anticoagulant drugs target-
ing factor XI/Xla and coagulation tests: we urgently need reliable phar-
macodynamic data. J Thromb Haemost 2025; 23(5): 1464-8.
https://doi.org/10.1016/j.jtha.2025.02.025

68. Salomon O, Gailani D. A proposal for managing bleeding in patients
on therapeutic factor Xl(a) inhibitors. J Thromb Haemost 2022; 20(1):
32-8. https://doi.org/10.1111/jth.15579

69. Bernardi FF, Bianco D, Lanzillo R, et al. Direct Oral Anti-Xa Antico-
agulants and the Future of Factor XI/FXla Inhibition: A New Paradigm in
Thrombosis Prevention. Pharmacy (Basel) 2026; 14(1): 19.
https://doi.org/10.3390/pharmacy14010019

70. Chen C, Garcia Z, Chen D, et al. Cost and supply considerations for
antibody therapeutics. MAbs. 2025; 17(1): 2451789.
https://doi.org/10.1080/19420862.2025.2451789

71. Kothari M, Wanjari A, Acharya S, et al. A Comprehensive Review
of Monoclonal Antibodies in Modern Medicine: Tracing the Evolution of
a Revolutionary Therapeutic Approach. Cureus 2024; 16(6): €61983.
https://doi.org/10.7759/cureus.61983

229



Cardiologia Hungarica = ' -
2026: 56. 230234, Osszefoglal6 kézlemény

https://doi.org/10.26430/CHUNGARICA.2026.56.3.230

Ritmuszavarok, a szivelégtelenség és
a veseelégtelenség kezelésének szempontjai
2-es tipusu diabéteszes betegeknél

Déra Péter', Horvath Judit?, Tari Aron', Papp El&d!

tJasz-Nagykun-Szolnok Varmegyei Kérhaz-Rendeldintézet, Kardiolégiai Osztaly, Szolnok
2Jasz-Nagykun-Szolnok Varmegyei Kérhaz-Rendelbintézet, Ill. Sz. Belgyogyaszati Osztaly, Szolnok

Levelezési cim:
Prof. dr. Papp El&d, Jasz-Nagykun-Szolnok Varmegyei Kérhaz-RendelSintézet, Kardiologiai Osztaly, 5000 Szolnok,
Toszegi Ut 21. E-mail: pappelod@gmail.com

A 2-es tipusu diabétesz jelentés kockazatot jelent a kardiovaszkularis és veseszévédmények — igy az aritmiak, a
szivelégtelenség és a kronikus vesebetegség — kialakulasaban. A publikacié attekintést nyujt a kezelés f6bb szem-
pontjairdl, kulénos tekintettel a QT-intervallum megnyulasara és a hypoglykaemia okozta EKG-eltérésekre, valamint a
szivelégtelenség tipusai szerinti személyre szabott terapias lehetéségekre.

A QT.-intervallum meghosszabbodasa, kilondésen hypoglykaemias epizédok soran, fokozza az aritmiak kockazatat,
emiatt kulondsen fontos a hipoglikemizalo szerek (pl. szulfaniluredk) felhasznalasanak kertilése. A szivelégtelenség
kezelésében a csokkent ejekcios frakcioju (HFrEF) és megtartott ejekciés frakciéju (HFpEF) formak eltérd terapias
megkozelitést igényelnek. Az SGLT2i-k mindkét tipusban az alapterapia részei, azonban a GLP-1-receptor-agonistak
HFrEF-ben kedvezétlen hatasuak lehetnek, ugyanakkor HFpEF-ben alkalmazhatok, ahol kedvezé hatasuk igazolt. Az
Eurdpai Kardiol6gusok Tarsasaganak idei kongresszuséan tobb olyan vizsgalatot mutattak be, amely a tirzepatid hato-
anyaggal tortént, és jelentés pozitiv CV eredményt hozott.

A krénikus vesebetegség (CKD) a 2-es tipusu diabéteszes populaciéban gyakori, a betegek jelentés hanyadat érinti,
ami tovabb ndéveli a kardiovaszkularis események és a végstadiumu veseelégtelenség kialakulasanak kockazatat. A
kezelésben kiemelt szerepet kapnak a betegségmédosité gyodgyszerek (disease modifying drugs, DMD), igy az
SGLT2i-k, a GLP-1-analégok és a nem szteroid tipusu mineralokortikoidreceptor-gatlé (MRA) finerenon, amelyek las-
sitjak a vesebetegség progresszidjat és csdkkentik a kardiovaszkularis események gyakorisagat.

A 2-es tipusu diabétesz komplex kardiovaszkularis és veseszévédményeinek kezelése multidiszciplinaris megkézeli-
tést igényel. A személyre szabott terapiak — kilondésen az SGLT2i-k, a GLP-1-receptor-agonistak és a finerenon alkal-
mazasa — jelentés elényt kinalnak HF és CKD esetén, hozzajarulva a betegek életkilatasainak és életminéségének
javitasahoz és a szovédmeények csdkkentéséhez.

Kulcsszavak: 2-es tipusu diabétesz, aritmia, szivelégtelenség, kronikus vesebetegség, SGLT2i, GLP-1-anal6gok,
tirzepatid, finerenon, QT-intervallum

Aspects of the treatment of arrhythmias, heart failure, and kidney failure in patients with diabetes

Type 2 diabetes mellitus is a major risk factor for cardiovascular and renal complications, including arrhythmias, heart
failure, and chronic kidney disease. The publication provides an overview of the main aspects of treatment, with particu-
lar attention to QT prolongation and electrocardiographic abnormalities caused by hypoglycemia, as well as personal-
ized therapeutic options according to the type of heart failure.

A kézirat 2026. 01. 04-én érkezett a szerkesztéségbe, 2026. 04. 27-én kerllt elfogadasra.
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Prolongation of the QT, interval, especially during hypoglycemic episodes, increases the risk of arrhythmias, making it
particularly important to avoid the use of hypoglycemic agents (e.g., sulfonylureas). The management of heart failure
with reduced (HFrEF) and preserved ejection fraction (HFpEF) requires different therapeutic approaches. SGLT2i are
part of the basic therapy in both types, but GLP-1 receptor agonists may have adverse effects in HFrEF, but can be used
in HFpEF, where their beneficial effects have been proven. At this year's Congress of the European Society of Cardiolo-
gy, several studies were presented that used the active ingredient tirzepatide and yielded significant positive CV results.
Chronic kidney disease (CKD) is common in the type 2 diabetic population, affecting a significant proportion of patients,
which further increases the risk of cardiovascular events and end-stage renal failure. Disease-modifying drugs (DMDs),
such as SGLT2i, GLP-1 analogues and the non-steroidal mineralocorticoid receptor blocker (MRA) finerenone, play
a key role in the treatment, slowing the progression of kidney disease and reducing the incidence of cardiovascular
events.

The management of the complex cardiovascular and renal complications of type 2 diabetes requires a multidisciplinary
approach. Personalized therapies, especially the use of SGLT2i, GLP-1 receptor agonists and finerenone, offer signifi-
cant benefits in HF and CKD, contributing to improving the life expectancy and quality of life of patients and reducing

complications.

Keywords: type 2 diabetes mellitus, arrhythmia, heart failure, chronic kidney disease, GLP-1 analogs, tirzepatide,

finerenone, QT interval

A diabetes mellitus az a szivbetegség,
amely cukoranyagcsere-zavarral is jar

Ez a sommasnak tind megallapitas szamos nagy, po-
pulacioés adatokon nyugvé tanulmany alapjan alapveté
ténykent kezelhet6. A kettes tipusu cukorbetegséggel
élék fokozott kockazatnak vannak kitéve szamos kar-
diol6giai betegség kialakulasa tekintetében. Az Eurdpai
Kardiologusok Tarsasaga (ESC) 2023-ban jelentetett
meg ajanlast a kardiovaszkuléris betegségek kezelésé-
rél diabéteszes betegekben. Jelen 6sszefoglald alapjat
ez a guideline adja, de a pitvarfibrilldlo és a szivelég-
telenségben szenvedd betegek kezelésérdl 2024-ben,
illetve 2021-ben (2023-ban javitott valtozatban) jelente-
tett meg ajanlast az ESC, amelyekben kilén fejezetek
foglalkoznak a cukorbetegség és az adott kardiol6giai
betegség kapcsolatarol (1-3).

Kiemelendd, hogy a kézirat narrativ 6sszefoglalé k&z-
lemény, nem strukturdlt irodalomkeresésen alapul, és
elsésorban a szerzék szakértdi 6sszefoglalasara épdl,
ennek ismert médszertani limitacidival egytt.

A Kiss és munkatarsai altal kozolt vizsgélat alapjan
hazankban a kardiovaszkularis kimenetelek és az
Osszhalédlozas kockazata szignifikansan magasabb a
T2DM-es betegeknél. Figyelemre méltd, hogy a relativ
kockazat az életkor csokkenésével ndvekszik, ami arra
utal, hogy a fiatalabb T2DM-es betegeknek nagyobb
figyelmet kell forditaniuk a kardiovaszkularis prevenci-
ora (4).

A cukorbetegek halalozasanak jelentés hanyadat kar-
diovaszkularis betegségek okozzak, tbbbek kozoétt a
(gyakran tinetmentesen kialakuld) hypoglykaemia ta-
lajan létrejévé malignus ritmuszavarok. A hypoglykae-

mia EKG-eltérésekhez és szivritmuszavarhoz vezet-
het: sinusbradycardia, P-hulldm-rendellenesség mellett
QT-szakasz-megnyulas és tdbbgocu kamrai extrasys-
tolia alakul ki (5). Ezenkivil a hypoglykaemiara adott
pulzusszam-variabilitas valasza karosodott a 2-es tipu-
su cukorbetegségben szenveddknél, ami a vartnal na-
gyobb kockazatot jelent a hirtelen aritmia kialakulaséara
enyhe hypoglykaemias epizodok utan. Ugy tiinik, hogy
a szimpatoadrenalis aktivacié és a katekolamin altal
kivaltott hypokalaemia felelés a fenti aritmogén valto-
zasokért. Az autondm neuropatia kialakuldsa azonban
tompitja a szimpatoadrenalis valaszt a hypoglykaemias
epizodok soran. A csokkent szimpatoadrenalis aktivitas
a paraszimpatikus rendszer kompenzéacids aktivaléda-
sdhoz vezet, ezaltal ndvelve a bradycardia gyakoriséa-
gat és a kamrai aritmiak kockazatat (6).

Nemcsak a mortalitds szempontjabdl fontos a diabé-
tesz jelenléte, hanem egyes ritmuszavarok kialakulasé-
nak valoszin(iségét is ndveli, mint azt az uj pitvarfibrilla-
cios guideline is megfogalmazza. A diabetes mellitus a
pitvarfibrillaciés (PF) betegek korllbelll 25%-aban je-
len van. Azok a betegek, akiknél mind diabétesz, mind
PF el6fordul, rosszabb prognézissal rendelkeznek, fo-
kozott egészséguigyi igénybevétellel, magasabb hala-
lozasi ardnnyal és kardiovaszkularis eseményekkel.
Kohorszvizsgalatokban a diabetes mellitus kezelése a
kockazati tényez6k atfogd kezelésének részeként dsz-
szefuggésbe hozhato a PF tineteinek csokkenésével, a
PF tipusanak megfordulasaval (perzisztensbdl paroxiz-
malis vagy PF nélkili allapotba), és a sinusritmus fenn-
tartasanak javulaséval. A cukorbetegség nemcsak a
pitvarfibrillacié tarsbetegségeként fokozza a stroke ki-
alakulasanak esélyét (lasd: CHADS-VA score), hanem
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« SGLT2i: sdium-glucose cotransporter 2 inhibitor
* GLP-1 RA: glucagon-like peptide-1 receptor agonist
* MRA: mineralokortikoidreceptor-agonistak

GRAFIKAI ABSZTRAKT

diabétesz esetén fokozottabban kell eréfeszitéseket
tenni az esetleges tiinetmentes pitvarfibrillacio meglé-
tének felfedezésére. I/A szintl ajanlasként szerepel az
is, hogy effektiv vércukorkontroll sziikséges a pitvarfib-
rillélo beteg esetén. Az ESC 2024-es irdnyelvei szerint
a PF és a diabétesz egyideji jelenléte esetén kiemelten
fontos a szoros vércukorkontroll és a tiinetmentes PF
szlrese (7).
2025-ben a TriNetX analitikus adatbazisbél szarmazo,
11 194 betegbdl allo, propensity score-nak megfeleld
tanulmény azt igazolta, hogy a tirzepatidkezelésben
részesuld AF-betegeknél szignifikdnsan csokkent az
elsédleges végpont (kardioverzid, antiaritmias terapia,
AF-ablacio) kialakuldsanak valészinlisége: HR: 0,65
(95% ClI: 0,55-0,76; p<0,001).
Az egyes végpontok az alabbiak szerint alakultak:
¢ Teljes halalozas: OR: 0,108 (95% CI: 0,071-0,164)
» Kardioverzié: OR: 0,234 (95% CI. 0,170-0,322) =
77% csbkkenés
e Antiaritmias gyogyszer:
0,261-0,357)
¢ AF-ablacié: OR: 0,259 (95% CI: 0,171-0,391)
Az 6sszes méasodlagos végpont szintén szignifikans ja-
vulast mutatott:
» Akut szivelégtelenség: OR: 0,196 (95% CI: 0,156—
0,247),
e szivmegallas: OR: 0,266 (95% CI: 0,147-0,481),

OR: 0,305 (95% ClI:

Javulo
vesefunkcié

Javulé
szivmiikédés

Eletmindség-
novekedés

¢ iszkémias stroke: OR: 0,532 (95% CI: 0,414-0,683),
e barmilyen okbol bekévetkezd hospitalizacio:
OR: 0,312 (95% CI: 0,279-0,349) (8).

2007-ben kozoltek olyan tanulményt antidiabetikus
kezelésrdl, amely utan az FDA elrendelte, hogy min-
den antidiabetikus terapiat célz6 vizsgalatnak kardio-
vaszkularis biztonsagossagi végpontokat is kell tar-
talmaznia (9). Ennek eredményeként is derult fény az
SGLT2-gatlok és a GLP-l-agonistak pozitiv kardio-
vaszkularis hatasaira, és indultak el olyan vizsgalatok,
amelyek mar nem diabéteszes betegeknél is vizsgal-
ték és igazoltak ezen hatéanyagok mortalitast €és mor-
biditast csokkentd hatasat. El&szér csdkkent ejekcids
frakciéju szivelégtelenségben (HFrEF) értek el mor-
biditast és mortalitast csdkkenté hatast SGLT2-gat-
6 gyogyszerekkel, majd ezt a kbozepesen csokkent
(HFmrEF) és megtartott balkamra-funkcioju (HFpEF)
betegeknél is sikerdlt igazolni (10, 11). Ugyanakkor a
GLP-1-analég gyogyszerekkel kapcsolatban ponto-
san szivelégtelenségben meriiltek fel kérdések, féként
ezen hatéanyagok szivfrekvenciat fokozé hatasa mi-
att. 2024-es publikacidk alapjan (Svéd szivelégtelen-
ség- és diabéteszregiszterek, Jalil és munkatarsai me-
taanalizise) (12) ugyanakkor semlegesnek tekinthetjik
a szivelégtelenség miatti hospitalizacio tekintetében a
teljes diabéteszes populacidban, viszont nem diabé-
teszes elhizott, valamint elhizott cukorbetegek esetén
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csokkenti a HFpEF kialakulaséat és a szivelégtelenség
miatti hospitalizaciot (13).

Az ESC ajanldsa diabéteszes betegek kezelésére
egyeértelmiien fogalmaz: olyan antidiabetikus kezelést
kell alkalmazni ver6érbetegség esetén, amelynek iga-
zolt kardiovaszkularis hatdsa van: GLP-1-anal6gok és
SGLT2-inhibitorok hasznalata I/A er6sségl a guideline-
ban (2).

Az ajanlasok nem tartalmazzak, mert még nem tar-
talmazhatjak a kettds hatadsmechanizmusu glikoz-
figg® inzulinotrép polipeptid (GIP) és GLP-1 hatasu
tirzepatidot. A 2025-0s ESC-kongresszuson bemu-
tatott SURPASS-CVOT-vizsgéalatban dulaglutiddal
hasonlitottdk 6ssze (14). A study eredményei alapjan
elmondhato, hogy 2-es tipusu diabéteszes, igazolt kar-
diovaszkularis betegségben szenvedd betegek esetén
a tirzepatid noninferior hatasu volt a MACE szempont-
jabdl, ugyanakkor (masodlagos végpontként) 16%-o0s,
szignifikAns 6sszhalalozés-csdkkenést, nagyobb vese-
védelmet, szignifikAnsan nagyobb HbA,.- és testsuly-
csOkkenést eredményezett. A ,real world” adatokat fel-
dolgozé SUMMIT-vizsgélat alapjan a tirzepatid 38%-kal
csOkkentette a CV halal vagy sulyosbodé szivelégte-
lenség el6fordulasi gyakorisagat sitagliptinhez képest,
€s 46%-kal a HF miatti hospitaliz&ci6é kockazatat (15).
A diabétesz a magas vérnyomas betegség mellett a
masik jelentés faktor a kronikus veseelégtelenség ki-
alakulasa szempontjabol. Az idézett ajanlas részlete-
sen kitér a veseelégtelen cukorbetegek kezelésének
gyégyszeres terapiajara, valamint a kezeléssel eléren-
dé vérnyomas, lipid és HbA,, célértékeire. I/A ajanlas-
ként ACEi-, statin-, SGLT2i- és finerenonkezelést kell
alkalmazni, és a nem megfelel6 HbA, -célérték esetén
GLP-1-analogot adhatunk a terapidhoz.

A 2-es tipusu diabetes mellitus jelentésen ndveli a rit-
muszavarok, a szivelégtelenség és a krénikus vese-
betegség kialakulasanak kockazatat. A QT-intervallum
hypoglykaemia altal kivaltott megnyulasa fokozza a ma-
lignus aritmiak kialakuldsénak veszélyét, amelynek Kkli-
nikai jelentéségét toébb vizsgalat is igazolta. Bar a sziv-
ritmuszavarokat sem a LEADER-, sem az EMPA-REG
OUTCOME-vizsgalatokban nem vizsgaltdk konkrétan,
feltételezhetd, hogy ezen gydgyszerek antiaritmias ha-
tdsa (amelyet esetleg a glikagonfelszabadulas stimu-
lacioja vagy a megndvekedett vérketonszint kozvetit,
amelyeknek szimpatikus-szuppressziv hatasuk lehet)
hozzajarul a kardiovaszkularis halalozas kockazatéa-
nak cstkkenéséhez (15, 16). A DAPA-HF-vizsgéalatban
a dapagliflozin 21%-kal cstkkentette a sulyos kamrai
aritmia, az uUjraélesztett szivmegallas vagy a hirtelen
halél 6sszetett kimenetelének kockazatat a HFrEF-ben
szenvedd betegeknél a placebéhoz képest (17).

Az antidiabetikus terdpidk kardiovaszkularis biztonséa-
gossaganak vizsgalata 2007 6ta kotelezd, amelynek
eredményeként az SGLT2-géatlok és a GLP-1-receptor-
agonistak alkalmazasa alapvetévé valt a kardiovaszku-
laris kockézat csokkentésében. Az SGLT2-gatlék haté-

1. TABLAZAT. A sziv- és vesevédelem lehet3ségei 2-es
tipusu diabéteszben a modern, betegségmddosité terapiak
alkalmazasaval

Komorbiditas SGLT2i GLP-1-analég Finerenon
HFrEF +++ +? ?

HFpEF +++ +++ ++

CKD +++ ++ +4++
Obesitas + e+ ?

ASCVD +++ +++ ?

konyak mind a cs6kkent ejekciods frakcioju (HFrEF), mind
a megorzott ejekcids frakcidju (HFpEF) szivelégtelen-
ség kezelésében, mig a GLP-1-analégok HFrEF-ben az
ajanlas szerint nem javasoltak, de HFpEF-ben és kro-
nikus vesebetegségben elénydsek lehetnek. Az elmult
egy évben nagy esetszamu, obes betegeken végzett
vizsgalat (SELECT) ugyanakkor igazolta, hogy ismert
szivbetegek esetén HFrEF-ben szenveddknél is csok-
ken a szivelégtelenség miatti major adverz kardiovasz-
kularis események (MACE) aranya (18).

A diabétesz és a magas vérnyomas egyittes jelenléte
a kronikus vesebetegség 6 rizikofaktorai k6zé tartozik.
A FIDELIO-DKD- és a FIGARO-DKD-vizsgalatokban
finerenon alkalmazasa soran jelentés cstkkenést mu-
tattak ki a vesebetegség progressziéjaban és a sziv-ér
rendszeri eseményekben 2-es tipusu cukorbetegség-
ben és krénikus vesebetegségben szenvedd betegek-
nél (19, 20). El6nydket tapasztaltak még azoknal a be-
tegeknél is, akik mar szedtek RAAS-blokkoldkat (pl.
ACE-gatlokat vagy ARB-ket). Az ESC ajanlasa szerint
a finerenon, a GLP-1-analdégok és az SGLT2i-k alkal-
mazasa csokkenti a vesebetegség progresszibjat és a
kardiovaszkularis események gyakorisagat (21-23).

Osszefoglalas

Osszefoglalva, a diabéteszes betegek komplex kar-
diovaszkularis és veseszdv8dményeinek kezelése
multidiszciplinaris megkdzelitést igényel, amelyben a
személyre szabott gyogyszeres terdpia, a szoros meta-
bolikus kontroll és a rendszeres kardiol6giai monitoro-
zé&s egyarant nélkilozhetetlen.

e A 2. tipusu diabétesz jelentésen fokozza a ritmus-
zavarok, a szivelégtelenség és a veseelégtelen-
ség kialakulasanak veszélyét.

¢ A ,disease modifying drugs” (SGLT2i és GLP-1-
analog) alkalmazasa a diabétesz kezelésében
csokkenti a CV események el6fordulasi gyakori-
sagat.

» Diabétesztdl fuggetlenul HFpEF-ben is alkalma-
zanddk, alkalmazhatdk az eddig csak diabéteszes
és/vagy CKD-s betegekben alkalmazott GLP-1-
analogok.

¢ Ajanldsokban még nem szerepel, de idén meg-
jelent tanulmanyok eredményei alatdmasztjak a
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tirzepatid mint uj GIP/GLP-1-analég hatbdanyag
antidiabetikus, a szivelégtelenség kialakulasanak
valoszinliségét csokkentd és pitvarfibrillaciéban
valo jotékony hatasat.
Jelenleg csak diabéteszes betegeken van eviden-
cia a finerenon pozitiv hatasara, nem diabéteszes
CKD-ban zajlanak a vizsgalatok.
Obesitas kezelésére diabétesztél fuggetlendl is
alkalmazott GLP-1-analég semaglutid csokkenti
a szivelégtelenség el6éfordulasanak gyakorisagat.
e HFrEF esetén a GLP-l-anal6gok ronthatjdk a
szivelégtelenséget, bar ezt mar nagy esetszamu
vizsgélat céfolta.

