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Popis oznaka, kratica i engleskih izraza:

Afterload: tlacno optereéenje

AH: arterijska hipertenzija

BHS: hipertrofija interventrikulskog septuma u izgonskom traktu lijeve klijetke
CS: kruzna deformacija

DBP: dijastolicki krvni tlak

EACVI: Europsko drustvo za kardiovaskularno oslikavanje

EF: ejekcijska (istisna) frakcija

ESC: Europsko kardiolosko drustvo

ESH: Europsko drustvo za hipertenziju

GCS: globalna kruzna deformacija

GLS: globalna uzduzna deformacija

GRS: globalna poprecna deformacija

KVB: kardiovaskularne bolesti

LA: lijevi atrij (pretklijetka)

LAA: povrsina lijevog atrija

LAVI: indeksirani (prema povrSini tijela) volumen lijevog atrija
LK: lijeva Kklijetka

LS: uzduzna deformacija



LVEDVI: indeksirani (prema povrsini tijela) end-dijastolicki volumen lijeve klijetke

LVESVI: indeksirani (prema povrsini tijela) end-sistolicki volumen lijeve klijetke

LVH: hipertrofija lijeve klijetke

LVMI: masa lijeve klijetke indeksirana prema povrsini tijela

MRI: magnetska rezonanca

Preload: volumno opterecenje

RAAS: renin-angiotenzin-aldosteronski sustav

RS: radijalna deformacija

RWT: relativna debljina stijenke

SBP: sistoli¢ki krvni tlak

Strain: deformacija

Strain rate: brzina deformacije

TDI: tkivni Dopler



1. UVOD | SVRHA RADA

1.1. Arterijska hipertenzija

1.1.1. Epidemioloski podatci

PoviSeni krvi tlak ili arterijska hipertenzija (AH) zahvac¢a milijune ljudi u svijetu te je jedan
od vode¢ih uzroka mortaliteta. U Hrvatskoj, prema posljednjim podatcima Hrvatskog zavoda
za javno zdravstvo (1), hipertenzivna bolest srca nalazi se medu deset vodec¢ih uzroka smrti u
ukupnoj poplulaciji (na 7.mjestu, 2.9% ukupnog mortaliteta). Osim $to je sama jedan od
vodecih uzroka smrti, AH je takoder i jedan od najvaznijih ¢imbenika rizika za razvoj
kardiovaskularnih bolesti (KVB). lako je dobro poznato da prepoznavanjem i djelovanjem na
¢imbenike rizika vaznih za razvoj KVB mozemo prevenirati njihov nastanak te smanjiti
ucestalost komplikacija, smrtnost od KVB je u nasoj zemlji joS uvijek visoka, 44.99%, slika
1. Prema standardiziranoj stopi smrtnosti od KVB (314/100 000 stanovnika), Hrvatska

pripada u skupinu europskih zemalja sa srednje visokom stopom smrtnosti od KVB.

Stoga je pravovremeno otkrivanje i lijeCenje arterijske hipertenzije te preveniranje ostecenja
ciljnih organa jedan od vodeéih problema i zadataka u svakodnevnoj klinickoj kardioloskoj

praksi (2,3).
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Slika 1. Kardiovaskularne bolesti vodeci su uzrok smrti u Hrvatskoj (ukupno umrlih 51542,
umrlih od kardiovaskularnih bolesti 23190). Preuzeto od Hrvatskog zavoda za javno

zdravstvo, Drzavni zavod za statistiku (https://www.hzjz.hr).

1.1.2. Definicija hipertenzije i hipertenzivne bolesti ciljnih organa

Visestruki faktori koji kontroliraju i odrzavaju krvni tlak u normalnim okolnostima, doprinose
razvoju primarne arterijske hipertenzije (4). Prvenstveno se to odnosi na renin-angotenzin-
aldosternoski sustav (RAAS), odnosno na dva hormona: angiotenzin Il i aldosteron. Njihova
uloga je odrzavanje krvnoga tlaka: angiotenzin Il uzrokuje vazokonstrikciju te pojacava i potice
produkciju aldosterona. Konstrikcija krvnih zila automatski povecava i krvni tlak, $to dovodi
do tlacnog opterecenja (afterload) srca. Aldosteron djeluje na odrzavanje krvnog tlaka
retencijom natija i vode. Posljedi¢no se povecava volumen cirkulirajuce krvi, te na taj nacin i

krvni tlak.

Arterijski tlak je zapravo tlak na unutra$nju stijenku krvne zile, odn. na stijenku arterije. Mjeri
se u milimetrima zive (mmHg). U klini¢koj praksi, mjere se dvije vrijednosti, sistolicki i
dijastolicki krvni tlak. Sistolicki krvni tlak (SBP) je najveca vrijednost tlaka ostvarena u fazi

ejekcije, odn. kontrakcije miokarda te izbacivanja udarnog volumena iz lijeve klijetke.



Dijastolicki arterijski tlak (DBP) je vrijednost mjerena u fazi dijastole, kada je miokard u fazi

relaksacije, sistemski zalistci su zatvoreni, a klijetke se pune krvlju.

Poviseni krvni tlak definiran je kao vrijednost iznad 140/90mmHg u ponovljenim mjerenjima
na obje ruke, a za visokorizi¢ne skupine bolesnika za razvoj KVB (npr. u dijabeticara), te
vrijednosti su i nize (5,6). lako u obradi novootkivene arterijske hipertenzije, osobito u mladoj
populaciji, uvijek tragamo za sekundarnim uzrocima (kao S$to su hiperaldosteronizam,
renovaskularna bolest, feokromocitom, Cushingov sindrom, koarktacija aorte itd.) koje
mozemo direktno lijeciti, ipak se u 90% slucajeva radi o primarnoj ili esencijalnoj arterijskoj

hipertenziji (4,5).

Zbog arterijske hipertenzije, dolazi do fizioloSke prilagodbe svih organskih sustava na kroni¢no
tlacno optereCenje. S vremenom, nekomplicirana arterijska hipertenzija prelazi u
asimptomatsku hipertenzivnu bolest gdje dolazi do klinicki neprimjetnog zahvacéanja ciljnih
organa: hipertrofije lijeve klijetke (LK), dijastolicke disfunkcije LK, asimptomatske sistolicke
disfunkcije LK, zadebljanja stijenke karotidnih arterija, oStecenja bubrezne funkcije, razvoja
cerebralne mikrovaskularne bolesti te hipertenzivne retinopatije (3). Ovaj prijelaz od
nekomplicirane AH do subklinickog oStecenja ciljnih organa, predstavlja klju¢an korak u
razvoju hipertenzivne bolesti te prelazak arterijske hipertenzije kao ¢imbenika rizka za razvoj

ostalih komplikacija do nezavisnog prognostickog ¢imbenika losih ishoda (3,7).

Zato se AH u opc¢oj populaciji naziva ,,tthom ubojicom*. Vecina bolesnika je dugo bez tegoba,
a prva manifestacija bolesti je ¢esto mozdani udar, koronarna bolest, popustanje srca ili
zatajivanje bubrezne funkcije. Oko 70% bolesnika s prvom manifestacijom koronarne bolesti
u obliku akutnog infarkta miokarda te 80% bolesnika koji razviju cerebrovaskularni incident

imaju neprepoznatu i do tada nelijecenu arterijsku hipertenziju (4,3).



1.1.3. LijeCenje arterijske hipertenzije

Modernom terapijom za lijeCenje AH nastojimo prevenirati ove komplikacije. Prema JNC-8
(Eighth Joint National Committee) dokumentu (5) te prema smjernicama Europskog drustva
za hipertenziju 1 Europskog kardioloskog drustva (ESH/ESC) (2), definirano je kada je
potrebno zapoceti medikamentozno lijeCenje hipertenzije. Za blagu hipertenziju lijeCenje je
potrebno zapoceti ako su nefarmakoloske mjere (stil zivota, fizicka aktivnost, smanjenje
tjelesne tezine, sSmanjenje unosa soli i alkohola, prestanak pusSenja) bile neuspjesne. Kod
bolesnika s blagom hipertenzijom, ali prisutnim drugim ¢imbenicima rizika, te kod bolesnika
s visim stupnjevima AH (>160/100mmHg), medikamentozno lijeCenje se zapocinje
istovremeno s nefarmakoloskim mjerama. LijeCenje se moze zapoceti izborom izmedu
diuretika, blokatora kalcijskih kanala, ACE inhibitorima, blokatorima AT receptora, ili

njihovim kombinacijama (2,5), s ciljem postizanja vrjednosti krvnog tlaka <140/90mmHg.

1.2. Fiziologija sréane kontrakcije

Za razumijevanje utjecaja AH na src¢anu funkciju, potrebno je ponajprije razumjeti fizologiju

srcane kontrakcije te gradu i organizaciju vlakana sréanog misica.

Osnovne odrednice funkcije lijeve klijetke su: volumno i tlaéno opterecenje (preload i
afterload), kontraktilnost i rastegljivost te sréana frekvencija. Preload oznaCava punjenje
klijetke prije pocetka kontrakcije, odn end-dijastolicki volumen ili tlak. Afterload je tlak koji
miokard mora savladati za vrijeme perioda ejekcije, Sto odgovara tlaku u aorti. Kontraktilnost
lijeve klijetke je svojstvo miocita koje ne ovisi o opterecenju klijetke, bilo tlaénom ili
voumnom. Povecava se npr. u fizCkom opterecenju, pri adrenergi¢koj stimulaciji ili pod
utjecajem lijekova. Povecanje kontraktilnosti (inotropni efekt), povezano je s istovremenim

povecanjem svojstva rastegljivosti (luzitropni efekt) (4).



1.2.1. Sistola i dijastola lijeve klijetke — sréani ciklus

Sréani cikuls je prvi definirao Lewis, jo§ davne 1920.g (9). Sastoji se od tri glavna dogadaja:

kontrakcije lijeve klijetke (LK), relaksacije LK te faze punjenja.

Faza kontrakcije zapocCinje Sirenjem valova deporalizacije te interakcijom niti aktina i miozina.
Dolazi do skra¢enja sakromera, a tlak u LK raste najprije do trenutka izjednacavanja tlakova
izmedu lijeve pretklijetke i klijetke, kada se zatvara mitralni zalistak. Daljnjom kontrakcijom,
Sto se oznacava kao vrijeme izovolumne kontrakcije, postize se izjednac¢avanje tlakova izmedu
LK i aorte, do trenutka otvaranja aortnog zalistka, ¢ime zavr$ava faza izovolumne kontrakcije
te poCinje faza brze ejekcije. Nakon $to je tlak u LK dosegao maksimum, on pocinje opadati
zbog pocetka relaksacije. Ova faza cikusa je ovisna o energiji koja je potrebna za vracanje iona
kalcija u srkoplazmatski retikulum te za odvajanje glavica troponina. Nakon $to je tlak u LK
dovoljno pao da se zatvori aortna valvula, nastavlja se faza izovolumne relaksacije, sve dok
tlak u LK ne padne ispod vrijednosti tlaka u lijevom atriju (LA). Tada se otvara mitralni zalistak
i zapocCinje faza punjenja lijeve Klijetke. Prvi dio, faza brzog punjenja, ovisna je o razlici tlakova
izmedu LA i LK. Potom slijedi dijastaza (koja malo doprinosi volumenu punjenja), te
naposljetku kontrakcija atrija kojom se omogucava jo§ dodatnih 15-25% punjenja LK (4).
Razlikujemo fiziolosku od srcane sistole i dijastole. FizioloSka sistola traje od pocetka
izovolumne kontrakcije do vrsne faze ejekcije, dok srcana sistola traje izmedu prvog i drugog
sr¢anog tona, od zatvaranja mitralne valvule do zatvaranja aortne valvule. Znaci sr¢ana sistola
traje krace od fizioloske. Fizioloska dijastola zapocinje kada ralaksacija miocita prevlada nad
kontrakcijom, kada tlak u LK pocinje padati. Sr¢ana dijastola zapocinje ve¢ nakon zatvaranja
aortnog zalistka, traje sve do otvaranja mitralnog zalistka te obuhvaca i vremena izovolumne

kontrakcije i izovolumne relaksacije.



1.2.2. Organizacija miSi¢nih vlakana i deformacija u fiziolo§kim uvjetima

Misi¢na vlakna miokarda su organizirana U tri sloja: subepikardiijalna i subendokardna
uzduzna vlakna okruzuju u sredini smjeStena kruzna vlakna (4,10,11). Uzduzna vlakna
zapocinju na bazi srca te zaokrecu oko sr¢anog vrska vracajuéi se natrag do baze, slika 2. Ona
su znatno duza od kruznih vlakana, a zbog subendokardijalnog polozaja izlozenija su vecem
tlacnom optereéenju te zato i osjetljivija na razliCite utjecaje. Uzduzna vlakna nadalje
kontinuirano variraju u orijentaciji zakrivljenosti vlakana duz stijenke. Orijentacija miocita se
mijenja iz desnostrane u subendokardu do ljevostrane u subepikardu (12). Tijekom sistole zbog
toga dolazi do longitudinalnog skraéenja miocita, Sto pomice bazu srca prema apeksu.
Istovremeno zaokretanje baze i apeksa srca u suprotnim smjerovima je posljedica kruznog

skracenja i rotacije oko uzduzne osi Klijetke.

A BULBOSPIRAL
SUPERFICIAL DEEP

INNER ~ OUTER
TORIOD  TORIOD

Slika 2. Organizacija miSi¢nih vlakana. Preuzeto uz dozvolu Buckberg G i sur, Circulation
2008 (10).



Nove metode oslikavanja u kardiologiji, kao $to su analiza straina (deformacije) miokarda i
nove tehnike magnetske rezonance, omogucuju nam bolje razumijevanje ponaSanja miocita
tijekom sré¢anog cikulsa (10). U fazi izovolumne kontrakcije ponajprije se kontrahiraju kruzna
vlakna, $to dovodi do bidirekcijskog istezanja longitudinalnih vlakana, a sto je potvrdeno u
MRI studijama i ehokardiografskim modelima (10). Ovo istezanje poti¢e Frank-Starlingov
mehanizam snaznije kontrakcije u fazi ejekcije. U fazi ejekcije, kruzna vlakna se nastavljaju
kontrahirati, sada zajedno sa uzduznim vlaknima dvostuke uzvojnice, uzrokujuci zakretanje i
skra¢ivanje i uzduznih vlakana (13). Tako su bazalni segmenti lijeve klijetke zasti¢eni od
,hapuhivanja“ za vrijeme generiranja visokog tlaka u Supljini LK. Deformacija je najveca u
podru¢ju desnostrane zavojnice (subendokarda) zbog njegove mogucnosti skracivanja i
zakretanja bazalnih segmenata LK u smjeru kazaljke na satu. Medutim, istovremeno se zakrece
i apeks u smjeru suprotnom od kazaljke na satu kao posljedica kontrakcije vlakana ljevostrane
uzvojnice (epikarda). Interakcija ove dvije sile dovodi do torzije LK. Niti od obje uzvojnice se
preklapaju na podruc¢ju apeksa tvoreci vortex te omogucéuju dodatno ,,zmikanje miokarda ¢ime
se podupire ejekcija. U fazi izovolumne relaksacije, subendokardna vlakna se prestaju
kontrahirati, a epikardna nastavljaju sa kontrakcijom. Stoga se miociti ,,odzakre¢u* (untwist) u
prvobitni polozaj, a vlakna u bazalnim segmentima LK se elongiraju. Kruzna vlakna takoder
se kre¢u u suprotnom smjeru u odnosu na prejekcijsku fazu te se sada krecu u smjeru kazaljke
na satu. ,,Odkretanje* (untwisting) i produzivanje vlakana LK sada stvara efekt vakuuma u
Supljini LK te priprema klijetku na fazu brzog punjenja da ,,usise® sto veéu koli¢inu krvi, slika

3.

Dakle, da bismo u potpusnosti razumjeli sr€anu funkciju, moramo razlikovati nekoliko
pojmova, a to su moguénost stvaranja dovoljne snage kontrakcije kojom se otvaraju src¢ani
zalistci; zatim deformaciju miocita, odn. njihovo skracenje u fazi ejekcije (11) te naposljetku

moguc¢nost pravovremene relaksacije tijekom dijastole. Na taj nacin mozemo sréanu funkciju



promatrati kao globalni dogadaj izbacivanja krvi u sistoli i punjenja u dijastoli, ali se takoder
moze promatrati i pojedinaéni doprinos pojedinih segmenata lijeve klijetke na ove elemente

tijekom razli¢itih faza sréanog cikusa.

Slika 3. Shematski prikaz desnostrane uzvojnice u subepikardu te ljevostrane u

subendokardu. Preuzeto uz dozvolu Sengupta i sur., J Am Soc Echocardiography 2007 (13).

1.3. Prilagcodba miokarda na tlaéno opterecenje

Zdrav miokard moze tijekom sistole savladati prakticki bilo kakvo akutno tlaéno opterec¢enje
(afterload). Da bi se aortna valvula otvorila, $to omogucava pocetak sistole i ejekcije, tlak u
lijevoj klijetci mora nadmasiti tlak u aorti za vrijeme izovolumne kontrakcije. Pri tome se
miociti ponasaju u skladu s Frank Starlinogvim zakonom. Ukoliko tlak u aorti postaje prevelik
da bi ga miociti mogli prevaziéi, povecava se punjenje klijetke, odn. rastezanje sarkomera do
tocke maksimalne kontrakcije. Istovremeno se povecava osjetljivost miofilamenata na ione
kalcija (Ca2+) (4). Time se povecava snaga kontrakcije, odn. omogucuje postizanje jo$ visih

vrijednosti tlaka u Supljini LK. Naravno, i ovaj kompenzacijski mehanizam ima svoja



ograniCenja, te kada dode do prevelikog rastezanja sarkomera, snaga njihove kontrakcije

postaje sve slabija (4).

Arterijska hipertenzija predstavlja stanje kroni¢nog tlatnog opterecenja miocita. U takvim
stanjima povecanog tlacnog opterecenja, povecava se sila napetosti na jedinicu povrsine. Da bi
se smanjila napetost na jedinicu povrSine, miokard reagira kompenzatornom hipertrofijom,

prema Laplaceovom zakonu:

Napetost LK (N)=tlak u LK (P) x radijus zakrivljenosti (R) / 2 x debljina stijenke LK (h):

N=PxR/2h

,gdje je sila na jedinicu stijenke proporcionalna radijusu zakrivljenosti, a obrnuto
proporcionalna debljini stijenke. Radijus zakrivljenosti stijenke nije jednak u svim
segmentima, slika 4. Najveci je u podru¢ju bazalnog interventrikulskog septuma, gdje je
stijenka ,,najravnija®“. Stoga je ovaj segment i izlozen najve¢em utjecaju sila napetosti u

stanjima kroni¢nog tlacnog optereéenja.

Slika 4. Prikaz razli¢itog stupnja zakrivljenosti pojedinih segmenata lijeve klijetke. Preuzeto

uz dozvolu Baltabaeva i sur., Eur J of Echocardiography 2008 (14).



