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Az aritmogén jobb kamrai cardiomyopathia (ARVC) egy 6rokletes betegség, amelynek hatterében elsésorban desmo-
somalis proteinek mutacidja all. Klinikailag kamrai ritmuszavarok, majd késébbi stadiumban szivelégtelenség kialakula-
sa jellemzi, de elsé tlinete a hirtelen szivhalal is lehet. Az elmult években szamos rizikofaktort azonositottak, amelyek
segithetnek a hirtelen szivhaldl rizikdjanak becslésében. Ezen rizik6faktorok 6sszesitése, sulyozasa alapjan szuletett
meg 2015-ben egy nemzetkdzi allasfoglalas, amely ajanlasokat is megfogalmaz az ICD indikaciojat illetéen. Ennek
alapjan ICD-implantacio javasolt ARVC-ben szekunder prevencios céllal, illetve profilaktikusan sulyosan csékkent jobb
és/vagy balkamra-funkcio esetén (I. osztalyu ajanlas) és legalabb egy major rizikofaktor (syncope, nem tartés kamrai
tachycardia, kbzepes fokban csokkent bal és/vagy jobbkamra-funkcio) esetén (lla osztalyu ajanlas).

Kulcsszavak: aritmogén jobb kamrai cardiomyopathia, hirtelen szivhalal, implantalhaté cardioverter defibrillator

Sudden cardiac death risk stratification in arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy

Arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy is an inherited disease predominantly with the mutation of desmoso-
mal proteins. Clinically the presence of ventricular arrhythmias and in late stages heart failure is characteristic; howe-
ver, sudden cardiac death could also be the first manifestation of the disease. Recently several risk factors of sudden
cardiac death was identified. Based on the systematic review of these risk factors an international consensus statement
(2015) was published also with recommendations on the indication of implantable cardioverter defibrillator (ICD) imp-
lantation. According to the document an ICD as a secondary prevention and prophylactically in patients with a severely
depressed left and/or right ventricular function (class I.) and also for patients with at least one major risk factor (syncope,
non-sustained ventricular tachycardia, moderately depressed left and/or right ventricular function), (class lla).

Keywords: arrhythmogenic right ventricular cardiomyopathy, sudden cardiac death, implantable cardioverter defibrillator

Az aritmogén jobb kamrai cardiomyopathia (ARVC)
egy genetikus, elsésorban a desmosomalis proteine-
ket kodolé gének mutaciojan alapulé betegség, ami
klinikailag a kamrai myocytak kozétti fizikai kapcsola-
tok megszakadasaval, a sejtek kozotti jelatviteli utak
karosodasaval és kdvetkezményesen sejtelhalassal,
az érintett myocardium régié zsiros-kétészovetes el-
fajulasaval jar. A betegség klasszikus formajaban don-
téen a jobb kamra érintettsége a jellemz6, de egyes
variansok a két kamra hasonlé vagy elsésorban a bal

kamra érintettségével jarnak. Genetikai vizsgalattal az
ARVC-s esetek kb. 50%-aban lehet kéroki mutaciot
igazolni. Leggyakrabban a plakophilin-2 (PKP2) gén-
mutacio fordul elé (az esetek kb. 10-45%-aért felel&s),
amelyet a desmoplakin (DSP: 10-15%), desmoglein-2
(DSG™: 7-10%), és a desmocollin-2 (DSC2: 2%) muta-
cidi kdvetnek (1). Diagnozisahoz a 2010-ben publikalt
modositott kritériumrendszer nyujt segitséget, ahol a
képalkotd vizsgalatok (echo/MR), szdvettani eredmé-
nyek, nyugalmi és ritmuszavar alatti EKG-eltérések,
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1. ABRA. Kamrai tachycardia 12 elvezetéses EKG-képe. 180/perc frekvenciaji széles QRS-tachycardia. A V -elvezetésben 2:1-es
VA-vezetés lathato (retrograd p-hullamok nyillal jel6lve), ami bizonyitja a ritmuszavar kamrai eredetét. A kamrai tachycardia
BTSZB morfoldgiaju, ami jobb kamrai, a szuperior tengelyallés pedig inferior fokuszt (vagy kilépési pontot) valdszindisit

illetve csaladi anamnesztikus adatok alapjan allithato
fel a diagndzis (2). Fontos azonban megemliteni, hogy
a fenti kritériumok elsésorban a klasszikus, dominalé-
an jobb kamrai érintettséggel jar6 ARVC diagnézisara
alkalmasak, azonban a déntéen a bal kamrat érint6 for-
mak azonositdsaban csokken a szenzitivitasuk (3).