Nyilatkozat

A szerz6k kijelentik, hogy az 6sszefoglalé kézlemény
megirasaval kapcsolatban nem all fenn velik szemben
pénziigyi vagy egyéb lényeges 0sszelitkozés, Osszefér-
hetetlenségi ok, amely befolyasolhatja a k6zleményben
bemutatott eredményeket, az abbdl levont kdvetkezte-
téseket vagy azok értelmezését.
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A szivinfarktus miatt kezelt betegek ellatasanak
és prognézisanak fontosabb adatai.
Nemzeti Szivinfarktus Regiszter 2025

Janosi Andras dr*

Gottsegen Gyorgy Orszagos Kardiovaszkularis Intézet, Nemzeti Szivinfarktus Regiszter, Budapest

Levelezési cim:
Prof. dr. JAnosi Andras, Gottsegen Gyo6rgy Orszagos Kardiovaszkuléris Intézet, Nemzeti Szivinfarktus Regiszter,
1450 Budapest, Pf. 88. E-mail: andras.janosi@gokvi.hu

A Nemzeti Szivinfarktus Regiszterben (NSZR) 182 660 beteg 204 636 infarktusos eseményének adataival rendelkezink.
2025-ben 13 578 Uj eseményt regisztraltunk, amelynek 46,6%-a STEMI, 53,4%-a NSTEMI infarktus volt. Mindkét diagno-
zis esetén a betegek tébbsége férfi volt (63,2%, illetve 61,5%). Az NSTEMI miatt kezelt betegek id6sebbek voltak, mint a
STEMI diagnézissal kezeltek (69,5+12,0 év vs. 65+12,8 év). A koronarografia a STEMI/NSTEMI betegeknél 94,4%, illetve
97%-ban radialis behatolasbdl tortént. PCl kezelésben a STEMI-betegek 86,3%-a, az NSTEMI-betegek 65,9%-a részesiilt.
A STEMI-betegcsoportban a teljes iszkémias idé medianértéke (a panasz kezdetétdl az ér megnyitasaig) 4 6ra 30 perc volt. A
PCI kezelésben részesilt NSTEMI-betegek 61,1%-anal 24 6ran belil kerilt sor a beavatkozasra. A revaszkularizacioé soran
a STEMI-betegek 93,7%-a, az NSTEMI-betegek 90%-a DES-implantaciéban részesilt. Az érmegnyitas utan a 30 napos
halalozas 10,7%, illetve 5,8% volt. Katéteres centrumonként vizsgalva jelentés kilénbségeket talaltunk a PCl kezelés gya-
korisagaban, a thrombocytaaggregacio-gatldval végzett kezelésben, a 30 napos halalozasban. A betegellatas 2025. évi
adatait az el6zd évekkel dsszehasonlitva Iényeges valtozast nem észleltiink. Az NSZR szamos nemzetkdzi tudomanyos
egyuttmikodés résztvevdje, 2021-6ta részt vesz az EuroHeart programban, valamint 2023-2025 kéz6tt az ,Atmoszférikus
és légszennyezési paraméterek szivinfarktus kialakuldsara vonatkozd hatasainak vizsgéalata” cimi kutatdsban. Az NSZR
2014-¢6ta folyamatosan koveti az infarktusos betegek hazai ellatasanak adatait, a program eredményességét hazai és nem-
zetkdzi férumokon bizonyitottuk.

Kulcsszavak: szivinfarktus, invaziv kezelés, 30 napos halalozas, Nemzeti Szivinfarktus Regiszter

Data on the care and prognosis of patients treated for myocardial infarction Hungarian Myocardial Infarction
Registry 2025

In the Hungarian Myocardial Infarction Registry (HUMIR), which has operated continuously since 2014, we have data on
204,636 infarction events among 182,660 individuals. In 2025, 13,578 new events were registered, of which 46.6% were
STEMI and 53.4% were NSTEMI. In both diagnoses, the majority of patients were male (63.2% and 61.5%). Patients treated
for NSTEMI were older than those treated for STEMI (69.5+12.0 years vs. 65+12.8 years). Coronary angiography was per-
formed through radial access in 94.4% and 97% of STEMI/NSTEMI patients, respectively. PCl was performed in 86.3% of
STEMI patients and 65.9% of NSTEMI patients. In the STEMI patient group. The median total ischemic time (from symptom
onset to vessel opening) was 4 hours and 30 minutes. In 61.1% of NSTEMI patients who received PCI, the procedure was
performed within 24 hours. During revascularisation, 93.7% of STEMI patients and 90% of NSTEMI patients received DES.
After vessel opening, the 30-day mortality was 10.7% and 5.8%, respectively. When examined by the catheter centre, we
found significant differences in the frequency of PCI treatment, antiplatelet therapy, and 30-day mortality. When comparing
the patient care data for 2025 with previous years, we did not observe any significant changes. The HUMIR, a participant
in numerous international scientific collaborations, has been participating in the EuroHeart program since 2021 and in the
research entitled "Investigation of the effects of atmospheric and air pollution parameters on the development of myocardial
infarction" between 2023 and 2025. The NSZR has been continuously monitoring data on the domestic care of patients

with infarction since 2014, and the program's effectiveness has been demonstrated in domestic and international forums.
Keywords: myocardial infarction, invasive treatment, 30-day mortality, Hungarian Myocardial Infarction Registry

*A Nemzeti Szivinfarktus Regiszter Program résztvevdinek nevében.

A kézirat 2026. 04. 22-én érkezett a szerkesztéségbe, 2026. 05. 28-an kerllt elfogadasra.
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A Nemzeti Szivinfarktus Regiszter (NSZR) évente
rendszeresen beszamolét k6zol az infarktusos betegek
ellatasanak el6z6 évi adatairél, amelyet a Magyar Kar-
diol6bgusok Tarsasaga tudoméanyos folyGirataban tesz
kozzé. A jelen 6sszefoglald a 2025-0s év adatait tar-
talmazza.

Adminisztrativ adatok

A Kdzponti Statisztikai Hivatal évek o6ta rogziti és pub-
likalja a halaloki statisztikat. A statisztikai halalok meg-
hatédrozdsanak szabalyait nemzetkdzi egyezmények
rogzitik. Magyarorszagon ez az egyetlen halalokokat
tartalmazo statisztika. A KSH adatai szerint a heveny
szivinfarktusban (akut miokardidlis infarktus, AMI) meg-
halt betegek szdma az 1993. évi adathoz képest 2014-
re jelentésen csokkent, éveken keresztil 6000 alatt
volt. A COVID-19-pandémia idején, 2021-ben 6059
beteg halt meg, majd 2022-ben ismét 6000 ala csok-
kent a haladlozdsok szama (1. 4bra). A 2024-es évben
a heveny szivinfarktus 5023 esetben szerepelt halalok-
ként (1. 4bra). A 2025-08s évre vonatkoz6 KSH-adatokat
2026 augusztusaban kozlik.

15000
12 000

9000

5872 6028 5744 5758 5833 5699 5655 6059

6000 5557 5290 5023

3000

1. ABRA. Az akut miokardialis infarktus halalok statisztikai
gyakorisaga (Kézponti Statisztikai Hivatal)

2025 14101
2024 13728

2023 14244
2022 13552

2021 14176
2020 14521
2019 16193
2018 16614
2017 16355
2016 15502
2015 13621

2014 12414

2013 9199

2012 7687

2011 6979 | |

2. ABRA. Nemzeti Szivinfarktus Regiszter — a regisztratt AMI
események szama

1. TABLAZAT. Szivinfarktus fédiagnézissal finanszirozott
kezelések évek szerinti bontasban (forras: NEAK)

Ev Betegek szama
2007 15993
2008 16 120
2009 16 686
2013 15 343
2014 15 590
2015 14 868
2016 15179
2017 15 186
2018 15 082
2019 14 815
2020 13 970
2021 13 816
2022 14 105
2023 14 509
2024 14 555
2025 14 594

A Nemzeti Egészségbiztositasi Alapkezel6 (NEAK)
szerint az AMI fédiagnozissal finanszirozott kezelé-
sek szama évek 6ta 14 000 koril van, a kezelések pon-
tos szamét — évek szerinti bontdsban — az 1. tablazat-
ban foglaltam 6ssze.

A Nemzeti Szivinfarktus Regiszterben
régzitett betegek és események szama

2025. december 31-én 75 aktiv centrumtdl kapott az
NSZR rendszeresen adatot, néhany ellatohely a kote-
lez6 feladatot — t6bbszéri megkeresés ellenére — sem
teljesitette (Eger, Karcag, Kazincbarcika, Kiskunhalas,
Salgotarjan, Siofok, Szekszard, Szigetvar). Jelenleg
a regiszterben 204 636 esemény adatai szerepelnek,
amelyek 182 660 beteg kezelése soran keriltek régzi-
tésre. A 2014-2025 években a regisztralt események
szamat a 2. abra mutatja. Az infarktus fédiagnoézissal
kezelt és a Nemzeti Szivinfarktus Regiszterben (NSZR)
rogzitett betegek aranyéat folyamatosan kovetjuk. A re-
giszter teljességét a regisztralt/finanszirozott betegek
ardnya alapjan hatarozzuk meg. Az NSZR adatbazi-
sanak teljessége 2017-2021 években meghaladta a
90%-ot, 2022—-2025 években valamivel 90% alatt volt.
2025-ben ez az arany 89,1% volt. A részleteket a 3.
abra mutatja. Az infarktus miatt hospitalizalt betegek
tobbségét szivkatéteres lehetéséggel rendelkezd intéz-
ményekben latjak el, ezért ezen kézpontok miikédése
kiemelt jelentdségl. A centrumok régzitési aranyat a
2014-2025 években a 2. tablazatban foglaltam ¢ssze.
Aregisztracié teljessége érdekében folyamatos kapcso-
latban vagyunk a Nemzeti Egészségbiztositasi Alapke-
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3. ABRA. A regisztralt AMI események teljessége* (%).
*Regisztralt események/finanszirozott kezelések (x100)

zelbvel (NEAK), hiszen a finanszirozas érdekében az
ellatéintézmények biztosan jelentik az AMI-kezelések
szamat. A regiszterbdl hianyzo, de finanszirozott keze-
Iésekrél folyamatosan tajékoztatjuk az intézményeket,
és kérjuk a kezelés adatainak regisztralasat. Ez a mod-
szer megkodnnyiti az intézmények munkéjat, és javitja
a minél teljesebb regiszteres adatbazis miikodtetését.
Az adatrogzitést sok esetben a beteg tavozasa utan

végezték, emiatt problémét jelentett a széban forgo év
lezérasa. Bevezettik, hogy 3 hénap utan lezéarjuk az
el6zd év adatainak rogzitésének lehetéségét: a 2025-
ben ellatott betegek regisztracidjara 2026. marcius 31-
ig volt lehetéség.

A rogzitett adatok validalasa,
mindségbiztositas

A manualis adatbevitel sorén a szoftver szamos logikai
ellendrzést végez, és a hibakra felhivja az adatrégzi-
t6 figyelmét. Az adatok tovabbi ellenérzését 2014 ota
ugyanaz a kontrollercsapat végzi. A hibas adatlapokat
visszakildik a bekuld6 intézeteknek, ahol a hibakat
online javitjak. Az adatlapok végleges lezarasa el6tt
a mindségbiztositasi szakképzéssel rendelkezb kollé-
gand ujabb ellenérzést vegez. A kézirat készitésekor
végzett elemzésiink soran azt talaltuk, hogy a harmadik
szint(i ellenérzés soran 20 853 adatlap 3,8%-anal to-
vabbi javitasra volt szilkség. Az évekre visszamendleg
rendelkezésre allé adatok azt bizonyitjak, hogy a ,szu-
perkontrollnak” nemcsak az adatok validalasaban van
jelentésége, hanem nagymértékben javitotta az els6-
vonalbeli ellendrzések mindségét is.

2. TABLAZAT. A szivkatéteres centrumok régzitési aranya 2014-2025. évben

A finanszirozott vs. a regisztralt betegek aranya (%)

Centrumok

2014 2015 2016 2017 2018
Bajcsy 79,0 94,2 83,3 56,8 90,9
Balatonfired 62,7 100,0 100,0 95,0 97,6
BIK 31,6 72,6 62,7 78,2 90,7
Debrecen, Kard. 91,0 75,6 62,8 97,0 96,3
GOKVI 75,2 97,0 92,6 89,5 93,1
Gy6ri Megyei Kh. 57,0 93,6 96,3 83,1 74,9
Gyula* 60,3 40,1 96,0 88,5 94,8
EPC — Honvéd 34,8 100,0 100,0 77,9 68,6
Kaposvar 455 91,5 91,6 68,4 93,6
Kecskemét 95,4 100,0 82,0 96,1 91,8
Miskolc 49,6 69,7 99,5 99,5 99,2
Nyiregyhaza 96,9 95,9 96,9 93,9 94,4
PTE Szivgyégyéaszat 73,5 96,9 99,8 92,8 95,5
SEKK 68,1 100,0 98,7 99,1 98,9
Szeged, Kard. 39,6 88,6 78,6 89,8 84,9
Székesfehérvar 68,4 77,0 97,7 88,1 88,3
Szolnok 76,1 86,9 98,1 94,7 85,5
Szombathely 63,2 93,5 95,0 76,9 85,2
Zalaegerszeg 84,2 100,0 98,9 99,2 99,7
Uzsoki”

2019 2020 2021 2022 2023 2024 2025
99,5 97,0 94,8 91,9 97,5 81,3 60,0
97,3 99,1 98,4 90,9 100,0 100,0 100,0
74,6 99,6 72,9 76,3 95,8 76,6 88,8
98,0 99,2 87,1 87,7 95,0 92,4 92,8
91,8 95,7 95,6 95,1 92,4 97,5 91,5
67,3 86,6 67,1 91,9 93,8 91,6 91,7
97,3 99,8 98,2 96,0 99,8 96,3 95,4
97,3 93,9 27,9 37,2 59,7 48,7 88,1
99,8 99,4 96,0 94,0 84,6 96,9 99,5
97,0 95,6 73,7 91,1 96,2 90,2 82,3
99,8 99,4 98,6 97,5 98,5 96,7 99,0
95,2 90,5 98,9 99,4 100,0 100,0 100,0
96,9 97,8 84,9 68,3 98,6 90,3 87,6
99,8 98,8 98,5 99,3 100,0 99,4 99,8
99,7 100,0 99,5 99,5 99,5 99,8 98,6
70,3 90,1 77,7 88,3 85,3 82,8 88,7
96,7 96,8 94,3 94,7 97,3 99,4 97,1
82,3 90,7 90,9 79,4 88,4 81,0 85,9
100,0 99,0 99,5 98,7 100,0 99,7 100,0
98,2 94,7 96,6 87,6 77,7 68,0 86,8

EPC — Honvéd: Eszak-pesti Centrumkérhaz — Honvédkorhaz; GOKVI: Gottsegen Gyérgy Orszagos Kardiovaszkularis Intézet; SEKK: Semmelweis Egyetem,
Kardiol6giai Kdzpont; BIK: Budai Irgalmasrendi Kérhaz

"2013. juliustol
“2016. juniustol
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4. ABRA. A heveny szivinfarktus incidenciaja (standardizalt
rata) 2014-2025

Nemzeti Szivinfarktus Regiszter -
Interaktiv Lekérdezdfeliilet

A program honlapjan 2025-ben egy interaktiv lekérde-
z6fellletet hoztunk létre, amely a hazai regiszterek ko-
z6tt els6ként és egyedilalléan lehetéséget biztosit az
NSZR aggregélt adatainak interaktiv lekérdezésére,
elemzésére és vizualizalasara. A médszer lehetéve te-
szi a szivinfarktus hazai helyzetének, idébeli és térbeli
alakulasanak vizsgélatat tobbféle, népegészségugyileg
fontos vetiletben (eléfordulas, tarsbetegségek, az ella-
tas jellemzéi, talélés). A honlapfejlesztés és a statiszti-
kai elemzés lehet6ségének megteremtését dr. Ferenci
Tamés (Obudai Egyetem) munkaja tette lehetévé.

A regisztralt események diagnézis és
nemek szerinti megoszlasa, atlagos életkor

2025-ben 13 388 akut miokardialis infarktus (AMI)

esemeényt regisztraltunk. A regisztralt esetek 46,6%-a

200

100

Standardizalt rata (100 ezer f6/év)

STEMI, 53,4%-a NSTEMI volt. Ez az arany évek 6ta
valtozatlan. Mindkét esetben a betegek tobbsége férfi
(63,2, illetve 61,5%). A betegek atlagos életkora NSTEMI
infarktus esetén nagyobb volt, mint STEMI infarktus-
ban: 69,5£12,0 vs. 65,0+12,8 év.

Az AMI életkorral korrigalt incidenciajanak
idobeli valtozasa és a megyei értékek
osszehasonlitasa

A 100 000 lakosra szamitott, életkorral korrigalt AMI-
incidenciat a 4. 4bra mutatja. Az utolsé 6t évben az in-
cidencia a 2018-as értékhez képest értékelhetben
csokkent, és a 2021-2025 években nagyon hasonlé
incidencidértékek voltak. A varmegyék Osszehason-
litAsakor (5. abra) azt talaltuk, hogy Szabolcs-Szat-
mar-Bereg, Békés, és Komarom-Esztergom megyében
az atlagosnal magasabb, Tolna és Vas megyében az
atlagnal alacsonyabb volt az AMI-incidencia.

Az NSZR-ben régzitett, ST-elevaciéval jaré
szivinfarktusos betegek demografiai
adatai, a szivkatéteres centrumba keriilt
betegek aranya és a primer perkutan
koronariaintervencié (PCIl) gyakorisaga

A férfiak atlagos életkora 62,4 év volt, a n6ké 69,3 év.
A betegek 61,2%-a a panaszaval els6ként a mentdszol-
galathoz fordult. Prehospitalis reanimaciora a betegek
5,8%-aban kerlt sor. Felvételkor a betegek 4%-a sokk-
ban volt. A betegek 95,9%-4anél tértént koronarogréfia
a vizsgalat soran, a beavatkozasok 94,4%-aban a radi-
alis éren vezették be a katétert. A kdros koronarografia-
ju betegek 93,9%-anal tértent PCl kezelés. A MINOCA
infarktusok aranya 2,8% volt. Az érmegnyitas kapcsan

5. ABRA. A heveny szivinfarktus incidencija (standardizalt rata) megyék szerint 2014-2025
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6. ABRA. Kérhézi tavozaskor javasolt gydgyszeres kezelés, 2025 (%)

a betegek 93,7%-a kapott gydgyszerkibocsatd stentet.
A kérhazi kezelés ideje alatt szévédmény a beavatko-
zasok 0,7%-anal fordult eld. Gépi lélegeztetésre a bete-
gek 8%-anal volt sziikség, IABP-t, illetve az ECMO-t a
betegek 1,6%-4anél és 0,3%-anal alkalmaztak.

A teljes iszkémias ido, az ajto-tii ido
a STEMI-betegeknél

A panasz kezdete és az infarktusért felel6s ér megnyi-
tasa kozott eltelt idét a STEMI események 55,1%-aban
tudtuk meghatarozni. A panasz kezdete és az érmeg-
nyitas kozott eltelt idé medianja 4 6ra 30 perc, az ,aj-
t6-tl id6” median értéke 34 perc volt. A panaszkezdet-
tél négy 6ran belil a betegek 45,3%-anal kerilt sor az
ér megnyitasara, mig a betegek 10%-anal tobb mint 24
oOra telt el a revaszkularizacio elvégzéséig.

Az ST-elevaciéval nem jaré szivinfarktusos
betegek (NSTEMI) demografiai adatai, a
szivkatéteres centrumba keriilt betegek
aranya és ellatasi médja

2025-ben az NSTEMI események aranya 53,4% volt.
A betegek tobbsége (61,4%) férfi. A betegek atlagos
életkora 69+12,0 év volt. A betegek 94,4%-anal tortént
koronarogréfia, a beavatkozas 97%-a radialis behato-
lasbdl tortént. PCI kezelésre az 6sszes beteg 65,9%-
anal kerdlt sor. A stentkezelésben részesiilt betegek
95,2%-a gyogyszerkibocséaté stentet kapott. A beavat-
kozéasra a betegek 60,2%-aban 24 éran belll sor kerdilt.
Szévédményt a beavatkozasok 1,8%-aban régzitettek.

A tarsbetegségek el6fordulasa az infarktus
tipusa és nemek szerint

A tarsbetegségek el6fordulasi gyakorisagat, STEMI/
NSTEMI esetén nemek szerint a 2024-es, illetve a

2025-0s években a 3. tablazat tartalmazza. Mindkét in-
farktustipus (STEMI/NSTEMI) és mindkét nem esetén
2025-ben csbkkent a periférias érbetegség, és nétt a
hyperlipidaemia gyakorisaga.

Hova tavozott a beteg arrél az osztalyrdl,
ahova elGszor felvették

Az akut szak utan a STEMI-betegek kozel fele (49,6%)
otthonaba, 10,7%-a fekvObeteg-rehabilitacids osztaly-
ra kerllt. A betegek kérhazi haldlozasa 9,2% volt. Az
NSTEMI-betegek 54%-a otthonaba tavozott, 6,1%-a ke-
rilt rehabilitacios intézetbe. A kérhazi haldlozas 5,8%
volt.

A tavozaskor alkalmazott gyégyszeres
kezelés

A masodlagos megel6zés szempontjabdl fontos, hogy
a korhazi elbocséataskor milyen kezelési javaslattal ta-
vozik a beteg. 2025-ben, AMI diagnozis esetén (STEMI
+ NSTEMI) a betegek 80,4%-a RAAS-gatl6-, 78,9%-a
béta-blokkol6-, 90,2%-a statin-, 12,7%-a oralis antikoa-
gulans-kezelési javaslatot kapott. A thvozaskor javasolt
gyogyszerek gyakorisdgat STEMI/NSTEMI bontasban
a 6. abran foglaltam 6ssze. A thrombocytaaggregéacio-
gatlé-kezelés céljabdl javasolt gydgyszerek alkalmaza-
sénak gyakorisdgéat a 4. tdbldzatban foglaltam 6ssze.
Figyelemre méltd, hogy a hatékonyabb gyogyszerek
alkalmazasaban jelentds kilénbségek vannak a cent-
rumok kdzott.