Zbog svih ovih utjecaja, za ocekivati je da ¢e u stanjima dodatnog povecanog tlatnog
optereéenja lijeve klijetke, bazalni interventrikulski (iv) septum biti izloZzen najvec¢em tlacnom
optereéenju te ¢e prvi kompenzantorno reagirati hipertrofijom stijenke. I upravo je u
hipertonicara, tipiénom primjeru kroni¢nog tlacnog opterecenja lijeve klijetke, uocena veca
ucestalost pojave hipertrofije bazalnog iv septuma (15,16,17). Eksperimentalna istrazivanja su
utvrdila da i u fizioloskom optere¢enju i U patoloskim stanjima dolazi do znacajne hipertrofije
stijenki upravo u proksimalnom segmentu interventrikulskog septuma ve¢ nakon nekoliko
tjedana (18). Dodatno, u ehokardiografskim studijama na hipertoniarima tijekom testova
opterecenja, uoceno je da su u vr§nom opterecenju brzine struje krvi u izgonskom traktu lijeve
klijetke znacano vise u odnosu na zdravu populaciju, dok su podjednake u mirovanju.
Posljedi¢no, dio miokarda koji je najblizi ovom podrucju, a to je prokismalni iv septum, izloZen
je dodatnom tlaénom opterecenju u odnosu na ostale segmente, Sto moze biti jo§ jedan od
faktora koji dovode do regionalne hipertrofije (19). Osim toga, hipertrofi¢an septum jo$
dodatno smanjuje lokalni radijus zakrivljenosti lijeve klijetke pa se struja krvi prema jednadzbi

kontinuiteta ubrzava s posljedi¢énim povecanjem sile napetosti na stijenku iv septuma (20).

Hipertrofiju bazalnog interventrikulskoga septuma (,,sigmoidni septum®) opisali sujo§ 1978.g.
Maron i sur (21) kao asimetri¢no zadebljanje bazalnog interventrikulskoga septuma u odsustvu
hipertrofijske kardiomiopatije, Cesto prisutno u bolesnika s arterijskom hipertenzijom. Kasnije
je urazli¢itim studijama na velikim populacijama ucestalost hipertrofije bazalnog septuma bila
razli¢ita, ali uvijek ¢eSca u starijoj populaciji i kod hipertonicara (15,22,23,24), slika 5. Stoga
je ovaj fenomen dugo u literaturi razmatran kao fizioloski proces starenja. Waller i suradnici
(25) su 1988.g. takoder opisali pojavu ,,sigmoidnog septuma“ prema izgonskom traktu lijeve
klijetke kao posljedicu procesa starenja te su smatrali da ga je vazno razlikovati od patoloske

asimetricne hipertrofije iv septuma u hipetrofijskoj kardiomiopatiji.

10



20.00%

17.78%
18.00%

16.00%
14.00%
12.00%

10.00%
8.00% 6.54%

0,
6.00% 4.42% 4.13%

4.00%
1.95%
2.00% 0.78%
0.00% —
<60 60-64 6569  40-74 7579  80-84 85+

H Dob

Slika 5. Ucestalost pojave bazalne hipertrofije interventrikulskog septuma (BHS) prema dobi.

Modificirano prema Diaz i sur., Echocardiography 2009 (22).

Podatci iz Framinghamske studije govore da je u ukupnoj populaciji ucestalost BHS oko 1.5%
(22). Sengupta i sur (15) su analizirali ehokardiografske podatke iz arhive podataka u 9-
godisnjem intervalu te su utvrdili da se pojam BHS (bazalne hipertrofije iv septuma) pojavljuje
u 1448 od ukupno analiziranih 122.437 pregleda (1.18%), a srednja dob ovih bolesnika bila je
75.4 £ 11.6 godina. Vidimo da ucestalost BHS-a naglo raste u zdravoj populaciji iznad 65
godina, a osobito iznad 85 godina starosti, slika 5. Maksimalna ucestalost u populaciji u

najstarijoj dobnoj skupini bila je u istrazivanju Diaza i sur. (22) oko 18%.

Prema najnovijim preglednim ¢lancima, hipertrofija septuma veéa od 15 mm i debljina
posteriorne stijenke > 1.1 cm su, same po sebi, jedan je od nekoliko kriterija koji prije upucuju
na dijagnozu hipertrofijske kardiomiopatije nego na izoliranu hipertrofiju bazalnog iv septuma
u hipertenzivnoj bolesti srca (26,27). Gudron i sur. (28) su analizirali bolesnike sa
subklinickom, do tada neprepoznatom i nelijecnom hipertenzijom te trazili postojanje BHS-a.

Bolesnici kod kojih su utvrdili postojanje BHS-a su bili stariji, ve¢eg indeksa tjelesne mase
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(28,29) te je kod njih bilo prisutno znacajno povisenje krvnog tlaka tijekom kontinuiranog 24-
satnog mjerenja. Zaklju¢eno je da bi ve¢ i sluCajan nalaz BHS-a na rutinskom
ehokardiografskom pregledu trebao biti indikacija za ambulantno kontinuirano mjerenje

krvnog tlaka zbog otkrivanja neprepoznate ili maskirane hipertenzije (28).

Remodeliranje miokarda je adaptacijski mehanizam koji se javlja ve¢ nakon nekoliko tjedana
kroni¢nog tlaénog opterecenja u eksperimentalih modela (18). Nakon duze izloZenosti tlacnom
opterecenju, lijeve klijetka reagira globalnim promjenama geometrije. Glavne mjere globalnog
remodeliranja su zadebljavanje stijenki (hipertrofija) LK, povecanje relativne debljine stijenke
(RWT) te indeksa mase LK (LVMI), a u uznapredovaloj fazi zamjetno je i povecanje
volumena, odn. dilatacija LK (4). Dakle, glavne mjere remodeliranja LK su debljina stijenki
LK, relativna debljina stijenki u odnosu na dimenziju $upljine LK (RWT), enddijastoli¢ki
volumen LK i masa miokarda. Na temelju promjena ovih parametara, razlikujemo nekoliko
tipova remodeliranja: koncentricno remoedliranje, koncenri¢nu hipertrofiju i ekscentri¢énu
hipertrofiju LK (30), slika 6. lako je ekscentri¢éna hipertofija LK povezana s vecim
poremecajima funkcije lijeve Klijetke, ve¢ su i koncentri¢éno remodeliranje i koncentri¢na
hipertrofija povezani s poremecajima longituidnalne, radijalne i kruzne deformacije u sistoli te

s ostecenjem dijastolicke funkcije lijeve klijetke (31,32).
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RWT >0.42 RWT > 0.42
LVMI: M <115g/m2, Z <95g/m2 LVMI: M >115g/m2, Z >95g/m2
LVEDVI <75 ml/m2 LVEDVI <75 ml/m2

Koncentri¢no Koncentri¢na
remodeliranje hipertrofija
RWT 0.32-0.42 RWT<0.32 §
LVMI: M <115g/m2, Z <95g/m2 LVMI: M >115g/m2, Z >95g/m2
LVEDVI <75 ml/m2 LVEDVI >75 ml/m2
Normalna Ekscentricna
geometrija hipertrofija

Slika 6. Tipovi remodeliranja lijeve klijetke. Modificirano uz dozvolu prema Foppa i sur.,
Cardiovasc Ultrasound 2005 (29).

U ranoj fazi prilagodbe na kroni¢no tlatno opterecenje, dolazi do poveéanja RWT ( >0.42),
bez porasta ukupne mase miokarda (< 115 g/m2 za muskarce i 95 g/m2 za zene), $to se naziva
koncentricnim remodeliranjem. Koncentri¢na hipertrofija nastaje kada uz poveéan RWT,
zabiljezimo i povecanje indeksirane mase miokarda u odnosu na normalne vrijednosti, ali uz
normalni volumen LK na kraju dijastole (30). U posljednjoj fazi dolazi i do dilatacije lijeve

klijetke (LVEDVI >75 ml/m2), §to se naziva ekscentri¢na hipertrofija (30, 29), slika 6.

Kroni¢no tla¢no opterecenje u hipertonicara pokrec¢e dakle kompleksan proces prilagodbe srca
(2,3,14,28,29,33,34), s promjenama na razini miocita i ekstracelularnog mariksa, $to rezultira
kompenzatornom hipertrofijom lijeve klijetke i promjenom mikrostrukture vlakna, te dovodi
do poremecaja u kontrakciji i relaksaciji miofibrila (35-38). Navedene promjene, odn.
kompenzatorni mehanizmi, u konacnici, ovisno o trajanju i tezini hipertenzije te kvaliteti
lijeCenja, prelaze u patoloSke: oStec¢ena vlakna zamijenjena su vezivnim tkivom, te dolazi do

dilatacije lijeve klijetke i zatajivanja srca. Medutim, simptomi zatajivanja srca mogu se pojaviti
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uz jo$ ocCuvanu istisnu (ejekcijsku) frakciju (EF) lijeve Klijetke, te su posljedica smetnji

relaksacije i oteZzanog punjenja (30,39).

1.4. Arterijska hipertenzija i uloga ehokardiografije

Ehokardiografija ima vrlo vazno mjesto u bolesnika s arterijskom hipertenzijom. U
preporukama Europskog drustva za hipertenziju i Europskog kardioloskog drustva (ESH/ESC)
iz 2013.9. godine (2), (kao i u ranijim preporukama iz 2009.g. (40)), prepoznata je kao vazan
alat za procjenu rizika u asimptomatskih hipertonicara te je izdana preporuka klase Il razine
dokaza B sa njezino koristenje u praksi. U ovome su dokumentu hipertrofija lijeve klijetke,
dijastolicka disfunkcija LK 1 dilatacija lijevog atrija prepoznati kao specificni znakovi
hipertenzivne bolesti srca (2). Dakle, glavne parametre remodeliranja mjerimo pomocéu
transtorakalne ehokardiografije. U novijem dokumentu iz 2017.9g. kojeg izdaje EACVI/ESH,
ehokardiografija je preporucena metoda za utvrdivanje subklinickog oStecenja srca (kao jednog

od ciljnih organa) u bolesnika s arterijskom hipertenzijom, a glavna mjera je hipertrofija LK
).

U studiji Rodriguesa i suradnika (41), samo su se dob i indeksirana masa LK (kao mjera
hipertrofije LK) pokazali kao znac¢ajni, neovisni prediktori asimetri¢ne hipertenzivne bolesti
srca. Di Bello i sur (33) su utvrdili da i u skupini prehipertoni¢ara veé¢ postoje promjene u
prepoznavanju ranih stadija bolesti i treba ga koristiti u svakodnevnom radu te navesti na

svakom nalazu ehokardiografskog pregleda (42).

U praéenju bolesnika s AH, osim prac¢enja progresije bolesti, ehokardiografski se moze
analizirati i u¢inak antihipertenzivne terapije, jer je s lijeCenjem hipertenzije moguca regresija
hipertrofije i pozitivno remodeliranje LK (43). U LIFE studiji je smanjenje hipertrofije lijeve
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Klijetke bilo povezano sa smanjenjem vrijednosti krvnog tlaka, te sa smanjenjem rizika
kardiovaskularnih nezeljenih dogadaja (44). Nakon godine dana lijeCenja, prevalencija
normalne geometrije porasla je s 29% na 51%, a ucestalost koncentri¢ne hipertrofije je
smanjena s 24% na samo 6% (44). Terapija takoder moze djelovati i na dijastolicku funkciju
LK — pokazalo se, naime, da se uz terapiju moze promijeniti uzorak transmitralnog protoka,

iako nije dokazan utjecaj ovih promjena na klinicke ishode (30).

Nadalje je u svakodnevnoj Kklini¢koj praksi, osim za odredivanje dimezija LK i parametara
remodeliranja, ehokardiografija glavni alat za odredivanje sistolicke funkcije lijeve klijetke
pomocu promjena volumena u sistoli i dijastoli, $to se naziva istisna (ejekcijska) frakcija (EF).
Medutim, ejekcijska frakcija lijeve klijetke je vrlo grubi pokazatelj funkcije miokarda.
Mjerenjem samo istisne frakcije, ne dobivamo nikakve podatke o tlakovima u LK,
karakteristikama miokarda (elasti¢nost, rastegljivost), kao niti podatke o kontrakeiji i
deformaciji pojedina¢nog segmenta i njegovom utjecaju na globalnu funkciju LK (11). Naime,
mjerenjem EF LK, pratimo kretanje samo povrSine endokarda. Kod bolesnika sa hipertrofijom
LK, zna se da unutra$nji (endokardijalni) sloj ¢ini znatno veée pokrete nego vanjski
(epikardijalni) sloj uzduznih vlakana pa se ¢ini da je ukupna sistolicka funkcija o¢uvana, odn.
EF precjenjuje funkciju lijeve klijetke. Isto tako, EF ne moze registrirati poremecaj regionalne
funkcije u hipertrofiénom miokardu. Kako znamo da je sistoli¢ka funkcija lijeve klijetke vazan
prognosticki ¢imbenik, mjerenjem samo EF LK mozemo propustiti prepoznavanje velikog

broja rizi¢nih bolesnika (30,45,46).

Najto¢nija mjera za procjenu sistolicke funkcije, odn kontraktilne funkcije miokarda bilo bi
mjerenje kruznog skracenja srednjeg sloja miokarda (,,midwall fractional shortening*), sto je
mjera funkcije kruznih vlakana, osobito u bolesnika s hipertrofijom LK. Medutim, radi se o
matematickom modelu koji je dosta istrazivan, ali je prekompliciran te stoga slabo koristan u

svakodnevnom radu (30,45,46).
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Novije ehokardiografske metode omogucile su nam detaljniju analizu funkcije hipertrofi¢nog
miokarda u hipertenzivnoj bolesti srca. Mjerenje deformacije miokarda novijom metodom
speckle tracking-a (osobito mjerenje longitudinalne deformacije) pokazalo se kao znatno
prognostic¢ki parametar (30,47,48), ¢ak i onda kada je istisna frakcija LK jo§ uvijek o¢uvana.
Jednostavnost 1 dostupnost ove metode ucinile su je neizostavnim alatom u svakodnevnoj

klini¢koj praksi.

1.5. Studija deformacije

Generalno, deformacija (strain) predstavlja promjenu oblika nekog objekta. Gibanje objekta u
prostoru ne znaci i njegovu deformaciju. Pomak objekta nasataje kada se svi segmenti gibaju
istom brzinom, a deformacija kada se pojedini segmenti gibaju razli¢itom brzinom te dolazi do
promjene oblika objekta (49). Strain nastaje kao utjecaj djelovanja sile na promjenu oblika
objekta u odnosu na njegov pocetni oblik (50,51). U miokardu je posljedica kontrakcije
miofibrila, kada dolazi do promjene duljine miocita (52), te interakcije izmedu pojedinih
slojeva misi¢nih vlakana u miokardu. Dakle, kada analiziramo funkciju miokarda i regionalni
kontraktilitet, gibanje nije odraz kontrakcije pojedinog segmenta jer pomak moze biti i pasivan,
pod utjecajem pomaka i deformacije okolnih struktura. Za razlikovanje pasivnog gibanja i
aktivne kontrakcije mozemo Koristiti studiju deformacije koriste¢i dvije metode: Dopler

miokarda ili noviju metodu speckle tracking-a.

S fizikalne strane, deformaciju moZemo mjeriti na dva nacina. Prva metoda je odredivanje
Lagrangian straina gdje se u odnosu na pocetnu duzinu (L,) mjere sve daljnje deformacije

prema formuli:

16



L(t)-L,
L

o

S.(t) =

, gdje je L(t) duzina u odredenoj vremenskoj tocki, a L_ je referentna duzina u referentnoj
vremenskoj tocki t_, obi¢no na kraju dijastole. Za razliku od Lagrangian straina, naturalni strain
mjeri trenutnu apsolutnu promjenu, neovisno u vremenu u kojem se mjeri, $to znaci da se i
referentna duZzina stalno mijenja, dok je kod Lagrangainovog straina stalna, slika 7. Ovaj
princip se odnosi na mjerenje i longitudinalnog, i kruznog i popre¢nog straina. Metoda speckle
tracking-a koristi Lagrangian strain, dok je naturalni strain prikladniji za tkivni Dopler (TDI).

Vrijednosti straina nemaju mjernu jedinicu, ve¢ se izrazavaju u postotku deformacije (49,53).

N

[ERN

0 . . l . I I

Lagrangian Lagrangian Lagrangian Natural strain  Natural strain  Natural strain
strain t0 strain t1 strain t2 t0 t1l t2

Slika 7. Shematski prikaz razlike u odredivanju Lagrangian i natural straina u vremenu. Kod
Lagrangian straina referentna duzina L, (oznacena tamnijom bojom) je konstantna, dok je
kod naturalnog straina promjenjiva u vremenu. Modificirano uz dozvolu Voigt i sur., Europ
Heart J — Cardiovasc Imaging 2015 (53).

I dok TDI koristi mjerenje brzine miokarda za odredivanje deformacije LK, speckle tracking
metoda Koristi prepoznavanja prirodnih akustickih markera na 2D ehokardiografskom prikazu

miokarda (speckles). Svaki marker se prati tijekom vremena, odnosno biljeZi se njegov pomak

17



u prostoru u jedinici vremena tijekom sréanog ciklusa. Geometrijski pomak svake promatrane
tocke predstavlja zapravo pomak tkiva miokarda. Kada nam je poznata temporalna rezolucija

ehokardiografskog zapisa, tada se moze odrediti i brzina pomaka tocke u prostoru.

Za mjerenje deformacije trodimenzionalnog objekta kao sto je miokard, prikladnije bi bilo
mjerenje naturalnog straina, jer ne ovisi 0 procjeni pocetne duzine objekta (49). Medutim, TDI
u mjerenju deformacije ima nekoliko ograni¢enja. Prvo, mjerenja su ograni¢ena jer se kod
visoke temporalne rezolucije (>180 fps) nuzne za TDI smanjuje prostorna rezolucija. Zatim,
mjerenja su jako ovisna o kutu snimanja, te se zapravo vrse u odnosu na sondu i kut upada
ultrazvuénog snopa, a ne u odnosu jednog segmenta na drugi (49). Takoder, izvodenje ove
vrste pretrage zahtijeva dosta vremena, $§to ogranic¢ava njezinu primjenu u klini¢koj praksi, kao
i velika varijabilnost (10-15%) u izmjerenim vrijednostima deformacije izmedu razli€itih

ehosonograficara koji oCitavaju nalaze.

Stoga ne ¢udi da je metoda speckle tracking-a, unato¢ svojim nedostatcima, ipak zauzela vazno
mjesto u svakodnevnoj praksi, osobito zbog svoje jednostavnosti, reproducibilnosti te
dokazane klinicke vrijednosti (11,49,54-56,58). Valja imati na umu da razli¢iti proizvodaci
koriste razli¢ite programske algoritme za analizu vrijednosti deformacije ovom metodom, Sto

je osobito vazno u usporedbi vrijednosti i pracenju bolesnika.

Osim deformacije, mjeri se i brzina deformacije — strain rate. Strain rate je vremenska
funkcija, odnosno brzina skrac¢ivanja vlakana (51) te predstavlja ekvivalent prostornog

gradijenta brzine.

Tijekom jednog sréanog ciklusa, miokard prolazi kompleksnu 3D deformaciju; ne radi se samo
o produljenju i skracenju vlakana. Glavni smjerovi linearne deformacije su uzduzna, poprecna
i kruzna, a odvijaju se izmedu 3 glavne ravnine Koje mjerimo u klinickoj praksi, slika 8.