A betegség klinikumat tekintve els8sorban kamrai rit-
muszavarok: kamrai extrasystolék, nem tartos és tartés
kamrai tachycardiak (1. abra) jellemzik; a szivelégtelen-
ség tunetei csak késdbbi stadiumban jellemzék. A tar-
tés kamrai ritmuszavarok hirtelen szivhaldlt is okozhat-
nak, ami akar a betegség elsé tuinete is lehet. A hirtelen
szivhaldl megel6zésére egyértelmilen bizonyitott, ha-
tékony gyodgyszeres lehetéség nem all rendelkezésre,
bar a béta-blokkolok adasa — kontrindikacio hianyaban
— rutinszerlien javasolt minden diagnosztizalt beteg
esetében. A prevencid egyetlen hatékony mddja mas
cardiomyopathiakhoz hasonléan a primer vagy szekun-
der céllal belltetett implantalhaté cardioverter defibril-
lator (ICD). Az ICD-terapia potencialisan életment§ jel-
lege mellett mar kézéptavon is jelentds szévédmények
jelentkezhetnek, kildn kiemelve egy esetleges indokolt
vagy indokolatlan sokk leadas életminéségre gyakorolt
negativ hatasat. Masfel6l az ARVC jellemzéen fiatal-
korban diagnosztizalt megbetegedés, a betegek diag-
néziskori atlagos életkora: 32 év és emiatt ezen bete-
gek a hirtelen szivhalal hatékony prevencidja esetén
varhatéan hosszu ideig élnek, hosszabban lesznek ki-
téve a terapia potencialis mellékhatasainak is. Eppen
ezek miatt kritikus dontés egy ARVC-s beteg esetében,

bi vizsgélatok alapjan lényegesen magasabbnak tlnt
az ARVC-s betegek HSZH rizikéja, amit elsésorban az
magyaraz, hogy ezek az adatok olyan tercier centru-
mokbdl szarmaztak, amelyek elsésorban a sulyosabb
betegeket kezelték. Ujabb vizsgalatok alapjan az atla-
gos éves HSZH-rizikd 1% korul lehet (4).

Utébbi évek eredményei alapjan egyre inkabb ugy
tlinik, hogy a tartés kamrai ritmuszavarok, hirtelen
szivhalal megjelenése manifeszt ARVC esetén var-
hatd, tunetmentes mutacié hordozok, vagy borderli-
ne esetekben kialakuldsuk val6szinlisége alacsony.
Egy kdzelmultban publikalt prospektiv kohorsz vizs-
galatban 116 desmosomalis mutacié hordozd bete-
get (akiknél tartés kamrai ritmuszavar korabban nem
jelentkezett) kovettek atlagosan 8,5 éven at és vizs-
galtadk az aritmiaesemények el6fordulasat. Mindéssze
40 beteg esetében volt igazolhaté manifeszt ARVC, a
tobbiek esetében borderline-betegség allt fenn, vagy
fenotipusos eltérés nem volt kimutathatd. A hirtelen
szivhalal, kamrai tachycardia, indokolt ICD-mUkbddés
kombinalt végpontja a betegek 9%-aban (10/116) je-
lentkezett, akik egy beteg kivételével mind a manifeszt
ARVC-csoportba tartoztak. Az egyetlen beteg, akinél
a hirtelen szivhalal manifeszt ARVC diagndézisa nélkdl
lépett fel egy 15 éves leany volt (igazolt DSG-muta-
ciot hordozo) megeldzbéen negativ EKG-val, echokar-
diografias eredményekkel. De a posztmortem vizsga-
lat esetében kiterjedt bal kamrai hegesedést mutatott
epikardialisan, inferolateralisan. Osszességében az
eredmények azt mutatjak, hogy igazolt desmosomalis
mutécié esetén, de még manifeszt ARVC nélkil a ,be-
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1. TABLAZAT. Malignus kamrai ritmuszavarok, hirtelen sziv-
halal, vagy indokolt ICD-miikédés szempontjabdl prediktiv
faktorok ARVC-ben