A STEMI és NSTEMI infarktusos betegek
halalozasa évek és nemek szerinti bontasban

A halélozasi adatokat a 7. és 8. 4bra mutatja. Az élet-
korral nem Kkorrigalt STEMI-betegek 30 napos ha-
lalozdsa PCI kezelés esetén 1,8%-kal volt nagyobb
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3. TABLAZAT. A térsbetegségek el6forduldsanak gyakorisaga és a dohanyzok arénya (%)

STEMI
Férfi N6
2024 (n=3908) 2025 (n=3945) 2024 (n=2220) 2025 (n=2295)

Korel6zményben miokardialis infarktus 14,7 14,0 11,9 12,5
Kérelézményben szivelégtelenség 12,2 12,7 13,8 16,7
Eizggir:;ényben vagy a kezelés soran megallapitott 727 735 806 815
Korel6zményben stroke 4,8 4,7 6,2 55

Iszkémias stroke 42,6 40,5 54,4 52,8
Korel6zményben vagy a kezelés soran megallapitott diabétesz

2-es tipusu 30,6 30,3 35,9 35,2

1-es tipusu 0,6 0,7 1,3 0,8
Kérel6zményben periférias érbetegség 9,4 6,0 9,9 6,9
Koérel6zményben hyperlipidaemia 35,4 39,9 34,5 40,8
Kérel6zményben PCI 15,6 14,8 11,1 12,5
Koérel6zményben CABG 1,9 1,9 1,4 1,6
Dohanyzik (a kérhazi felvétel idején) 38,3 37,1 29,2 27,1
Kérel6zményben pitvarfibrillacié vagy pitvarlebegés 7,3 6,6 8,4 9,1
Korel6zményben COPD 54 51 7,9 7,6
Koérel6zményben sulyos veseelégtelenség 4,7 4,7 8,7 8,9

NSTEMI
Férfi N6
2024 (n=4235) 2025 (n=4399) 2024 (n=2652) 2025 (n=2749)

Kérel6zményben miokardialis infarktus 28,2 27,0 21,7 21,6
Kérel6zményben szivelégtelenség 19,7 19,8 18,6 22,3
ﬁic;reerlt%znr?;ényben vagy a kezelés soran megallapitott 84.0 84.7 86.1 87.4
Korel6zményben stroke 7,7 7,7 7,3 7,5

Iszkémias stroke 53,0 58,0 52,1 49,5
Korel6zményben vagy a kezelés soran megallapitott diabétesz
2-es tipusu 42,3 41,5 39,9 41,0
1-es tipusu 0,8 1,0 14 1,0
Korel6zményben periférias érbetegség 15,1 13,2 15,4 12,3
Korel6zményben hyperlipidaemia 41,6 47,9 39,6 47,1
Kérel6zményben PCI 29,6 27,9 22,3 22,6
Kérelézményben CABG 6,2 6,0 3,7 3,4
Dohéanyzik (a kérhazi felvétel idején) 24,5 25,2 18,2 17,5
Kérel6zményben pitvarfibrillacié vagy pitvarlebegés 12,7 12,8 12,5 12,6
Korel6zményben COPD 8,4 8,8 10,1 9,7
Korel6zményben sulyos veseelégtelenség 9,8 10,2 14,4 14,0

2025-ben, mint 2014-ben, az 1 éves haldlozas aranya Az invaziv centrumok adatainak
megegyezett. Az NSTEMI-betegcsoportban — PCI ke-  gsszehasonlitasa: a koronarografia,
ze_les esetén — 2024—_ben O,6°/cf—os eme,lked,est tala!tunk az érmegnyitas aranya

mind a 30 napos, mind az 1 éves haldlozas esetén. A
PCI kezelés minden betegcsoportban csokkentette a  Osszehasonlitottuk az invaziv centrumokban 2010. 01.
haldlozast. Az NSTEMI-betegek esetén az 1 éves hald- 01. és 2025. 12. 31. kdzott ellatott betegeknél a korona-
lozés PCI kezelés utan 6,8%-kal volt alacsonyabb, mint  rogréfia és a PCI gyakorisagat (5. tabladzat). A koro-
a telies NSTEMI-csoportnal megfigyelt érték. narogréafia atlagosan a STEMI-betegek 97,2%-anal, az
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4. TABLAZAT. A thrombocytaaggregacié-gatlé gydgyszerek alkalmazésanak gyakorisaga 2022 és 2025 kdzott

STEMI

Aszpirin  Clopidogrel Prasugrel

Bajcsy 95,5 68,3 13,8
Balatonfired 93,4 56,5 29,6
BIK 93,1 67,6 24,8
Debrecen, Kard. 94,8 60,4 27,4
EPC — Honvéd Kh. 95,5 61,3 25,4
GOKVI 96,9 54,1 30,5
Gy6ri Megyei Kh. 97,1 80,9 10,7
Gyula 97,3 82,4 10,7
Kaposvar 91,9 62,6 20,6
Kecskemét 96,8 69,4 111
Miskolc 98,5 62,4 23,3
Nyiregyhaza 91,4 75,5 12,4
PTE Szivgyogyaszat 90,6 55,4 30,2
Semmelweis KK 97,8 42,4 50,8
Szeged, Kard. 89,9 39,0 25,7
Székesfehérvar 95,1 74,2 21,5
Szolnok 96,8 58,4 24,3
Szombathely 96,6 82,6 8,1
Uzsoki 87,6 74,5 5,0
Zalaegerszeg 93,8 75,5 14,5
Ate 142 148 148 18 151 14,7
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7. ABRA. STEMI-betegek 30 napos és 1éves hallozasa. A: a
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részeslilt betegek 30 napos halalozasa; C: a teljes betegcso-
port 1éves haldlozésa; D: a PCl kezelésben részesiilt betegek
1éves halélozésa

NSTEMI

Ticagrelor Aszpirin Clopidogrel Prasugrel Ticagrelor

15,6 90,3 63,7 10,9 134
9.1 83,1 53,1 19,6 124
2,3 92,9 64,6 17,9 31
6.5 92,1 58,1 18,9 6.6
9.3 90,7 59,0 15,9 8,6

10,9 95,2 63,8 15,6 9,9
46 88,8 70,2 55 36
2,0 95,7 84,8 4.6 14
9,5 87,3 62,9 13,9 8,9
9,5 95,5 70,3 10,3 8,0
9.4 95,9 68,5 13,0 6.3
58 90,6 71,6 8.4 45
6.0 86,1 53,7 23,2 56
40 95,3 57,7 30,2 44

24,9 94,4 51,4 18,2 24,0
34 86,6 72,1 13,2 39

12,6 94,1 53,3 21,3 15,2
2,6 96,6 78,9 41 1,7
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5. TABLAZAT. A centrumokban elvégzett koronarografia és PCl beavatkozésok aréanya 2010. 01. 01. és 2025. 12. 31. kdzott

STEMI NSTEMI STEMI-
Katéteres koézpont Bsszes Koron. PCl-arany 5 Koron. PCl-arany  NSTEMI,
arany (%) (%) arany (%) (%) sszes PCI
Kecskemét 3335 98,7 91,1 1944 98,3 77,9 4554
Székesfehérvar 4706 98,1 91,9 6588 92,6 65,6 8647
Gyo6ri Megyei Kh. 2814 92,6 80,0 3250 79,0 45,2 3719
Kaposvar 2574 93,3 84,7 2635 92,0 68,3 3981
Szolnok 3586 97,1 91,6 3555 96,5 83,9 6266
Zalaegerszeg 3251 96,1 89,0 2892 89,2 66,4 4813
Bajcsy 4604 94,4 86,5 5160 87,9 62,7 7217
Uzsoki (2016. 06-t6l) 410 95,9 86,1 1624 97,2 86,6 1760
Balatonfired 3217 98,9 88,8 3202 97,9 64,3 4915
GOKVI 4896 97,3 89,5 6487 95,7 71,0 8989
BIK 2895 96,3 86,1 3167 94,3 75,7 4888
Szombathely 2610 99,9 91,5 2434 99,3 70,5 4103
Nyiregyhaza 5528 92,3 84,6 5151 82,0 57,3 7624
Gyula (2023. 07-t6l) 2672 96,9 89,4 3662 94,7 70,6 4973
Miskolc 7848 97,5 87,6 5176 93,7 64,9 10 238
EPC — Honvéd Kh. Bp. 5515 96,9 87,5 5705 92,0 59,4 8217
Debrecen, Kard. 5153 98,7 92,0 5625 99,1 81,5 9327
PTE, Szivgyogyaszat 3743 99,3 90,3 3239 99,4 74,1 5780
SEKK 8267 99,6 93,9 12 486 99,5 79,7 17721
Szeged, Kard. 5017 99,2 91,6 5204 99,7 82,0 8863
Eseményszam 82 641 97,2 89,2 89 186 94,3 70,5 136 595

NSTEMI-betegek 94,3%-anél megtortént. A PCI keze-
|ésre a STEMI-csoportban atlagosan az esetek 89,2%-
anal (93,9-80,0%), az NSTEMI-betegek 70,5%-anal
kerdlt sor (45,2—86,6%).

Rehabilitacios kezelések adatbazisa

Az MKT munkacsoportjaval egyittm(ikddve kialakitot-
tuk az intézeti rehabilithcidban részesult betegek online
regiszterét, amelyhez az akut szak adatai is kapcsoléd-
nak. Jelenleg 20 961 rehabilitacios kezelés adataival
rendelkezlnk.

Kérbonctani leletek adatbazisa

Az NSZR-r6l sz6l6 miniszteri rendelet a patoldgiai osz-
talyok szamara is el6irja a boncolas soran talalt heveny
infarktusos esetek adatainak regisztraciojat. Jelenleg
14 851 szekci6 részletes adataival rendelkezunk.

EuroHeart program

A EuroHeart program célja a népegészségigyi szem-
pontbdl jelentds betegségek eurdpai regiszterrend-

szerének kialakitasa. Magyarorszag 2021 juliusa 6ta
résztvevdje a kezdeményezésnek. 2023-ban 12 110,
2024-ben 13 205, 2015-ben 13 578 beteg adataival vet-
tink részt a programban. Kiemelendd, hogy Magyaror-
sz4ag azon néhany orszaghoz tartozik, ahonnan a teljes
lakossagra vonatkozé adatokat tudunk megadni.

Tudomanyos egyiittmiikédések

A korabban meglévd egyittmiikddéseinket, ami a Koz-
ponti Statisztikai Hivatal és a NEAK adatbazisahoz val6
kapcsolodast illeti, t6bb iranyban bévitettik. A Nemzeti
Szivinfarktus Regiszter egyuttmikodik a Semmelweis
Egyetemmel, és részt vesz az Atmoszferikus és Iég-
szennyezési paraméterek szivinfarktus kialakuldséara
vonatkoz6 hatasainak vizsgalata a Nemzeti Szivinfark-
tus Regiszter adatbazisaban cimi kutatasban.

Osszefoglalas

1. Azinfarktusellatas minéségi paraméterei 2024-ben
l[ényegesen nem valtoztak. Tovabbra is az a legna-
gyobb problémaja az ellatasnak, hogy a STEMI-be-
tegek tulnyomé tébbségénél az optimalis idénél 1é-
nyegesen késébb kerll sor a revaszkularizaciora.
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2. Hosszabb id6szak adatait elemezve jelentds ki-
|6nbségeket talaltunk mind a STEMI-, mind az
NSTEMI-betegeknél a PCI kezelés gyakorisaga-
ban. A centrumok kézétti kilénbség jelentds, en-
nek tovabbi elemzése mindségbiztositasi szem-
pontbdl fontos lenne.

3. Az Ujabb, erésebb hatasu thrombocytaaggrega-
ci6-gatlé gyogyszerek alkalmazésaban a centru-
mok kozo6tt igen nagy kilonbségeket talaltunk.

4. A kotelezd adatszolgaltatas ellenére néhany ellaté-
hely nem vesz részt az adatgy(jtésben. A problé-
ma megoldasahoz az irdnyité hatésagok nem ad-
nak tamogatast.

5. Tovabbra is megoldatlan az akut ellatas utan a be-
tegek szervezett gondozasa/rehabilitacioja.

6. 2026-ban megkezdjiuk a részvételinket a Federa-
ted Data Analysis nevl kutatdsban. Ennek célja
olyan statisztikai modszer kidolgozasa, amely lehe-
tévé teszi az egyénre vonatkozé adatfeldolgozast.
A programot az Uppsala Research Center vezet6
professzora, Lars Wallentin koordindlja.

Kodszbnetnyilvanitas

A Nemzeti Szivinfarktus Regiszter vezetdjeként sze-
retnék kdszénetet mondani minden kolléganének és
kolléganak, rezidenseknek, asszisztensnbknek, akik
a rendszer mliikédtetésében aktivan részt vesznek.
Kb6zds sikeriink, hogy az NSZR miikédése hazai és
nemzetkdzi szinten is elismert, és ezen a teriileten Ma-
gyarorszag az europai mezényben az élvonalban all.
Az adatszolgaltatas kételez6en elbirt, de kdzpontilag
nem finanszirozott tevékenység. Evek 6ta varjuk, hogy
ez a helyzet valtozzon. Svédorszagban — amely ezen
tevékenység mintaorszaga — a regiszterekkel kapcso-
latos munka a napi feladatok kdzé sorolt tevékenység,
és erre a munkara kiildén idét biztositanak. A regiszter
informatikai rendszerének miikédtetését és fejlesztését
Héari Péternek és munkatarsainak koszondom. Koszo-
netet mondok dr. Ferenci Tamas biostatisztikusnak, az
Obudai Egyetem egyetemi docensének, aki szamtalan
alkalommal segitett az adatok elemzésében. Kilén ko-
szbnet illeti az interaktiv lekérdezdfellilet elkészitéséért.
Kozvetlen kollégadimnak is koszénetet mondok: Szabo-
né Péth Aniké vezetd asszisztens, Zorandi Agnes ma-
tematikus, Sinka Laszloné Adamik Erika vezeté kontrol-
ler, Bradak Anna, Berecz Beatrix, Adamik Mariann, Gal
Judit kontrollerek évek Ota eredményesen dolgoznak
a program megvalositdsan, munkajuk nélkil ez a te-
vékenység aligha lenne sikeres. Kulonosen figyelemre

mélté eredménynek tartom, hogy a név szerint felsorolt
munkatarsak 2010 6ta folyamatosan részt vesznek az
NSZR munkajaban.

Nyilatkozat

A szerzbk kijelentik, hogy a regiszter megirasaval kap-
csolatban nem all fenn veliikk szemben pénziigyi vagy
egyéb lényeges Osszelitkozés, Osszeférhetetlenségi
ok, amely befolyasolhatja a kézleményben bemutatott
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azok értelmezését.
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Az SBO-s ment6atadas utan a beteg esetét tébbszor
is referdltak az Ugyeletes katéteres centrumnak, aki la-
boratériumi és képalkotd vizsgélatok elvégzését kérte.
Toébbszazszoros magas érzékenységu troponin | emel-
kedés igazolddott. Az echokardiografia soran enyhe
fokban cstkkent szisztolés balkamra-funkcié mutatko-
zott inferior falmozgaszavarral. Az eddig fennjaro, idés
ndbetegnél bronchodilatator-inhalacio, tovabbi iv. 40 mg
furosemid, 500 ml krisztalloidinfuizi6, morfin, 300 mg ace-
tilszalicilsav és 0,6 ml sc. enoxaparin medikaciét, majd
nem megfelel§ effektus és légzési elégtelenség miatt
végiil noninvaziv lélegeztetést is inditottak. Ujabb tro-
poninvizsgalat mar 2,5 ezerszeres emelkedést taldlt.
Az intervencios labor szivelégtelenséggel szévodott,
nem ST-elevacios miokardidlis infarktus (NSTEMI)
iranydiagnozisaval koronariadrzds elhelyezést és kom-
penzalast javasolt. Masnap, a beteg panaszai kezdetét
kovetd kb. 30. éraban vette at egy masik, intervencios
labor invaziv vizsgéalatra, ahol a koérbefuté ag proxima-
lis részén egy 99-100%-o0s szlkuletet okozo plakk volt
lathaté bal dominancia, fali egyenetlen f6térzs, ellilsé
leszallo koszoruér és gracilis jobb koszoruér mellett.

A helyes megfejtés: ,A”

Az EKG-n posterior ST-elevéacios infarktus (STEMI) ti-
pusos képe lathato.

Az Eurépai Kardiologus Tarsasag vonatkoz6 utmuta-
téja (1) megfeleld klinikum és koszoruér-elzardédasra
utalé EKG-eltérés esetén azonnal invaziv stratégiat
javasol. Az utmutat6 is kilén felhivja a figyelmet arra,
hogy ha a hagyomanyos, 12 elvezetéses EKG-n nem
lathaté ST-elevacio, akkor ST-elevacié-ekvivalensnek
tekintendd a V, ;-ban lathaté ST-depresszid, kulono-
sen, ha a T-hulldm termindlis része pozitiv és/vagy ha
a V,_g-es elvezetésekben lathat6 eltérésekben ST-ele-
Vacio lathatd. llyenkor a korbefutd ag elzardédasara kell
gondolni (2, 3).

Az eset mindennapi tanulsaga az, hogy a referél6 or-
vosnak és a referatumot fogado, intervenciés cent-

A nyilak a légzési miterméket jelzik az
készitett EKG-n. A
16 a lll-as elvezetésben.

panelen a ment6 &ltal készitett EKG-n, valamint a
panelen a periodikus mikrooszcilldciés miitermékkel szinkron az alapvonal hullamzésa is jé| megfigyelhe-

Simon Andras: Egy id6s beteg zajos EKG-ja

rumban szolgalatot teljesitd orvosnak is sziikséges
tisztaban lennie azzal, hogy ha az ST-depresszi6
legnagyobb kitérése V, ;-ban van, akkor mindaddig,
amig annak ellenkez6je be nem bizonyosodik, hatsé
fali ST-elevacios infarktusra, a hatso falat ellaté ko-
ronariaelzarédasra kell gondolni megfelel6 klinikum
esetén. A hagyomanyos, 12 elvezetéses EKG-n nincs
kbzvetlen reprezentacidja a hatsé falnak. Az ottani
ST-elevaciora az anterior tukorkép ST-depressziokbdl
tudunk kovetkeztetni. Az ST-elevacié megerGsitésére
hasznalhatunk kiegészitd elvezetéseket (a V,_ 4 vagy
pedig a paravertebréalis elvezetéseket). Differencidl-
diagnosztikai szempontbdl, okolszabalyként megfo-
galmazhat6, hogy egy kordbban mar fennall6, stabil
koszoruér-szlkulet mellett fellépd kisiklas a szivizom
oxigén- és tapanyagigénye és kinalata kézti egyenlét-
lenségben — példaul kritikus anémia, thyreotoxicosis
vagy szepszis esetén — a legtobbszor az inferior és
a Vg_s elvezetésekben hoz létre maximalis mértéka
ST-depressziot. Nem pedig a V,_; elvezetésekben. A
hatsé falat ellaté koronariaelzarédas kapcsan a Vv, ;-
ban megjelené ST-depresszidk utan idével kialakul-
hatnak a posterior STEMI T-inverzidi és patologias
Q-hullamai is. Ezek a V,_;-ban a pozitiv T-hullamok
és R-hullamok amplitidénévekedésében nyilvanulnak
meg tikorképjelenségként.

A posterior STEMI-re tancélos esetet jol illusztrald
EKG-n egy masik jelenség is szépen mutatkozik. Ez a
légzési mitermék. 2008-ban Littmann és munkatérsai
szamoltak be arrél a megfigyelésrél (4), hogy azok a
betegek, akiknek az EKG-jan ez a jel megfigyelhetd,
43,5%-ban volt szikségik valamilyenfajta Iégzéstamo-
gatasra. Kozulik 28,2%-uknal intubaciéra és invaziv 1é-
legeztetésre. Aktualisan a mentd altal készitett EKG-n
€s az inicialis terdpia meginditasa utan az SBO-n ké-
szult kontroll-EKG-n (2. &bra) is arulkodo volt a respi-
racios artefaktum. Altalaban, mint ahogy most is, az in-
ferior és a V,_s-0s elvezetésekben a legszembedtiGbb.
A légzésszinkron, periodikus mikrooszcillacidkat az
er6lk6do légzeési segédizmok hozzak létre. Segitve ez-
zel felismerni a megndvekedett 1égzési munkat, és fel-
hivva a figyelmet a potencialis, kdzeljovében bekdvet-
kez6 kimerulésikre. A szivm(ikddéstél jol elkildnilve,
pontosan szamolhato altala az EKG-n is a Iégzésszam,
ami jelen esetben 36/perc volt. Akiknek nincs a fulladas

panelen az SBO-n
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miatt megnovekedett 1égzési munkajuk, azoknak nem
lathaté az EKG-jukon ez a jel.

Mindezek alapjan légzéstamogatasra, és az interven-
cids centrum altal kért laboratériumi és képalkoto vizs-
galatok elvégzése el6tt még akkor is surg8s invaziv
vizsgalatra lehetett sziikség a szivelégtelenség miatt
fulladé agg nébetegnél, ha az akut koronariaszindro-
mara jellegzetes panaszsor mellett az EKG alapjan
NSTEMI-t véleményez, és annak referalja az els6 és a
tovabbi ellato.
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Direkt oralis antikoagulansok hasznalata
pitvarfibrillacié esetén és a kombinalt
antitrombotikus terapiak helye

A pitvarfibrillacidhoz tarsuldé tromboembdlias kockazat csdkkentése ma mar nem csak a megfelel6 antikoagulans ki-
valasztasanak kérdése: a dozis meghatarozasa, a vérzéses riziko folyamatos értékelése és a specialis klinikai hely-
zetekhez igazitott terapias dontések egyarant meghatarozéak. Az MKT kongresszuséanak egyik EGIS-szimpdziuman
Tomcséanyi Janos professzor a DOAC-generikumok megjelenésének hatasait elemezte, emellett kitért az adherencia
kérdésére, a doézisvalasztas szempontjaira, tovabba emlékeztetett a kezelés megszakitasanak veszélyeire is. Dr. Habon
Tamas a pitvarfibrillalé beteg klinikai életutjat, a vérzéskockazat korszer(i megitélését és a specidlis alkalmazasi hely-
zeteket helyezte fokuszba, mig dr. Konyi Attila a kombinalt antitrombotikus stratégiak, kiilondsen a kettés tamadaspontu

gatlas helyének meghatarozasahoz nyujtott segitséget.

Milyen uj lehetéoségeket és veszélyeket
hoztak a generikumok a DOAC-kezelésbhen?
Minden gyégyszer életciklusdban
— igy a DOAC-0k esetében is — el-
érkezik a generikumok megjelené-
sének id6szaka — ezzel a gondolat-
tal vezette be el6adasat Tomcséanyi
Janos professzor, a Budai Irgal-
masrendi koérhaz féorvosa, cimze-
tes egyetemi tanar. A generikumok
legnagyobb elénye az originalis ké-
szitményekhez képest kedvezdbb
ar és a szélesebb hozzaférhetdség,
ugyanakkor a sokféle készitménynév megnehezitheti az
eligazodast, ndvelheti a gydgyszercsere, illetve a parhu-
zamos gyogyszeralkalmazéas kockazatat. Bar a generiku-
mok bioekvivalencidja elvileg garantélt, csak bizni tudunk
az azonos hatasban, illetve abban, hogy az esetleg eltér6
segédanyagok nem rendelkeznek masfajta mellékhatas-
profillal.

Tomcséanyi Janos professzor véleménye szerint nem el-
s@sorban az a kérdés, hogy a beteg melyik DOAC-ot sze-
di, hanem hogy folyamatosan és megfeleléen szedje. A
szélesebb készitményvalaszték ugyanakkor fokozott fi-
gyelmet igényel, mivel n6 a gyogyszer-duplikacié és az
aluldozirozas kockazata. Napjainkra a DOAC-ok a leg-
tébb indikacidban elényt élveznek a K-vitamin-antagonis-
tdkkal szemben, a legnagyobb betegcsoportot tovabbra
is a stroke-prevencidban részesuld pitvarfibrillalo betegek
jelentik. Mechanikus mubillenty(i, reumas eredetl mitralis
stenosis, antifoszfolipidszindréma, valamint sulyos maj-
vagy veseelégtelenség azonban kontraindikalja adasukat.

Bar a DOAC-ok egyik nagy elénye, hogy nem igényelnek
rendszeres INR-ellen6rzést, a magyar adatok szerint a
betegek mintegy 35%-a mar egy éven belil abbahagyja
a kezelést, amely komoly kdvetkezményekkel jarhat. Az
egyes készitmények kozott perzisztencia szempontjabol
nincs érdemi kildnbség, a kulcskérdés a beteg edukacio-
ja és a kezelborvos odafigyelése.

Dézisvalasztas, hatdsmonitorozas és

a DOAC-terapia felfliggesztése

A napi adagolas egyszerlisége, a mellékhatasprofil, a
tarsbetegségek és a betegek edukaciéja — Tomcsanyi Ja-
nos professzor szerint ezek a terapia megvalasztasat és
az adherencia javitasat leginkdbb meghatarozé tényezoék.
A valos életbél szarmazo6 adatok azt mutatjak, hogy a do-
zis nem mindig a beteg objektiv rizikoprofilja alapjan kerul
meghatarozasra; gyakran az orvos vérzéstél valo félelme
vezet indokolatlan aluldozirozashoz. Pedig a cél az opti-
malis egyensuly megtalalasa a tromboembdlias esemé-
nyek megel6zése és a vérzéskockazat minimalizélasa
kozott. A DOAC-ok fix dozisu készitmények, ugyanakkor
a testsuly jelentds eltérései, illetve jelentésen beszlkilt
vesefunkcié esetén tovabbra is vannak adagolasra vo-
natkozé bizonytalansdgok. Tomcsanyi Janos professzor
felhivta a figyelmet arra, hogy a DOAC-adagok csdkken-
tése csak meghatarozott esetekben javasolt, és hogy su-
lyosan besz(ikult vesefunkcié esetén csak az apixabanra
vonatkozban vannak adataink. B4r a DOAC-kezelés nem
igényel rutinszer(i alvadasmonitorozast, rendszeres labo-
ratériumi kontroll — elsésorban a vesefunkcio ellenérzése
— tovabbra is szilkséges, kiléndsen krénikus vesebeteg-
ség fennallasakor.
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A kezelés megszakitdsa komoly veszélyt jelent: a K-vita-
min-antagonistdkkal szemben a DOAC-ok heparinszer(
hatasukkal rebound effektust idézhetnek el6. A gyors ha-
tasvesztés miatt az antikoaguldnsvédelem hamar meg-
szinik, amely jelentésen néveli a tromboembdlias esemé-
nyek kockézatat. Az ENGAGE AF-TIMI 48-vizsgélatban
azt talalték, hogy az antikoagulanskezelés barmely okbol
torténd felfliggesztése 0,28%-rol 15%-ra emelte az iszké-
miés stroke veszélyét.

Tomcsanyi Janos professzor felvetette a DOAC-kezelés
elhagyasanak kérdését sikeres pitvarfibrillacio-ablaciot
kévetéen. Sok beteg éppen azért vallalja az ablaciét, hogy
kés6bb elhagyhassa a véralvadasgatlot. Ugyanakkor nem
egyszerl meghatarozni, mit tekintlink valoban sikeres ab-
lacionak, illetve kildn problémat jelent, ha az ablaciét ko-
vetéen nemcsak a DOAC, hanem az antiaritmias szer is
elhagyésra kerl.