Medutim, deformacija u zivom organizmu nije samo okomita na zadanu ravninu (normal
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strain). Trodinemzionalne strukture ponasaju se znatno kompleksnije, deformirajuéi se
perpendikularno na granicu koju pratimo te paralelno s njom, §to se naziva ,,shear strain®.

Dakle, ako ¢emo biti precizniji, deformacija miocita se odvija u ¢ak 9 smjerova (3 linearna i 6

shear strain), slika 8.
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Slika 8. Prikaz smjerova deformacije, strain i shear strain. Preuzeto uz dozvolu Voigt i sur.,
Europ Heart J — Cardiovasc Imaging 2015 (53).

Vrijednosti deformacije su pozitivne kada se segmenti produljuju i zadebljavaju, a negativne
kada se stijenka miokarda skracuje i stanjuje. Zbog toga sistolicko popre¢no zadebljanje ima
pozitivnu vrjednost, a sistolicko uzduzno i kruzno skracenje negativnu vrijednost (54,56,59).
Da ne bi bilo zabune u tumacenju rezultata, preporuka stru¢nih drustava je da se negativne
vrijednosti straina tumace prema apsolutnim vrijednostima, $to znaci da je npr. globalni
longitudinalni strain (GLS) to bolji $to je vrijednost negativnija, dok u slu¢ajevima oStecenja

longitudinalne deformacije vrijednost postaje manje negativna (54).
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Sistoli¢ka deformacija se mjeri tijekom sr¢anog cikulsa po¢evsi od end-dijastole, a zavrSava
end-sistolom. Ovaj vremenski interval se moze odraditi automatski prema EKG-u ili 2D-
imenzijski prac¢enjem trenutka zatvaranja aortne valvule. Obzirom na vr$nu vijrednost
deeformacije u promatranom intervalu srcanog cikulsa, razlikujemo nekoliko uvrijezenih
pojmova: Peak syistolic strain - koji je koristen i u ovom istrazivanju, a predstavlja maksimalnu
deformaciju tijekom sistole, End systolic strain — vrijednost deformacije izmjerena na kraju
sistole, Positive peak systolic strain- lokalizirano rastezanje vlakana miocita, kao odraz
regionalne disfunkcije, Peak strain — maksimalna vrijednost deformacije tijekom cijelog
sréanog cikulsa, koji se ponekad pojavljuje i nakon zatvaranja aortne valvule (post-systolic

strain), slika 9.

Slika 9. Krivulja straina- obiljezene su vrijednosti straina u klini¢ki relevantim vremenskim
to¢kama tijekom sréanog cikulsa (P=peak positive strain, S=peak systolic strain, ES=end-
systolic strain, AVC=zatvaranje aortne valvule). Preuzeto uz dozvolu Voigt i sur., Europ
Heart J — Cardiovasc Imaging 2015 (53).

Za kvalitetno mjerenje straina, vrlo je vazan i kvalitetan ehokardiografski prikaz. Toéno
pracenje deformacije svakog pojedinog segmenta vrlo je vazno provjeriti i od strane aparata i

od strane ehokardiograficara. Ehokardiografske snimke treba pohraniti u skladu sa
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preporukama stru¢nih drustava (54), sto ukljucuje preporuku o kvaliteti prikaza lijeve klijetke,
zapise sa 3 sréana cikulusa te dobru temporalnu rezoluciju (50-80 fps) u normofrekventnih

bolesnika (49).

Na strain, koji moze biti odraz poremecéene funkcije miocita te razvoja fibroze (48,60), takoder
utjece i aktualno tlacno opterecenje (30,61). Znamo da nije samo apsolutna vrijednost straina,
nego i regionalna distribucija oSteCenja karakteristicna za odredene bolesti, kao npr. u

hipertrofi¢noj kardiomiopatiji ili amiloidozi.

Normalne vrijednosti deformacije su kako slijedi: GLS -19.7% (95%Cl, -20.4% do -18.9%),

GCS -23.3% (95% CI, -24.6% do -22.1%), i GRS 47.3% (95% CI, 43.6% do 51.0%) (54).

1.5.1. Mjerenje deformacije i klini¢ki znacaj u hipertenzivnoj bolesti srca

lako su u literaturi ekstenzivno opisivani i longitudinalni, i kruzni i radijalni strain, prema
aktualnim smjernicama (3), u svakodnevnoj je praksi preporuc¢eno koristenje longitudinalnog
straina za detekciju subklini¢kih oStecenja sistolicke funkcije, dok jo$ nije prisutna niti
hipertrofija LK, te dok su drugi oblici deformacije jo$ uvijek normalni (33). Longitudinalni
strain i strain rate mogu identificirati pocetno ostec¢enje funkcije miokarda (8,30,35), Sto je
potvrdeno i u eksperimentalnim modelima (62). Poznato je iz dosada$njih istraZivanja da je
veli¢ina deformacije u sva tri smjera niza u bolesnika s reduciranom globalnom sistolickom
funkcijom lijeve klijetke (56). Strain i strain rate su zna¢ajno nizi u bolesnika s koncentricnom
hipertrofijom lijeve klijetke te u koncentri¢no remodeliranim klijetkama u odnosu na bolesnike
s normalom geometrijom LK (63). Popre¢na i kruzna funkcija su otpornije na pocetna
osStecenja, dok su uzduzno usmjerena vlakna osjetljivija na tlacno opterecenje 1 smanjenu
perfuziju te stoga i najvise podlozna fibrozi i oSte¢enju u ranim fazama tlaénog opterecenja
(13).
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Soga za razumijevanje kompleksnih poremecaja deformacije mokarda u sistoli, treba imati na
umu da je stijenka LV organizirana u tri sloja — u sredini su kruzna vlakna, a subepikardijalno
1 subendokardijalno uzduzna vlakna koja se medusobno krizaju i rotiraju na svome putu od
baze prema apeksu i nazad. Jo$ su 1995.g. Aurigemma i sur (64) proucavali razlike u uzduznoj
1 kruznoj deformaciji u bolesnika s arterijskom hipertenzijom te su utvrdili da je kruzna
deformacija odraz funkcije srednjeg sloja vlakana i normalno je bolja od kruzne deformacije
subendokardijalnog sloja — u subendokardu se nalaze uzduzna vlakna te je njihova kruzna
deformacija posljedica kriZzanja vlakana i utjecaja izmedu pojedinih slojeva miokarda (46,64).
Naime, kada se izolirano vlakno skracuje, ono se i zadebljava, a zbog meduutjecaja vlakana
koja se ispreplicu, skra¢ivanje se dogada i okomito na uzduzno vlakno, $to dodatno povecava
zadebljavanje stijenke (46). Poprecno zadebljanje i kruzno skracenje su dakle glavne odrednice

istisne frakcije lijeve klijetke (56).

U stanjima ishemije i kroni¢nog tlaénog opterecenja, kao Sto je arterijska hipertenzija, dolazi
vec¢ u ranoj fazi bolesti do oste¢enja funkcije longitudinalnih vlakana, $to se obi¢no ne registrira
mjerenjem EF LK (13). Sli¢ne promjene se dogadaju, u manjoj mjeri, i zbog starenja. Osobito
su na kroni¢no tlacno optereéenje i hipoperfuziju osjetljiva subendokardno smjestena uzduzna
vlakna koja su stoga i prva oste¢ena. OstecCena vlaka ¢e biti zamijenjena vezivnim tkivom (50).
U ranijim je istrazivanjima utvrdeno da je gubitak GLS u bolesnika s arterijskom hipertenzijom
povezan sa znatnim porastom razine tkivnog inhibitora matriks metaloproteinaze u serumu, $to
je marker intersticijske fibroze (65). U istraZivanjima s magnetskom rezonancom takoder je
ispitivana korelacija stupnja fibroze miokarda s GLS. Popovic i sur (60) su u istrazivanju iz
2008.g. u skupini bolesnika sa hipertrofijskom kardiomiopatijom utvrdili, da pojava fibroze
korelira s vrijednostima reduciranog longitudinalnog straina, iako su sve 3 vrijednosti globalne
deformacije bile reducirane, a LV EF ocuvana. Sli¢ne promjene dogadaju se i starenjem (31).

Znac¢i da je oStecenje globalne longitudinalne funkcije povezano sa ranim strukturnim
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promjenama miokarda, osobito u subendokardnom sloju uzduznih vlakana. Oste¢enje uzduzne
deformacije (LS) subendokardijalnog sloja je preteéa oStecenja kruzne deformacije u
popre¢nom sloju (30,47). To je od osobitog znacaja jer je oStecenje LS takoder povezano s
promjenama geometrije LK i poremecajima dijastolicke funkcije LK, a ostecenje CS s

ostecenjem EF LK.

Diskretni poremecaji deformacije mogu se registrirati ve¢ u najranijim fazama arterijske
hiprtenzije. Narayanan i suradnici (66) proucavali su promjene deformacije u blagih
hipertonicara sa o¢uvanom EF u odnosu na zdrave kontrole, a Mizuguchi i suradnici (31) odnos
deformacije i geometrije LK u 90 bolesnika s arterijskom hipertenzijom i o¢uvanom EF u
odnosu na zadrave kontrole. Utvrdeno je da GLS i GCS koreliraju sa poveéanjem mase
miokarda i koncentri¢nim remodeliranjem. De Marvao i sur su u studiji iz 2015 (67) na 1258
zdravih dobrovoljaca prosjeéne starosti 40.6 godina mijerili pomocu 3D MRI tipove
remodeliranja i utjecaj krvnog tlaka, traze¢i prekursore hipertenzivnog remodeliranja. U
normotenzivnih bolesnika vrijednost krvnog tlaka podjednako je korelirala s debljinom svih
segmenata LK, dok je u hipertonicara vrijednost krvnog tlaka snazno korelirala s hipertrofijom
bazalnog septuma i bazalne anterorne stijenke, a negativno sa debljinom lateralne stijenke. U
svim je regijama izraCunata sila napetosti na stijenku korelirala s vrijednostima krvnog tlaka,
osim u podruc¢ju septuma/anteroseptuma gdje ta korelacija nije bila znacajna, Sto autori
objasnjavaju smanjenjem napetosti zbog regionalne hipertrofije samo u tim podru¢jima. Znaci
da je kompenzacijska regionalna hipertrofija u hipertenzivnoj bolesti srca povezana s ranim
specificnim o$te¢enjem ne samo globalne, nego i regionalne longitudinalne funkcije u nekim

segmentima, a osobito u podrucju bazalnog iv septuma.
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1.6. Dijastoli¢ka funkcija u hipertenzivnoj bolesti srca

Poznato je da sistolicka funkcija progresivno opada kako bolest prelazi iz hipertenzijom
uzrokovane hipertrofije lijeve klijetke u dijastolicko, a potom i u sistolicko zatajivanje srca.
Prisutnost koncentri¢nog remodeliranja i hipertrofije lijeve klijetke, uz uvecanje lijevog atrija
I dijastolicku disfunkciju, naj¢eséi je oblik zatajivanja srca s o¢uvanom sistolickom funkcijom

LK (HFpEF) (68).

Optimalno punjenje lijeve klijetke u dijastoli ovisi 0 pravovremenoj i pravovaljanoj relaksaciji
lijeve klijetke, $to je energetski aktivan u zahtijevan proces (4), ali i o moguc¢nosti klijetke da
skra¢ivanjem i rotacijom stvori silu usisavanja, ¢ime se omogucava dodatno punjenje u ranoj
dijastoli. Ako je oStecena bilo koja od ovih komponenti, dolazi to otezanog punjenja lijeve
klijetke, smanjuje se brzina aktivnog punjenja, raste tlak u lijevom atriju te predominira kasno

punjenje u drugom dijelu dijastole (4).

U ranim fazama hipertenzije, kada je uz smanjenu relaksaciju lijeve klijetke smanjeno i
punjenje u ranoj dijastoli, povecava se doprinos atrija punjenju lijeve klijetke i povecava se
njegova snaga kontrakcije, sto se odreduje mjerenjem brzina transmitralnog protoka pulsnim
Doplerom. Smanjenje brzog utoka u ranoj dijastoli ocituje se se smanjanjem brzine E vala, a
povecani doprinos kontrakcije atrija se vidi kao povecanje brzine A vala na transmitralnom

protoku, slika 10.
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Slika 10. A: Normalni transmitralni protok. B: smanjena brzina E vala i povecana brzina A

vala kao odraz smetnji relaksacije

Dodatna mjera povecanja tlakova punjenja lijeve klijetke je povecanje omjera brzina E vala i
brzina tkivnog Doplera na mitralnom anulusu (E/e"), slika 11. Prema preporukama za procjenu
dijastolicke funkcije (69) te za odredivanje oSteCenja ciljnih organa u hipertoni¢ara (3),
patoloskim se smatra povecanje omjera E/e' >14 kao odraz povecéanja tlakova punjenja lijeve
klijetke, dok su vrijednosti izmedu 8-14 grani¢ne i treba ih tumaditi u kontekstu sa ostalim

parametrima koji se koriste za procjenu dijastolicke funkcije.

Slika 11. Mjerenje brzine pomaka septalnog (A) i lateralnog (B) mitralnog anulusa (e’)

pomocu tkivnog Doplera (TDI).
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Uzorak transmitralnog utoka je odraz tlakova punjenja lijeve klijeke te korelira sa pojavom
simptoma 1 prognozom. lako uvodenje anthipertenzivne terapije moZe promijeniti uzorak
transmitralnog protoka, nema nedvojbenog utjecaja na klinicke ishode (30). U blagih
nekompliciranih hipertonic¢ara, E/e' se pokazao kao snazan prediktor neZeljenih dogadaja.
Sharp i sur. (70) su u subanalizi ASCOT studije iz 2010.g. na 980 bolesnika s
nekompliciranom, dobro lijeCenom hipertenzijom kroz 4.2 godine pratili pojavnost velikih
kardiovaskularnih dogadaja, te su utvrdili da je E/e' njihov najsnazniji prediktor. Porast omjera
E/e' za 1 je bio povezan sa ¢ak 17%-tnim povecanjem rizika nezeljenih kardiovaskularnih
dogdaja. Zbog toga je E/e' omjer postao preporu¢ena mjera, prema najnovijim smjernicama, za
prepoznavanje ostecenja ciljnih organa (2). E/e' je takoder manje ovisan o starenju i volmnom
opterec¢enju nego ostali parametri Koji se koriste za procjenu dijastolicke funkcije i stoga bi se

trebao koristiti za procjenu tlakova punjenja lijeve Kklijetke u svakodnevnoj praksi (3,61).

Dugotrajno poviSenje tlakova punjenja lijeve klijetke, odn. tlakova u lijevom atriju (LA),
rezultira dilatacijom LA (4,30,71,72). Jo§ je iz Framinghamske studije (73) poznato da je
veli¢ina atrija nezavisni prediktor smrti, mozdanog udara i kardiovaskularnih dogadaja,

neovisno ¢ak i o prisustvu fibrilacije atrija.

Dijastolicka disfunkcija u vidu smetnji relaksacije se javlja u ranoj fazi hipertenzivne bolesti
srca (30,74). Di Bello i sur (33) su opisali da se ve¢ u skupini prehipertoni¢ara prisutne smetnje
relaksacije i povecanje tlakova punjenja LK. U ranijim istrazivanjima bolesnika sa
hipertrofijom bazalnog iv septuma te bolesnika s aortnom stenozom, utvrdeno je da su tlakovi
punjenja lijeve klijetke visi, $to je prikazano vi§im omjerom E/e' (10.0£3.1 i 11.3£2.8) u odnosu
sa zdrave kontrole (7.1£1.6), ali ipak nizi u odnosu na bolesnike sa hipertrofijskom
kardiomiopatijom (18.8 = 7.5) (75). Ostecenja dijastolicke funkcije zabiljezena su ne samo na

globalnoj, nego i na regilnalnoj razini. Galderisi i sur (76) su u studiji s TDI utvrdili da
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hipertonicari sa hipertrofijom LK imaju zna¢ajnije ostecenje regionalne djastolicke funkcije u

podrucju bazalnog iv septuma.

Takoder je poznata i povezanost dijastolicke funkcije i globalne deformacije. Mizguchi i sur
(77) su utvrdili da je omer E/A <1 (u skupini ispitanika sa prisutnim ¢imbenicima rizika za
razvoj kardiovaskularnih bolesti), povezan sa loSijim vijednostima LS, povecanim
vrijednostima CS; dok su vrijednosti RS bile bez promjene. Bolesnici sa dijastolickim
zatajivanjem srca jo$ uvijek imaju bolje parametre deformacije u odnosu na bolesnike sa
sistolickim zatajivanjem srca (59). Tako su Wang i sur (78) utvrdili da je u dijastolickom
popustanju srca reducirana longitudinalna i radijalna deformacija, a ocuvana kruzna
deformacija, dok je u bolesnika sa simptomima popustanja srca i reduciranom sistolickom
funkcijom lijeve klijetke (HfrEF) reducirana deformacija u sva tri smjera. Autori su utvrdili
granicu pojave dijastolickog popustanja srca, kada je GLS < 16% uz ocuvanu EF (78).
Vrijednosti dijastolicke deformacije su takoder reducirane u bolesnika s hipertenzijom i

dijastolickom disfunkcijom, kao i pojava povecane koli¢ine fibroznih promjena (59).
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2. HIPOTEZA

Pojava hipertrofije interventrikulskog septuma u izgonskom traktu lijeve Klijetke nastaje u
vrijeme oSte¢enja uzduzne funkcije, s posljediénim kompenzatornim povecanjem deformacije

miokarda u ostalim smjerovima.

lako je poremecaj u uzduznoj deformaciji miokarda prepoznat kao rani pokazatelj oste¢enja
sistolicke funkcije lijeve klijetke u sklopu hipertenzivne bolesti srca, a hipertrofija
interventrikulskog septuma u izgonskom traktu kao rani i najées¢i oblik remodeliranja lijeve
klijetke, prema dostupnoj literaturi, jo§ nije provedeno istrazivanje koje bi medusobno
usporedilo skupine hipertoni¢ara sa razli¢itim stadijima hipertrofije lijeve klijetke. Studije koje
su istrazivale ovo podrucje su usporedivale hipertoniare sa zdravim kontrolama, ¢esto bez
isklju¢ivanja bolesnika s komorbiditetima koji bi mogli utjecati na vrijednosti regionalne 1
globalne deformacije (kao $to je npr. koronarna bolest) te ve¢inom bez dobnog ogranicenja.
Definiranjem znaaja pojave hipertrofije bazalnog interventrikulskog septuma u skupini
mladih bolesnika s nekompliciranom esencijalnom arterijskom hipertenzijom i bez
komorbiditeta, Zelimo doprinijeti boljem razumijevanju i otkrivanju trenutka u kojem arterijska
hipertenzija dovodi do pocetnog oSteCenja funkcije miokarda. Spoznaje bi omogucile
predvidanje rizika za razvoj komplikacija hipertenzivne bolesti srca te kategorizaciju bolesnika
prema Cimbenicima rizika ve¢ u ranijoj fazi bolesti, kako bi se agresivnijim terapijskom

pristupom zaustavilo napredovanje prema sr¢anom popustanju.
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3. CILJEVI ISTRAZIVANJA

3.1. Op¢i cilj:
Ehokardiografski ispitati regionalnu poprec¢nu, uzduznu i kruznu deformaciju (strain) lijeve
klijetke u hipertonicara te usporediti promjene u deformaciji miokarda u grupama bolesnika sa

I bez hipertrofije bazalnog segmenta interventrikulskog septuma u izgonskom traktu lijeve

klijetke.