Abortdt HSZHvagytartésKT
Sillyosan csokkent bal és/vagy jobbkamra-funkeid (EF<35%)
Syncope

NSVT

Meérs. csokkent bal és/vagy jobbkamra-funkcio(EF: 35-40%)
Férfinem

Toébbszoros patogén mutaciok

Invertalt T-hullamok szama 12 elvezetéses EKG-n
QRS-fragmentacio

QRS-amplitudo csdkkenése

Elektroanatomiai térképezés soran a heg mérete

(EF: ejekcios frakcio, HSZH: hirtelen szivhalal, KT: kamrai tachycardia,
NSVT: nem tartés kamrai tachycardia)

tegség rejtett szakaszaban” a hirtelen szivhalal-riziké
nagyon alacsony (5).

Manifeszt ARVC esetén szamos olyan valtozé kerdlt le-
irdsra, ami a HSZH, malignus kamrai ritmuszavar, vagy
indokolt ICD-m(ikddések fuggetlen prediktorainak bizo-
nyultak. A legfontosabb ezek kdzil a tartés kamrai ta-
chycardia, kamrafibrillacid, de szamos vizsgalatban az
ismeretlen okbol bekdvetkezd eszméletvesztés is. Emel-
lett szamos mas rizikéfaktor kerult leirasra, amelyek pre-
diktivnek bizonyultak ARVC-ben a kamrai ritmuszavarok
kialakulasara: NSVT, bal és/vagy jobb kamrai diszfunk-
ci6, férfinem, t6bbszdrés patogén mutaciok jelenlé-
te, elektroanatomiai térképezés soran a heg mérete,
EKG-n az invertalt T-hullamok szama a mellkasi és infe-
rior elvezetésekben, QRS-fragmentacié és az alacsony
QRS-amplitudd (6). Ezen rizikofaktorok alapjan 2015-
ben sziletett meg egy nemzetkdzi konszenzus doku-
mentum, amely egyértelmd ajanlasokat is tartalmaz az
ICD indikacidjat illetéen (6). Ez a dokumentum a betege-
ket a HSZH rizikojuk alapjan harom kategériaba sorolja.

Magas kockazat

Ide tartoznak a HSZH-t tulélt, vagy tartés kamrai tachy-
cardian atesett betegek mellett azok, akiknél sulyosan
csokkent jobb- és/vagy balkamra-funkcié all fenn <35%
ejekciés frakcidval. Ezen esetekben az életet veszé-
lyeztetd éves kamrai aritmiakockazat 10% f6l6tti, emi-
att esetiikben az ICD beliltetése egyértelm(ien javasolt
(ajanlas eréssége: 1.).

Kozepes kockazat

Ide azok a betegek tartoznak, akik legalabb egy kocka-
zati tényezbvel rendelkeznek, a fent felsoroltak kdzUl.
Esetikben az életet veszélyezteté kamrai ritmuszava-
rok kockazata 1-10%. Ezen betegek k&ézul ICD-imp-
lantacié lla er6sséggel javasolt major rizikéfaktorok
jelenléte esetén (syncope, NSVT, vagy mérsékelten

csOkkent jobb [EF: 35-40%] és/vagy bal [EF: 36-45%)]
kamra funkcié esetén). Masfel6l, egyéb rizikofaktorok
jelenléte esetén a kockazat altalaban véve nem olyan
magas, hogy rutinszerl ICD-implantaciét igényeljen,
emiatt ilyenkor csak vélogatott esetekben jon sz6ba a
készllék beultetése (lIIb).

Alacsony kockazat

Ide azok a betegek tartoznak, akiknél rizikéfaktorok
nincsenek jelen, illetve az egészséges patogén muta-
cidhordozék. Esetiikben az életet veszélyeztetd kamrai
aritmiakockazat <1%, emiatt ICD-implantacié nem ja-
vasolt (ajanlas erdssége: lll.).

A szivelektrofiziol6giai vizsgalattal kapcsolatban ellent-
mondasosak az eredmények, amelyet részben magya-
razhat a vizsgalatok eltérd végpontja (életment vagy
indokolt ICD-m(ikédés). A legnagyobb multicentrikus
vizsgalatokban a programozott stimulécié prediktiv
értéke alacsony volt az életment |ICD-terapiak el6re-
jelzése szempontjabdl (6). Emiatt a jelenlegi konszen-
zusdokumentum llb er6sséggel ajanlja a programozott
sitmulacio elvégzését tinetmentes ARVC-s betegek ri-
zikostratifikacidja céljabol.