Egy fontos szakmai allaspont szerint a pitvarfibrillacié
rél nem elsdsorban a beavatkozas latszolagos sikeres-
sége, hanem a stroke-rizikd alapjan kell donteni. Magas
CHA,DS,-VA-pontszam (=2) esetén az antikoagulacié el-
hagyasa altaldban nem javasolt, mivel a pitvarfibrillacio
visszatérhet, akar tinetmentesen is, és ezeknél a bete-
geknél az elsé manifesztacio akar stroke is lehet. Ezért
a kezelés megszlntetése el6tt alapos rizikoértékelés és
megbizhat6é ritmusmonitorozas szikséges; dnmagaban
a panaszmentesség vagy egy révid Holter-vizsgélat nem
elegend6 — hangsulyozta az el6ado.

A gyégyszervalasztas kérdése

DOAC-vélasztasndl tébb szempontot kell mérlegelni, el-
s6ésorban a vesefunkciot, az adherenciat és a vérzéskoc-
kazatot. A stroke-prevencié és a vérzéskockazat tekin-
tetében a DOAC-ok koz6tt nincs jelentés kilonbség, de
gyengébb egyluttmikdédés esetén az egyszeri adagolas
elényds lehet, mig magas gasztrointesztinalis vérzéskoc-
kazat vagy csokkent vesefunkcio esetén az apixaban ta-
nik kedvezébb valasztasnak.

Ha a beteg DOAC-kezelés mellett stroke-ot szenved el, a
készitmény cseréje 6nmagaban nem tlinik hatékonynak.
Itt Tomcsanyi Janos professzor utalt az ASPERA-projekt-
vizsgalat friss eredményeire, amely szerint ez nem javitja
a kimenetelt. llyenkor inkabb azt kell tisztazni, hogy val6-
ban kardioembdlias eredetli eseményrél van-e szd, vagy
mas mechanizmus — példaul carotisatherosclerosis — all
a héattérben.

Végil elhangzott az is, hogy a stroke-prevencidban a
gyogyszeres antikoagulacié alternativaja lehet a bal pit-
vari fllcsezaras, amely a CHAMPION-AF-vizsgélatban a
stroke megel6zésében a DOAC-okkal 6sszemérheté ha-
tékonysagot mutatott.

A DOAC-terapia kihivasai pitvarfibrillalo
betegeknél

Dr. Habon Tamastoél, a PTE docensétdl megtudtuk, hogy
az antikoagulanskezelést alapjaiban megvaltoztatd elsé

DOAC-vizsgalat megjelenése 6ta
17 év telt el. Ugyanakkor a minden-
napi gyakorlat azt mutatja, hogy
tovabbra is gyakoriak a nem irany-
elvszerii alkalmazasok: off-label
hasznélat, indokolatlan aluldoziro-
zas vagy akar kontraindikalt alkal-
mazas, példaul mechanikus mubil-
lentyls betegekben.

A pitvarfibrilldlo beteg életutja

A pitvarfibrillaciot nem egy egyszeri, izolalt eseményként,
hanem egy hosszu, dinamikusan valtozé betegségfolya-
matként kell szemlélni, hasonléan a szivelégtelenséghez.
A beteg életutja gyakran paroxizmalis pitvarfibrillacioval
indul, amely id&vel tartésabb formaba mehet at; kdézben
szilkség lehet ritmuskontrollra, ablaciora, és nem ritkan
szivelégtelenség is felléphet. Ezen a teljes klinikai palyan
végig jelen van a tromboembdlias kockazat, ezért a pit-
varfibrillacié és az antikoagulanskezelés szorosan 6sz-
szefonodik. A nagy klinikai vizsgalatok egyértelmien bi-
zonyitottdk, hogy az antikoagulanskezelés hatékonyan
csokkenti a stroke kockazatat, és a korszerli DOAC-ké-
szitmények kedvez&bb vérzéses profilt is mutatnak a ko-
rabbi terapidkhoz képest.

A pitvarfibrillacié stroke-prevenciéjaban a warfarint gyakor-
latilag kiszoritottak a korszerli DOAC-készitmények. Ennek
ellenére a gyakorlatban még mindig gyakran talalkozunk
azzal, hogy a DOAC-kezelés ellen kifogasokat keresiink:
magas életkor, emelkedett HAS-BLED-pontszdm, vese-
funkci6é-romlas vagy tarsbetegségek miatt sok beteg nem
kap megfelel6 antikoagulansvédelmet. Meglepd modon
azonban az sem mindegy, hogy hol és ki kezeli a beteget,
és Habon Tamas docens véleménye szerint ez a kérdés k-
I6ndsen felértékelédik azaltal, hogy a DOAC-ok szélesebb
kérben valé rendelhetésége miatt a beteggel esetleg csak
36 honap elteltével fog talalkozni a kardiolégus.

A vérzéskockazat felmérése és csokkentése

Ma mar tudjuk, hogy gyakorlatilag nincs olyan pitvarfib-
rillald beteg, aki megfelel6 indikacié esetén ne profitélna
a stroke-prevenciobdl, sét a legnagyobb abszolut nyere-
séget éppen a legmagasabb CHA,DS,-VA-pontszamu és
magas HAS-BLED-score-ral rendelkezd betegek érik el.
A vérzéskockazat esetében nem csupan annak becslése
a cél, hanem a modosithatd kockazati tényezdk felismeré-
se és kezelése is.

Habon Tamés docens kiemelte, hogy a >3 HAS-BLED-
pontszam esetén a vérzéskockazat ugyan jelentésen né,
ez azonban énmagéban nem ok az antikoagulanskezelés
elhagyaséara. A llib evidencidval a HAS-BLED score-ok
elsédleges szerepe nem a kezelés megvonasa, hanem a
madosithat6 rizikdfaktorok felismerésével és kezelésével
a kezelés biztonsdgosabbé tétele. Ez a gyakorlatban a
vérnyomas rendezését, renoprotekcid és hepatoprotekcio
biztositaséat, a vérzésforrasok felkutatasat és eliminalasat,
a megfelel6 DOAC-valasztast, a felesleges kombinalt an-
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titrombotikus kezelések és NSAID-terapiak kerulését, va-
lamint az alkoholfogyasztas csdkkentését jelenti.

Az életkor, a hiperténia, a vese- és majbetegség, a ko-
rabbi stroke, az anémia vagy a malignus betegségek akar
tobbszorosére novelhetik a vérzéses rizikdt. Ugyanakkor
a nagy klinikai vizsgélatok azt mutatjak, hogy a 75 év fe-
letti betegek stroke-prevencié szempontjabdl kifejezetten
sokat profitalnak az antikoagulans kezelésbdl, mikdzben
a vérzéses kockazat névekedése nem minden esetben
olyan mértékd, mint azt gyakran feltételezzik. Az idds-
kor vagy a fragiliths 6nmagéaban nem kontraindikacija az
antikoagulacionak, sét az idés betegek gyakran a legna-
gyobb hasznot nyerik beléle.

A vérzéses rizikd csokkentése komplex megkdzelitést igé-
nyel. A megfeleld vérnyomas bedllitdsa mellett kiemelt
jelentéségll az elesések megel6zése. Ennek része lehet
a szarkopénias beteg mobilizalasa, az ortosztatikus hipo-
téniat okoz6 gyogyszerek kertlése, a latds rendezése, a
lak6kornyezet biztonsagossa tétele, a megfeleld labbeli
viselése.

A vesefunkcio kiemelt jelentéségi az antikoagulacié meg-
itélésében. A GFR csokkenésével jelentésen né a major
vérzeés, az intrakranialis vérzés, a stroke és a halalozas
kockazata is. Ugyanakkor a roml6 vesefunkcié énmaga-
ban nem kizard oka az antikoagulacionak, inkabb figyel-
met érdeml6 tényez6. Valo életbdl szarmazd nagy beteg-
szamu vizsgalatok alapjan a stroke kockazatéat elsésorban
a korabbi stroke, az életkor és a diabétesz noveli, a vérzé-
ses rizik6 egyik legerésebb meghatarozoja a vesefunkcio
romlasa és az életkor, a mortalitast pedig els6sorban az
életkor, a szivelégtelenség és egyéb tarsbetegségek befo-
lyasoljak. A komorbiditasok, a korabbi események és k-
I6ndsen a vesefunkcid gondos értékelése tehat alapvetd
a dontéshozatalban — mutatott ra Habon Tamas docens.

A DOAC-do6zis megéllapitasa és specialis korilmények
Gyakori hiba, hogy pusztan a betegrdl alkotott altalanos
benyomés alapjan csdkkentjik az antikoagulans dézisat,
mert ugy érezzik, hogy ,nem birna el” a teljes adagot.
Tudni kell azonban, hogy a déziscstkkentésnek szigoruan
meghatérozott, evidenciakon alapuld kritériumai vannak,
figyelembe véve a készitményspecifikus szempontokat,
példaul a vesefunkciét, a testsulyt vagy a gyogyszerkdl-
csdnhatasokat.

Az iranyelvek szerint minden, a hivatalos dozisredukciés
kritériumokon tuli déziscsdkkentés off-label hasznalatnak
szamit, mig a vesefunkcio, a testsuly vagy egyéb megha-
tarozott kritériumok alapjan végzett déziscsdkkentés els-
irasszerl alkalmazasnak minésul. A lényeg, hogy ne 6sz-
tondsen, hanem evidenciék alapjan dontsink a dozisrdl.
Béar a DOAC-ok esetében kevesebb interakciéval kell sza-
molnunk, példaul az amiodaron, bizonyos gombaellenes
szerek, a verapamil vagy egyes antibiotikumok befolyasol-
hatjak a kezelés biztonsagat. Fontos, hogy kérdezzunk ra
OTC-készitményekre és étrend-kiegészitdkre is.
Perioperativ helyzetekben a gyégyszer elhagyasa gyak-
ran nem megfelel6 médon toérténik. A mar ismert dontési

tényez6kon kivil fontos a beavatkozas vérzéses kocka-
zata és az alkalmazott anesztézia tipusa is. Minimalis ri-
zikoju beavatkozasok esetén akar az is elegendé lehet,
ha a beteg csak a reggeli dézist hagyja ki, s6t bizonyos
esetekben a kezelés megszakitdsa sem sziikséges. Ma-
gas vérzéses kockazat esetén azonban hosszabb kiha-
gyas indokolt. Az egyszer( 6kélszabaly szerint alacsony
vérzéses kockazatnal altaldban egy nap, magas vér-
zéses kockazatnal két nap gyoégyszerkihagyasra lehet
szlkség.

Kivételt elsésorban a dabigatran jelenthet, amelynek ki-
Urllése karosodott vesefunkcio esetén elhtizédhat, ezért a
kihagyasi id6 hosszabb lehet. Ugyanakkor a legfontosabb
Uzenet valtozatlan: heparin-bridgingre nincs sziikség.
Kisebb vérzéses események — példaul orrvérzés, foginy-
vérzeés, korulirt hematdmék — 6nmagukban altaldban nem
indokoljak a kezelés tartos csokkentését vagy leallitasat.
Szikség esetén egy-egy dozis atmeneti kihagyasa szoba
j6het, de a hosszu tavu felfliiggesztés a stroke-riziké miatt
nem kivanatos.

Ha els6sorban a vérzéses kockazat minimalizalasa a
szempont, akkor ennek megfeleléen kell antikoagulanst
vélasztani. Magas vérzéses rizikd esetén adott esetben
az apixaban, edoxaban, illetve megfelel indikacié mellett
a csokkentett dozisu dabigatran jelenthet kedvezd valasz-
tast.

Mondanival6jat Habon Tamas docens igy 6sszegezte: a
vérzeés valddi kockazat, de legalabb ekkora veszélyt jelent
a kezelés indokolatlan elhagyasa vagy aluldozirozasa. A
moédosithato rizikofaktorokra és befolyasolhatéd tényezdk-
re kell koncentrélni. A vérzéses kockazat nem statikus,
hanem folyamatosan valtoz6 A&llapot, ezért rendszeres
Ujraértékelést igényel. Pitvarfibrillacioban tovabbra is a
DOAC-kezelés az elényben részesitendd stratégia, és
a magas vérzéses kockazat 6nmagaban nem indoka az
antikoagulacio elhagyasanak.

A kombinalt antitrombotikus terapiak helye
a klinikai gyakorlatban

A kettés tamadaspontu antitrombo-
tikus terapiakat elemezte el6adasa-
ban Koényi Attila dr., a PTE Szivgy6-
gyaszati Klinikajanak docense. A
nemzetkodzi irodalomban DPI-ként
(Dual Pathway Inhibition) ismert
stratégia kis dozisu antikoagulans
és thrombocytaaggregéacio-gatlo —
leggyakrabban aszpirin — egydittes
alkalmazasat jelenti. Az eléadas f6
kérdései arra irdnyultak, hogy miért
nem elegendd 6nmagaban a thrombocytaaggregacio-gat-
las, mit ad hozza ez az Uj megkdzelités, milyen vizsgalati
adatok tamasztjak ala a létjogosultsagat, és mit nyer vele
a beteg. Ugyanilyen fontos kérdés az is, hogy mindez mi-
lyen vérzéses kockézattal jar, illetve hogyan valaszthato ki
az a betegcsoport, amelynél a varhatd elény meghaladja
a kockazatot.
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Direkt oralis antikoagulansok hasznalata pitvarfibrillacié esetén és a kombinalt

antitrombotikus terapiak helye

Az antikoagulacio létjogosultsaga artérias trombdzis
megelézéseében

A klinikai adatok és a mindennapi tapasztalatok azt mu-
tatjak, hogy a betegek akar 15-30%-4ban monoterapia
mellett is fennmarad egy jelentds rezidudlis trombotikus
rizikd. A thrombocytaaggregacio-gatlas (TAG) tovabbi fo-
kozésa, P2Y,,-gatlok alkalmazasa ugyan ndvelheti a gat-
las mértékét, de ezzel parhuzamosan ugy emelkedik a
vérzéses kockazat, hogy kdzben a trombotikus rizikd nem
csokken aranyosan.

A DPI koncepcibja abbol a felismerésbdl sziiletett, hogy
az artérias trombozis nem kizarélag thrombocytamedialt
folyamat. Bar klasszikusan thrombocytadus ,fehér throm-
busrél” beszélink, a klinikai tapasztalat és a patoldgiai
adatok alapjan ezek gyakran kevert thrombusok, amelyek
kialakulasaban a koagulacios kaszkad is jelentds szere-
pet jatszik. A plakkruptira soran felszabadul6 szdveti fak-
tor aktivalja a koagulaciot, ezt pedig 6nmagaban TAG-ke-
zeléssel nem tudjuk teljesen kivédeni — magyarazta a
kett6 gatlas elvét Konyi Attila dr. Innen ered az a terapias
elgondolas, hogy kis d6zisu antikoagulans hozzaadasaval
ezt a masik utvonalat is gatoljuk.

Szemben a vénas tromboembdliaval, amelyben a fibrin-
dus thrombus miatt teljes terdpias antikoagulansdoézis
alkalmazésa szukséges, az artérids oldalon az aram-
lasi viszonyok és a thrombocytadus thrombusképzé-
dés eltér6 terapias megkozelitést indokolnak. llyenkor
nincs szikség teljes dézisu antikoagulaciora, ezért al-
kalmazzuk az un. vaszkularis dézisu rivaroxabant, napi
kétszer, 2,5 mg-os adagban, aszpirinnel kombinalva.
A kétszeri adagolas farmakokinetikai szempontbdl 1é-
nyeges, mivel a hatéanyag viszonylag révid, 5-9 6ras
felezési ideje miatt a napi egyszeri adag nem biztosit
egyenletes hatast. Emiatt a napi egyszeri, 5 mg-os
adag nem tekintheté a napi kétszer 2,5 mg-os kezelés
terapias megfeleléjének.

A kettés tamadaspontu gatlas eredményeit igazolo
vizsgalatok

A kettés tamadaspontu gatlasrol az elsé jelentés adatokat
a 2012-es ATLAS ACS-vizsgalat szolgaltatta ACS-bete-
gekben. A betegeket frissen az indexeseményt kévetéen
randomizaltak, és a standard thrombocytaaggregéacio-gat-
|6 kezelés mellé 2,5 mg vagy 5 mg rivaroxabant, illetve
placebét kaptak. Az eredmények szerint mindkét rivaroxa-
banddzis csokkentette a kompozit kardiovaszkuléris vég-
pontokat a placeb6hoz képest. Ugyanakkor a kardiovasz-
kuléris halalozas csokkenése csak a 2,5 mg-os dézisnal
volt egyértelmd; az 5 mg-os dozisnal ez az el6bny mar nem
jelent meg, feltehetéen a magasabb vérzéses kockazat
miatt.

A leger6sebb evidenciat a COMPASS-vizsgalat szolgal-
tatta a kett6s tdmadaspontu géatlas mellett. Ebbe mar sta-
bil ateroszklerotikus betegeket vontak be, és a kis dézisu
rivaroxaban + aszpirin kombinacidjat hasonlitottak 6ssze

az aszpirin-monoterapiaval. Az eredmények egyértelmu-
ek voltak: a kombinéci6é csokkentette a kardiovaszkularis
halalozas, az infarktus és a stroke eléfordulasat. Bar a
major vérzések szdma emelkedett, a nem fatalis vérzé-
sek tekintetében nem mutatkozott killénbség.

A VOYAGER PAD-vizsgalatban az also végtagi revaszku-
larizacion atesett betegeket vizsgaltak, a COMPASS-hoz
hasonlé terapias koncepciéval. Az eredmények szerint a
major vérzéses események eléfordulasaban nem volt kii-
I6nbség a két csoport kozott, a kis dézisu rivaroxabannal
kiegészitett kezelés egyértelmiien csdkkentette a kardio-
vaszkularis és also végtagi, kilbnésen az akut végtagi isz-
kémias események szamat. Ezt kés6bb metaanalizisek is
megerdsitették.

Az dsszesitett adatok alapjan a miokardidlis infarktus és
a MACE el6fordulasa szignifikansan csokkent, mig a
stroke, a kardiovaszkularis halalozas és az 6sszmortali-
tds esetében kedvez6 tendencia volt lathatd. Bar a vér-
zéses események szama értelemszeriien magasabb volt
a rivaroxabannal kiegészitett csoportban, a fatalis és az
intrakranidlis vérzések tekintetében nem mutatkozott ér-
demi kulénbség.

Mindez megerdsiti, hogy a kettés tamadaspontu gatlas-
nak jol kivalasztott betegcsoportban egyértelm helye van
— allapitotta meg Konyi Attila docens.

Akik a legtébbet profitalnak a kettds tamadaspontu
gatlasbdl, és akiknek nem adjuk
A kettds tamadaspontu antitrombotikus kezelésbdl elsd-
sorban azok a betegek profitalhatnak, akiknél magas az
iszkémias, de nem kiugréan magas a vérzéses kocka-
zat — példaul polivaszkuléaris betegek, haromér-betegek,
korabbi infarktuson atesettek, diabéteszesek, kronikus
vesebetegek, illetve azok, akiknél tiinetes alsé végtagi
érbetegség és korondriabetegség egyuttesen fennall. A
vaszkularis do6zisu rivaroxaban megfelelé koriltekintés-
sel csokkent vesefunkcio, 15 ml/perc feletti GFR esetén
do6zismodositas nélkil alkalmazhato.
Nem javasolt ugyanakkor aktiv vagy kordbbi intrakranié-
lis vérzés, kifejezetten magas vérzéses kockazat, sulyos
anémia, tisztazatlan vérzésforras, elesett, frail allapot,
illetve teljes dozisu antikoagulacios indikacio esetén. A
dontés alapja minden esetben a rezidualis iszkémias és a
vérzéses kockazat gondos mérlegelése.
A kis doézisu rivaroxaban tehat nem a klasszikus teljes
dozisu antikoagulacid helyettesitje, hanem egy rezidua-
lis aterotrombotikus rizikot csékkent6 stratégia. A leger6-
sebb bizonyiték koronariabetegekben, periférias érbeteg-
ségben, illetve alsé végtagi revaszkularizaciot kdvetéen
all rendelkezésre. A varhat6 elény ara a valamelyest ma-
gasabb vérzéses kockazat, ezért a siker kulcsa a gondos
betegkivalasztas. A valédi kérdés nem az, hogy haté-
kony-e ez a stratégia, hanem az, hogy a megfelel6 beteg
kapja-e — fogalmazta meg Gizenetét Kdnyi Attila docens.
Vagvolgyi Agnes

A szakmai beszamol6 megjelenését az Egis Gyogyszergyar Zrt. tamogatta. A beszamoldban szerepl6 informaciok a szerzé(k) nézeteit tikrozik.
Barmely emlitett termék alkalmazasakor az érvényes alkalmazasi el6iras az iranyadoé.
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Bemutatom Tibor torténetét

Egy diabéteszes beteg akut koszoruér-eseményének kronikaja

Egy 64 éves, 2-es tipusu cukorbeteg, tébbszdérés kardiovaszkularis rizikofaktorral é16 beteg akut koszoruér-eseményé-
nek torténetén keresztil négy szakterulet képvisel6i mutattak be, milyen komplex déntéseket igényel ma a magas koc-
kazatu betegek ellatasa. Jarai Zoltan professzor a vérnyomaskezelés optimalizalasanak kérdéseit jarta koral; dr. Bujaky
Csaba a tovabbi revaszkularizacio, a lipidcsdkkentés és a terhelhetéség javitasanak lehetéségeit elemezte; Abraham
Gyorgy professzor a gyakran hattérbe szorul6 hyperurikaemia kardiovaszkularis jelentéségére hivta fel a figyelmet, mig
Herszényi Laszl6 professzor a komplex antitrombotikus kezelés mellett fennallé gasztrointesztinalis kockazatokra és a

gasztroprotekci6 fontossagara mutatott ra.

Honnan indult, és hogyan alakult Tibor
klinikai torténete?

Tibor esetét Jarai Zoltan profesz-
szor, a Szt. Imre Kérhaz Kardiol6-
giai Profiljanak vezeté féorvosa, az
MHT tiszteletbeli elnOke ismertette.
Tibor, a 64 éves MAV miiszaki el-
lenér kérel6zményében hipertdnia,
emelkedett koleszterinszint, do-
hanyzas, 2-es tipusu cukorbeteg-
ség (T2DM), valamint ennek sz0-
védményeként kialakult periférias
verGérbetegség ismert. Mozgasszervi panaszai — els6-
sorban derék- és labfajdalom — miatt rendszeresen szed
diklofenakot. A csaladi anamnézis szintén fokozott kocka-
zatra utal, mivel a csaladban krénikus koronariaszindré-
ma és T2DM is eléfordult.

A beteg tartés gydgyszeres kezelésében 20 mg atorva-
statin, 50 mg lozartan, 160 mg fenofibrat, aszpirin, valamint
az also végtagi verbérbetegség kezelésére cilosztazol sze-
repelt, emellett cukorbetegségének kezelésére gliklazidot
és metformint szedett. A korszer(bb antidiabetikus terapias
lehetéségeket — igy az SGLT2-gatlékat, a GLP-1- recep-
tor-agonistakat és az analég bazisinzulint — korabban mel-
Iékhatasok, illetve vélt féleleme miatt elutasitotta.

A 2025 szeptemberében végzett laboratériumi vizsgala-
tok alapjan Tibor szénhidrat-anyagcseréje nem meglepd
maédon kontrollalatlan volt: éhomi vércukorszintje megha-
ladta a 12,5 mmol/l-t, a HbA, -értéket 9,4%-ra mérték. A
lipidparaméterek szintén jelentdsen elmaradtak a terapias
célértékektdl (LDL-C 3,6 mmol/l).

2025 oktéberében a beteg terhelésre jelentkezd, két nap-
ja fennall6 nehézlégzés és kdhdgés miatt jelentkezett a
slrgdsségi osztalyon. Periférids 6démat és mellkasi faj-
dalmat nem tapasztalt, vérnyomasa 103/65 Hgmm, oxi-
génszaturacidja megtartott volt. Az EKG-n sinustachycar-
dia és diffuz ST-depresszié abrazoldédott.

A laboratériumi vizsgélatok hyperglykaemiat, roml6 ve-
sefunkciét, valamint emelkedett troponin-, D-dimer- és

NT-proBNP-szintet jeleztek. A CT-angiografia kizarta a
tidéemboliat, ugyanakkor szivelégtelenségre és hydro-
thoraxra utalo eltérések latszodtak. Az echokardiografia
sulyosan csokkent balkamra-funkciét (EF 20-25%) és ko-
rdlirt falmozgaszavart igazolt, ezért stirgés koronarografi-
ara kerilt sor, amely diffuz koronariabetegséget, LAD
CTO-t és a ramus circumflexus jelentés szlkdiletét mutat-
ta; utdbbi perkutén intervenciéja megtortént.

las, rozuvastatin, metformin, inzulintergpia, valamint pe-
rindopril és karvedilol szerepelt. Négy hénappal késébb a
haziorvosi kontroll soran vérnyomasa tovabbra is emelke-
dett volt (148/95 Hgmm), és terhelésre jelentkezd nehéz-
1égzésrél szamolt be. Ugyanakkor metabolikus paraméte-
rei javultak: HbA,.-értéke 7,8%-ra, LDL-koleszterin-szintje
2,1 mmol/l-re csokkent.