3.2. Specific¢ni ciljevi:

1. Analizirati odnos izmedu debljine bazalnog intervenstrikulskog septuma i vrijednosti

sistolicke deformacije miokarda u uzduznom smjeru.

2. Ispitati i usporediti globalni i segmentalni uzduzni, popreéni i kruzni strain medu skupinama

hipertonicara sa i bez bazalne septalne hipertrofije.

3. Utvrditi odnos izmedu strukturnog remodeliranja lijeve klijetke (relativna debljina stijenki,

masa i volumen lijeve Klijetke) u hipertenzivnoj bolesti srca s deformacijom miokarda.
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4. ISPITANICI | METODE

Provedeno je presjecno istrazivanje u Klinici za bolesti srca 1 krvnih zila, KBC Zagreb u

radoblju od 2014. do 2017.9.

Ukljuéni Kriteriji za studiju bili su: primarna arterijska hipertenzija, u bolesnika mladih od 65

godina, s o¢uvanom sistolickom funkcijom lijeve klijetke.

Iskljucni kriteriji su bili: prisutni komorbiditeti, a osobito: Se¢erna bolest, fibrilacija atrija,
cerebrovaskularna bolest (preboljela tranzitorna ishemijska ataka ili mozdani udar), koronarna
bolest, bolest srcanih zalistaka (koja je teza od blage stenoze ili regurgitacije); zatim
sekundarna arterijska hipertenzija, blok grane u EKG-u, losa kvaliteta ehokardiografskog

zapisa te reducirana istisna frakcija (EF) lijeve klijetke.

Svi bolesnici potpisali su prije uklju¢ivanja informirani pristanak, nakon usmene i pismene
obavijesti o istrazivanju, U skladu s odobrenjem Eti¢kih povjerenstava Medicinskog fakulteta

u Zagrebu i Klinickog bolnickog centra Zagreb.

4.1. Ispitanici

U istrazivanje je ukljuc¢eno 140 nasumce odabranih odraslih ambulantnih bolesnika u dobi od
18 do 65 godina, kojima je prethodno postavljena dijagnoza primarne arterijske hipertenzije te

su tijekom obrade upuéeni na transtorakalni ehokardiografski pregled.

Prije izvodenja ehokardiografskog pregleda, bolesnicima su uzeti kompletni anamnesticki
podatci te je pregledana dostupna medicinska dokumentacija. ZabljeZeni su podatci o trajanju
hipertenzije i trajanju lijeCenja hipertenzije se su vrijednosti izrazene u godinama. Takoder je

zabiljezena vrsta antihipertenzivne terapije koju su ispitanici uzimali u trenutku pregleda prema
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skupinama antihipertenzivnih lijekova (ACE inhibitori, blokatori kalcijevih kanala, diuretici,
beta blokatori, blokatori angiotenzinskih receptora te ostalo). Ukoliko je bolesnik u terapiji
imao vise vrsta antihipertenziva, svi lijekovi su zabiljeZeni. Postavljen je upit da li ispitanici u
samokontroli u kuénom mjerenju prosjecno imaju vrijednosti krvnog tlaka >140/90mmHg te

je odgovor zabiljezen.

Potom su zabiljezeni podatci 0 komorbiditetima. Prisutnost koronarne bolesti registrirana je na
temelju anamnestickih podataka o poznatoj koronarnoj bolesti, simptomima te na temelju

nalaza testa opterecenja, invanzivne obrade ili drugih slikovnih metoda.

Potom je izmjerena visina i tezina bolesnika te je izraCunata povsina tijela (BSA) na temelju
izmjerenih podataka. Ispitanicima je izmjeren arterijski krvni tlak na obje ruke prema
preporukama Europskog druStva za arterijsku hipertenziju (6) te je zabiljeZena prosje¢na
vrijednost nakon tri uzastopna mjerenja. Za mjerenje krvnog tlaka koriSten je kalibrirani
automatski nadlakti¢ni mjera¢ arterijskog tlaka. Mjerenje je izvrS§eno nakon 5 minuta mirnog

sjedenja u opustenom poloZaju.

Svi podatci su zabiljezeni, a ispitanici Su potom potpisali informirani pristanak.

4.2. Transtorakalani ehokardiografski pregled

Svi ispitanicima je ucinjen kompletan transtorakalni dvodimenzionalni ehokardiografski
pregled (TTE) prema standardiziranom protokolu i preporukama Europskog udruzenja za
kardiovaskularno oslikavanje (EACVI) (42), te prema zajednickim preporukama (30)
Europskog i Ameri¢kog udruzenja za kardiovaskularno oslikavanje u arterijskoj hipertertenziji
(EACVI/ASE). Koristen je ehokardiografski sustav GE Vivid 9, General Electric Company,

New York, SAD. Standardni protokol koji je uklju¢ivao koriStenje M-moda, 2D
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ehokardiografije i Dopler ehokardiografije u¢injen je u svih ispitanika kako bi se iskljuéile
ostale bolesti srca i sr¢anih struktura, ukljucujuéi bolesti zalistaka i miokarda. Bolesnici koji

su imali lo$ ehokardiografski prikaz nisu ukljuéeni u istrazivanje.

Lijeva klijetka prikazana je u parasternalnoj dugoj osi u ¢etiri-, dvo- i trokomorskom prikazu
te u kratkoj parasternalnoj osi na razini mitralnog zalistka (bazalni segment LK), na razini
papilarnih misi¢a (srednji segment) te apikalni segment LK distalno od papilarnih misic¢a. Za
svaki 2D prikaz snimljena su i pohranjena 3 sréana cikusa dobre kvalitete (frame rate >50 fps,

bolesnik je zadrzao dah).

Podatci su pohranjeni na PC radnu stanicu te naknadno analizirani pomo¢u programa EchoPac,

GE Healthcare, USA.

Sistolicka funkcija lijeve klijetke odredena je istisnom (ejekcijskom) frakcijom (EF) lijeve
klijetke koju je mjerena prema Simpsonovoj metodi diska iz dvokomorskog i ¢etirikomorskog

prikaza (42). Istom metodom izmjereni su i volumeni lijeve klijete na kraju sistole i dijastole.

Mjerenje dimenzije i debljine stijenki lijeve klijetke izvrSeno je u 2D parasternalnom prikazu
duge osi (PLAX) jer se prema aktualnim preporukama EACVI-a (42) vise ne prepouca izvoditi

ova mjerenja iz M-moda.

Relativna debljina stijenki (RWT) izraunata je prema formuli:

RWT =2 x LVPWd / LVIDd,
gdje je LVPWd enddijastolicka debljina posteriorne stijenke, a LVIDd enddijastoli¢ki promjer

lijeve klijetke na vrScima mitralnih kuspisa, oboje mjereno iz 2D PLAX.

Masa lijjeve klijetke automatski je izracunata od strane programa za analizu, prema
vrijednostima debljine stijenki LK iz M-mode PLAX-a dobivenim mjerenjem stijenki prema

ASE kriterijima (,,leading edge to leading edge*). Ova metoda je joS uvijek najces¢e koriStena
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u literaturi te se pokazala to¢nom u ranijim analizama ehokardiorafskih metoda za procjenu

mase lijeve klijetke (29). Masa lijeve klijetke potom je indeksirana prema povrsini tijela (BSA).

Lvmass = 0.8 (1.04 ([LVIDD + PWTD + IVSTD]3- [LVIDD]3))+ 0,6 g.

Povrsina lijevog atrija (LA) mjerena je iz 4-komorskog prikaza na kraju sistole, a volumen
lijevog arija izmjeren je pomocu biplane ,area length® metode iz Cetiri- i dvokomorskog

prikaza (54). Izmjerena vrijednost volumena LA indeksirana je prema BSA.

Brzine transmitralnog protoka mjerene su iz apikalnog 4-komorskog prikaza pulsnim
Doplerom na vrScima kuspisa mitralne valvule (MV). ZabljeZene su brzine E i A vala, vrijeme
deceleracije i IVRT (vrijeme izovolumne relaksacije). Izracunat je omjer E/A. Rana
dijastoli¢ka brzina pomaka mitralnog anulusa (e') mjerena je pulsnim tkivnim Doplerom na
razini septalnog (e' sept) i lateralnog (e' lat) mitralnog anulusa. Omjer E/e' izraCunat je

uzimajuci u racun vrijenosti €' na septalnom anulusu MV.

Funkcija desne klijetke (RV) procijenjena je mjerenjem a) sistolickog pomaka trikuspidnog
anulusa (TAPSE ) 2D M modom te mjerenjem b) sistolickog pomaka brzine trikuspidnog
anulusa na slobodnoj stijenci RV pomocu pulsnog tkivnog Doplera. Sistolicki tlak u pluénoj
arteriji (PAP) izracunat je na osnovi brzine mlaza trikuspidne regurgitacije (ukoliko je bila
prisutna) mjerene kontinuiranim Doplerom preko trikuspidnog zalistka, ¢emu je dodana i
vrijednost tlaka u desnom atriju (RAP) procijenjena na temelju promjera te postotka

inspiratornog kolapsa donje Suplje vene (54).
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4.3. Podjela u skupine prema prisustvu hipertrofije interventrikulskoga septuma u

izgnoskom traktu lijeve klijetke

Ispitanici su potom podijeljeni u dvije skupine ovisno o prisustvu hipertrofije bazalnog
segmenta interventrikulskog septuma u izgonskom traktu lijeve klijetke (BHS). Kriterij za
odredivanje hipertrofije navedenog segmenta je osim vizualne procjene i obavezno
kvantitativno mjerenje - omjer izmedu bazalnog i srednjeg segmenta interventrikulskoga
septuma veci od 1.3 i/ili razlika debljine bazalnog i srednjeg iv septuma >2mm, slika 12,13.

(22,27,28,75).

Slika 12. Prikaz lijeve klijetke iz parasternalne duge osi. A= nije prisutna hipertrofija
interventrikulskoga septuma u izgonskom traktu lijeve klijetke (BHS), B= prisutna je BHS,
prikazana su mjerenja debljine BHS i debljine interventrikulskoga septuma distalno od BHS

(Ivsd).
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Slika 13. Apikalni prikaz Cetiri Supljine. A=nije prisutna hipertrofija interventrikulskoga
septuma u izgonskom traktu lijeve klijetke (BHS), B=prisutna je BHS.

4.4. Studija deformacije miokarda

Deformacija miokarda ispitivana je metodom 2D speckle tracking-a. Za analizu su koristeni
digitalni arhivirani zapisi koriste¢i program EchoPac, GE Healthcare, USA. 1z prikaza lijeve
klijetke u tri apikalne projekcije te tri razine presjeka u kratkoj parasternalnoj osi, mjerena je
uzduzna, popre¢na i kruzna deformacija miokarda prema 18-segmentnom modelu (53). Na
svakom 2D prikazu, lijeva klijetka je podijeljena u 6 segmenata, shematski prikazano na slici

14.

Granice endokarda ru¢no Su Ocrtane, a potom je 1 korigirana Sirina regije od interesa (ROI) i na
epikardijalnoj i na endokardijalnoj granici. Osobitu paznju smo dali toénom ocrtavanju granica
LK jer je poznato da ukljucivanje npr. perikarda u ROI moze utjecati na izmjeru manjih

vrijednosti deformacije (31,49,55,57).

Uzduzna (longitudinalna) deformacija/strain (LS) mjerena je iz apikalna tri prikaza LK, slika
15, pojedinac¢no po segmentima te kao prosjecna vrijednost (globalni LS, GLS). Radijalna
(RS) i kruzna deformacija (CS) mjerene su iz kratke parasternalne osi na razini mitralne
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valvule, papilarnih misi¢a te na apeksu lijeve Klijetke, slika 16; vrijednosti su prikazane prema

segmentima i kao uprosjecena (globalna) vrijednost deformacije (GRS, GCS).

Slika 14. Shematski prikaz 18-segmentnog modela. Segmenti: 1=bazalni anteriorni, 2=bazalni
anteroseptum, 3=bazalni inferoseptum (iv septum), 4=bazalni inferiorni, 5=bazalni
inferolateralni (posteriorni), 6=bazalni anterolateralni (lateralni), 7=srednji anteriorni,
8=srednji anteroseptum, 9=srednji inferoseptum (iv septum), 10=srednj inferiorni, 11=srednji
inferolateralni (posteriorni), 12=srednji anterolateralni (lateralni), 13=apikalni anteriorni,
14=apikalni anteroseptum, 15=apikalni inferoseptum (iv septum), 16=apikalni inferiorni,
17=apikalni inferolateralni (posteriorni) i 18=apikalni anterolateralni (lateralni) segment.

Slika 15. Prikaz mjerenja longitudinalnog straina iz apikalnog Cetiri-komorskog prikaza.

Prikazane su krivulje deformacije te segmentalne vrijednosit peak systolic straina.
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Peak Radial Strain

Slika 16. Prikaz mjerenja poprecnog i kruznog straina iz parasternalnog prikaza kratke osi
lijeve klijetke. Prikazane su krivulje deformacije te segmentalne vrijednosit peak systolic

straina.

Posebno su zabiljezene vrijednosti subnedokardijalne i subepikardijalne uzduzne i kruzne

deformacije, globalno te prema segmentima u regijama od interesa.

Usporedene su vrijednosti svake pojedine globalne 1 segmentalne deformacije izmedu skupina

ovisno o prisustvu BHS.

4.5. Statisticka obrada podataka

Metode deskriptivne statistike koriStene su prilikom prikaza svih rezultata (aritmeticka sredina
i standardna devijacija, medijan, te frekvencije, ovisno o karakteristikama podataka). Shapiro-
Wilkov test je koriSten u analizi normalnosti distribucije. Kod usporedbe vrijednosti razli¢itih
varijabli izmedu skupina prema pojavnosti BHS koristeni su adekvatni statisticki testovi u
ovisnosti 0 karakteristikama varijable (Student t-test, Mann Whitney U test, chi-kvadrat test).

Istom metodologijom su proucavane razlike izmedu skupina prema razli¢itim
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demografskim/anamnestickim obiljeZjima (Student t-test/ANOVA, Mann Whitney U
test/Kruskal Wallis test). Korelacijska analiza (Pearsonova odnosno Spearmanova, ovisno o
karakteristikama varijabli) je koriStena u proucavanju meduodnosa straina s razli¢itim
demografskim i ehokardiografskim parametrima. Kod utvrdenih znacajnih meduodnosa
(izmedu razli¢itih konvencionlnih ehokardiografskih parametara i straina), pristupilo se
linearnoj regresijskoj analizi. Identificirani ,,confounderi® za meduodnos pojavnosti BHS i
vrijednosti regionalnog LS su koriSteni u multiploj regresijskoj analizi i analizi kovarijance.

Stupanj statisti¢ke znacajnosti je postavljen na p<0.05. Za potrebe statisticke obrade, koristen

je SPSS v21 software (IBM corp.).
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5. REZULTATI

5.1. Demografske karakteristike

Ukupno je u istrazivanje uklju¢eno 140 ispitanika, a analizirano je njih 138: ukupno 66
muskaraca (47.8%) i 72 zene (52.2%) (nakon §to su dva ispitanika isklju¢ena zbog nepotpunih
podataka). Dob bolesnika u trenutku pregleda bila je 18-65 godina, prosje¢no 48.51+11.69

godina.

Trajanje hipertenzije izrazavali smo u godinama te smo utvrdili veliki raspon: od tek zapocete
obrade (novootkrivena hipertenzija), do maksimalno 47 godina, prosje¢no 7,59+9,24. Trajanje
lijeCenja hipertenzije (izraZzeno u godinama) takoder je bilo Sirokog raspona, od tek zapocetog
lijeCenja do maksimalno 37 godina lijeCenja arterijske hipertenzije, prosjecno 5,15+6,99
godina. Vecina bolesnika (n=108, 78.3%) terapiju je uzimala redovito, njih 13 (9.4%)
povremeno, a mali broj (n=9, 6.5%) nije uzimalo nikakvu antihipertenzivnu terapiju. Najcesce
primjenjivani antihipertenzivni lijekovi u ispitanoj populaciji bili su blokatori kalcijevih kanala
(CCB, 48.6%) i ACE inhibitori (42.8%), potom diuretici (31.9%), beta blokatori (29%) te
blokatori angiotenzinskih receptora (ARB, 18.1%). Naravno, dio bolesnika je u terapiji imao

kombinacije vise antihipertenziva, slika 17., prosje¢no 2.01£1.29 u cijeloj skupini.
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ACE inhibitor ARB Diuretik Beta blokator ccB

M Broj ispitanika

Slika 17. Raspodjela uzimanja antihipertenziva prema skupinama lijekova.
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Ukupno 88 ispitanika (63.8%) izjavilo je da su prosjecne vrijednosti krvnog tlaka u

samokontroli neregulirane (prema vaze¢im smjernicama >140/90mmHg).

Vrijednost krvnog tlaka ispitanika u trenutku pregleda (prosje¢na vrijednost 3 mjerenja) bila
je: sistolicki krvni tlak 143.31+19mmHg (raspon 101-210 mmHg), dijastoli¢ki krvni tlak
91.71+13.24 mmHg (raspon 65-135mmHg). Prosje¢na vrijednost tlaka pulsa bila je 51.60+13.5

mmHg (raspon 23-100 mmHg), a prosje¢na frekvencija pulsa 71.33+7.36/min.

Obzirom da je iskljucni kriterij za istrazivanje bila prisutnost komorbiditeta, niti jedan od
ispitanika nije imao komorbiditete koji mogu utjecati na vrijednosti rezultata ehokardiogrfskih

mjerenja i studije deformacije.

5.1.1. Razlike medu spolovima u demografskim karakteristikama

Izmedu muskaraca (M) i Zena (Z) nije bilo znagajnijih razlika u dobi (M 46.42 + 13.5, Z 50.52
+9.43 godina, p= 0.14), trajanju hipertenzije (M 7.96 + 10.24, Z 7.24 + 8.26 godina, p=0.86) i
trajanju lije¢enja hipertenzije (M 3.96 £ 5.26, Z 6.23 + 8.15 godina, p=0.143). U ukupnoj
populaciji muskaraca, nesto je ¢eSca bila primjena ACE inhibitora (p=0.044), dok nije bilo

znacajne razlike u primjeni ostalih skupina lijekova izmedu spolova.

5.2. Standardna ehokardiografska mjerenja

U standardnim ehokardiografskim mjerenjima odredivana je EF lijeve klijetke prema
Simpsonovoj metodi, koja bila je ocuvana (raspon 50-73%, prosje¢no 61.35+5.07%), $to je bio
1 ukljucni kriterij za istrazivanje. Ispitanici su imali uprosjeceno normalnu geometriju lijeve

klijetke (prema relativnoj debljni stijenke,volumenu lijeve klijetke — podatci prikazani u tablici
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1, te prema indeksiranoj masi miokarda - podatci prikazani u tablici 2). Svi ispitanici imali su

urednu veli¢inu i funkciju desne klijetke, kao i sistolicki tlak u plu¢noj arteriji.