A szivizomsejtek kdzotti kapcsolddast biztosité desmo-
somalis proteinek mutacioja miatt ARVC-s betegekben
minden olyan &llapot, ami a kamrai falfeszilést fokoz-
za, gyorsitja a betegség progressziojat, rontja a kime-
netelt. Emiatt ezen betegek szédmara javasolt a ver-
seny-, és kompetitiiv sportok kerllése, csak alacsony
intenzitasu fizikai aktivitas engedélyezett. A tinetmen-
tes, de patogén mutacidohordoz6 csaladtagok esetében
is a konszenzusdokumentum lla erésséggel javasolja a
kompetitiv sportok kerllését, a betegség kialakulasa-
nak prevenciodja céljabdl (6).

Amennyiben ICD implantaciéja valik szikségessé, a
készllék tipusat illetéen a szubkutan ICD mellett szdl,
hogy alapvetéen fiatal betegeknek keril belltetésre,
varhatdan hosszu ideig élnek a készilékkel és a transz-
vénas rendszerekkel kapcsolatos problémak egy része
igy kikuszoébélhetd. Masfel6l komoly hatranya, hogy
nem képes antitachycardia-ingerlésre (ATP), marpedig
ARVC-ben a malignus kamrai ritmuszavarok jellemzé-
en ATP-vel potencidlisan szlintethetd monomorf kamrai
tachycardiak.

Azon betegek esetében, akiknél az ICD-beultetésre ke-
rul jellemzéen magas az indokolt ICD-mUkddések ara-
nya. A legnagyobb ilyen vizsgalatban, ahol 312 beteg
utdnkdvetésérdl vannak adatok mar két év utankovetés-
nél is a betegek tébb mint felében volt indokolt ICD-te-
rapia megfigyelhetd, 20%-ukban pedig életveszélyes
(kamrafibrillacié, kamrai flutter) kamrai ritmuszavar mi-
att (7). A ritmuszavarok el6forduldsi gyakorisaganak
csokkentésére adhato antiaritmias gydgyszerek kozdl
ARVC-ben alapterapia a béta-blokkolok alkalmazasa,
egyrészt cstkkentik a falfeszilést, kedvezd a hatasuk
a szivelégtelenség lefolyasara, masrészt bizonyitottan
csokkentik az ARVC-ben jellemzden szimpatikotonia
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kapcsan el6fordul6é kamrai ritmuszavarok gyakorisagat.
Emiatt béta-blokkolé adasa javasolt minden ARVC-s
betegnek kamrai ritmuszavarok jelenlététdl figgetlentl
(6). Mellettiik a legtdbb adat amiodaron hatékonysaga-
val kapcsolatban all rendelkezéslinkre, azonban alkal-
mazasanal mindig gondolni kell a potencialisan sulyos
mellékhatasprofilra, illetve, hogy jellemzden fiatal beteg
esetében van szikség alkalmazasara. Mint mas etio-
l6giak esetén a kamrai aritmiakontroll leghatékonyabb
moédja ARVC-ben is a katéterablacio, amelynek soran
a ritmuszavar kialakulasat lehetévé tevd lassu vezeté-
sU terlletek eliminacidja torténik meg radiofrekvencias
energia leadasaval. A zsiros-kétszovetes atalakulés
lokalizacidjat figyelembe véve gyakran van szikség
epikardialis megkdzelitésre és jellemzben ebbél a meg-
kézelitésbél nagyobb heges terilet térképezhetd, mint
az endokardialis oldalrdl. A betegség progressziv ter-
mészete miatt azonban mar kézéptavon is magas (50-
70%)-o0s kamrai aritmia rekurrenciaval kell szamolni (4).

Kovetkeztetés

ARVC-ben kamrai aritmiak megjelenésére manifeszt
betegség esetén kell szamitanunk. Kozilik ICD-imp-
lantacié szekunder prevencios célzattal, illetve profilak-
tikusan sulyosan csokkent bal és/vagy jobbkamra-funk-
cio esetén indokolt (I. osztalya ajanlas), de szintén
gondolni kell ra major rizikofaktorok megléte esetén.
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