A tovabbi kérdés az, hogyan optimalizalhaté a vérnyomas-
és lipidcsOkkent6 kezelés, mi allhat a fennmaradé pana-
szok hatterében, és sziikséges-e tovabbi kardiovaszkula-
ris rizikdcsokkenté beavatkozas?

Mi lehet Tibor szaméra az optimalis vérnyomas-
cs6kkenté terapia?

A kérdés megvalaszolasara Jarai Zoltan professzor val-
lalkozott, aki elmondta, hogy a hiperténia a leggyakoribb
kardiovaszkularis rizikétényez® infarktuson atesett bete-
gek kérében; a 2014 és 2024 kdzotti hazai adatok alapjan
el6fordulasa NSTEMI esetén 80-88% kdzétt mozgott, mig
STEMI-ben kissé alacsonyabb volt, de néknél itt is elérte
a 80%-ot.

A magyar hiperténia-iranyelv szerint a vérnyomaskezelést
mindig a beteg kardiovaszkularis kockazatanak figyelem-
bevételével kell megtervezni, amelyhez sziikséges a pon-
tos anamnézis, a tarsbetegségek és egyéb rizikdfaktorok
feltérképezése. Tibor ismert periférias érbetegsége miatt
mar az infarktust megeléz&en is a nagyon magas rizik6ju
csoportba tartozott, szdméra a célvérnyomés — a hazai,
IA szintl ajanlas szerint — a 120-130 Hgmm koéz6tti szisz-
tolés és 70-80 Hgmm koz6tti diasztolés érték.
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A hazabocsataskor el6irt perindopril- €s karvedilolkezelés
Tibor szamara megfeleld volt, mivel a 2024-es ESC-irany-
elv is elsésorban ACE-gatloé (intolerancia esetében ARB),
valamint béta-blokkolé adasét javasolja. Mivel a beteg a
beavatkozast kovetéen csak 3 honappal késébb jelent
meg a haziorvosi rendelésen, ezért a sziikséges terapia-
maédositas is késlekedett, noha vérnyomasa tovabbra sem
volt célértéken — emlékeztetett Jarai professzor.

A terapia intenzifikalasanak masodik Iépcséjében elsé-
sorban  dihidropiridintipusu  kalciumcsatorna-blokkol6
vagy tiazid/tiazidszerl diuretikum javasolt; anginas pa-
naszok esetén a kalciumantagonista az els¢ valasztas.
Tibor esetében a terhelésre jelentkezd dyspnoe angina-
ekvivalensnek tekinthetd, ezért a kalciumantagonista hoz-
zaadasa indokolt lehet. Koronariabetegség fennallasakor
akar emelkedett—normalis vérnyomas esetén is torekedni
kell a vérnyomascsokkentd kezelés optimalizalaséara, mivel
a célérték 130/80 Hgmm alatti. Jarai professzor kiemel-
te még azt is, hogy Tibor esetében a szivfrekvenciara is
hangsulyt kell fektetniink; fontos, hogy az 60-80/perc tar-
tomanyban legyen.

Van-e a vérnyomascsbékkentésnek also hatara?

A vérnyomascsokkentés alsé hataranak kérdése féként a
diasztolés érték miatt fontos. Az irdnyelv 120-130 Hgmm
kozotti szisztolés és 70—-80 Hgmm kozo6tti diasztolés cél-
tartoméanyt javasol. Ennek hétterében tébbek kozott az
INVEST-vizsgélat all, amely hiperténias koronéariabete-
gekben azt mutatta, hogy 70 Hgmm alatti diasztolés vér-
nyomas mellett a stroke-kockazat ugyan nem nétt, a mio-
kardidlis infarktus rizikéja azonban emelkedett. Ezt a
J-gorbe-jelenséget tovabbi vizsgélatok is alatdmasztjak:
az ONTARGET- és TRANSCEND-vizsgéalatok metaanali-
zise szerint 120-140 Hgmm koz6tti szisztolés vérnyomas
mellett a 70 Hgmm alatti diasztolés érték fokozott kardio-
vaszkularis kockazattal jart, kilondsen szivelégtelenség
esetén.

A J-gorbe-jelenség magyarazataként felmerult a forditott
oksagi viszony, vagyis az, hogy az alacsony diasztolés
vérnyomas inkdbb mas, kedvezétlen allapot kbvetkezmé-
nye. Ugyanakkor hemodinamikai okok is szerepet jatszhat-
nak: az idéskori érfalmerevség, a nagyobb pulzusnyomas
Onmagaban is rizik6fokozd, emellett a koronariadramlas
dontden diasztoléban torténik, igy tul alacsony diasztolés
vérnyomas esetén romolhat a szivizomzat perfuzidja. Ezt
tamasztjak ala azok a megfigyelések is, amelyek szerint
revaszkularizaciot kdvetéen a koronariaaramlas javulasa-
val csokken az infarktus kockéazata.

Jarai professzor eléadasa végén véleménye 6sszefoglala-
saként megallapitotta, hogy Tibor esetében a vérnyomas-
csokkentd kezelés egyértelm( intenzifikalasa sziikséges;
az ACE-gétlé perindopril, illetve béta-blokkold karvedilol
kiegészitéseként els6ként egy dihidropiridintipusu kalcium-
antagonista, pl. az amlodipin tlinik megfelel6 valasztasnak.
Az ACE-gatl6 és kalciumantagonista egy tablettas fix kom-
binacidba valé 6sszevonasaval pedig a beteg terapias fe-
gyelmét/egyuttmikodését javithatjuk.

Hogyan stabilizalhatjuk Tibor jévobeli
terhelhetéségét?

Dr. Bujdky Csaba, a Balatonfuredi
Allami Szivkérhaz féorvosa elészor
is a fizikai terhelhetéséget befolya-
solo tényezdket vette sorra: a leg-
inkabb a perctérfogattal jellemzett
centralis keringési tényez6kén kivdl
olyan, periférias eltérések is sze-
repet jatszanak, mint a vazizomzat
rendellenességei, a Iégzdszervi be-
tegségek, az anémia, a pszichés al-
lapot, a testsuly és a kronikus betegségek.

Tibornal sulyos, kiterjedt koronariabetegség all fenn,
anamnézisében akut koronariaszindromaval és kdvetkez-
ményes sulyos szivelégtelenséggel. A visszamaradt okk-
lUzidk és az egyetlen vezet6 érbe Ultetett stent alapjan
prognosztikailag is magas kockazatu allapotrél van szé,
ezért a tovabbi revaszkularizacié lehetéségének mérlege-
[ése kiemelt jelentdségli, amelyet a 2023-as ACS-iranyelv
tobbérbetegség esetén lla ajanlassal tamogat, lehetdség
szerint mar az indexbeavatkozas soran.

Tibor esete azonban specialis, mivel a visszamaradt |é-
zibk CTO-k, amelyek intervencidja kulén megfontolast
igényel. A 2018-as revaszkularizacios iranyelv CTO-PCI-t
szintén lla ajanlassal javasol panaszok fennalldsa vagy
nagy kiterjedési igazolt iszkémia esetén. Mivel Tibornal
terhelésre jelentkez6 dyspnoe, vagyis anginaekvivalens
panaszok allnak fenn, a tovabbi kivizsgalas — kilondsen
viabilitds és iszkémia megitélésére, példaul sziv-MR-rel —
kulcsfontossagu lehet a déntéshozatalban. Az optimalis
koronariaallapot elérése mellett annak hosszu tavu stabi-
lizalasa is alapvetd, amelynek egyik legfontosabb eszkdze
az intenziv LDL-koleszterin-szint csdkkentése.

Hogyan érhetjiik el az LDL-C-célértéket?

Az intenziv koleszterincstkkentd kezelés ebben a beteg-
csoportban nemcsak a prognézist és a kemény klinikai
végpontokat javitja, hanem lassitja, s6t akar vissza is for-
dithatja az ateroszklerézis folyamatat. Ezt Bujaky Csaba
féorvos egy 2024-es metaanalizis adataival demonstrélta,
amely 51 vizsgélat tdbb mint 9000 betegének adatai alap-
jan egyértelmiien igazolta, hogy az LDL-koleszterin-szint
csokkentésével plakkregresszi6 is elérhetd. Ez a hatés
nem kizarodlag a statinok sajatossaga, hanem elsésorban
az elért LDL-csokkentés mértékével fligg dssze. Vizsga-
latok azt is mutatjak, hogy a kombinaciés kezelés — pél-
daul statin mellé adott ezetimib — tovabbi elényt nyujthat.
Emellett nemcsak a célérték elérése fontos, hanem annak
id6zitése is: minél korabban toérténik meg az intenziv lipid-
csokkentés, annal kedvez6bb a varhatd kimenetel.

Ezt tokrozi a dyslipidaemia irdnyelv 2025-6s frissitése
is, amely |. osztalyu ajanlassal javasolja a lipidcsokkentd
kezelés korai intenzifikalasat ACS-ben, a korabbi terapia
tipusatol fliggetlenil. Ujdonsagként lla ajanlassal jelenik
meg a nagy intenzitasu statin—ezetimib kombinacié — mint
kezd® kezelés — terapianaiv ACS-betegekben, ha varha-
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tdéan statin-monoterapiaval nem érhetd el a célérték. Tibor
esetében a PCI utan 20 mg rozuvastatinnal az LDL-ko-
leszterin-szint csak 2,1 mmol/l-re csokkent, mikbzben a
célérték egyértelmiien <1,4 mmol/l. Ennek alapjan indo-
kolt a terapia intenzifikalasa, példaul 40 mg rozuvastatin
és 10 mg ezetimib kombin&cidjaval, amelyet az iranyelvi
szemlélet alapjan mar az akut eseményt kévetéen célsze-
rd lett volna bevezetni.

Milyen egyéb terapiakkal javithatd Tibor
terhelhetésége?

Bujéky Csaba féorvos Tibor terhelhet6ségének javitasa-
ra tovabbi beavatkozasi lehetéséget is ismertetett. HFrEF
esetén az ACE-gatlok dozisfiggden javithatjak a fizikai
teljesitéképességet, tovabba az SGLT2-gatlok is mutat-
tak kedvezd hatast erre nézve. Diabéteszes betegekben
a szivizom energetikajat befolyasol6 metabolikus szerek,
példaul a trimetazidin is szoba johetnek, mivel javithat-
jak a funkcionalis statuszt és mérsékelhetik az iszkémi-
as panaszokat. Miutan Tibor terhelhetéségét valdszinlleg
effort angina is korlatozza, tovabbi antiiszkémias kezelés
— példaul amlodipin vagy nitrat — szintén kedvezé lehet.

A gybgyszeres kezelés mellett az el6ado kiemelte a struk-
turalt fizikai tréning szerepét is: vizsgalatok igazoltak, hogy
diabéteszes és nem diabéteszes szivelégtelenségben
egyarant javitja a terhelhet6séget és az életminéséget,
ezért a szivelégtelenség-irdnyelvek is kiemelten ajanljak.
Osszességében Tibor allapotanak javitdsahoz a tovabbi re-
vaszkularizacid6 mérlegelése, a koronariastatusz stabilizala-
sa, az intenziv lipidcstkkentés, az ACE-gatlé-kezelés opti-
malizalasa, az SGLT2-gatl6 terapia Ujragondolasa, szikség
esetén antianginds kezelés és strukturalt rehabilitacié egy-
arant indokolt lehet — foglalta 6ssze Bujaky Csaba f6orvos,
hangsulyozva a multidiszciplinaris megkdzelités jelentdségét.

Mit kell tennink Tibor tarsult
rizikofaktoraival?
Abraham Gyorgy professzor, az
SZTE egyetemi tanara ramutatott,
hogy Tibornal egy tovabbi, ,szilirke
eminenciasként” gyakran hattér-
ben maradé rizikéfaktorral is sza-
molnunk kell: a hyperurikaemiaval.
A haziorvosi kontroll soran kiderlt
410 pmol/l-es hugysavszint nem
‘\:‘_ , csupan a kdszvény szempontjabol
- relevans, hanem 6nallé kardiovasz-
kularis rizikéfaktorként is értelmezheté. Ez a ,csendes”
eltérés hosszu tavon hozzgjarulhat az érrendszeri karo-
sodashoz, kovetkezésképpen valamennyi szervink funk-
ciéjanak beszlklléséhez, és kedvezdtlenil befolyasol-
hatja mindazokat a terapias torekvéseket, amelyekkel a
beteg prognéziséat javitani probaljuk.
Abraham Gyorgy professzor utalt Kékes Ede professzor és
munkatarsainak kdzel 20 ezer hazai beteg adatait feldol-
gozé tanulmanyara, amely szerint a hyperurikaemia gya-
kori allapot: férfiaknal a 400 ymol/l, néknél a 350 pmol/l

feletti hugysavszint el6fordulasa megkozelitéleg 12-16%.
A magas hugysavszint hatasai sokfélék: kedvezétlendl be-
folyasolja az endothelfunkciét, rontja a gliikézanyagcserét,
elésegiti az aterogén anyagcsere-eltéréseket, fokozza a
trombozishajlamot, és mindezek egyittes hatasa hozza-
jarulhat a hipertonia kialakulasahoz is. Bar a hugysavnak
fontos antioxidans szerepe van — a plazma antioxidans ka-
pacitdsanak az 50%-at a hugysav adja — a tdl magas szint
mar egyértelmden kedvezétlen.

Miért karos a magas hugysavszint?

A hyperurikaemia vaszkularis karosit6 hatésa elsésor-
ban akkor érvényesul, ha a hugysavszint az optimalis
tartomény folé emelkedik. llyenkor fokozédik a renin-an-
giotenzin-aldoszteron rendszer aktivitasa, né a reaktiv
oxigéngyokok termelédése, és a hugysav stimulalja a
vaszkularis simaizom-proliferaciét is. Csokken a nitro-
gén-monoxid képzbédése, amely endothelfunkci6-romlas-
hoz, vazokonstrikci6hoz és szdveti hypoxiahoz vezet. A
hugysav ezt a stimulaciét a MAP (Mitogen Activated Pro-
tein kinaz) utjan kozvetitheti.

A hugysav nemcsak biokémiai Uton karosithat: az alacso-
nyabb hémérséklet és csdkkend pH mellett a kicsapddo
kristalyok mechanikus hatdsa gyulladasos folyamatokat
indit el, interleukinmedialt mechanizmusokon keresztl
fokozva a kollagéntermelést és a simaizom-proliferaci-
ot, ezzel tovabb sulyosbitva az érrendszeri karosodast.
A hugysav azonban kristalyfuggetlen mechanizmusokon
keresztll is karosit, tdbbek kdzétt kiilonbdz6 transzport-
rendszerek — részben a glikéztranszport — befolyasola-
séval, amely 8sszességében fokozott érfalmerevséghez
és az ateroszkler6zis felgyorsulasahoz vezet. A hugysav
szerepe tehat a koronériabetegség kialakuldsa és prog-
resszidja szempontjabdl is jelent6s.

Szamos vizsgalat igazolta az 6sszefliggést a magas hugy-
savszint és az artérias érfalmerevség, a stiffness kodzott.
Egyes vizsgalatok szerint a jelentésen emelkedett, 416
mikromol/l feletti hugysavszint férfiaknal mintegy 77%-kal,
néknél pedig akar haromszorosara novelheti az iszkémias
szivbetegség miatti halalozast. Az NHANES-vizsgalatok-
ban felmérték a relativ hugysavszint-emelkedés hatasat
is: mar kisebb, 1 mg/dl emelkedés 17%-o0s, néknél 30%-
os kockazatfokozodast jelent.

Milyen szerepe van a xantin-oxidoreduktaznak, és
hogyan cs6kkentheté a kockazat?

A hyperurikaemia megitélésében nemcsak a hugysav-
szint, hanem egy még szilrkébb eminencias, a xantin-oxi-
doreduktaz aktivitdsa is fontos, mivel ez jelentésen be-
folyasolja a kardiovaszkularis kockazatot. A legnagyobb
veszély azoknal all fenn, akiknél mind a hdgysavszint, mind
az enzimaktivitas emelkedett, de magas enzimaktivitas
mellett megfeleld hagysavszint sem jelent teljes biztonsa-
got. Ezért el6ényds lehet olyan terapia, amely nemcsak a
hugysavszintet csékkenti, hanem a xantin-oxidoreduktaz
aktivitasat is befolyasolja. Adatok szerint a hugysavszint
111 mikromol/l-rel valé csOkkentése az Osszmortalitast
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23%-kal mérsékli — az 6sszes tobbi kockazati tényez6tdl
fuggetlenul.

Az allopurinol xantin-oxidaz-géatlé hatdsan keresztil csok-
kenti a higysavszintet, mikdzben aktiv metabolitja, az oxi-
purinol, tartsan fenntartja ezt a hatast. A hugysavanyag-
csere tdbb ponton is befolyasolhaté, és ugyan mar egyéb
hugysavcsokkentd készitmények is rendelkezésre allnak,
ezek elérhetésége korlatozott.

Abraham Gyorgy professzor azonban ramutatott: a klini-
kai elényhdz nem elegendd a kezelés puszta elinditasa;
megfeleld dozis és tartds alkalmazas szikséges. Itt utalt
arra a vizsgalatra is, amely nemcsak a placeboéval valé
0sszevetésben, hanem alacsonyabb dézisokkal val6 6sz-
szehasonlitdsban igazolta, hogy a napi 300 mg-os, leg-
aldbb 6 honapon at alkalmazott allopurinolkezelés képes
kedvez&en befolyasolni a cerebro- és kardiovaszkularis
események kockazatéat.

Végezetill Abrahdm Gydrgy professzor utalt a Magyar Hy-
pertonia Tarsasag, a Magyar Nephrologiai Tarsasag és
a Magyar Reumatologusok Egyesilete altal kiadott kon-
szenzusdokumentumra, amelynek ajanlasa szerint mind-
két nemben 360 mikromol/l felett érdemes megfontolni a
kezelést.

Hogyan itéli meg Tibor esetét

a gasztroenterologus?

Gasztroenterolégiai szempontbdél Ti-
bor tébb jelentds rizikdfaktorral rendel-
kezik — véli Herszényi Laszl6 profesz-
szor, az Eszak-pesti Centrumkérhaz
— Honvédkérhaz tudoményos igaz-
gatdja. A beteg dohanyzik, rendsze-
resen szed NSAID-t (diklofenakot),
aszpirint, tovabba az akut eseményt
kdvetden klopidogrélt is kapott, mind-
ezt gasztroprotekcio nélkul.

Mint azt az el6ad6 elmondta, egy tébb mint 3600 beteget
10 éven at kovetd azsiai vizsgalat alapjan a kardiovasz-
kularis betegség dnmagaban, a gyogyszeres kezeléstél
fuggetlendl is noveli az epikus fekélybetegség kockaza-
tat. Tibor esetében idésebb életkora és férfineme miatt —
fuggetlenul a gyogyszeres anamnézisétél — ez a kockazat
hozzavetbleg masfélszeres.

Herszényi professzor Tibor laboratoriumi eredményei ko-
z6tt figyelmeztetd jelnek tekinti az enyhe-kézepes ané-
miat, amely felveti rejtett gasztrointesztindlis vérzés le-
hetéségét. Ez kivizsgalast igényelhet, kilondsen felsé
tapcsatornai NSAID/aszpiringasztropathia irdnyaban, de

Roviditések:

szilkség esetén als6 tapcsatornai vizsgalat, kolonoszko-
pia is mérlegelendd.

NSAID-kezelés esetén a gasztrointesztinalis vérzéskoc-
kazat felmérése alapvetd. Tibor esetében az NSAID és az
aszpirin kombin&ci6éja 6nmagaban mintegy kilencszeres
vérzéskockazatot jelent, mig a kettés thrombocytaaggrega-
cibgétlo-kezelés (aszpirin + clopidogrel) tobb mint hétszeres
Gl-vérzéskockazattal jar. Rizikoprofilja alapjan gasztroen-
teroldgiai szempontbdl a beteg kifejezetten magas kockaza-
td, a gasztrointesztindlis vérzés kockazata legalabb tizsze-
res, ezért a vérzésprofilaxis kiemelt jelentéségd.

A hazai gasztroenteroldgiai-reumatoldgiai, az NSAID- gaszt-
ropathiaval kapcsolatos konszenzus mar felhivta a figyelmet
a gasztroprotekciéra, a kardioldgusokkal kdzésen kidolgo-
zott gasztroenteroldgiai-kardiolégiai konszenzus pedig mar
egyértelmiien hangsulyozza annak szikségességét magas
kockéazatu betegekben. Antitrombotikus kezelés mellett mar
egyetlen gasztrointesztinalis vérzéskockazati tényez6 fenn-
allasa esetén is protonpumpagatlo alkalmazasa javasolt. Ti-
bor esetében tobb ilyen tényez§ is jelen van — kettés throm-
bocytaaggregaciogatlo-kezelés, NSAID-hasznalat, sulyos
tarsbetegségek és idésebb életkor —, ezért nala a proton-
pumpagatlo-alapu gasztroprotekcid egyértelmien indokolt
lett volna — mutatott r& Herszényi Laszl6 professzor.

Mennyire hatékony a protonpumpagéatl6-kezelés?
A protonpumpagéatlo-alapt gasztroprotekcio hatékony-
sagat nagy klinikai vizsgalatok is alatamasztjak. A COM-
PASS-vizsgalatban tébb mint 27 000, magas kardiovasz-
kularis rizik6ju beteget kovettek, akik antitrombotikus
kezelésben részesiiltek. A betegek egy részénél napi 40
mg pantoprazollal gasztroprotekciot alkalmaztak, és a
tébbéves kovetés soran azt talaltak, hogy ez a stratégia
mintegy 50%-kal csokkentette a felsé gasztrointesztina-
lis vérzés kockazatat. Ezt az eredményt egy csaknem
egymillio beteget feldolgozé metaanalizis is megerdsi-
tette, amely szignifikans véd&hatast igazolt protonpum-
pagéatlo-kezelés mellett. Tibor esetében, a halmozott
vérzéses rizikéfaktorok miatt, ez a védelem kilondsen
indokolt.
Gasztroenterolégiai szempontb6l a prioritas a kovetke-
zetes gasztroprotekcid, a kettés thrombocytaaggregacio-
gatlo-kezelés lehetdség szerinti id6ben térténd racionali-
zélasa, valamint az NSAID-k hasznalatanak minimalisra
csokkentése a gasztrointesztinalis vérzéskockazat meér-
séklése érdekében — foglalta 6ssze el6éadasa Uzenetét
Herszényi L4szI6 professzor.

Vagvolgyi Agnes

T2DM: 2-es tipusu diabetes mellitus; LAD CTO: a bal elllsé leszallé koszoruér (left anterior descending artery) krénikus tel-
jes elzarodasa (chronic total occlusion); NSTEMI: nem ST-elevacidval jaré miokardidlis infarktus; STEMI: ST-elevacioval jard
miokardialis infarktus; CTO-PCI: kronikus teljes koszoruér-elzardédas perkutan koronéria intervencioja (chronic total occlusion
percutaneous coronary intervention); ACS: akut koronariaszindroma; MAP: mitogénaktivalt protein kinaz; NSAID: nem szte-

roid gyulladascsdkkent6 gydgyszerek

A szakmai beszamol6 megjelenését az Egis Gyogyszergyar Zrt. tdamogatta. A beszamoloban szerepl6 informaciok a szerzé(k) nézeteit tikrozik.
Barmely emlitett termék alkalmazasakor az érvényes alkalmazasi el6iras az iranyado.
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Az MKT-kongresszus EGIS-szimpo6ziumanak eléadasai jol tikrézték, hogy a korszerl kardiovaszkularis prevencio ma
mar tulmutat az egyes rizikdfaktorok kezelésén: a cél a szivizom, a koszoruér-keringés és az érfal komplex védelme.
Dr. Simon Attila az ACE-gatlo-alapu terapiak kardioprotektiv és szekunder prevencios jelentéségét foglalta 6ssze.
Dr. Kényi Attila a harmadik generaciés béta-blokkolok, kiiléndsen a nebivolol és a karvedilol szerepére hivta fel a figyel-
met a diasztolés funkci6 és a koronariatel6dés javitasaban. Dr. Tomcsanyi Janos professzor a trimetazidin kapcsan a
myocardium energetikai mikédésének optimalizalasarol és az oxigénfelhasznalas javitasanak lehetéségeirél beszélt,
Reiber Istvan pedig a koszoruér-betegség kezelésének egyik kulcskérdését, az intenziv LDL-koleszterin-csokkentés

lehetdségeit ismertette.