Tablica 1. Standardna ehokardiograska mjerenja u ukupnoj populaciji bolesnika s arterijskom

hipertenzijom mladih od 65 godina

Ehokardiografsko mjerenje Broj bolesnika (n) | Vrijednost + SD
IVSd (cm) 138 1.05+0.23
LVIDd (cm) 138 4.98 +0.52
LVPWd (cm) 138 0.84+0.19
IVSs (cm) 138 1.54 +0.29
LVIDs (cm) 138 2.94 +0.55
LVPWs (cm) 138 1.36 +0.25
RWT 138 0.34+0.11
LVEDV (ml) 136 82.87 + 24.04
LVESV (ml) 136 32.16 £ 10.29
LVEDVI (ml/m2) 136 41.02+11.14
LV EF (%) 136 61.35 + 5.07
RV bazalni promjer (mm) 137 31.51+5.23
TAPSE (mm) 137 22.55+3.71
s' RV (m/s) 56 0.14+£0.03
PAP (mmHg) 96 25.83 +5.82

IVSd=end-dijastolicka debljina interventrikulskog septuma mjerena distalno od regije septalne hipertrofije,
LVIDd=end-dijastoli¢ki promjer lijeve klijetke, LVWPd=end-dijastoli¢ka debljina posteriorne stijenke,
IVSs=end-sistolicka debljina interventrikulskog septuma mjerena distalno od regije septalne hipertrofije,

LVIDs=end-sistolicki promjer lijeve

klijetke,

LVWPs=end-sistolicka debljina posteriorne

stijenke,

RWT=relativna debljina stijenki lijeve klijetke, LVEDV=end-dijastoli¢ki volumen lijeve klijetke, LVESV=end-
sistolicki volumen lijeve klijetke LVEDVI= end-dijastoli¢ki volumen lijeve klijetke indeksiran prema povrSini
tijela, LV EF= istisna frakcije lijeve Klijetke, RV=desna klijetka, TAPSE=sistoli¢ki pomak trikuspidnog anulusa,

s'RV=sistolicki pomak trkuspidnog anulusa mjeren tkivnim Dopplerom, PAP=sistolicki tlak u plu¢noj arteriji.
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5.2.1. Parametri dijastoli¢ke funkcije, tlakova punjenja lijeve klijetke i veli¢ine lijevog atrija

Ispitanicima je izmjeren volumen lijevog atrija (,,biplane area length* metodom), koji je potom

indeksiran po BSA. Izmjerili smo da je prosjec¢an indeksirani volumen lijevog atrija (LAVI) na
gornjoj granici normalnih vrijednosti (31.45 = 10.68 ml/m?2). Nadalje, standardna mjera

dijastolicke funkcije, omjer brzina brzog punjenja LK (E val) i kontrakcije atrija (A val) E/A

iznosi 1.06 £ 0.35. Drugi pokazatelj dijastolicke funkcije (odnosno tlaka punjenja lijeve

klijetke) - omjer brzine ranog punjenja LK i brzine tkivnog Doplera na septalnom dijelu

mitralnog anulusa E/e" iznosi 8.86 + 2.5 te blago odstupa od normalnih vrijednosti. Vrijednosti

parametara koriStenih za procjenu dijastoli¢ke funkcije prikazani su u Tablici 2.

Tablica 2. Parametri dijastolicke funkcije u bolesnika s arterijskom hipertenzijom mladih od

65 godina
Mjera dijastolicke funkcije Broj bolesnika (n) | Vrijednost £ SD
LAA (cm2) 137 20.48 £ 4.57
LAV (ml) 137 61.40 + 20.09
LAVI (ml/m2) 137 31.45 +10.69
E (m/s) 137 0.75+0.19
A (m/s) 137 0.74 +0.17
Vrijeme deceleracije (ms) 137 215.66 + 61.67
IVRT (ms) 137 82.85 + 18.87
E/A 137 1.06 £ 0.35
e' septalno (m/s) 134 0.09+ 0.02
e' latetalno (m/s) 68 0.13+0.04
E/e' septalno 133 8.76 £ 2.57

LAA=povrsina lijevog atrija, LAV=volumen lijevog atrija, LAVI=indeksirani volumen lijevog atrija prema
povrsini tijela, E=E val transmitralnom protoku, A=A val na transmitralnom protoku, IVRT=vrijeme izovolumne
relaksacije, e'=brzina pomaka mitralnog anulusa mjerena tkivnim Doplerom.
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5.2.2. Vrijednosti standardnih ehokardiografskih mjerenja prema spolovima

funkciji desne klijetke. ZabiljeZene su znacajne razlike u veli¢ini, volumenu i debljini stijenki
lijeve klijetke, dok nije bilo razlike veli¢ini i volumenu lijevog atrija. Nakon indeksiranja prema
povrsini tijela, razlika u geometriji lijeve klijetke nije bila znacajna. Kod Zena su blago

izrazenije smetnje relaksacije lijeve klijetke. Podatci su prikazani u tablicama 3 i 4.

Tablica 3. Razlike u standarnim ehokardiografskim mjerenjima dimezija, mase i volumena

lijeve Kklijetke izmedu muskaraca i Zena s arterijskom hipertenzijom mladih od 65 godina

Ehokardiografski Muskarci Zene p vrijednost
parametar

IVSd (cm) * 1.08+£0.21 1.01+0.24 0.02*
LVIDd (cm) * 5.07 + 0.53 49+05 0.03%
LVPWd (cm)* 0.89+0.2 0.79+0.18 <0.001*
IVSs(cm) * 1.6+0.26 148 +£0.31 0.01 %
LVIDs (cm) 3.02 +0.62 2.87 +0.47 0.05
LVPWs (cm) 1.39+0.25 1.32+0.25 0.09
RWT 0.36 £0.11 0.32+0.1 0.06
LVMI (g/m2) 102.67 + 27.44 97.47 + 26.19 0.37
LVEDV (ml)* 92.88 +24.72 73.7+19.42 <0.001*
LVESV (ml)* 36.25 + 10.76 28.42 + 8.29 <0.001%
LVEDVI (ml/m2) 42.89 +11.23 39.3+10.79 0.06

Zvjezdicom su oznacene statisticki znacajne razlike (*= statisti¢cki znacajno, p<0.05), IVSd=end-dijastoli¢ka
debljina interventrikulskog septuma mjerena distalno od regije septalne hipertrofije, LVIDd=end-dijastoli¢ki
promjer lijeve klijetke, LVWPd=end-dijastoli¢ka debljina posteriorne stijenke, IVSs=end-sistolicka debljina
interventrikulskog septuma mjerena distalno od regije septalne hipertrofije, LVIDs=end-sistoli¢ki promjer lijeve
klijetke, LVWPs=end-sistolicka debljina posteriorne stijenke, RWT=relativna debljina stijenki lijeve
klijetke,LV=lijeva klijetka, L\VVMI=indeks mase lijeve klijetke, LVEDV=end-dijastolicki volumen lijeve klijetke,
LVESV= end-sistolicki volumen lijeve klijetke LVEDVI= end-dijastoli¢ki volumen lijeve klijetke indeksiran
prema povrsini tijela.
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Tablica 4. Razlike u standarnim ehokardiografskim mjerenjima za procjenu sistolicke i

dijastolicke funkcije lijeve klijetke te sistolicke funkcije desne klijetke u muskaraca i Zena s

arterijskom hipertenzijom mladih od 65 godina

Ehokardiografski Muskareci Zene p vrijednost
parametar

EF (%) 61.08 + 5.24 61.61 + 4.92 0.52
LAA (cm2) 20.99 +4.89 20+ 4.22 0.34
LAV (ml) 64.62 + 20.91 58.41 + 18.95 0.08
LAVI (ml/m2) 30.48 £9.21 32.36 £ 11.89 0.43
E val (m/s) 0.74 +£0.18 0.76+0.2 0.47
A val (m/s)* 0.71+0.15 0.77 £ 0.17 0.03*
Vrijeme deceleracije (ms) | 214.12 + 55.26 217.09 + 67.45 0.63
IVRT (ms) 82.64 + 18.94 83.06 + 18.94 0.9
E/A 1.07+0.34 1.04 £ 0.36 0.43
e' septalno 0.09 £0.02 0.09 £0.02 0.27
e' lateralno* 0.14 £ 0.04 0.12 +£0.04 0.03%
E/e™ 8.24 + 2.49 9.22 +2.56 0.02*
RV bazalni promjer (mm) | 32.47 £ 6.22 30.62 +4.02 0.05
TAPSE (mm) 22.89 +4.17 22.23+3.21 0.32
s' (m/s) 0.14 + 0.03 0.14 +0.03 0.1
PAP (mmHg) 25.02 £5.35 26.55 +6.17 0.34

Zvjezdicom su oznalene statistiCki znacajne razlike (*= statisticki zna¢ajno, p<0.05), LV EF= istisna frakcija
lijeve Klijetke, LAA=povrsina lijevog atrija, LAV=volumen lijevog atrija, LAVI=indeksirani volumen lijevog
atrija prema povrsini tijela, E=E val transmitralnom protoku, A=A val na transmitralnom protoku, IVRT=vrijeme
izovolumne relaksacije, e'=brzina pomaka mitralnog anulusa mjerena tkivnim Doplerom, RV=desna klijetka,
TAPSE=sistolicki pomak trikuspidnog anulusa, s'/RV=sistolicki pomak trkuspidnog anulusa mjeren tkivnim
Dopplerom, PAP=sistolicki tlak u plu¢noj arteriji.
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5.3. Studija deformacije miokarda

Globalna longitudinalna deformacija (GLS) lijeve klijetke mjerena iz tri apikalne projekcije
(apikalni cetvero-, dvo- i trokomorski prikaz) prema 18-segmentnom modelu bila je u prosjeku
grani¢no normalnih vrijednosti (GLS -19.73 + 2,19%). Globalna radijalna i kruzna deformacija
mjerene su iz parasternalnog prikaza poprecnog presjeka LK na 3 razine — apikalnog, srednjeg
i bazalnog. Globalna radijalna deformacija je u prosjeku bila ouvana (43.86 + 10.75%), a

kruzna blago reducirana (-19.5 + 2.81%).

Utvrdili smo znacajnu razliku izmedu GLS subepikardnog i subendokardijalnog sloja (epi -
17.62 + 2.09%; endo-21.94 = 2.39%, p<0.001). Globalna longitudinalna deformacija

subepikardijalnih valakana je u ukupnoj populaciji losija od subendokardijalne deformacije.

lako je ukupnoj populaciji globalna vrijednost LS i CS bila tek grani¢no sniZena, znacajno
reducirane vrijednosti LS i CS zabljezene su u podrucju bazalnih i srednjih segmenata LK u
odnosu na apikalne segmente. Ovakav ,,gradijent deformacije” od baze prema apeksu, nije
zabiljezen za radijalnu deformaciju, koja je pokazala nesto vise vrijednosti RS u srednjem

segmentu LK u odnosu na bazalne i apikalne segmente. Podatci su prikazani graficki, slika 18.
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Slika 18. Grafi¢ki prikaz apsolutnih vrijednosti deformacija prema razinama (bazalni, srednji

i apikalni segment LK, uprosjecene vrijednosti 6 segmenata na svakom nivou).

U tablici 5. prikazane su vrijednosti regionalne longitudinalne, radijalne i kruzne deformacije

prema pojedina¢nim segmentima 18-segmentnog modela.
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Tablica 5. Vrijednosti regionalne longitudinalne, poprecne i kruzne deformacije pojedinac¢nih
segmenata lijeve klijetke prema 18-segmentnom modelu

Segment lijeve Longitudinalna Radijalna KruzZna

klijetke deformacija deformacija deformacija
Bazalni septum -12.85+4.01 41.26 + 16.23 -23.59 + 7.518
Srednji septum -17.20 + 3.37 47.39+16.1 -24.66 + 7.24
Apikalni septum -25.75+4.92 40.76 + 17.79 -22.23+8.14
Bazalni lateralni -17.38 +3.72 41.71+17.36 -10.26 + 8.25
Srednji lateralni -18.79 + 3.23 49.52 + 18.26 -13.33+8.85
Apikalni lateralni -24.23 £5.81 38.62 + 15.35 -18.53 £ 9.96
Basalni inferiorni -18.68 + 4.26 43.39 +17.32 -14.17 +7.82
Srednji inferiorni -19.69 + 3.39 48.47 £ 17.15 -18.75+ 7.33
Apikalni inferiorni -27.11 £5.53 40.87 +17.76 -21.71 +£6.84
Basalni anteriorni -15.94 + 4.15 41.44 + 17.54 -19.13 £ 9.77
Srednji anteriorni -18.62 £3.12 49.83 + 18.69 -22.16 £8.99
Apikalni anteriorni -24.45 +6.12 39.08 + 16.18 -23.52 + 9.87
Bazalni posteriorni -18.13+£5.21 43.21 +18.29 -8.95+8.18
Srednji posteriorni -18.49 £+ 3.46 49.82 + 18.28 -12.39 £ 8.08
Apikalni posteriorni -23.55+5.1 39.54 +15.82 -18.39 £ 9.53
Basalni anteroseptum -14.19 + 3.89 39.22 + 15.58 -25.83+£6.71
Srednji anteroseptum -20.04 + 3.41 47.34 + 16.58 -25.93+6.5
Apikalni anteroseptum -25.54 £ 5.75 39.69 +17.55 -2257+7.4
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5.4. ANALIZA PODSKUPINE BOLESNIKA S HIPERTROFIJOM
INTERVENTRIKULSKOGA SEPTUMA U IZGONSKOM TRAKTU LIJEVE

KLIJETKE

Ispitanici su podijeljeni u dvije skupine ovisno o nalazu izolirane i/ili izrazene hipertrofije
bazalnog segmenta interventrikulskoga septuma u izgonskom traktu lijeve Kklijetke (BHS). U
skupini s prisutnom hipertrofijom interventrikulskoga septuma ukupno su bila 74 ispitanika

(53.6%).

5.4.1. Demografske razlike izmedu skupina

Skupina bolesnika s BHS bila je starija (45.16 £ 13.19 vs 51.41 £+ 9.37 godina, p=0.006),
trajanje hipertenzije bilo je znatno duze (5.95 £ 8.51 vs 9.01 = 9.67 godina, p=0.009), kao §to

su i dulje bili lijeceni antihipertenzivima (3.65 + 6.34 vs 6.43 + 7.32 godina, p=0.001).

Nisu zabiljezene znacajne razlike u pojavnosti BHS izmedu spolova (p=0.115). Takoder nije
bilo znacajnije razlike medu skupinama u podatku da li je terapija uzimana povremeno ili
neredovito (p=0.051). Pojava BHS nije bila povezana s podatkom o prosje¢nim vrijednostima
krvnog tlaka mjerenog u samokontroli (p=0.318). Bolesnici koji su naveli da im je prosje¢na
vrijednost krvnog tlaka u samokontroli bila veca od 140/90mmHg imali su nesto deblji bazalni
iv septum, bez kriterija za BHS (1.074+0.23 mm vs 0.99+0.20 mm, p=0.030). Takoder su imali
1 znacajnije povisene Vrijednosti 1 sistolickog 1 dijastolickog krvnog tlaka u trenutku pregleda
(sistolicki RR: 146.46+19.33 vs 137.09£16.89 mmHg, p=0.005; dijastolicki RR: 94.28 £13.16
vs 86.63+11.98 mmHg, p=0.002). Nije bilo znacajnije razlike u tlaku pulsa izmedu skupina

(BHS 52.94+14.81 mmHg vs 50.08+11.77 mmHg, p=0.346).
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Nije zabiljeZena znacajnija razlika u primjeni pojedinih skupina lijekova i pojave BHS (ACE:
p=0.133; ARB: p=0.796; diuretici: p=0.214; beta blokatori: p=0.34; CCB: p=0.083). Skupina
ispitanika s BHS u prosjeku je koristila ve¢i broj antihipertenzivnih lijekova (2.29+1.28 vs

1.68+1.24, p=0.005).

5.4.2. Razlike u standardnim ehokardiografskim mjerenjima ovisno o prisustvu BHS

Statisti¢ki znacajne razlike zabiljezene su izmedu skupina sa i bez BHS u sistolickoj funkciji
lijeve Kklijetke prema Simpsonovoj metodi, potom u debljini stijenki lijeve klijetke, odn
prisutnosti pocetne koncentri¢ne hipertrofije, indeksiranoj masi LV, relativnoj debljini stijenki,
u volumenu lijevog atrija te parametrima dijastolicke funkcije, tablica 6. Grupa pacijenata s
izrazenom hipertrofijom septuma u izgonskom traktu lijeve klijetke imala je statisticki
znacajno veéu masu lijeve klijetke, vec¢i volumen lijevog atrija te izraZenije smetnje relaksacije

lijeve klijetke, tablica 7.
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Tablica 6. Standardna ehokardiografska mjerenja velicine lijeve klijetke ovisno o postojanju

BHS
Ehokardiografsko mjerenje | Skupina bez Skupina s BHS | p vrijednost
—veli¢ina LK BHS
IVSd (cm)* 0.94 +0.17 1.13+0.23 p<0.001%
LVIDd (cm) 5.01 £0.42 4.96 + 0.59 0.9
LVPWd (cm)* 0.74+0.17 0.92+0.18 p<0.001%
IVSs (cm)* 1.41+0.26 1.65 + 0.27 p<0.001%
LVIDs (cm) 3.02+0.49 2.88 £0.59 0.12
LVPWs (cm)* 1.28 £ 0.25 1.42+0.24 0.001*
RWT* 0.3+0.08 0.38 £0.11 <0.001*
LV indeks mase (g/m2)* 89.19 + 24.59 109.15 + 25.33 p<0.001*
LVEDV (ml) 81.16 + 23.88 84.29 + 24.24 0.42
LVEDS (ml) 32.18 £+10.41 32.15+10.25 0.83
LVEDVI (ml/m2) 40.61+11.01 41.35+11.31 0.7

Zvjezdicom su oznacene statistiCki znacajne razlike (*= statisticki znacajno, p<0.05), LK=lijeva klijetka,
IVSd=end-dijastolicka debljina interventrikulskog septuma mjerena distalno od regije Septalne hipertrofije,
LVIDd=end-dijastoli¢ki promjer lijeve Kklijetke, LVWPd=end-dijastoli¢ka debljina posteriorne stijenke,
IVSs=end-sistoli¢ka debljina interventrikulskog septuma mjerena distalno od regije septalne hipertrofije,
LVIDs=end-sistolicki promjer lijeve klijetke, LVWPs=end-sistolicka debljina posteriorne stijenke,
RWT=relativna debljina stijenki lijeve klijetke, LV=lijeva klijetka, LVEDV=end-dijastoli¢ki volumen lijeve
klijetke, LVESV= end-sistolicki volumen lijeve klijetke LVEDVI= end-dijastoli¢ki volumen lijeve klijetke
indeksiran prema povrsini tijela.
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Tablica 7. Razlike u standardnim ehokardiografskim mjerenjima za procjenu sistolicke i

dijastolicke funkcije lijeve klijetke te veli¢ine lijevog atrija u ovisnosti o prisustvu BHS

Ehokardiografsko mjerenje Skupina bez Skupina s BHS | p vrijednost
BHS
EF (%)* 60.37 +4.37 62.18 +5.48 0.04*
LAA (cm2)* 19.55 +4.28 21.27 + 4.68 0.03*
LAV (ml)* 56.48+17.69 | 6559+21.14 |0.02%
LAVI (ml/m2)* 30.02 £ 11.37 32.68 +£9.98 0.05*
E val (m/s)* 0.79+0.2 0.72+ 0.18 0.05*
A val (m/s)* 0.72+0.19 0.76 = 0.14 0.04
Vrijeme deceleracije (ms) 209.09+57.15 221.41 +65.23 | 0.41
IVRT (ms) 81.06 + 19.11 84.43 + 18.64 0.27
E/AX 1.16 £ 0.39 0.96 +0.28 0.001*
e' septalno (m/s)* 0.1+0.02 0.08 £ 0.02 0.001*
e' lateralno (m/s)* 0.15+0.04 0.12 £0.03 0.001*
E/e' septalno 8.26 £ 2.09 9.22 +2.88 0.25

Zvjezdicom su oznacene statisti¢ki znacajne razlike (*= statisti¢ki znacajno, p<0.05). LV EF= istisna frakcije
lijeve Klijetke, LAA=povrsina lijevog atrija, LAV=volumen lijevog atrija, LAVI=indeksirani volumen lijevog
atrija prema povrsini tijela, E=E val transmitralnom protoku, A=A val na transmitralnom protoku, IVRT=vrijeme

izovolumne relaksacije, e'=brzina pomaka mitralnog anulusa mjerena tkivnim Doplerom.

Nismo utvrdili odstupanja od normala u dimenzijama i funkciji desne klijetke niti postojanje

plucéne hipertenzije u obje skupine, sto je prikazano u tablici 8.

Tablca 8. Standardni ehokardiografski parametri za procjenu velicine i funkcije desne klijetke

te postojanja plu¢ne hipertenzije.

Ehokardiografsko mjerenje — | Skupina bez Skupina s BHS | p vrijednost
desna klijetka BHS

Bazalni promjer RV (mm) 31.43 +5.62 31.58 +4.97 0.87

TAPSE (mm) 22.27+4.07 22.78 +3.38 0.28

s' (m/s) 0.13+£0.02 0.15+0.03 0.13

PAP (mmHg) 25.94 + 5.96 25.74 £ 5.75 0.97

RV=desna klijetka, TAPSE=sistolicki pomak trikuspidnog anulusa, s'RV=sistolicki pomak trkuspidnog anulusa

mjeren tkivnim Dopplerom, PAP=sistoli¢ki tlak u pluénoj arteriji.
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5.4.3. Razlike u deformaciji miokarda ovisno o prisustvu BHS

Vrijednosti globalne longitudinalne, radijalne i kruzne deformacije nisu se znacajno razlikovale
izmedu skupina ovisno o postojanju BHS, slika 19. Uocena je znacajna razlika izmedu slojeva
subepikarda i subendokarda u longitudinalnoj i kruznoj deformaciji kod svih ispitanika.
Globalna deformacija subepikardijalnog sloja znacajno je losija u odnosu u odnosu na globalnu
deformaciju uzduznih subendokardijalnih vlakna (LS epi -17.62 + 2.09 vs endo -21.94 +
2.39%, p<0.001; CS epi -11.09 + 2.7 vs -29.12 £+ 3.96, p<0.001). Podatci su prikazani graficki,

slika 20.

50
45

40

35

30

2 199 196 19.02 19.91
20

1

1

GLS GCS GRS

B No BSH mBSH

44.27 435

v O u;

o

Slika 19. Usporedba vrijednosti globalne uzduzne (GLS), popreéne (GCS) i kruzne (GRS)

deformacije ovisno o postojanju BHS. Vrijednosti su prikazane u apsolutnim brojevima.
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Slika 20. Usporedba globalne uzduzne i kruzne deformacije subepikarijdalnog (epi) i
subendokardijalnog sloja (endo). Vrijednosti su prikazane u apsolutnim brojevima.

Obzirom na primijeceni ,,gradijent” uzduzne i kruzne deformacije od baze prema apeksu LK
za cijelu ispitivanu skupinu, usporedili smo vrijednosti sve tri deformacije na bazalnoj, srednjoj
i apikalnoj razini LK u ovisnosti o postojanju BHS. Obje skupine imale su podjednaku
distribuciju ,,gradijenta straina“. Vrijednosti uzduznog i kruznog straina su znacajno nize u
bazalnim segmentima u odnosu na apikalne. (bazalna<srednja<apikalna razina LK), dok su
srednji segmenti LK imali bolje vrijednosti RS (bazalna<srednja>apikalna). Skupina s BHS
imala je na bazalnoj razini zna¢ajno nize vrijednosti LS (-15.59 + 2.52% vs -16.86 £ 2.10%,
p=0.008), a na apikalnoj razini LK znacajno vise vrijednosti CS (-21.74 £ 3.96% vs -19.85 +

5.1%, p=0.04). Vrijednosti RS nisu pokazale zna¢ajne razlike medu skupinama, slika 21.
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Slika 21. Prikaz distribucije deformacije prema razinama lijeve Kklijetke ovosno o prisustvu
BHS (0= bez BHS, 1=BHS). Slika A=longitudinalna deformacija, prosjek vrijednosti 6
bazalnih (ALBS), 6 srednjih (ALMS) i 6 apikalnih segmenata (ALAS). Slika B=kruzna
deformacija, prosjek vrijednosti 6 bazalnih (ACBS), 6 srednjih (ACMS) i 6 apikalnih
segmenata LK (ACAS). Slika C=popre¢na deformacija, prosjeka vrijednosti 6 bazalnih
(ARBS), 6 srednjih (ARMS) i 6 apikalnih segmenata LK (ARAS). Shematski prokaz ,,bulls-
eye gdje su tamnijim nijansama crvene boje prikazane bolje vrijednosti deformacije, a

svjetlijim losije, prema regijama LK.

Analizom svakog pojedinog segmenta zabiljeZene su statistiCki znaCajne razlike u

vrijednostima longitudinalne i kruzne deformacije medu segmentima.

Skupina bolesnika s izrazenom hipertrofijom iv septuma u izgonskom traktu lijeve klijetke
imala je znacajno oSteCenu longitudinalnu deformaciju u podrucju bazalnog i srednjeg

segmenta iv septuma te u bazalnom segmentu anteroseptuma.

Razlike u kruznoj deformaciji uocene su u bolesnika s BHS, na nacin da je kruzna deformacija
bolja u podrucju apikalnog iv septuma, a losija u podrué¢ju bazalne lateralne stijenke u skupini

bolesnika s BHS.

Vrijednosti radijalne deformacije su ocuvane u obje skupine i u svim segmentima, bez

znacajnih razlika.
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Podatci 0 mjerama regionalne deformacije i razlikama izmedu skupina prikazani su u tablicama

9,101 11.

Tablica 9. Razlike u segmentalnoj longitudinalnoj deformaciji u ukupnoj populaciji i prema

skupinama (zvjezdicom su oznacene znacajne razlike)

Segment lijeve Longitudinalna | LS—-bez BHS | LS-BHS P
klijetke deformacija - vrijednost
ukupno BHS vs
No BHS
Bazalni septum* -12.85+4.01 -14.69+254 | -11.38 +4.37 <0.001%
Srednji septum* -17.20 + 3.37 -18.16 + 2.9 -16.44 + 3.54 0.01*
Apikalni septum -25.75+4.92 -2548 £5.03 | -25.95+4.86 0.63
Bazalni lateralni -17.38 +3.72 -18.12+3.66 | -16.74 +3.69 0.06
Srednji lateralni -18.79 + 3.23 -19.39+3.05 | -18.29+3.31 0.08
Apikalni lateralni -24.23 £5.81 -23.78 £5.54 | -24.58 +6.05 0.49
Bazalni inferiorni -18.68 + 4.26 -18.88 +3.88 | -18.53 +4.57 0.68
Srednji inferiorni -19.69 + 3.39 -20.09+2.97 | -19.39 + 3.68 0.29
Apikalni inferiorni -27.11 £5.53 -27.11 £5.52 -27.1 +5.58 0.99
Bazalni anteriorni -15.94 +4.15 -16.32 +3.47 | -1559+4.71 0.41
Srednji anteriorni -18.62 + 3.12 -18.08 + 3.08 -19.1+£3.1 0.11
Apikalni anteriorni -24.45 +6.12 -23.87£6.47 | -24.94 +5.83 0.39
Bazani posteriorni -18.13+£5.21 -18.19+4.71 | -18.09 £5.59 0.77
Srednji posteriorni -18.49 + 3.46 -18.71+3.1 -18.33 £ 3.72 0.58
Apikalni posteriorni -23.55+5.1 -23.67 £4.56 | -23.46 £5.52 0.83
Bazalni anteroseptum* -14.19 £ 3.89 -15.24 £3.23 | -13.38+4.19 0.01*
Srednji anteroseptum -20.04 £ 3.41 -19.7 + 2.86 -20.3+3.78 0.37
Apikalni anteroseptum | -25.54 £ 5.75 -24.74+£523 | -26.17£6.11 0.2

BHS=hipertrogfija bazalnog segmenta interventrikulskog septuma u izgnoskom traktu lijeve klijetke.
LS=longitudinalni/uzduzni strain. Zvjezdicom su oznagene statisti¢ki znac¢ajne razlike izmedu skupina
bolesnika sa i bez BHS (*= statisti¢ki znacajno, p<0.05)
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Tablica 10. Razlike u segmentalnoj radijalnoj deformaciji u ukupnoj populaciji i prema

skupinama

Segment lijeve Radijalna RS — bez BHS RS - BHS P
klijetke deformacija - vrijednost
ukupno BHS vs
NoBHS
Bazalni septum 41.26 + 16.23 419 +16.26 40.71 +16.35 0.73
Srednji septum 47.39+16.1 48.37 + 14.88 46.54 +£17.2 0.58
Apikalni septum 40.76 £ 17.79 38.66 £ 15.71 4293 +£19.79 0.45
Bazalni lateralni 41.71 +17.36 43.46 + 18.24 40.17 + 16.58 0.35
Srednji lateralni 49.52 + 18.26 51.1+17.189 48.06 £ 19.24 0.41
Apikalni lateralni 38.62 £ 15.35 38.49+17.24 38.75 +13.36 0.95
Bazalni inferiorni 43.39 +17.32 44.84 +18.02 42.14 +16.77 0.45
Srednji inferiorni 48.47 £ 17.15 49.63 £ 16.25 47.45+17.99 0.53
Apikani inferiorni 40.87 £ 17.76 38.81 £ 15.77 43.01 +£19.68 0.45
Bazalni anteriorni 41.44 +17.54 42.45 +17.75 40.56 +17.49 0.63
Srednji anteriorni 49.83 + 18.69 51.04 +18.23 48.75+19.2 0.58
Apikalni anteriorni 39.08 + 16.18 37.81+16.72 40.41 £ 15.82 0.56
Bazalni posteriorni 43.21 +18.29 45.07+19.36 | 41.612 +17.37 0.37
Srednji posteriorni 49.82 + 18.28 51.26 + 17.27 48.51 +£19.23 0.46
Apikalni posteriorni 39.54 + 15.82 37.96 £ 15.45 41.18 +16.33 0.46
Bazalni anteroseptum 39.22 +15.58 39.25+14.9 39.2+16.29 0.99
Srednji anteroseptum 47.34 + 16.58 48.87 + 15.04 45.95 + 17.89 0.39
Apikalni anteroseptum | 39.69 + 17.55 37.9+16.31 41.55 + 18.87 0.41

BHS=hipertrofija bazalnog segmenta interventrikulskog septuma u izgnoskom traktu lijeve klijetke,
RS=radijalni/popre¢ni strain; statisticki znac¢ajno p<0.05

56



Tablica 11. Razlike u segmentalnoj kruznoj deformaciji u ukupnoj populaciji i prema

skupinama (zvjezdicom su oznacene znacajne razlike)

Segment lijeve KruzZna CS—-bezBHS | CS-BHS P
klijetke Deformacija - vrijednost
ukupno BHS vs
NoBHS
Bazalni septum -2359+7518 | -22.32+7.74 -24.75+7.16 0.1
Srednji septum -24.66 £ 7.24 -24.48 £ 6.73 -248+7.71 0.83
Apikalni septum* -22.23 +8.14 -19.72 +8.99 -24.65 + 6.49 0.046>
Bazalni lateralni* -10.26 + 8.25 -12.05 + 8.59 -8.57 +7.62 0.045%
Srednji lateralni -13.33£8.85 -13.08 £ 9.05 -13.56 £ 8.76 0.76
Apikalni lateralni -18.53 +9.96 -19.2+11.31 -17.85 +8.55 0.62
Bazalni inferiorni -14.17 £ 7.82 -13.61 £ 7.83 -14.68 £ 7.85 0.5
Srednji inferiorni -18.75+ 7.33 -17.73 +7.33 -19.61 +7.29 0.21
Apikalni inferiorni -21.71 +6.84 -20.69 +6.75 -22.7 £6.89 0.27
Bazalni anteriorni -19.13 £ 9.77 -19.78 £ 9.01 -26.53 +£7.06 0.53
Srednji anteriorni -22.16 £8.99 -22.46 £ 9.52 -21.89 £ 8.59 0.76
Apikalni anteriorni -23.52 +9.87 -24.72 +10.87 -22.37 +8.85 0.27
Bazalni posteriorni -8.95+8.18 -9.72 +8.42 -8.25 +7.96 0.38
Srednji posteriorni -12.39 + 8,08 -11.43 £ 7.68 -13.22 £8.42 0.33
Apikalni posteriorni -18.39+9.53 | -18.28 +10.03 -18.49+9.2 0.93
Bazalni anteroseptum -25.83+£6.71 -25.07 £6.29 -26.53 +£7.06 0.28
Srednji anteroseptum -25.93+£6.5 -25.68 £ 5.49 -26.15+£7.31 0.73
Apikalni anteroseptum | -22.57£7.4 -20.74 £ 6.76 -24.34 + 7.67 0.07

BHS=hipertrogfija bazalnog segmenta interventrikulskog septuma u izgnoskom traktu lijeve Kklijetke. CS=kruzni
strain. Zvjezdicom su oznacene statisti¢ki znacajne razlike izmedu skupina bolesnika sa i bez BHS (*=

statisti¢ki znacajno, p<0.05)

57



Posebno smo analizirali longitudinalnu deformaciju u slojevima subepikarda i subendokarda

samo u segmentima u kojima su uocene znacajne razlike u LS izmedu skupina (bazalni i srednji

Iv septum, bazalni anteroseptum). Vrijednosti LS straina i za subepikard i za subendokard su

u svim navedenim segmentima znacajno reducirane, izrazitije u ispitanika s BHS, ali bez

statisti¢ki znacajnije razlike u vrijednostima subepikardijalnog sloja u odnosu na subendokard,

vrijednosti su prikazane graficki, slika 22 i slika 23. To znaci da je u ispitanika sa BHS

znacajnije reduciran regionalni subendokardijalni strain u Sirem podru¢ju bazalnog

interventrikulskog septuma, dok je u ukupnoj populaciji na globalnoj razini subendokardijalna

deformacija znatno bolja nego subepikardijana.

Subepikardijalni regionalni LS

20

15
10 Epl SVi

Epi no BHS

Epi BHS

Bazalni iv Bazalni Mid iv septum
septum anteroseptum

Epi BHS M Epino BHS M Episvi

Slika 22. Vrijednosti regionalnog subepikarijdalnog (epi) longitudinalnog straina (LS) u 3

segmenta koji su imali reduciranu longitudinalnu deformaciju u ispitanika s BHS. Vrijednosti

su prikazane u apsolutnim brojevima u ukupnom uzorku i prema skupinama.
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Subendokardijalni regionalni LS
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Slika 23. Vrijednosti regionalnog subendokardijalnog (endo) uzduznog straina (LS) u 3
segmenta koji su imali reduciranu longitudinalnu deformaciju u ispitanika s BSH. Vrijednosti

su prikazane u apsolutnim brojevima u ukupnom uzorku i prema skupinama.

5.5. ZNACAJNE KORELACIJE

U nastavku su prikazane znaCajne korelacije izmedu pojedinih demografskih i
ehokardiografskih mjera te parametara deformacije miokarda kako bi se analizirala njihova
meduovisnost te utvrdio utjecaj demografskih karakteristika na konvencionalne

ehokardiografske parametre i deformaciju te utjecaj remodeliranja lijeve Kklijetke na strain.

5.5.1. Korelacije opé¢ih demografskih karakteristika i ehokardiografskih parametara

Dob je pokazala znaajne korelacije s Vvise ehokardiografskih parametara. Dob znacajno
pozitivno korelira s debljinom iv septuma (r=0.188, p=0.027) i debljinom posteriorne stijenke
(r=0.208, p=0.014), medutim korelacija sa LVMI se pokazala tek grani¢no znacajnom
(p=0.054). Starenje blago negativno kolelira sa volumenima lijeve klijetke (LVEDV r= -
0.286, p=0.001, LVESV r= - 0.271, p=0.001), a pozitivno sa indeksiranim volumenom LA

(r=0.296, p<0.0001). Takoder je prisutan znac¢ajan meduodnos dobi i dijastolicke funkcije — sa
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dobi se brzina E vala smanjuje (r= - 0.387, p<0.0001), A vala poveéava (r=0.333, p<0.0001),
a omjer E/A smanjuje (r= - 0.560, p<0.0001). Osobito su znacajne negativne korelacije s
brzinama pomaka mitralnog anulusa (E'sept r= - 0.59, p<0.0001, E' lat r= - 0.548, p<0.001),
dok omjer E/e' pozitivno kolerira s dobi (r=0.234, p=0.007). U nasem uzorku, dob nije

znacajnije korelirala globalnom longitudinalnom, radijalnom niti kruznom deformacijom.

Duzina trajanja hipertenzije znacajno pozitivno kolerira s debljinom iv septuma, indeksiranom
masom LK (IVSd r=0.239, p=0.005, 1VSs r=0.341, p<0.0001, LVMI r= 0.239, p=0.005) te
indeksiranim volumenom lijevog atrija (r=0.215, p=0.013), kao i S povecanjem tlakova
punjenja LK prikazanim kao E/e' (r=0.256, p=0.003). Dakle, trajanje hipertenzije povezano je

s remodeliranjem LK te s pojavom smetnji relaksacije.

U nasem uzorku ispitanika, vrsta koriStenih antihipertenziva nije znacajno korelirala s niti

jednim oblikom deformacije miokarda.

Globalne mjere deformacije za sva tri smjera blago koreliraju sa EF LK, i to tako da pogorSanje
EF LK prati pogorsanje i GLS (r=- 0.396, p<0.001), slika 24, GRS (r=0.204, p=0.036) i GCS

(r= - 0.224, p=0.023).

60



GLS

-12,00 O Observed
— Linear

14,00 o

-16,007

-18,00

-20,001

-22,004

-24,007

-26,001

50 55 60 65 70 75
EF

Slika 24. Korelacija istisne frakcije lijeve klijetke (EF) i globalne longitudinalne deformacije
(GLS): r= - 0.396, p<0.001.