Az ACE-gatlé- alapu terapiak
kardioprotektiv hatasai

Dr. Simon Attila, a Balatonfiiredi
Allami  Szivkérhaz féigazgato-
ja, a PTE cimzetes docense el6-
addsdban az ACE-gétlok szere-
pének Ujragondolasara hivta fel
a figyelmet, ramutatva, hogy az
joval tulmutat a vérnyomascsok-
kentésen. Az ACE-gatlok javitjak
az endothelfunkciét, csokkentik a
sziv terhelését, vesevedd hatasu-
ak, mérséklik a trombogenitast, valamint gatoljak a re-
modellinget és a fibrézist. Ez utébbi kiléndsen fontos
lehet hiperténidban, HFrEF-ben, illetve ACS/AMI utén.
Az el6ad6 kiemelte, hogy az ACE-gatlok a mindennapi
gyakorlatban jél toleralhaté készitmények; kontraindi-
kaciot els6sorban a varandéssag, a tervezett terhes-
ség, a sulyos hyperkalaemia és a kétoldali vesearté-
ria-stenosis jelent.

ACE-gatlék a hipertonia kezelésében

A hipertonia kezelésében a RAAS-blokad tovabbra
is alapvetd jelentéségli, ugyanakkor az ACE-gatlok
elénye messze tdlmutat a vérnyomascsodkkentésen.
Metaanalizisek alapjan azonos meértékd vérnyomas-
csokkenés mellett is kedvez8bb kardiovaszkularis koc-
kazatcsbkkentd hatassal jarhatnak, vagyis részben
vérnyomastol fliggetlen védbhatast is kifejtenek. Ez ki-
I6ndsen iszkémias szivbetegségben és ACS-en atesett
betegeknél bir jelentéséggel. A 2025-6s magyar hiper-
ténia-iranyelv szerint felnétt koszoruérbetegekben mar
emelkedett-normalis vérnyomas esetén is meg Kkell
kezdeni a kezelést, hipertdnias koronariabetegekben

pedig az ACE-gétlok és a béta-blokkoldk bizonyitottan
elénydsek.

Az elbadasban szé esett az ugynevezett ,hipertonia-
paradoxonrol” is: egy STEMI-betegeket vizsgalo regisz-
terben a hipertonias anamnézissel rendelkezd betegek
hosszabb tavu halalozasa kedvez8bbnek bizonyult,
még az egyéb kockazati tényezék figyelembevételével
is. Ennek hatterében feltehetéen az all, hogy ezek a
betegek nagyobb ardnyban részesultek szekunder pre-
vencios kezelésben — kiléndsen RAAS-blokéddban —,
jobb terdpias perzisztenciaval és gyakran intenzivebb
dozisban. Az adatok arra is utalnak, hogy a RAAS-blo-
kad mellett bekdvetkezd infarktus kisebb mértéki mio-
kardialis karosodassal jarhat.

A hazai adatok alapjan van helye cselekvésnek: az
érbetegek 54%-a, a hipertdnids alcsoportnak pedig
minddssze 34%-a van célértéken. Simon Attila szerint
a gond nem az alkalmazott készitményekkel van, in-
kabb azzal, hogy a rendelkezésre all6 gydgyszereket
nem mindig alkalmazzuk megfelel6 kombinaciéban és
dozisban.

ACE-gatlék az ACS utani szekunder prevenciéban és
szivelégtelenségben

Simon Attila dr. hangsulyozta, hogy az ACE-gatlok
hipertonia nélkil is szerepet jatszanak az ACS utani
szekunder prevencidban. Koszoruér-betegekben A
er8sségl az indikacio, ha balkamra-diszfunkcio, sziv-
elégtelenség, diabétesz vagy vesebetegség is fennall.
Ugyanakkor méas betegeknél is érdemes mérlegelni
alkalmazésukat, hiszen a nagy szekunder prevenciés
vizsgalatok alapjan szivelégtelenség nélkul is csok-
kenthetik a halalozas, a nem halélos infarktus és a nem
halalos stroke kockazatat. Az eléadasban az is elhang-

254



@ Cardiologia Hungarica

A sziv vérellatasat és pumpafunkciojat javito terapias torekvéseink

zott, hogy az ACE-gétlok esetében — szemben a bé-
ta-blokkoldkkal — a nagyobb dbzis mellett kedvezdbbek
a kimenetelek, a jobb perzisztencia mellett pedig ala-
csonyabb infarktus- és halalozasi kockazat figyelhetd
meg.

A hazai gyakorlatot tekintve Magyarorszagon a nem-
zetkozi adatokhoz képest viszonylag j6 aranyban al-
kalmazunk RAAS-blokddot ACS utan. Ez aldl kivételt
képez az AMI-t kovetd csdkkent balkamra-funkcio,
amelyben — a bizonyitott elénydk ellenére — a magyar
adatok elmaradnak a svéd adatoktél. Az el6éadé kiemel-
te, hogy ACS utén kialakulé balkamra-diszfunkciéban —
a PARADISE-MI-vizsgalatban — a szakubitril/valzartan
biztonsadgosnak bizonyult, de nem volt szignifikAnsan
jobb a ramiprilnél.

A szivelégtelenség kapcsan Simon Attila emlékez-
tetett: HFrEF-ben az ACE-gatldk IA indikacidval to-
vabbra is a négyes kombinaciés alapterapia részét
képezik. Hatdsuk nemcsak a mortalitas és hospitali-
z&cio csokkentésében nyilvanul meg, hanem a terhel-
hetéség javitasaban is. HFmrEF-ben és HFpEF-ben
alacsonyabb szintl ajanlassal jelennek meg, inkabb
tarsbetegségek — elsésorban hipertonia, diabétesz,
vesebetegség — kezelésén keresztul fejtik ki kedvezd
hatésukat.

Az elbadd végkovetkeztetése szerint az ACE-gatlok
jol toleralhato, kombinacios terdpiara alkalmas szerek,
amelyek a hipertonia kezelésén tul a ACS utani sze-
kunder prevencidban és a szivelégtelenség terapiaja-
ban is megbrizték jelentéségiiket.

Hogyan segithetjik a szivizom relaxaciodjat
és a koszoruér-telodést?
Az el6adasanak cimében feltett
kérdésre Konyi Attila dr., a Pécsi
Tudoméanyegyetem docense inter-
venciés kardiologusként elséként
természetesen az epikardidlis ko-
szoruerek stentelését tartja cél-
ravezetének, ugyanakkor ramu-
tatott, hogy a betegek panaszai
tébbnyire nem elsésorban az epi-
- kardidlis erek szlikiletébdl fakad-
nak, hanem példaul a tartésan fokozott szimpatikus to-
nus kovetkeztében kialakulé magas szivfrekvenciabal.
Ennek hosszu tavu kdvetkezménye lehet a szivizom-hi-
pertréfia, a megemelkedett intracellularis kalciumszint,
valamint az ezekhez tarsul6 diasztolés funkcidzavar.
A tartds szimpatikus tulsuly endothelfunkcio-zavart,
oxidativ stresszt, csokkent NO-termelést, kdvetkezmeé-
nyes vazokonstrikciot okoz; a kialakulé mikrocirkulaci-
0s zavar Onfenntarté médon hozzjarul a vaszkuléaris
karosodas progresszigjahoz. A tartésan emelkedett
végdiasztolés nyomas pitvari tagulathoz, majd fibrozis-
hoz vezet. Az elektromos vezetés karosodasa elbsegiti
microreentry korok kialakulasat, az ioncsatornak athan-
golédasa pedig lerdviditi a pitvari refrakter periddust:

mindez kedvez a pitvari ritmuszavarok kialakuldsanak
és fennmaradasanak.

Mint elmondta, a folyamat megéllitasara vagy esetle-
ges visszaforditdsara klasszikusan béta-blokkolokat
alkalmazunk, amelyek csokkentik a pulzusszamot és
a myocardium oxigénigényét, antiiszkémias hatasuak,
valamint meghosszabbitjdk a diasztolét, javitva ezzel
a koronariak telédését. A hagyomanyos készitmények
ugyanakkor fokozzék a periférias érellenallast, amelyet
jol jeleznek a hideg végtagok, emellett kedvezétlen me-
tabolikus hatasok, hérgéspazmusra val6 hajlam és fo-
kozott faradékonysag is megfigyelheté.

A masodik generaciés, nagyobb béta-1-szelektivitasu
szerek, mint az atenolol és a metoprolol, kedvezdbbek,
de vazodilatatorhatassal nem rendelkeznek, tovabba
hemodinamikai és metabolikus profiljuk sem optimalis.

A béta-blokkolék harmadik generacioja

A harmadik generaciés készitmények mar elérelépést
jelentettek: a karvedilol a béta-1-béta-2-receptor gatla-
son felll az alfa-1-antagonizmus révén vazodilataciot
€s megtartott perctérfogatot biztosit, metabolikus profil-
ja pedig semleges.

A legmagasabb béta-1-szelektivitdssal a nebivolol ren-
delkezik, amely egy racém keverék: a D-izomer felel6s
amagas béta-1 szelektivitasért, a pulzuskontrollért, mig
az L-izomer a béta-3-receptorokon keresztul periférias
vazodilataciét és az oxidativ stressz csokkenését segiti
eld. Az érrelaxaciot nitrogén-monoxid (NO) felszabadu-
lasa révén, az intracelluléris kalciumszint csokkentésén
keresztil éri el. Kdzvetlen antioxidanshatéssal rendel-
kezik, és megakadalyozza a NO korai lebomlasat.
Kényi Attila docens értékes terapias lehetéségnek te-
kinti a 3. generacids béta-blokkoldkat, mint példaul a
karvidolol és a nebivolol. A karvedilol kapcsan kiemel-
te, hogy az alfa-1-antagonista hatadsa révén nemcsak
a szivfrekvenciat csokkenti, hanem vazodilataciot is
okoz. Antioxidans tulajdonsagokkal is rendelkezik, és
kimutatott a koronariak belhartyajat védd hatasa. Echo-
kardiografias vizsgalatok szerint kedvezden befolyasol-
ja a diasztolés funkciét: 3-6 hdnapos kezelés soran ja-
vultak a bal kamrai relaxacié paraméterei, csokkent az
izovolumetrias relaxacios idd. A hatékonyabb diaszto-
Iés mikddést megerdsitette az NT-proBNP-szint csk-
kenése is.

Vizsgalatokban a karvedilol kedvez&en befolyasolta a
posztinfarktusos kamrai remodellinget: szignifikansan
csOkkentette a végszisztolés és végdiasztolés bal kam-
rai volumeneket, mikézben javitotta az ejekciés frak-
ciot. A simaizomsejtek proliferacidjanak és migracio-
janak gatlasaval a karvedilol mérsékelheti az in-stent
restenosis kockazatat, igy PCI és stentbeliltetés utan
is kedvez§ valasztas lehet. Tovabbi elénye, hogy javit-
hatja a hibernald6 myocardium mikrokeringését, amely
tAmogatja az érintett szivizomteruletek funkciondlis re-
generaciojat.

A karvedilol és a harmadik generacios béta-blokkolok
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joval tobbet jelentenek egyszerl pulzusszam-csok-
kentésnél. Komplex hatasmechanizmusuk a frekven-
ciakontroll mellett hemodinamikai optimalizaciot, en-
dothel- és sejtszintli védelmet, valamint strukturalis
szivizom-remodellinget befolyasold kedvezé hatasokat
is biztosithat. Ezaltal a kardiovaszkularis védelem fon-
tos eszkozei lehetnek, megfelel6 betegvalasztas mel-
lett — foglalta 6ssze lizenetét Konyi Attila docens.

A sziv doppingszere - az oxigénfelhasznalas
javitasanak ,legalis” formaja
Tomcsanyi Janos professzor, a
Budai Irgalmasrendi koérhaz féor-
vosa, cimzetes egyetemi tanar
eléadasat harom olyan sporto-
6 bemutatasaval inditotta, akik
mindnyajan trimetazidin fogyasz-
— tadsa miatt buktak meg a dopping-
Skl teszteken. De miért is lehet dop-
~= pingszer ez a vegyllet? .
A magyarazat a hatasmechaniz-
musban rejlik: az alloképességi sportokban alapveté
elény, ha a szervezet minél késébb kényszerul attérni
az aerob anyagcserérdl anaerob miikédésre. Az an-
aerob anyagcsere soran az emelkedd laktatszint acidé-
zist okoz, amely még egészséges egyénekben is rontja
a pumpafunkciét, csdkkenti a myocardium kontraktili-
tasat.
Ha az anaerob anyagcserére vald attérés koszoru-
ér-betegséggel tarsul, az kdnnyen miokardialis iszkeé-
miat valthat ki. A folyamatban el6sz6r acidézis alakul
ki, a myocardium anaerob anyagcserére valt, és csak
ezt kdvetben jelenik meg az angina. Mindezt kisérle-
tesen is igazoltak: a koszoruér ballonos elzarasakor a
pH-cs6kkenés mar az ST-eltérések megjelenése elbtt
kimutathat6 volt. Tomcsanyi Janos professzor kiemelte,
hogy sértlékeny anyagcsere, pl. diabétesz esetén, ez a
jelenség még inkabb érvényesiil.

Anginas panaszok kimutatott koronariaszdiktilet nélkdil

Gyakori klinikai helyzet, hogy anginas panaszok, csok-
kent terhelhetdseg és iszkémiara utaldé EKG-eltérések
ellenére koszoruér-szikiletet nem tudunk kimutatni.
llyenkor a panaszok hatterében nagy valészinlséggel
mikrovaszkuléris iszkémia all. A gyulladas és endothel-
funkcié-zavar kovetkeztében kialakulé mikrovaszkularis
diszfunkcié csdkkenti a koronariak aramlasi rezervijét, a
kodését, és iddvel diasztolés szivelégtelenséghez ve-
zethet.

A szivizomsejt szempontjabol Iényegtelen, mi okozza a
csOkkent perfuziot: kimutathatd koronariaszikilet vagy
mikrovaszkuléris keringészavar; a lényeg a csokkent
vérellatas és oxigénhidny. Tomcsényi professzor be-
mutatta, hogy terhelés soran 2-es tipusu diabéteszben,
megtartott ejekcids frakcidju szivelégtelenségben
(HFpEF) és szivamiloidézisban hasonlo energetikai

mintazatot lathatunk: a myocardium energiatartalékai
csokkennek, és ez kdzds patofizioldgiai mechanizmus-
ra, az elégtelen sejtszint(i energiaellatasra utal. A di-
abétesz 6nmagaban is olyan funkcionalis eltéréseket
okozhat, amelyek a szivelégtelenség korai formaira
emlékeztetnek: terhelés hatasara a tiidében fokozodik
a folyadékakkumulécio, és ez még kifejezettebb sziv-
elégtelenségben, illetve szivamiloidézisban.

Terapias szempontbodl a cél a szivizom energetikajanak
javitasa olyan gyodgyszerekkel, amelyek a myocardi-
um energiafelhasznalasanak optimalizalasan keresztil
fejthetik ki kedvez6 hatasukat. Alkalmazasuknal fontos
ellenjavallat a parkinsonizmus és a sulyos balkamra-
funkcié-zavar. Hazankban ebben a terapias kérben el-
s@sorban a trimetazidin érhetd el, mig pl. az ivabradin
csak korlatozottan hozzaférhetd. Ezek a szerek nem-
csak onmagukban lehetnek hatékonyak; béta-blokkolo-
val kombinalva fokozhatjak annak kedvezé hatasait az
iszkémia és a balkamra-funkcié szempontjabdl is.

Ki jarhat jol trimetazidin adasaval?

Tomcsanyi professzor egy 65 éves, hipertonias, 2-es
tipusu diabéteszes, dohanyzé orvoskolléga esetén
mutatta be a trimetazidin lehetséges szerepét. A be-
teg ACS miatt PCI-n esett at, a kritikus LAD-sz(ikiletet
stenttel megoldottak, de a karosodott mikro- és kisér-
rendszernek tovabbra is egy kérosan megvastagodott,
hipertréfias myocardium vérellatasat kellett volna biz-
tositania — ilyen helyzetben merilhet fel a trimetazidin
alkalmazasanak el6nye.

A trimetazidin diabéteszes betegeknél — vizsgalatok
szerint akar 30%-kal — csodkkentheti az in-stent re-
stenosis kockazatat. Masrészt a trimetazidin ott is hat,
ahova az intervencié nem ér el: javitja a myocardium
energetikajat, csokkenti a miokardialis iszkémiat és az
anginds panaszokat. Ez kulongésen fontos olyan be-
tegnél, akinél a hipertréfias myocardium miatt eleve
relativ iszkémia all fenn, emellett diffuz, nem revasz-
kularizalhat6 koronariabetegség és diabétesz is je-
len van. A trimetazidin béta-blokkol6 mellé adva ad-
ditiv mddon javithatja az iszkémias kuszobot. Vagyis
ugyanaz a hatdsmechanizmus, amely sportoléknal til-
tott teljesitményelényt jelent, szivbetegeknél terapias
elényként hasznalhatd ki — foglalta 6ssze Tomcsanyi
Janos professzor.

A koszoruerekben torténd véeraramlas
javitasat célzo lehetéségeink

Az ateroszklerGzis akar mar int-
rauterin életben megkezdédik, és
az évek soran fokozatosan halad
elére. Ma mar egyértelm(, hogy
ennek f6 hajtbereje az apoB-t tar-
talmazé aterogén lipoproteinek
felszaporodasa, amelyek kozul
optimalis trigliceridszint mellett
elsésorban az LDL-koleszterin
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a meghatérozé rizikéfaktor — mondta Reiber Istvan, a
Fejér Varmegyei Szt. Gyorgy Egyetemi Oktatd Korhaz
féorvosa, cimzetes egyetemi docens. Hozzatette azon-
ban, hogy a trigliceridszint emelkedésével jar6 metabo-
likus eltérésekben — példaul diabéteszben vagy obesi-
tasban — a remnant lipoproteinek szerepe is el6térbe
kerul, mivel ezek szintén apoB-t tartalmaznak, és jelen-
tés aterogén potenciallal birnak.

Minél el6bb, minél alacsonyabbra, minél tovabb
Reiber Istvan utalt egy az idén marciusban megjelent
amerikai konszenzusajanlasra, amely megerdsiti a je-
lenlegi szemléletet: az LDL-koleszterin-szintet minél
kordbban, minél alacsonyabb szintre kell csdkkenteni,
és ezt tartésan fenn kell tartani. Az eurépai célértékek
érdemben nem véltoztak: nagyon magas kardiovasz-
kularis kockazat esetén tovabbra is 1,4 mmol/l alatti
LDL-szint javasolt, egyes betegeknél pedig még ennél
is alacsonyabb.

A frissitett ajanlasok szerint nagyon magas kockazat
esetén, szekunder prevencidban az életmdodkezelés
énmagaban nem elegendd, intenziv gyégyszeres lipid-
csokkenté kezelés szikseges. A kifejezett, 5 mmol/l
feletti LDL-koleszterin-szint 6nmagaban is nagyon
magas kockazatot jelez. A meghatarozé tényezd a ku-
mulativ LDL-terhelés: minél hosszabb ideig magas az
LDL-szint, annal gyorsabban halad az ateroszkleroézis.
Kedvezé genetikai hattér mellett a folyamat évtize-
dekkel késbébb vezethet eseményhez, tartbsan magas
LDL-C esetén azonban mar kézépkoru egyénekben is
kialakulhat jelentds érfali karosodas.

Az endotheldiszfunkcié mar joval a klinikai események
elétt megfigyelhetd: tartésan magas LDL-C-szint mel-
lett akar mar fiatal feln6ttkorban megindulhat az érfa-
li karosodéas, amelyre erektilis diszfunkcié is utalhat.
Reiber Istvan szerint erre az dsszefliggésre érdemes
felhivni a beteg figyelmét, ez ugyanis javithatja a terapi-
as adherenciat. A kockazatbecslés sordn mindig a tel-
jes beteget kell értékelni, figyelembe véve az életkort, a
nemet, a tarsbetegségeket, az ismert érbetegségeket,
az eletmddi tényezbket, a csaladi anamnézist és a le-
hetséges gyogyszerkélcsdnhatdsokat. Ha egy érteri-
leten mar kimutathato ateroszklerozis, nagy valészini-
séggel mas érteruletek is érintettek.

A primer és szekunder prevencioban elérheté
nyereség

A legnagyobb nyereség a primer, s6t primordialis pre-
vencioban érhet6 el: az 1 mmol/-es LDL-C-csékkenés
primer prevencidban 40%-os, szekunder prevencio-
ban 20%-o0s kardiovaszkularis rizikbcsokkenést ered-
ményez. Erbetegségben a 40%-os relativ rizikocsok-
kenéshez legaldbb 2,0 mmol/l LDL-C-cstkkenésre

van szikség, és ehhez kombinacios terapia alkalma-
z4sa szikséges.

A terapia alapja a statin, szlikség esetén ezetimibbel —
lehetbleg fix kombinaciéban —, elégtelen hatas esetén
pedig PCSK9-gatloval kiegészitve. Az életmddkezelés
minden esetben fontos, de 6nmagéaban ritkan elegen-
dé; intenziv statinterapiaval (20-40 mg rozuvastatin,
40-80 mg atorvastatin adaséaval) atlagosan mintegy
50%-0s LDL-koleszterin-csdkkenés érhetd el.

Mindez azt jelenti, hogy ha egy beteg LDL-koleszte-
rin-szintje 2,8 mmol/l felett van, 6nmagéban egy atla-
gosan 50%-0s cstkkenést biztositd intenziv statintera-
piaval sem biztos, hogy elérhet6 az 1,4 mmol/l alatti
célérték. Mivel a betegek tdbbsége 3-4 mmol/l kozotti
LDL-C-szintrél indul, a célérték sok esetben csak sta-
tin—ezetimib kombinacioval érhetd el; PCSK9-gatloval
kiegészitve pedig 1 mmol/l ala is viheté.

Ugyanakkor valés életbeli adatok szerint a betegek-
nek csak egyotode éri el az 1,4 mmol/l-es célértéket
statin-, vagy statin + ezetimib kezeléssel. A SWEDE-
HEART-regiszter viszont azt mutatta, hogy kovetkeze-
tes kombinacios terapiaval 3 év alatt az 1,4 mmol/l érté-
ket elérék aranya 64%-ra javult. Ezt ugy sikerult elérni,
hogy a kombinacids kezelések aranya a betegek koré-
ben 60% folé emelkedett.

Akut koronariaszindréma miatt hospitalizalt betegek
lipidcsbkkentd kezelése

Az ajanlasok hangsulyozzak, hogy ACS esetén nem
szabad késlekedni a kezelés intenzifikalasaval: ha elére
lathatd, hogy statin-monoterapiaval a célérték nem ér-
hetd el, mar a kérhazi elbocsataskor kombinacios lipid-
csOkkentd terapiat kell inditani, sziikség esetén miel6bb
PCSK9-gatléval kiegészitve. Az ACS utani hetek-hé-
napok kiléndsen fontos, ugynevezett ,aranyidét” jelen-
tenek a kockazatcsokkentés szempontjabdl. A kezelés
sikerének kulcsa ugyanakkor a megfelel6 adherencia,
mivel a latszélagos terapids elégtelenség hatterében
gyakran egyszer(ien a gyogyszerszedés hianya all. Az
orvos szerepe ezért nemcsak a megfeleld terapia kiva-
lasztasa, hanem a beteg meggy6zése is arrél, hogy a
korai, intenziv és tartdés LDL-csdkkentés hatékony és
biztonsagos. Ehhez el8szdr is azonban magunkat kell
meggybzniink a terapia elényeirdl — mutatott ra Reiber
Istvan docens, aki vegil hozzatette: a statinok el6nye
nem merdl ki az LDL-koleszterin-szint csokkentésében
— pleiotrop hatasaik révén javitjak az endothelfunkci-
0t, stabilizéljak az ateroszklerotikus plakkokat, antioxi-
dans, gyulladascsdkkentd és részben antitrombotikus
hatdssal is rendelkeznek. Mindez a kardiovaszkularis
prevenci6 kulcsfontossagu elemeivé teszi 6ket.