5.5.2. Odnos remodeliranja LK i globalne i regionalne sistoli¢ke funkcije

Regresijskom analizom analizirali smo i meduutjecaje glavnih varijabli remodeliranja
miokarda medusobno i u odnosu na deformaciju miokarda te utvrdili da postoje znacajne
korelacije izmedu globalnog i regionalnog straina i parametara remodeliranja (relativne
debljine stijenke (RWT), debljine iv septuma u dijastoli mjerenog distalno od BHS (IVSd),

indeksa mase lijeve klijetke (LVMI) te enddijastoli¢kog i endistolickog volumena LK),

Relativna debljina stijenki, a osobito debljina bazalnog iv septuma distalno od BHS pozitivno
koleriraju s indeksom mase LK (r=0.317, p<0.0001 i r=0.648, p<0.0001), dok RWT jos i blago

negativno kolerira sa endsistolickim volumenom LK (r= - 0.177, p=0.039).

Sto se ti¢e utjecaja remodeliranja na deformaciju miokarda, utvrdena je pozitivna korelacija
izmedu parametara remodeliranja (IVSd, RWT, LVMI) i globalnog longitudinalnog straina

(GLS), te izmedu parametara remodeliranja i regionalnog longitudinalnog straina (u vecini
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bazalnih i srednjih segmenata LK), tablica 12, slika 25. Sto je remodeliranje LK izrazitije, to

je LS vise reduciran.
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Slika 25. Pozitivna korelacija izmedu globalnog longitudinalnog straina (GLS) i relativne

debljine stijenke RWT (r=0.305, p=0.001) te izmedu GLS i debljine bazalnog iv septuma

(IvSd) distalno od razine hipertrofije (r=0.234, p=0.014)
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Tablica 12. Indeks korelacija ( r) i znacajnost (p) konvencionalnih ehokardiografskih
parametara remodeliranja i logitudinalnog straina koji su pokazali znac¢ajnu meduovisnost.

Prikazane su samo statisticki znacajne korelacije.

Ehokardiografski parametar RWT IVSd (mm) LV Ml, (g/m2)
r p< r p< r p<
Longitudinal strain (LS)
GLS 0.305 | 0.001 0.234 |0.014 |0.278 | 0.003
LS MP 0.312 | 0.001
LS BAS 0.310 | 0.001 0.359 | 0.0001
- epi 0.270 |0.005 |0.338 |0.0001
- endo 0.331 | 0.001 0.365 | 0.0001
LS MAS 0.194 | 0.044
LS MI 0.213 | 0.028 0.200 | 0.040
LS BA 0.208 | 0.048 0.359 | 0.0001
LS BS 0.357 | 0.0001 | 0.448 | 0.0001 | 0.529 | 0.0001
- epi 0.297 | 0.002 0.363 | 0.0001
- endo 0.315 | 0.001 0.451 | 0.0001
LS MS 0.282 | 0.003 0.325 |0.01 0.394 | 0.0001
- epi 0.236 |0.014 |0.263 | 0.006
- endo 0.244 | 0.011 0.330 | 0.0001
LS BL 0.366 | 0.0001 | - -
LS ML 0.361 | 0.0001 | 0.252 |0.01

RWT=relativna debljina stijenke, IVSd=enddijastoli¢ka debljina interventrikulskog septuma mjerena distalno od
mjesta hipertrofije, LVMI=indeksirana masa lijeve Kklijetke, LS=longitudinalni strain. GLS=globalni
longitudinalni strain, MP=srednji posteriorni segment LK, BAAS=bazalni anteroseptum, MAS=srednji
anteroseptum, MI=srednji inferiorni segment, BA=bazalni anteriorni segment, BS=bazalni septum, MS=srednji
septum, BL=bazalni lateralni segment, ML=srednji lateralni segment, epi=subepikardijalni sloj,
endo=subendokardijalni segment.

GLS i GCS pozitivno koreliraju s end-sistolickim volumenom lijeve klijetke na nacin da je

pogorsanje globalne longitudinalne i kruzne deformacije povezano sa smanjenjem

endsistolickog volumena LK (GLS r=0.293, p=0.002; GCS r=0.214, p=0.030).

63



GRSAaverage

GRSAaverage
O Observed

O Observed
100,004 — Linear 100,004 — Linear

80,00

60,00

40,00+

T T T T T T 00
50,00 75,00 100,00 125,00 150,00 175,00 8

w0
w
@

LV_Massl IvSd

Slika 26: Korelacija izmedu indeksirane mase lijeve klijetke (LVMassl), debljine bazalnog iv
septuma distalno od razine hipertrofije (IVSd) i uprosjecenog radijalnog straina 6 apikalnih

segmenata lijeve klijetke (GRSAaverage)

Relativna debljina stijenke nije znacajnije korelirala s globalnom niti regionalnom radijalnom
deformacijom. Medutim, utvrdena je pozitivna korelacija radijalne deformacije vecine
apikalnih segmenata LK s debljinom iv septuma te s indeksiranom masom miokarda, slika 26,
tablica 13. Prosjec¢na vrijednost radijalne deformacije apikalnih segmenata LK pozitivho
korelira s debljinom bazalnog iv septuma (r=0.336, p=0.012) te s indeksiranom masom LK

(r=0.312, p=0.021), sto znaci da se radijalna deformacija apikalnih segmenata povecava se sa

stupnjem hipertrofije LK.
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Tablica 13. Indeks korelacija ( r) i znacajnost (p) konvencionalnih ehokardiografskih

parametara i kruznog i popre¢nog straina koji su pokazali zna¢ajnu meduovisnost.

Ehokardiografski parametar RWT IVSd (mm) LV MlI, (g/m2)
r p< r p< r p<

Kruzni strain (CS)

GCS

CSBL 0.215 | 0.034

CS BAS

CS AAS -0.304 | 0.021

CSBA 0.237 | 0.020

CS MP -0.200 | 0.050

Radijalni strain (RS)

GRS

RS AAS 0.350 | 0.009 0.327 | 0.016
RS AP 0.322 | 0.016 0.305 | 0.025
RS Al 0.381 |0.004 |0.334 |0.014
RS AS 0.351 | 0.009 0.331 | 0.015

RWT=relativna debljina stijenke, IVSd=enddijastolicka debljina interventrikulskog septuma mjerena distalno od
mjesta hipertrofije, LVMI=indeksirana masa lijeve Kklijetke, CS=kruzni strain. RS=radijalni strain,
GCS=globalnikruzni strain, GRS=globalni radijalni strain, BL=bazalni lateralni segment lijeve Klijetke,
BAS=bazalni anteroseptum, AAS=apikalni anteroseptum, BA=bazalni anteriorni segment, MP=srednji
posteriorni segment, AP=apikalni posteriorni segment, Al=apikaln inferiorni segment, AS=apikalni septum.

5.5.3.0dnos remodeliranja i deformacije s dijastoli¢kom funkcijom lijeve klijetke

Znacajne korelacije postoje izmedu debljine bazanog iv septuma i dijastolicke funkcije, slika
27. Veca debljina iv sepuma pozitivno korelira sa veli€¢inom i volumenom lijevog atrija
(r=0.198, p=0.020) i sa omjerom E/e' (r=0.307, p<0.001), a negativno sa omjerom E/A (r= -
0.199, p<0.001) te brzinama pomaka mitralnog anulusa (e") septalno (r= - 0.369, p<0.001) i
lateralno (r= - 0.491, p<0.001), Sto znaci da je povecana debljina IVSd povezana s veéim

lijevim atrijem, tezim smetnjama relaksacije i viSim tlakovima punjenja LA.
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Slika 27. Korelacija debljine interventrikulskog septuma mjerenog distalno od mjesta
hipertrofije (IVSd) s volumenom lijevog atrija (LAV), povr§inom lijevog atrija (LAA),
omjerom E/A na transmitralnom protoku, brzinom e' na septalnom (e' sept) i lateralnom (e'

lat) dijelu mitralnog anulusa, te s omjerom E/e'.

Globalne vrijednosti deformacije u sva tri smjera u populaciji bolesnika s nekomplicirnom
hipertenzijom, o¢uvanom LV EF i mladih od 65 godina, uglavnom ne koreliraju zna¢ajno sa
dijastolickom disfunkcijom, osim GLS koji negativno blago korelira s brzinom E vala i GRS
koji blago pozitivno korelira s brzinom E vala (GLS: E val p=0.003, r=-0.284, A val p=0.153,
E/A p=0.221, E/E' p=0.959; GRS: E val p=0.005, r=0.272, A val p=0.777, E/A p=0.082, E/E'

p=0.877; GCS: E val p=0.41, A val p=0.516, E/A p=0.401, E/E' p=0.174).

Regionalna longitudinalna deformacija bazalnog i srednjeg septuma te bazalnog anteroseptuma
znacajno koreliraju sa parametrima dijastolicke funkcije, prikazano u tablici 14. Radijalna
deformacija u navedenim segmentima ne pokazuje znacajniju korelaciju s dijastolickom
disfunkcijom. Od regionalnog kruznog straina, jedino regonalni CS bazalnog anteroseptuma

(CSBAS) i bazalne lateralne stijenke (CSBL) koreliraju negativno s brzinom pomaka (e")
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lateralnog mitralnog anulusa (r= - 0.345, p=0.009 za CSBAS i r= - 0.326, p=0.14 za CSBL) u
smislu da su manje brzine €' lateralnog mitralnog anulusa povezane s losijim vrijednostima

kruzne deformacije u ovim segmentima.

Tablica 14. Indeks korelacija ( r) i znacajnost (p) regionalne longitudinalne deformacije i

standardnih parametara dijastolicke disfunkcije (prikazane su znac¢ajne korelacije, p<0.05)

Ehokardiografski
parametar LSBAS LSBS LSMS
dijastolicke funkcije r p< r p< r p<
A 0.227 0.020 0.267 0.005
E/A -0.249 0.011 -0.329 0.001 -0.211 0.029
e' septalno -0.363 0.001 -0.387 0.001 -0.311 0.001
e' lateralno -0.286 0.028
E/e' septalno 0.228 0.021 0.260 0.007 0.224 0.022

LSBAS=longitudinalni strain bazalnog anteroseptuma, LSBS=longitudinalni strain bazalnog septuma,
LSMS=longitudinalni strain srednjeg segmenta interventrikulskog septuma. A=A val na transmitralnom protoku,
E=E val transmitralnom protoku, e'=brzina pomaka mitralnog anulusa mjerena tkivnim Doplerom.
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6. RASPRAVA

Rezultati koje smo dobili nakon provedenog istrazivanja, potvrdili su hipotezu rada. Uzorak je
bio dovoljno homogen i velik, sa valjanom distribucijom pojave hipertrofije bazalnog

interventrikulskoga septuma u izgonskom traktu lijeve klijetke (BHS).
Slijede najvazniji rezultati studije:

1. U skupini bolesnika s nekompliciranom hipertenzijom mladih od 65 godina, u¢estalost
pojave BHS bila je 53.6%.

2. Bolesnici kod kojih je utvrdeno postojanje BHS, imali su izraZzenije promjene
geometrije lijeve klijetke.

3. Ustanovili smo ,,gradijent uzduzne (LS) i kruzne deformacije (CS) od baze prema
apeksu u cijeloj ispitivanoj skupini (bazalni<srednji<apikalni segmenti LK). Gradijent
deformacije izrazeniji je u skupini bolesnika s BHS.

4. Pojava BHS povezana je s pojavom regionalnih poremecaja longitudinalne deformacije
i to u tri segmenta prema 18-segmentnom modelu, a to su: bazalni interventrikulski (iv)
septum, srednji iv septum te bazalni anteroseptum.

5. Regionalna kruzna deformacija (CS) je u bolesnika s BHS bolja u podrucju apikalnog
segmenta iv septuma u odnosu na bolesnike bez BHS.

6. Remodeliranje lijeve Klijetke povezano je s oste¢enjem globalne i regionalne
longitudinalne deformacije, kao i s pove¢anjem radijalne deformacije (RS) u apikalnim
segmentima LK.

7. U cijeloj je skupini vrijednost globalne longitudinalne subendokardijalne deformacije
znacajno bolja nego vrijednost globalne longitudinalne subepikardijalne deformacije.
U Sirem podru¢ju bazalnog iv septuma je u bolesnika s BHS znacajne oSte¢ena

regionalna subendokardijalna deformacija.
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8. Pojava BHS i remodeliranja LK koreliraju s poc¢etnim kompenzatornim oste¢enjem
dijastolicke funkcije LK u smislu smetnji relaksacije miokarda (buduci da nisu utvrdeni
povecani tlakovi punjenja LK).

9. Ostecenje regionalne longitudinalne deformacije u tri segmenta korelira sa pojavom

poremecaja relaksacije lijeve klijetke.

6.1. Remodeliranje miokarda i pojava BHS u hipertenzivnoj bolesti srca

Poznato je iz dosadasnje literature da je pojava BHS nedvojbeno povezana s remodeliranjem u
hipertenzivnoj bolesti srca, ali se ucestalost povecava i starenjem (16,17,22). Stoga su u nasu
studiju ukljuceni bolesnici do 65 godina starosti da bismo iskljucili ve¢i ucinak starenja na
pojavu BHS. Radi se dakle o ,,mladoj* skupini hipertronic¢ara prosjecne starosti 48.51+11.69
godina, u kojoj smo utvrdili prisutnost BHS u ¢ak 53.6% ispitanika (kod Diaz i sur (22) u
dobnoj skupini zdrave populacije ispod 65 godina bila je manja od 1%.). Ispitanici kod kojih
je utvrdeno postojanje BHS bili su znacajno stariji (51.41+£9.39 vs 45.16+13.19 godina), a
trajanje bolesti, kao 1 trajanje lijeCenja izraZeno u godinama bilo je znacajno duze (9.01£9.67
vs 5.95+8.51 i 6.43+7.32 vs 3.65+6.34 godina), $to znaci da su i dob i arterijska hipertenzija

povezani s pojavom BHS.

Iako je za o¢ekivati da u dobnoj skupini nase populacije ucestalost BHS bude vrlo niska (22),
njezina pojava u polovice ispitanika s arterijskom hipertenzijom je ipak u skladu s ranijim
istrazivanjima. Gaudron i suradnici su u skupini od 110 hipertonicara utvrdili BSH u 43.6%
bolesnika (28), od kojh su vecina (79.2%) zapravo bili novootkriveni hipertonicari. Iz ovoga je
uocljivo da je pojava BHS Cesta ve¢ u ranoj fazi jo§ nekomplicirane ili ¢ak i novootkrivene
hipertenzije te se moze ocekivati U polovice bolesnika s arterijskom hipertenzijom neovisno o

zivotnoj dobi, kako je utvrdeno i u naSem istrazivanju.
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Jedan je od veéih problema u dosada$njim istrazivanjima koja su proucavla pojavu BHS,
¢injenica da je hipertrofija bazalnog interventrikulskog septuma razli¢ito definirana u razlic¢itim
istrazivanjima. Na primjer, Henein i sur (79) su koristili vrijednost debljine iv septuma od ¢ak
>2.3cm, dok su Yalcin i sur (19,80) koristili znatno manju granicu, >1.55cm. Verdecchia i sur
(16) su pak koristili omjer dvostruke debljine bazalnog iv septuma dijeljnog s LVIDd ve¢éi od
0.45. Diaz i suradnici su 2009.g. (22) proucavali pojavnost diskretnog zadbljanja septuma
prema sljede¢im kriterijima: debljina septuma >1.4 cm ili omjer bazalnog i srednjeg iv septuma
>1.3, a Chen-Tournoux i sur (75) debljinu iv septuma >1.3 c¢m ili omjer bazalnog i srednjeg iv
septuma >1.3. Razvidno je da su u starijim istrazivanjima u skupinu bolesnika s BSH
ukljucivani bolesnici sa izrazitijom hipertrofijom, dok su u novijim studijama Kriteriji ipak bili

blazi.

U ovome smo istrazivanju odludili da kriterij diskriminacije bolesnika s BHS bude, uz vizualnu
procjenu, i omjer debljine bazalnog i srednjeg segmenta iv septuma >1.3 jer se taj Kriterij
pojavio u nekoliko novijih studija (22,27,75), uz dodatni kriterij da je debljina bazalnog iv
septuma >2mm u odnosu na srednji segment iv septuma, koji su koristili Gaudron i sur (28)
analiziraju¢i pojavnost BHS u skupini novootkrivenih nelijeCenih hipertroni¢ara s normalnim
ehokardiografskim standardnim mjerenjima. Na taj nac¢in smo u skupinu s BHS uvrstili
bolesnike sa manje izrazenim promjenama geometrije LK, blazim stupnjem hipertenzije, te bez
razvoja komplikacija hipertenzivne bolesti srca. Naime, jasno je iz ranijih istrazivanja (14,67)
da regionalne razlike u remodeliranju, osobito u podru¢ju bazalnog iv septuma zasigurno

postoje u ranoj fazi bolesti jos nekomplicirane arterijske hipertenzije.

Rano regionalno remodeliranje u podrucu bazalnog iv septuma se dogada zato $to je bazalni iv
septum zbog svog velikog radijusa zakrivljenosti najvise izlozen utjecaju sila napetosti u

stanjima kroni¢nog tlacnog opterecenja, te ¢e prvi pokazati kompenzatornu regionalnu
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hipertrofiju stijenke LK (4,14,16,17), dok globalni kriteriji za koncentri¢nu hipertrofiju LK jos

nisu prisutni.

Porast mase miokarda LK u arterijskoj hipertenziji klini¢ki je vazna pojava jer je povezana s
losijim ishodima (2,3), a klinicki u¢inak antihipertenzivne terapije moze se pratiti i smanjenjem
stupnja hipertrofije LK (44). U naSoj skupini ispitanika nismo zamijetili povezanost pojave
BHS s primjenom pojedinih skupina antihipertenziva. Veliki dio nasih ispitanika bio je
medikamentozno lije¢en kroz kra¢i vremenski period jer se radilo o novootkrivenoj AH,
povoljni ucinici pojedinih skupina antihipertenziva vjerojatno su ipak vidljivi tek nakon

njihove duze primjene.

Utvrdili smo da pojava BHS korelira s duzinom trajanja lijeenja hipertenzije i s trajanjem
bolesti. Porast indeksa mase LK takoder pozitivno korelira s duzinom trajanja hipertenzije
(r=0.239, p=0.005). Potrebno je daljnje prac¢enje ove skupine ispitanika da bi se utvrdio utjecaj
nasih rezultata na klinicke ishode te u kolikoj su mjeri su registrirane promjene reverzibilne s

dobrim lijecenjem 1 kontrolom krvnog tlaka antihipertenzivnim lijekovima.