Vagvolgyi Agnes

A szakmai beszamol6 megjelenését az Egis Gyogyszergyar Zrt. tamogatta. A beszamoldban szerepl6 informaciok a szerzé(k) nézeteit tikrozik.
Barmely emlitett termék alkalmazasakor az érvényes alkalmazasi el6iras az iranyado.
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Beszamolé

Osszefoglalé a dyslipidaemia kezelésérdl
sz6l6, 2026. évi ACC/AHA Joint Committee

0j allasfoglalasarél

Amerikai kardiovaszkularis tarsasagok részvételével 2026-ban jelent meg az Uj hyperlipidaemia-kezelési ajanlas,
amely a megel6z6 (2018-as) irdnyelvet valtja fel. Az utmutatd déntéen a sokkal fiatalabb életkorban t6rténé kezelésre
fokuszal, egyszersmind a rizikdstratifikacioban is Uj, szélesebb palettat vesz figyelembe (PREVENT modell). Szentesiti
a nem HDL-koleszterin hasznalatat, amely az LDL-koleszterin mérési és szamolasi bizonytalansagait kiuiszoboli ki.
Alapvetd célja, hogy hangsulyozza a primer prevencio jelentéségét, kifehéritse a ,szlrke zénakat”, és a veszélyben

lévé, igen nagyszamu beteg kezelésére buzditson.

A PREVENT elnevezésii rizikbbecsld programot 2023-
ban hozték létre, és felvaltotta a korabbi Pooled Co-
hort Equations (PCE) analizist. A 10 éves és az Uj —
elsésorban a fiatalabb korosztalyt érinté —, 30 éves
tavlatokra vonatkozéan a kardiovaszkularis betegség,
a koronariaszklerdzis okozta szivbetegség és a sziv-
elégtelenseg létrejéttének szazalékos valdszinlisegét
mutatja meg kuldn-kilon. Ebben szerepel az életkor,
a nem, a szisztolés vérnyomas, az dsszkoleszterin, a
HDL-koleszterin értéke, az antihipertenziv kezelés és
a koleszterinkezelés ténye, tovabba a diabétesz fenn-
alldsa, a dohanyzasi szokas, a BMI, valamint az eGFR
nagysaga, mig a bdvitett variacibban megtalalhaté a
HbA,., az UACR adata és egy szocialisstatusz-index is.
Erdemes megemliteni az elsésorban a betegek szama-
ra készllt a PREVENT-Age formulat, amely a riziko-
faktorok 6sszessége alapjan becsiilt szivéletkor értékét
modellalja, és értelmezhetbévé teszi laikusok szamara
is a veszélyeztetettség nagysagat, azaz akar a keze-
Iés létjogosultsagéat is alatdmasztja. Az online kalku-
lator egyszerl bejelentkezés utan elérheté (https:/
professional.heart.org/en/guidelines-and-statements/
prevent-calculator).

Az ajanlas uj, valtozast jelento tézisei

30-79 év kozotti, ateroszklerotikus kardiovaszkularis
betegségtdl (AKVB) mentes egyéneknél, tehat a primer
prevencidban 1,8—4,9 mmol/l LDL-koleszterin -szint
esetén a PREVENT modell a 10 éves leendé6 AKVB
szempontjabol alacsony (<3%), hatareseti (3—4,99%),
kézepes (5—9,99%) vagy magas (210%) rizikdszinteket
hatarozott meg. Ennek alapjan fogalmazédtak meg a
tovabbi teenddk.

e Alacsony 10 éves és <10%-os 30 éves rizikd

fennallasakor, ha az LDL-koleszterin értéke <4,1
mmol/l, elegendd az életmdd-valtoztatas ajanla-
sa.

Hatareseti és kozepes rizikéstatusz esetén szik-
ség lehet a koronériakalcium (CAC) értékét is fi-
gyelembe venni. Ha statinterapia indokolt, a ko-
vetkez8 célértékek mérvaddak: LDL-koleszterin
2,6 mmol/l és nem HDL-koleszterin 3,4 mmol/I.
Magas rizikd esetében az LDL-koleszterinnél az
1,8 mmol/l-es, mig a nem HDL-koleszterinnél a
2,6 mmol/l-es érték elérése javasolt. (Ezt fokozta
a napjainkban publikalt VESALIUS-CV-vizsgélat,
amelynek sorén evolocumab adéséra 4,6 év alatt
1,16 mmol/l-es LDL-koleszterin-értéket értek el
ebben a betegcsoportban, és a MACE redukciéja
19-25%-o0s volt.)

Rizikbébeosztastdl fuggetlenll 40-75 év kozott, di-
abétesz, kronikus veseelégtelenség (eGFR 59—
15 ml/min/1,73 m?), vagy HIV-fert6zés fennallasa
esetén primer prevencids céllal az LDL-koleszte-
rin értékétdl fuggetlentl LDL-koleszterin-csékken-
t6 kezelés elkezdése ajanlott.

AKVB esetén (ez mar szekunder prevenciot je-
lent) nagyon magas rizik6formanal nagy intenzi-
tasu statinkezelés sziikséges, amely révén >50%
LDL-koleszterin-redukcié vagy 1,4 mmol/l-es LDL-
koleszterin- és 2,2 mmol/l-es nem HDL-koleszte-
rin-szint elérése a cél.

Altalanosan mindenkinél legalabb egy alkalommal
(szdré jelleggel) sziikséges az Lp(a)-koncentracioé
meghatarozasa (emelkedett: >125 mmol/l, vagy
>50 mg/dl). Familiaris hypercholesterinaemia,
korai AKVB kialakulasa, magas Lp(a)-szintek ki-
mutatasa esetén a jelentés genetikai meghataro-
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Osszefoglalé a dyslipidaemia kezelésérél szol6, 2026. évi ACC/AHA Joint Committee

Uj allasfoglalasarol

zottsag okan, az els6foku csaladi rokonoknal is

kotelez6 az Lp(a)-szint mérése.
Az iranyelv-ismertetések szaraz felsorolasa mellett
hasznos lehet az ESC/EAS 2025 és az ACC/AHA 2026
lipidiranyelvek tételes kulonbségeinek 6sszefoglalasa.
El6szor is fontos leszbgezni, hogy mindkett6é az agresz-
sziv LDL-koleszterin-redukciot és a korai kombinacios
kezelést hangsulyozza. Az ESC fix rizikbkategoriakban
és célokban gondolkodik, mig a ACC/AHA bevezette a
kiterjesztettebb PREVENT modellt. Az aldbbi 6t pont-
ban latszik célszerlinek kiemelni a két iranyelv hang-
sulyeltéréseit, amelyek azonban korantsem jelentenek
éles szembendllast:

Rizikbbecslési mbédszerek

ESC: a SCORE2 és a SCORE2-OP algoritmus a 10
éves fatélis és nem fatalis kardiovaszkularis esemény
valoszin(iségét hatarozza meg egészen a 89 éves kor-
osztalyig.

ACC/AHA: a régi Pooled Cohort Equations (PCE) mo-
dellt a PREVENT-egyenlet valtja fel, amely figyelembe
veszi a vesefunkciét, a szocialis viszonyokat, és egy
jobb becslést ad a 10 éves kardiovaszkularis esemé-
nyek valoszinlségét tekintve.

LDL-koleszterin kategoériak és célértékek
ESC: strukturalt, céliranyos szerkezet elére meghataro-
zott rizikbstatusz mentén.

Nagyon nagy rizikd, <1,4 mmol/l.

Uj extrém rizikd (ismételt AKVB eseménykor), <1,0
mmol/l.

ACC: szélesebb riziképaletta, igy nagyobb egyéni
szubklasszifikacio és kezelés lehetséges.

A legnagyobb rizikocsoportok esetében a legalacso-
nyabb cél a <1,4 mmol/l.

Emellett egyéb aterogén lipoproteinek figyelembevéte-
le (nem HDL-koleszterin, apoB).

Lp(a)-mérés

ESC: magas LDL-koleszterin esetén javasolja egyszer
az Lp(a) szintjének meghatarozasat.

AAC: felnétt életkorban legalabb egy alkalommal ajan-
latos az Lp(a) mérése, ahol a >125 nmol/l (>50 mg/dI)
értéke egyértelmien 1,4-szeres AKVB-rizikétényez6t
jelent.

Kezelési intenzitas és statinok

ESC: a kombinacids terapia (statin + ezetimib) korai al-
kalmazasat javasolja, amellyel gyorsabban lehet elérni
a kivanatos célértékeket. Ennek mielébbi bevezetésé-
re j6 lehetéséget biztositana pl. az ACS-ben szenvedd

betegeknél, ha még a hospitalizacié soran bevezetnék
ezt a terpiat.

ACC: a statinterapia tovabbra is a gold standard elem,
de a nem statinkezelések (ezetimib, PCSK9-inhibitorok)
kombinalasa tovabbi elénydkkel jarhat, illetve a statinin-
tolerans betegek esetében jelentenek megoldast.

Egyéb rizikéfaktorok szerepe

ECS: a carotis/femoralis UH-kép és a CAC-érték atte-
kintése a mérsékelt rizikoju egyének rizikbmérlegelésé-
nél fontos lehet.

ACC: a hatéareseti rizik6 vonatkozdsdban a csaladi
AKVB-el6zmények, a hsCRP, a kronikus gyulladasos
betegségek fenndllasa és specifikus etnikai jelleg figye-
lembevétele eldsegitheti az egyedi megitélést.

Természetesen hazai viszonyok kodzott a fentiekben
részletezett kiemelések a PREVENT modell haszna-
lata hianyaban nehezen értelmezhetbek, de a sorok
kozott azeért fellelheték, hogy joval szélesebb rizikbpa-
lettat jelent az Uj amerikai iranyelv. Tovabba az egyes
rizikdszinteknél még Ujabb faktorok gazdagitjak a ké-
pet (pl. CAC-értékek, s6t egyes CAC-értéksavokra vo-
natkoztatott LDL-koleszterin-célértékajanlasok, a nem
HDL-koleszterin alternativ irAdnyadé volta, az Lp[a]-
szint, esetleg apoB-érték, a kardiovaszkuléris renalis
metabolikus szindroma [CKM] megléte, 30 éves élet-
kortdl torténd rizikostratifikacié ajanlasa, és a fiatalok-
nal a 30 éves tavlatra szo6l6 rizikobecslés).
Osszefoglalva, egy szélesebb spektrumon alapulo, jo-
val tébb paraméter figyelembevétele révén az egyéni
specificitast gazdagito felméréssel allunk szemben. Ta-
lan a legfontosabb érdeme, hogy mindezek a korai (pri-
mer) prevenci6 térfoglalasat segitik eld.

Csaszar Albert
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Beszamolé

A diagnézistdl a terapiavalasztasig — a transthyretin
cardiomyopathia kezelésének iij korszaka

A Magyar Kardiologusok Tarsasaganak kongresszusan a Medison Pharma altal szervezett szimpdzium a transthyretin amyloid
cardiomyopathia (ATTR-CM) diagnosztikajanak és kezelésének aktualis kérdéseit jarta korul. Az eléadasok a korai felisme-
réstél a korszer( terapias lehetésegekig atfogd képet adtak a betegségrél, amelynek idében térténé diagnozisa alapvetéen
meghatarozza a betegek prognozisat. Dr. Pozsonyi Zoltdnnak az ATTR-CM epidemioldgiajat, a korai figyelmeztet6 jeleket
és a diagnosztikai algoritmus legfontosabb elemeit ismertetd eléadasa utan Nyolczas Noémi professzor a rendelkezésre allé
célzott terapiakat — a TTR-stabilizatorokat és a géncsendesité kezelést —, valamint a legfontosabb klinikai vizsgalatok ered-
ményeit tekintette at. A gyakorlati tapasztalatokat dr. Fogarassy Gyorgy és dr. Nagy Viktéria tanulsagos esetek ismertetésével
szemléltette, bemutatva a korai figyelemfelkelt6 jeleket, a jellegzetes kardioldgiai vizsgalati leleteket és a betegség kiilénb6zd
formaiban megjelené extrakardialis érintettségeket. Valamennyi eléadas legfontosabb lizenete, hogy az elszalasztott korai
terapia elénye a betegség progresszidja soran mar nem potolhatd, ezért a korkép idében térténé felismerése kulcsfontossagu.

A szivamyloidosis diagnosztikaja -
Hogyan ismerjiik fel?

Az ATTR-CM epidemioldgiaja és a korai felismerés
Jelentésége

Pozsonyi Zoltan, az SE Belgyogyaszati és Hematolégiai Kli-
nikajanak docense az el6adasaban az ATTR-amyloidosis
korai felismerését segité figyelmeztetd jelekre helyezte a
hangsulyt. Kiemelte, hogy a diagnozis atlagosan 2,5-3,5 év
késéssel sziiletik meg (1), mikézben klinikai vizsgalatok bizo-
nyitjak, hogy a kordn megkezdett kezelés el6nye késébb mar
nem pétolhato (2, 3).

A transthyretin amyloid cardiomyopathia (ATTR-CM) a
transthyretin (TTR) fehérje lerakédasanak kdvetkezménye
(4). A szivamyloidosisok 98%-at az AL és az ATTR tipus teszi
ki, utdbbin bellil az esetek mintegy 90%-a vad tipusu (AT TRwt).
A betegség jelentdsen aluldiagnosztizalt: a nemzetkdzi pre-
valenciaadatok szerint Magyarorszagon mintegy ezer beteg
élhet ATTR-cardiomyopathiaval, mikdzben jelenleg csupan
80-85 beteg részesil specifikus kezelésben.

Bar az ATTR-CM felismerése az elmult két évtizedben je-
lentésen javult, a betegség tovabbra is gyakran rejtve ma-
rad. Egy Mayo Clinic-vizsgalatban (5) a HFpEF-betegek ko-
z6tt a rutinszer( diagnosztika 1,3%-ban, mig a célzott sz(irés
6,3%-ban igazolt ATTR-cardiomyopathiat. Magas kockazatu
csoportokban azonban — 50 év feletti, HFpEF-es, legalabb
12 mm-es balkamra-falvastagsagu betegek kérében — ez az
arany egy spanyol vizsgalatban 17%-nak bizonyult, ami jol
mutatja a célzott szlrés jelentéségét (6).

Kiemelt kockazatu csoportot jelentenek az aortastenosisos
betegek is, akiknél a betegség eléfordulasa 4—12% kozétti,
ezért aortastenosis esetén is aktivan keresni kell az ATTR-
CM jeleit (7, 8).

Klinikai tiinetek és diagnosztikai algoritmus

Pozsonyi Zoltan docens hangsulyozta, hogy a HFpEF nem
6nall6é diagnézis, hanem kilénb6zé betegségek kdzds feno-
tipusa, amelyek kézé az ATTR-CM is tartozik. A gyanut el-
s@sorban id8s férfiaknal kell felvetni, kilonésen megmagya-
razatlan balkamra-falmegvastagodéas, HFpEF, aortastenosis,

korabban emelkedett, majd csékkend vérnyomas vagy jelleg-
zetes extrakardialis tiinetek esetén. Az ESC ajanlasa szerint
212 mm-es balkamra-falvastagsag mellett mar egyetlen tar-
sul6 jel — példaul HFpEF, aortastenosis, jellegzetes EKG-el-
térés vagy mozgasszervi, illetve neurolégiai manifesztacio —
is indokolhatja a célzott kivizsgalast (9).

Az ATTR-cardiomyopathiara jellemzé a két kamrai falmeg-
vastagodas, a low-voltage EKG, valamint a tartésan emel-
kedett troponin- és NT-proBNP-szint. A diagnozist szamos
extrakardidlis jel is segitheti, kdztuk a kétoldali carpalis alag-
Utszindréma, a canalis spinalis stenosis, spontan bicepszin-
szakadas (,Popeye-jel”) és polyneuropathia. Aortastenosis-
ban — kilénésen low-flow, low-gradient forma, a szlikulet
mértékéhez képest aranytalan balkamra-falvastagsag vagy
csokkent mitralis anulusmozgés esetén — szintén gondolni
kell az ATTR-CM lehet&ségére (9).

Az Al-amyloidosist ezzel szemben rendszerint gyorsabb
progresszio, magasabb biomarkerértékek, kifejezettebb au-
tondm és periférids neuropathia, valamint jellegzetes extra-
kardidlis tinetek, példaul periorbitalis purpura jellemzik.
Szivamyloidosis gyanuja esetén elsé lépésként immunfixacio
és szabadkdnnyllanc-vizsgalat szikséges az AL-amyloidosis
kizarasara. Negativ eredmény esetén pirofoszfat-szcintigrafi-
aval az ATTR-amyloidosis noninvaziv médon igazolhat6. Ha
az immunfixacié vagy a kénnydlancvizsgalat eltérést mutat, a
pontos tipus meghatarozasahoz szdvettani mintavétel sziksé-
ges.

A szivamyloidosis klinikai példai

Pozsonyi Zoltan docens harom eset bemutatasaval szemlél-
tette a szivamyloidosis kulénbdz& megjelenési formait. Egy
79 éves, normal testalkatu férfi anamnézisében kétoldali car-
palis alagutszindroma és gerincm(tét szerepelt. Az emel-
kedett NT-proBNP- és tartdsan magas troponinszint mellett
az EKG alacsony fesziltséget mutatott, mig az echokardio-
grafia balkamra-falmegvastagodast, jobbkamra-érintettsé-
get, csokkent stroke-volument és az amyloidosisra jellemzé
»apical sparing” mintazatot igazolt.

Egy 89 éves beteg esetében a negativ kénny(llancvizsga-
lat és a pozitiv pirofoszfat-szcintigrafia erésitette meg az
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ATTR-CM diagnozisat. A beteg egyidejl aortastenosisa jol
példazta a két korkép gyakori tarsulasat idéskorban.

Egy HFpEF miatt kivizsgalt nébetegnél a magas NT-proBNP-,
az extrém troponinszint és a monoklondlis fehérje jelenléte
AL-amyloidosis gyanujat vetette fel. A diagnosztikus folyamat
elhuzbédasa miatt a beteg mar nem jutott el a tervezett kemo-
terapias kezelésig. Az eset ravilagit arra, hogy szivamyloido-
sis gyanuja esetén az AL-forma gyors kizarasa vagy igazola-
sa kiemelt jelentéségd.

Akiket szlirni érdemes ATTR-CM iranyaban

A HFpEF-betegcsoportban az ATTR-CM szempontjabdl ve-
szélyeztetettek azonositasat egyszerl klinikai pontrendsze-
rek is segithetik. A Mayo Clinic altal kidolgozott modell kény-
nyen hozzaférheté adatok — tébbek kozétt az életkor, a nem,
a hiperténia (minusz 1 pontot jelent), az ejekcids frakcié a
balkamra-falvastagsag és a relativ falvastagsag — alapjan
becsili meg az ATTR-CM valészin(iségét, és segiti azon be-
tegek kivalasztasat, akiknél célzott kivizsgalas indokolt.
Pozsonyi Zoltdn docens hangsulyozta, hogy az ATTR-
CM felismerésének els¢ feltétele, hogy gondoljunk ra. A
diagnézis alapjat a klinikai figyelmeztetd jelek, az EKG-
és echokardiografias eltérések, valamint a troponin- és
BNP-meghatarozas képezik. A kivizsgélas fontos elemei az
immunfixacio, a szabadkénnyllanc-vizsgalat és a pirofosz-
fat-szcintigrafia, illetve szikség esetén a betegek idében
térténd centrumba iranyitasa. Végezetul felhivta a figyelmet
arra, hogy az ATTR-CM diagnozisa és kezelése multidisz-
ciplinaris feladat.

Elérheto kezelések: fokuszban
a géncsendesitd terapia

A terapias paletta béviilése ATTR-CM-ben

A transthyretin-amyloidosis kezelésére napjainkban ren-
delkezésre allo terapidkat Nyolczas Noémi professzor, az
Eszak-pesti Centrumkérhaz — Honvédkorhaz szivelégtelen-
ség-részlegének és a szivelégtelenség-ambulanciajanak ve-
zet6je tekintette at, bemutatva a gyégyszerek hatasmecha-
nizmusat és a klinikai vizsgalati eredményeket.

A TTR-stabilizatorok (tafamidis, acoramidis) a transthyretin
tetramer szétesésének gatlasaval mérséklik az amyloidkép-
z6dést. A géncsendesitd terapiak, példaul a vutrisiran, a
transthyretin szintézisét csdkkentik az mRNS lebontasan ke-
resztiil. Fejlesztés alatt allnak tovabba a mar lerakddott amy-
loid eltavolitasat elésegité monoklonalis antitestek, valamint
DNS-szint(i beavatkozasok is (10).

Magyarorszagon jelenleg a tafamidis, az acoramidis és a
vutrisiran érhet6 el az ATTR-CM kezelésére.

Tafamidis: az elsé bizonyitottan hatékony ATTR-CM-terapia
A transthyretin cardiomyopathia kezelésében elséként a ta-
famidis valt elérhetévé, amely a transthyretin tetramer stabili-
zalasaval gatolja annak szétesését és az amyloid fibrillumok
kialakulasat. Hatékonysagat az ATTR-ACT-vizsgalat igazol-
ta (11), amelyben a tafamidis mintegy 30%-kal cstkkentette
az Osszhaldlozast a placebohoz képest, emellett lassitotta
a funkciondlis allapot romlasat, javitotta az életminéséget,
és mérsékelte a terhelhetéség csékkenését. A hosszu tavu
utdnkovetés eredményei szerint (12) a koran megkezdett ke-
zelés tartos el6nyt biztosit, ami kiemeli a miel6bbi diagnozis
és terapia jelentéségét. Kedvez§ klinikai eredményei alapjan
a tafamidis bekertlt az eurdpai és az amerikai szivelégtelen-
ség-iranyelvekbe, ahol |. osztalyu ajanlast kapott a vad ti-
pusu és az ordkletes AT TR-cardiomyopathia kezelésére (13,

14). Ebben az idében még nem volt mas rendelkezésre allo
készitmény ATTR-CM kezelésére.

Acoramidis: stabilizalé konformacio létrehozasa

Az acoramidis 2024-ben kapott FDA-, majd 2025-ben
EMA-engedeélyt. A szer a transthyretin tetramer tiroxinkotoé
helyéhez kapcsolddva stabilizalja a fehérjét; olyan szerkeze-
ti allapotba hozza, amely a T119M mutécio altal létrehozott
konformaciohoz hasonlit (15). Ez az egyetlen mutéacio, amely
nem destabilizalja, hanem stabilizalja a tetramert.

Az acoramidis hatasat az ATTRibute-CM-vizsgalat értékelte
(16) ATTR-CM-ben szenvedé betegek kérében. A 30 héna-
pos kovetés soran a kezelés az dsszhalalozas és a kardio-
vaszkularis hospitalizaciok egyittes végpontjanak kockaza-
tat mintegy 36%-kal csdkkentette a placeb6hoz képest (17).
Bar az 6sszhalalozas tekintetében csak kedvezd tendencia
volt megfigyelhetd, ez nem bizonyult statisztikailag szignifi-
kansnak. A masodlagos végpontok eredményei igazoltak,
hogy az acoramidis lassitja az életminéség romlasat és a fi-
zikai teljesit6képesség cstkkenését. A kezelés sajatossaga,
hogy a keringé transthyretin szintje emelkedhet, ami a tet-
ramer stabil formajanak névekedését tiikrozi (16).

Az acoramidis hosszu tavu hatékonysagat az AT TRibute-CM
nyilt kiterjesztéses (OLE) vizsgéalata igazolta (18). A koran
megkezdett kezelés elénye tartésan fennmaradt, és a kezde-
tektdl acoramidisszel kezelt betegek kedvezdbb kimenetelt
mutattak. A hosszu tavu elemzések soran mar az egyes klini-
kai végpontok tekintetében is szignifikans elény mutatkozott:
az acoramidis 47%-kal cstkkentette a kardiovaszkularis hos-
pitalizaciok, valamint 36%-kal az 6ésszhaldlozas kockazatat.
Az eredmények alapjan az acoramidis varhatéan meghataro-
z6 szerepet kap a jévébeli ATTR-CM-terapias iranyelvekben
— véli Nyolczas Noémi professzor asszony.

Vutrisiran: els6 géncsendesité terapia az amyloidképzideés ellen
A géncsendesitd terapidk kézé tartoz6 vutrisiran 2025-ben
kapott FDA- és EMA-engedélyt ATTR-CM kezelésére. A ké-
szitmény egy kis interferalé RNS (siRNS), amely célzottan a
majsejtekbe jut. A sejten belili RISC-komplex felismeri és le-
bontja a transthyretin szintéziséért felelés messenger RNS-t,
igy gatolja annak termelédését.

A vutrisiran hatékonysagat a HELIOS-B-vizsgalat (19) érté-
kelte 655, tobbségében vad tipusi ATTR-CM-ben szenvedd
betegnél. A betegek mintegy 40%-a mar a bevalasztaskor
tafamidiskezelésben részesiult, igy a vutrisiran hatasa énal-
I6an és hattérkezelés mellett is vizsgalhat6 volt. A résztve-
vBket haromhavonta alkalmazott szubkutan vutrisiran- vagy
placebokezelésre randomizaltak. Az els6dleges végpont az
Osszhaldlozéas, valamint a kardiovaszkularis események —
hospitalizaciok és slirgdésségi szivelégtelenségi ellatasok —
kombinacidja volt. A 36 hénapos kdvetés soran a vutrisiran-
kezelés az els6dleges végpont kockazatat mintegy 28%-kal
csOkkentette a placebéhoz képest, és a keringd transthyretin
szintje is jelent6sen mérséklédoétt. A vutrisiran a masodlagos
végpontok tekintetében is kedvezd hatast mutatott: a kezelés
lassitotta a fizikai teljesitéképesség romlasat, a Kansas City
Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ) pontszamai szerint
javitotta az életmindséget, valamint kedvezéen befolyasolta
a betegek NYHA-funkciondlis statuszat.

Az els6dleges végpont elemzése soran a teljes betegpo-
pulaciéban 28%-o0s, a tafamidiskezelésben nem részesilé
monoterapias alcsoportban pedig 33%-os relativ kockazat-
csOkkenést igazoltak. Az 6sszhalalozas tekintetében szin-
tén jelentds elény mutatkozott: a mortalitas a teljes popula-
cioban 35%-kal, mig a monoterapias alcsoportban 34%-kal
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csOkkent. A hosszu tavu utankévetés (20) eddigi eredményei
a vutrisiran esetében is megerésitik, hogy azok a betegek,
akik a kezdetektdl aktiv terapiaban részesiiltek, kedvez&bb
prognozist mutattak, és ez az elény késébb nem volt teljes
mértékben behozhato.

Nyolczas Noémi professzor asszony véleménye szerint a
rendelkezésre allé bizonyitékok alapjan a tafamidis, az aco-
ramidis és a vutrisiran varhatéan a jovébeli szakmai ajanla-
sokban is kiemelt szerepet kapnak.

ATTR-CM a klinikumban - tanulsagos ese-
tek bemutatasa

A kardialis amyloidosis képalkoto jelei

Dr. Fogarassy Gyorgy, a Balatonfiredi Allami Szivkorhaz Ak-
tiv Kardiologiai Osztalyanak vezetdje az esetek bemutatasa
elétt 6sszefoglalta az ATTR-CM képalkoto, elsésorban echo-
jeleit. Mint elmondta, az amyloidnak az interstitialis térben
torténd lerakddasa a szivfalak megvastagodasahoz és foko-
zatos elmerevedéséhez vezet. Ennek kdvetkeztében koran
diasztolés funkcidézavar alakul ki, emelkednek a téltényoma-
sok, majd csékken a kamrai tel6dés és a verétérfogat. Echo-
kardiografiaval jellegzetes falmegvastagodas, pitvari tagulat,
billentyimegvastagodas és diasztolés diszfunkcié figyelhetd
meg, mig az EKG-n alacsony fesziltségli QRS-komplexek
és kiilénb6z6 vezetési zavarok jelenhetnek meg. Jellegzetes,
hogy a TDI- (sz6veti Doppler-echokardiografia-) értékek mar
akkor jelentdsen csdkkennek, amikor az ejekcios frakcio még
csak mérsékelten karosodott. A pitvari sévény diffuz meg-
vastagodasa szintén jellegzetes eltérés.

Progressziv ATTR-cardiomyopathia specifikus kezelés
nélkul

Egy 73 éves ferfi anamnézisében hipertonia, ismétlédo
thromboembolias események, kétoldali carpalis alagutszind-
rébma miatti mdtét és vezetési zavarok szerepeltek. A fokozo-
do terheléses nehézlégzés és szivelégtelenség kivizsgalasa
soran tartos troponinemelkedést, jelentés bal kamrai falmeg-
vastagodast és a hipertrofidhoz képest alacsony QRS-volt-
age-ot észleltek. A beteg kezdetben HFpEF diagndézissal ke-
rilt gondozésba, azonban a késébb elvégzett strainvizsgalat
jellegzetes apicalis sparing mintazatot mutatott. A sziv-MR
és a szcintigrafia is az amyloidosis mellett sz6lt, mig a ne-
gativimmunfixacié alapjan vad tipusu ATTR-CM igazol6dott.
Mivel ekkor még nem allt rendelkezésre specifikus kezelés, a
beteget bevontak a HELIOS-B klinikai vizsgélatba.

A kdvetés soran az allapota fokozatosan romlott: tovabb nétt
a bal kamrai falvastagsag, csokkent az ejekcids frakcio, és
romlott a szivizom hosszanti 6sszehuz6d6 képesseégét jel-
lemz6 GLS-érték, majd jobb kamrai érintettség és sulyos tri-
cuspidalis regurgitacié alakult ki. A klinikai kép alapjan fel-
merilt, hogy a beteg a vizsgélat placeboagéara keriilt. Bar
késdbb a vizsgalat nyilt fazisaban vutrisirankezelésben ré-
szesllt, addigra a betegség el6rehaladott stadiumba jutott,
és a beteg végul tromboembdlias szévédmény kovetkezté-
ben elhunyt.

Az eset jol szemlélteti az ATTR-CM progressziv természetét,
valamint azt, hogy a specifikus kezelés kés6i megkezdése
esetén a betegség elérehaladasa mar nem mindig allithato
meg.

Amikor rendelkezésre all a tafamidis

Egy 72 éves nébeteget enyhe aortabillentyli-szikilet mel-
lett akut szivelégtelenség miatt vizsgéltak ki. Az echokar-
diografia kifejezett bal kamrai hipertréfiat, enyhén csoékkent
ejekcids frakcidt és jelentdsen karosodott GLS-t mutatott,

és az emelkedett troponinszinttel egyltt ezek az eltérések
kardialis amyloidosis gyanujat vetették fel. A pozitiv csont-
szcintigrafia és a negativ immunfixacié AT TR-amyloidosist
igazolt, a genetikai vizsgalat pedig a transthyretin gén ritka
sziv-MR-en kezdettél fogva jellegzetes eltérések latszottak:
emelkedett miokardialis tomeg, csékkent verétérfogat, kiter-
jedt késéi gadoliniumhalmozas (LGE), jelentésen emelkedett
extracellularis térfogat (ECV) és megnyult T1-idék utaltak ki-
fejezett amyloidinfiltraciéra. A neurolégiai kivizsgalas enyhe
polyneuropathiat is igazolt, ami az indikacidonak megfeleléen
lehetéve tette a célzott tafamidiskezelés megkezdését.

A sziv-MR kiterjedt amyloidinfiltraciora utalo eltéréseket mu-
tatott, az EKG-n pedig a jelentés bal kamrai falvastagsaghoz
képest alacsony QRS-fesziiltség volt lathatd. A tafamidis-
és SGLT2-géatlo-kezelés mellett a kontrollvizsgélatok javuld
bal kamrai funkciot, csdkkend szivizomtémeget, kedvezdbb
MR-paramétereket és fokozatos GLS-javulast igazoltak. Bar
az aortastenosis progresszidja folytatodott, a beteg sziv-
elégtelenségi allapota hosszu tavon stabil maradt. Az eset
jol példazza, hogy a korai diagnoézis és az idében megkezdett
célzott kezelés jelentds klinikai és képalkoto javulast eredmé-
nyezhet.

A szisztémas tiinetektdl a diagnozisig

Dr. Nagy Viktéria, az SZTE Kardiolégiai Centrum Echocardio-
graphias Munkacsoportjanak vezetéje egy 70 éves nébeteg
esetét mutatta be, akinek anamnézisében rheumatoid arthri-
tis, korabbi daganatos betegség, valamint 2021 6ta ismert
paroxizmalis pitvarfibrillacié szerepelt. Echokardiografias
vizsgalatai mar 2022-tél hipertdnia hianyaban is bal kamrai
falmegvastagodast mutattak, késdébb pedig gasztrointeszti-
nalis, neurolégiai és mozgasszervi tiinetek jelentkeztek, és
maculadegeneréciot is megallapitottak. Allapotromlasa és is-
métlédd szivelégtelenségi dekompenzaciéi miatt 2025-ben
célzott kivizsgalas indult.

Az EKG-n pitvarfibrillaci6 mellett alacsony QRS-voltage
volt lathatd, az echokardiografia pedig tdbbek kdzoétt kifeje-
zett bal kamrai falmegvastagodast, megvastagodott pitva-
ri septumot és jobbkamra-diszfunkciét mutatott, jelentésen
csOkkent strainértékekkel. Kiemelendé még az emelkedett
NT-proBNP- és troponinértéke. A csontszcintigrafian Perugi-
ni 3-as fokozatu halmozas abrazolddott, a hematolégiai vizs-
galat kizarta a monoklondlis gammopathiat. A neurolégiai
kivizsgalas sulyos szenzomotoros polyneuropathiat és két-
oldali carpalis alagutszindrémat igazolt. A genetikai vizsgalat
lle127Val TTR-mutéciét mutatott ki, amely kevert, kardialis
és neuroldgiai érintettséggel jaro orokletes ATTR-amyloido-
sisra utalt. A csaladszlrés soran igazolodott, hogy a beteg
lanya is hordozza a mutaciot.

A roml6 szivelégtelenség miatt a hagyomanyos kezelés op-
timalizalasa mellett a specifikus terapia mielébbi elinditasa
volt a cél, kardiologiai indikaciéval jovahagytak a vutrisiran-
kezelést. Az eset j0l példazza, hogy az érokletes ATTR-amy-
loidosis hosszu ideig rejtve maradhat, mikézben a kardialis
€s neurologiai tunetek parhuzamosan progredialnak.

Vad tipust AT TR-cardiomyopathia késdi felismeréssel

A 71 éves nébeteg a bal kamrai hipertréfia progresszidja és
romlo szivelégtelenségi tinetek miatt kerdlt kivizsgalasra. Az
EKG pitvari flutternt és alacsony QRS-voltage-ot mutatott,
laborvizsgalatai emelkedett NT-proBNP- és troponinszintet
igazoltak. Az echokardiografia kifejezett bal és jobb kamrai,
valamint pitvari septum-falmegvastagodast, sulyosan karo-
sodott GLS-t, cstkkent ejekcios frakciot, alacsony verétér-
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fogatot és jobbkamra-diszfunkciét mutatott. A szcintigrafia
Perugini 3-as fokozatli halmozast igazolt, mig a hematol6-
giai vizsgalat kizarta a monoklonalis gammopathiat. A ge-
netikai vizsgalat nem mutatott TTR-mutaciot, igy vad tipusu
ATTR-cardiomyopathia diagnézisa sziiletett. A beteg vutri-
siran alkalmazéasara iranyul6 egyedi méltanyossagi kérelme
jelenleg elbiralas alatt van.
A részletes anamnézis utélag szamos korai figyelmeztetd je-
let tart fel. A betegnél mar 2009-ben kétoldali, sulyos, ismételt
mitéteket igényld carpalis alagutszindromat diagnosztizal-
tak, mig kardiologiai szempontbol a csdkkent terhelhetéség
és a bal kamrai falmegvastagodas évekkel megel6zte a di-
agnozist. Az eset jol szemlélteti az ATTR-amyloidosis ter-
mészetes lefolyasat: a korai extrakardialis tineteket hosszu
lappangas utén kdvetik a ritmuszavarok, a szivelégtelenség,
és végll a sulyos strukturalis szivkarosodas. Ezért a kétolda-
li carpalis alagutszindroma és mas korai figyelmeztet6 jelek
felismerése kulcsfontossagu a diagnézis és a célzott kezelés
idében térténd megkezdéséhez.
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RITMUSZAVAROK, A SZIVELEGTELENSEG ES A
VESEELEGTELENSEG KEZELESENEK SZEMPONTJAI 2-ES
TIPUSU DIABETESZES BETEGEKNEL — DORA PETER

1. Melyik allitas igaz a diabetes mellitus és a
pitvarfibrillacié (PF) egyiittes jelenlétére és annak
klinikai kévetkezményeire?

A: A pitvarfibrillacidban szenvedé betegek mindéssze
5%-aban van jelen a diabétesz, és az egyiittes jelenlét nem
befolyasolja a prognézist.

B: A diabetes mellitus a pitvarfibrillacios betegek kériilbe-
il 25%-aban jelen van, és a két kérkép egylittes eléfordu-
lasa rosszabb progndzissal, valamint magasabb hallozasi
arannyal tarsul.

C: A cukorbetegség atfogd kezelése nincs hatéssal a PF
tuneteire, de csdkkenti a sinusritmus fenntartasénak esélyét.
D: Diabétesz esetén a pitvarfibrillacié mindig kifejezett
tinetekkel jelentkezik, ezért a tiinetmentes PF szlirése
klinikailag nem indokolt.

2. Melyik allitas igaz a GLP-1-receptor-agonistak
alkalmazasara a szivelégtelenség kiil6nb62z6 tipusa-
iban?

A: Mind HFrEF-ben, mind HFpEF-ben egyarant az elsévo-
nalbeli alapterépia kotelezd részei.

B: HFrEF-ben kifejezetten javasoltak a tulélést javitd hata-
suk miatt, mig HFpEF-ben ellenjavalltak.

C: HFrEF-ben a szivfrekvenciat fokozd hatésuk miatt kedve-
z6tlenek lehetnek, ugyanakkor HFpEF-ben — kiildndsen elhi-
zott betegeknél — alkalmazhatdk, és kedvezé hatasuk igazolt.
D: Csak abban az esetben alkalmazhatdk barmelyik sziv-
elégtelenség-tipusban, ha a beteg egyidejlleg inzulinkeze-
lésben is részestil.

3. Milyen mechanizmus all a hypoglykaemia soran
kialakulé QT-szakasz-megnyiilas és a malignus
ritmuszavarok fokozott kockazatanak hatterében?

A: A paraszimpatikus tonus tdlstlya miatti hirtelen hyper-
kalaemia alakul ki.

B: A kozvetlen szupressziv hatés a sinuscsomaéra, amely
gétolja a katekolaminok felszabadulasat.

C: A szimpatoadrendlis aktivacié és a katekolaminok altal
kivaltott hypokalaemia.

D: A veseelégtelenség akut romlésa miatti kalciumakku-
mulacid.

AZ ELHIZAS ES A PITVARFIBRILLACIO KAPCSOLATA!
PATOFIZIOLOGIAI HATTER ES TERAPIAS PERSPEKTIVAK —
HARANGI MARIANN

4. Melyik igaz a GLP-1-receptor-agonista-alapu
gyogyszeres kezelésre?

A: Javitja a szivizomsejtek energetikai allapotét és életké-
pességét, elbsegiti azok glikdzfelvételét, valamint a mik-
rocirkulacié javitasan keresztil a szivizom oxigénellatasat.
B: Jelentds szisztémas gyulladascsdkkentd hatékonysaggal
rendelkezik.

C: A mar kialakult érelmeszesedés esetén csokkenti az
atherosclerosis progressziéjat, valamint plakkstabilizald
hatéssal rendelkezik.

D: Mindharom vélasz igaz.

5. Melyik allitas igaz az elhizas és a tarsulé szénhid-
rat- és lipidanyagcsere-zavarok hatasara?

A: Elésegitik a myocardium zsiros infiltraciojat.

B: El6segitik a myocardium sejtjeinek anyagcserezavarat.
C: Fokozzak az oxidativ stresszt.
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D: Mindhéarom allitas igaz.

6. Melyik allitas nem igaz a gyégyszeres testsiily-
csokkentd kezelés javallatara vonatkozéan?

A: 27 kg/m? feletti BMI és tarsbetegségek egyttes fenn-
allasa esetén javasolt.

B: 30 kg/m? feletti BMI és tarsbetegségek egyittes fenn-
allésa esetén javasolt.

C: Tarsbetegségek hidnyaban 30 kg/m? BMI-érték felett
javasolt.

BEULTETHET® ELEKTROMOS KARDIALIS ESZKOZOK
IMPLANTACIOJA MAGYARORSZAGON 2021-2024 ko-
zOTT — KOszTIN ANNAMARIA

7. Melyik beavatkozas mutatta a legnagyobb relativ
névekedést Magyarorszagon 2021 és 2024 kézo6tt?
A: A CRT-D-implantaciok szama.

B: Az elektréda nélkili pacemakerek implantécioja.

C: A vezetdrendszeri ingerlés (conduction system pacing,
CSP).

D: A VI pacemakerek implantacidja.

8. Mi lehet a vezetdrendszeri ingerlés (CSP) egyik
potencialis klinikai elénye a hagyomanyos jobb
kamrai ingerléssel szemben?

A: Csokkenti az ICD-sokkok szamat.

B: Megszlnteti a pitvarfibrillacié kialakulasat.

C: Minden esetben kivéltja a CRT-kezelést.

D: Csokkentheti a pacemaker indukalta cardiomyopathia
kialakulasénak kockazatat.

9. Mi jelenti jelenleg a transzvénas elektrédaextrak-
ci6 hazai elérhetségének legfontosabb korlatjat?

A: A specidlis elektrédaextrakcios eszkézok hianya.
B: A szivsebészeti hattér szikségessége.

C: A finanszirozas hianya.

D: A megfelel6 képalkotd vizsgalatok hianya.

KKATETERES BAL PITVARI FULCSEZARAS — STATE OF THE
ART — SALLO ZOLTAN

10. Melyik betegcsoportban tekinthetd elsGsorban
indokoltnak a katéteres bal pitvari fiilcsezaras?

A: Alacsony stroke-kockazatu, panaszmentes pitvarfibrilla-
|6 betegekben.

B: Minden pitvarfibrillélé betegben az antikoagulacio
elsévonalbeli alternativéjaként.

C: Magas stroke-kockéazati betegekben, akiknél a tartds
antikoagulacio ellenjavallt vagy klinikailag nem fenntartha-
to.

D: Sinusritmusban lévd, tromboembdlias rizikd nélkuli
betegekben.

11. Melyik allitas igaz a CHAMPION-AF-vizsgalatra?

A: A vizsgélat kizérdlag warfarinnal hasonlitotta 6ssze a
fllcsezarast.

B: A fiilcsezaras minden végpont tekintetében szuperior-
nak bizonyult a NOAC-kezeléshez képest.

C: A fllcsezaras inferiornak bizonyult a kardiovaszkularis
halal, a stroke vagy a szisztémas embolizacio tekintetében.
D: A fllcsezéras noninferior volt a primer hatékonysagi
végpontban, és kevesebb nem proceduralis vérzéssel jart.

12. Melyik allitas helyes a bal pitvari fiilcsezaras uta-
ni antitrombotikus kezeléssel kapcsolatban?

A: A beavatkozés utan minden antitrombotikus kezelés
azonnal elhagyhato.

B: Az OAC/NOAC alapt kezelés vagy a kettés thrombo-
cytaaggregacio-gatlas egyarant szdba johet, egyéni
mérlegelés alapjan.

C: Az aszpirin-monoterapia minden beteg szamara rutin-
szer(en ajanlott.

D: Kizérdlag tartés warfarinkezelés alkalmazhato.
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Szerzoi atmutato

Roviditett atmutaté a Cardiologia Hungarica

szerzoi szamara

A laprél

A Cardiologia Hungarica a Magyar Kardiolégus Tarsasag
hivatalos lapja magyar és angol nyelven.

Fo célkitiizései:

* Magas szinvonalu kardiol6giai témaju eredeti klinikai
€s experimentalis kéziratok kozlése.

* A kardiolbgusok szakmai tovabbképzésének segité-
se dsszefoglald jellegl kbzleményekkel, esettanulma-
nyok és EKG-k publikalasaval.

» Szakmai utmutatok, iranyelvek kézlése.

1. TABLAZAT. A kézlemények faijtéi és formai kévetelményei

Osszterjede-  Absztrakt
lem (széveg-
torzs + irodalom)
Eredeti Min. 12 000 Max. 300 sz6
kozlemény Max. 20 000 1. Hattér
(klinikai vagy karakter 2. Célkitlizések
experimentalis) 3. Mbdszerek
4. Eredmények
5. Kovetkeztetések
Regiszter Max. 25 000 Max. 300 sz6
karakter 1. Hattér
2. Célkitlizések
3. Modszerek
4. Eredmények
5. Kbvetkeztetések
Esetismertetés Max. 5000 <300 sz6 kotelez6
karakter szerkezet nélkul
Osszefoglalo Max. 25 000 <300 sz6 kotelezd
kdzlemény karakter szerkezet nélkul, a cél
és révid modszertani
leiras megadasaval
Current opinion Max. 20 000 <300 sz6 kotelezb
karakter szerkezet nélkil
Szakmai Max. 20 000 <300 sz6 kotelezé
Utmutatd karakter szerkezet nélkdl
Referatum/Beszamol6 Max. 20 000 <300 sz6 kotelezé
karakter szerkezet nélkdil
Bemutatok egy Max. 5000 Nem koételezd
EKG-t (EKG-kviz) karakter
El6szo Max. 4000 <300 sz6 kotelezd
karakter szerkezet nélkul
Tudomanyos levél/ Max. 5000 <300 sz6 kotelezb
Levél a szerkeszt6héz karakter szerkezet nélkul

* A belgydgyaszok és a haziorvosok kardioldgiai isme-
reteinek bdvitése.

* Rovatok: Eredeti k6zlemény, Regiszter, Esetismerte-
tés, Osszefoglalé kézlemény, Current opinion, Szak-
mai Utmutatd, Referatum, Bemutatok egy EKG-t

A szerkesztdség cime:
Promenade Medical Communications,
1037 Budapest, Montevideo u. 7.
E-mail: cardhung.editor@promenade.hu

Kézirat bekuldése:
A neweditor.olo.hu szerkeszt6ségi rendszerbe regiszt-
racio utan.

Tabla-
zatok és
abrak

Max. 5

Irodalom-

jegyzék

(DOI szammal)
Max. 50

Szovegtorzs

. Hattér

. Célkitlizések

. Médszerek

. Eredmények

. Megbeszélés

. Korlatozasok

. Kovetkeztetések
Hattér

. Célkitlizések

. Médszerek

. Eredmények

. Megbeszélés

. Korlatozasok

. Kbvetkeztetések

Max. 40 Max. 5

. Bevezetés Max. 20 Max. 5

. Esettanulmany
. Megbeszélés

El6irt szerkezet nélkiil, a cél és Max. 60 Max. 5

révid modszertani leirds megada-
séaval

El6irt szerkezet nélkiil Max. 50 Max. 3

El6irt szerkezet nélkil Max. 20 Max. 5

El6irt szerkezet nélkiil Max. 20 Max. 3

Rovid esetleiras, EKG, egyetlen Max. 5 Max. 5

feleletvalasztés kérdés, valasz és
magyarazat

El6irt szerkezet nélkil Max. 20 Max. 3

El6irt szerkezet nélkiil Max. 20 Max. 3
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testsulycsokkenés™2* MACE tekintetében'3!

ESC Ila ajanlassal*

#0Obezitassal él6 betegekben. A képen nem valédi beteg szerepel.

A Wegovy® a testtémeg kontrollalasara kiegészitd kezelésként szolgal a csdkkentett kaldriatartalmui étrend és a fokozott fizikai aktivitds mellett,
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elérhetéségek valamelyikén keresztiil: Nemzeti Népegészségligyi és Gyogyszerészeti Kézpont; Postafiok 450, H-1372 Budapest; Honlap: www.nngyk.gov.hu; elektronikus Gton torténé
mellékhatés-bejelentés: https://mellekhatas.nngyk.gov.hu; e-mail: adr.box@nngyk.gov.hu.
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