Osim racunanja mase miokarda, u procjeni tipa remodeliranja, odn geometrije miokarda,
uzimamo u obzir i relativnu debljnu stijenki LK (relative wall thickness, RWT) i end-
dijastolicki volumen lijeve klijetke indeksiran po povrsini tijela (LVEDVI). Vazno je za
naglastiti da smo kod racunanja RWT u jednadzbu uvrstili dvostruku debljinu posteriorne
stijenke (2xLVPW), kako bi se izbjeglo precjenjivanje RWT zbog asimetri¢nog zadebljanja iv
septuma, a $to je i u skladu sa najnovijim preporukama (30).U nasih ispitanika nije bilo
znacajnijeg globalnog remodeliranja LK: relativna debljina stijenke je za cijelu ispitanu
skupinu bila <0.42 (0.34 + 0.11), a masa miokarda bila je normalna u muskaraca i tek blago
povecana u zena (M 102.67+27.44 g/m2, normala do 115 g/m2, Z 97.47+26.19 g/m2, normala

do 95 g/m2), dok end-dijastolicki volumen LK indeksiran prema BSA nije bio povecan
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(LVEDVI 41.02 + 11.14ml). Znaci da je je ukupni uzorak imao globalno normalnu geometriju
lijeve klijetke (30). Kako se radi o skupini bolesnika s relativno kratkim trajanjem bolesti,

znatnije koncentri¢no remodeliranje/hipertrofija LK nije bilo niti o¢ekivano (34).

Gledajuéi posebno grupu s BHS, ova skupina je imala znacajno vecu indeksiranu masu lijeve
klijetke prema BSA (LVMI, 109.15+25.33 vs 89.19+24.59 g/m2), zatim vecu debljinu
bazalnog iv septuma mjerenog u 2D PLAX u end-dijastoli distalno od razine BHS (1VVSd,
1.13+0.23 vs 0.94+0.17 cm), kao i RWT (0.38+0.11 vs 0.3+0.08), bez razlike u LVEDVI
(p=0.7) sto znaci da je u ovoj skupini bila prisutna po¢etna koncentri¢na hipertrofija lijeve
klijetke (30). Dakle, ve¢ vizualna procjena prisustva BHS nam govori u prilog postojanja
remodeliranja LK i rani je znak hipertenzivne bolesti srca. Nasi rezultati su u skladu s ranijim
istrazivanjima koja su utvrdila postojanje regionalnog remodeliranja i pojavu BHS u
prehipertenziji i novootkrivenoj hipertenziji (14,28,33). Treba uzeti u obzir da zbog starenja i
povecanja tjelesne mase raste incidencija arterijske hipertenzije, te se pove¢ava masa miokarda
i u normotenzivnih i u hipertenzivnih ispitanika (29). U naSem je istrazivanju utvrdena tek
grani¢no znacajna pozitivna korelacija izmedu starenja i porasta mase miokarda, vjerojatno jer

je populacija bila mlada od 65 godina.

Za detaljnije subanalize potrebno je uciniti istraZivanja s ve¢im brojem ispitanika te svim
ispitanicima uciniti kontinuirano 24-satno mjerenje arterijskog tlaka. U ovom su istraZivanju
neuznapredovaloj i nekompliciranoj bolesti, veci uzorak ispitanika bi dodatno razjasnio
znacajnost ovih diskretnih razlika. Zanimljivo bi bilo ispitati u ve¢oj skupini ispitanika

distribuciju ovih promjena prema dobnim skupinama.

72



6.2. Poremecdaj relaksacije lijeve klijetke, remodeliranje i BHS u hipertenzivnoj bolesti

srca

U cijeloj je istrazivanoj skupini odnos brzina brzog punjenja u ranoj dijastoli (E val) i tijekom
kontrakcije atrija (A val) bio je podjednak (omjer E/A 1.06+0.35). Ovakve promjene gdje su
brzine E/A izjednacene, sa tendencijom porasta brzine A vala odgovoraju pocetnim smetnjama

relaksacije lijeve klijetke (69).

Upravo su prema dosada$njoj literaturi smetnje relaksacije i povecanje tlakova punjenja LK
rani znak hipertenzivne bolesti srca u blagoj hipertenziji, kada nema jo$ razvijene koncentri¢ne
hipertrofije lijeve klijetke (17,32,33). Dodatna mjera povec¢anja tlakova punjenja lijeve klijetke
je povecéanje omjera brzina E vala i brzina tkivnog Doplera na mitralnom anulusu (E/e’). U
cijeloj smo ispitivanoj skupini bolesnika zabiljezili normalne brzine €' na septumu i lateralnoj
stijenci, a omjer E/e' (8.76+2.57) blago odstupa u odnosu na normale (75). U zena smo utvrdili
znacajno veci omjer E/e' u odnosu na muskarce (M 8.24 + 2.49, 7,.9.22 +2.56; p=0.02), sto je
najvjerojatnije povezano sa nesto izrazitijom hipertrofijom lijeve klijetke koju smo uocili u

zena.

Dugotrajni porast tlakova punjenja LK, rezultira dilatacijom LA (4,30,71). Indeksirani
volumeni LA u ukupnom uzorku su u granici normale (LAVI 31.45+10.69 ml/m2), blize
referentnoj gornjoj granici normale (Sto je 34ml/m2), bez razlike medu spolovima (42).
Obzirom da promjene u dijastoli¢koj funkciji govore u prilog tek pocetnih smetnji relaksacije,

nismo niti o¢ekivali znacajnije povecanje veli¢ine i volumena lijevog atrija.

Poremecaji dijastolicke funkcije su u skupini ispitanika sa BHS bili znacajniji (vidljivo iz
tablice 7), uz izrazitije smetnje relaksacije (omjer E/A <1, p=0.001), $to je rezultiralo i ve¢im

indeksiranim volumenom lijevog atrija (p=0.05).
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Prema nasim rezultatima, pozitivne korelacije trajanja hipertenzije s debljinom iv septuma,
masom LK, LAVI i E/e' su pokazale da trajanje arterijske hipertenzije korelira s ve¢im
koncentricnim remodeliranjem lijeve klijetke, oSte¢enjem dijastolicke funkcije i povecanjem

volumena lijevog atrija, $to je u skladu s dosadasnjim spoznajama (32).

Prema naSim saznanjima, dob se pokazala kao znacajan ¢imbenik remodeliranja i poremecaja
relaksacije LK, $to su dakle procesi starenja prisutni neovisno o prisustvu hipertenzije, a Sto je
u skladu s ranijim istrazivanjima. Tako je u na$oj ispitivanoj skupini bolesnika s AH povecanje
debljine stijenki LK i smanjenje end-sistolickog volumena LK povezano sa starenjem.
Istovremeno, smetnje relaksacije su postale izrazenije, tlakovi punjenja LK veéi, a posljedi¢no
se povecao i volumen LA u starijih ispitanika. Stoga rezultate i praéenje remodeliranja treba
uvijek promatrati u odnosu na dobnu skupinu bolesnika te normale preporuéene referentnim
vrijednostima prema dobnim skupinama (69). | upravo je zato, da bismo minimalizirali utjecaj
starenja na analizu remoedliranja u bolesnika s arterijskom hipertenzijom, u ovo istrazivanje
ukljuc¢ena populacija mlada od 65 godina. Stoga promjene u dijastolickoj funkciji koje smo
uocili viSe pripisujemo utjecaju kroni¢nog tla¢nog opterecenja, a ne dobi, Sto dodatno daje na

znacaju koji arterijska hipertenzija ima na diskretne i rane promjene funkcije miokarda.

6.3. Sudija deformacije

Poznato je da arterijska hipertenzija, ali i starenje, utjeCu na osSteCenje uzduznih vlakana
miokarda (31), a time i na uzduznu funkciju (GLS), uz istovremeno povecanje stupnja fibroze
(60,65). U naSem smo istrazivanju nastojali iskljuciti utjecaj starenja na vrijednost GS.
Rezultati koje smo dobili pokazali su da dob nije povezana s vrijednostima globalne radijalne,

kruzne i uzduzne deformacije, a dodatnom multiplom linearnom regresijskom analizom
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iskljucena je povezanost dobi s pojavom BHS i s vrijednostima LS u podru¢ju bazalnog iv

septuma u ispitivanoj skupini.

Dakle, u nasih je ispitnika GLS bio grani¢no normalnih vrijednosti (-19.73+2.19%), GCS blago
reduciran (-19.5£2.81%), a GRS ocuvan (43.86+£10.75%) (54). U skupini bolesnika s
nekompliciranom arterijskom hipertenzijom, ovi rezultati su u skladu s dosada$njim
istrazivanjima. U CARDIA studiji (81) provedenoj na 2479 mladih ispitanika s blagom
hipertenzijom koji su praceni kroz period od 25 godina, 1 sistolicki 1 dijastolicki krvni tlak
korelirali su s nizim vrijednostima brzine longitudinalne deformacije, a ne s isitisnom frakcijom
lijeve klijetke, $to je u skladu i s nasim rezultatima. Di Bello i sur. (33) utvrdili su, kao i mi, da
ve¢ u skupini prehipertonicara postoje reducirane vrijednosti LS, osobito u podrucju iv septuma
i lateralne stijenke LK. Baltabaeva i sur (14) takoder su ispitivali rane promjene geometrije
miokarda dok je EF jo$ o¢uvana u 74 nelijeCena bolesnika s blagom do umjerenom arterijskom
hipertenzijom pomoc¢u TDI (tkivni Dopler) straina. Utvrdili su da je GLS reduciran, a GRS

ocuvan. Navedene promjene u svim su studijama korelirale s tezinom arterijske hipertezije.

Iz gore navedenog mozemo zakljuciti da su vrijednosti longitudinalne deformacije u ranoj fazi
bolesti ostecene, dok vrijednosti radijalne deformacije dugo ostaju ocuvane (14,33,81). Vidimo
prema rezultatima nasSeg istrazivanja slican trend — vijednosti LS i CS su blago reducirane, a
RS normalne (46,54) gledajuci ukupnu ispitivanu skupinu, sto je i o¢ekivano u ovoj ranijoj fazi
bolesti (47). Sto se ti¢e kruzne deformacije, za oGekivati je da se ona u ranijoj fazi bolesti
povecéa (kao kompenzacija reduciranoj uzduznoj deformaciji), a tek je u kasnijoj fazi bolesi
GCS ostecen (82). Regresijskim analizama u ranijim istrazivanjima (31) utvrdeno je, da je
kruzna deformacija, odn. kruzno skracenje vlakana, najvaznija odrednica istisne frakcije.
Dakle, kruzno skraéenje vlakana kompenzira rani gubitak longitudinalne funkcije te je klju¢no

da bi istisna frakcija ostala o¢uvana (31,77).
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Prema nasim rezultatima, utvrdili smo korelacije izmedu EF LK i sve tri vrijednosti globalne
deformacije (GLS: r=-0.396, p<0.001, GRS: r= -0.204, p=0.036, GCS: r=-0.224, p=0.023).
Vrijednosti koreliraju na nacin da je reducirana EF LK povezana s losijim vrijednostima
globalnog straina. To znaci, kada standardnim mjerama sistolicke funkcije LK registriramo
ve¢ 1 pocetno oSteCenje istisne frakcije, postoje ve¢ puno veca oSteCenja miocita u svim

slojevima miokarda (endo-,epi,- mezokarda) (31).

Nadalje smo analizirali razlike u globalnoj uzduznoj i kruznoj deformaciji u slojevima
subepikarda i subendokarda. Utvrdili smo da je globalna vrijednost deformacije subepikarda
znacajnije niza nego deformacija subendokarda u oba smjera (GLS epi -17.62+2.09% vs GLS
endo -21.94+2.39%, p<0.001; GCS epi -11.09+2.7% vs GCS endo -29.12+3.96%, p<0.001),
Sto je u skladu s dosadasnjim israzivanjima U bolesnika s arterijskom hipertenzijom, ali i u

normala (82,83).

6.3.1. Regionalna deformacija

Uocili smo da je prisutan ,,gradijent deformacije* uzduznog i kruznog straina u bazalnim,
srednjim i apikalnim segmentima LK (uprosje¢ene vrijednosti 6 segmenata za svaku razinu
LK). Vrijednosti LS i CS su zna¢ajno nize u bazalnim i srednjim segmentima u odnosu na
apikalne segmente (bazalna<srednja<apikalna razina LK). Radijalna deformacija nije pokazala
ovakav tip distribucije, vrijednosti RS su bolje u srednjim segmentima LK u odnosu na apikalne
segmente. Galderizi i sur (47) su utvrdili da su vrijednosti LS znacajno reducirane u
hipertoni¢ara u odnosu na zdrave kontrole i sportaSe podjednako u svim segmentima, dok nije
bilo znacCajnije razlike u vrijednostima CS i RS. Vrijednosti CS su u toj populaciji bile nize u
bazalnim segmentima. Medutim, u istrazivanju Palmona i sur. (82), gdje su vrijednosti

deformacije odredivane pomocu magnetske rezonance, trend je vrlo slican kao u nasem
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istrazivanju. U toj su studiji vrijednosti LS u zdravih kontrola bile najve¢e u bazalnim
segmentima LK, a u hipertonicara sa hipertrofijom lijeve klijetke LS je na svim razinama bio
reduciran, osobito u bazalnim segmentima. Dakle, vrijednosti LS i CS su znacajnije oStecene
od baze prema apeksu, kako se mijenja i radijus zakrivljenosti LK od baze gdje je najvecéi,

prema apeksu gdje je najmanji.

Vrlo je zanimljiva pojava koju smo ustanovili kada smo usporedili vrijednosti LS i CS na tri
razine LK prema skupinama. Skupina ispitanika sa BHS imala je znacajno reducirane
vrijednosti LS uprosjeceno za bazalne segmente LK, dok su, u isto vrijeme, imali bolje
vrijednosti CS u apikalnim segmentima LK. Kako su u dosadasnjim istrazivanjima (31,82),
kompenzacijske promjene povecanja CS u vrijeme kada je LS oSteen mjerene na globalnoj
razini, moguce je da se kompenzacija kruznog straina zapravo dogada u apikalnim segmentima
te se oCuvanje istisne frakcije postize na racun povecanja kruzne deformacije u apikalnim
segmentima LK, osobito u podruéju apikalnog iv septuma. Radijalni strain, niti u nasoj niti u
ostalim navedenim istrazivanjima nije pokazao znaajne globalne niti regionalne promjene,
odn. svi su segmenti u obje skupine imali ocuvane vrijednosti radijalne deformacije neovisno

0 postojanju BHS.

Sto se ti¢e vrijednosti regionalne deformacije LK prema 18-segmentnom modelu, zna¢ajno su
reducirane vrijednosti LS, osobito u ispitanika s BHS u podruc¢ju bazalnog segmenta iv septuma
(-11.38 £ 4.37% vs -14.69 + 2.54%, p<0.001), srednjeg iv septuma (-16.44 + 3.54% vs -18.16
+ 2.9%, p=0.01) te bazalnog anteroseptuma (-13.38 + 4.19% vs -15.24 * 3.23%, p=0.01). U
BHS skupini takoder su zabiljezene bolje vrijednosti CS u podrucju apikalnog iv septuma (-
24.65 + 6.49% vs -19.72 + 8.99%, p=0.05), a losije u podrucju bazalne lateralne stijenke (-8.57
+7.62% vs -12.05 + 8.59%, p=0.05) u odnosu na skupinu bez BHS. Nismo zbiljezili razlike u
globalnim vrijednostima deformacija (GLS, GRS, GCS), a niti regionalne razlike u RS ovisno
0 prisustvu BHS.
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U ovom ,,¢istom* uzorku ispitanika, kada smo pokusali iskljuciti ostale cimbenike koji bi mogli
utjecati na pojavu BHS i vrijednosti straina, zapravo smo analizirali bolesnike u vrlo ranoj fazi
bolesti. Sva tri segmenta s osete¢enom longitudinalnom deformacijom su, ako sagledamo LK
trodimenzionalno, zapravo isti segment bazalnog iv septuma, koji je virtualno zbog metode
mjerenja podijeljen na bazalni septum i bazalni anteroseptum, no u Zzivom modelu su to susjedni

dijelovi miokarda, slika 28.

Slika 28. Shematski ,,bulls-eye* prikaz regionalnih vrijednosti longitudinalnog straina u
bolesnika bez hipertrofije interventrikulskog septuma u izgonskom traktu lijeve klijetke
(BHS), slika A te kod bolesnika u kojeg je prisutan BHS, slika B.

Sli¢ne rezultate imali su Gaudron i sur (28) koji su takoder utvrdili da je LS bazalnog septuma
znacajno nizi u skupini s BHS (14%z 4% vs. 17%z* 4%, p< .001), kao i Di Bello i sur (33).
Baltabaeva i sur (14) utvrdili su slicne inhomogene promjene u deformaciji, gdje je bazalni
segment iv septuma imao najlosije vrijednosti longitudinane deformacije, a bazalni lateralni

segment je ¢ak imao i vecée vrijedosti LS u ispitanika s BHS. Kasnije su ovi rezultati potvrdeni
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I U studijama magnetskom rezonancom u hipertonicara te u eksperimentalnim modelima na
misevima (18,82). Biederman i sur (84) su u MR studiji deformacije u hipertonic¢ara utvrdili
reduciranu vrijednost LS osobito u podru¢ju iv septuma, dok je posteriorna stijenka, zbog
malog radijusa zakrivljenosti, imala najo¢uvanije, ¢ak i poboljsane vrijednosti deformacije. U
ovom istrazivanju Su i vrijednosti kruzne deformacije bile reducirane u podrucju bazalnog iv
septuma, dok su globalne mjere deformacije ocuvane. Vidimo da su rezultati naseg istrazivanja
u skladu sa dosadasnjim spoznajama o regionalnom oSte¢enju funkcije LK u ranijoj fazi

hipertenzivne bolesti.

BHS se, dakle, pojavljuje u to¢no u onim segmentima u kojima smo zamijetili gubitak LS, a to
potvrduje nasu hipotezu. BHS je makroskopski pokazatelj ne samo regionalnog remodeliranja,
nego i regionalnog ostec¢enje longitudinalne funkcije LK, u odnosu na skupinu hipertronicara
kod kojih BHS nije bio uo€ljiv. Ovi podatci sugeriraju da je pojava BHS osjetljiv i pouzdan
ehokardiografski znak koji otkriva rana oSte¢enja u funkciji miokarda zbog kroni¢nog tlacnog
opterecenja, ¢ak 1 u blagoj hipertenziji te u prehipertenziji. Funkcija regionalno hipertrofi¢no
remodeliranog miokarda u kroni¢nom tlacnom optere¢enju nije jednakomjerno ostecena —
najdeblji segment, iv septum, imao je u svim studijama, pa i u nasoj, najlosije vrijednosti
regionalne longitudinalne deformacije. Regionalno remodeliranje, dakle, prati i oSteCenje
longitudinalne deformacije. Podrucja koja su najudaljenija od iv septuma (npr. anterorna
stijenka) imaju najocuvaniju funkciju, kao i1 podru¢ja s najmanjim radijusom zakrivljenosti
nasuprot iv seputma koja su najmanje remodelirana (posteriorna stijenka). U naSem
istraZivanju nismo nasli kompenzacijsko povecanje deformacije u nasuprotnim segmentima,

ali ovaj nalaz niti u dosadasnjim studijama ionako nije uniforman (14,28,33,84).

U segmentima u kojima smo utvrdili postojanje oSecenja LS uocili smo trend prema visim
vrijednostima CS koji nije dosegao statisticku znacajnost (bazani iv septum: -22.32 = 7.74%
VS -24.75 = 7.16%; srednji iv septum: -24.48 + 6.73% vs -24.8 £ 7.71%; bazalni anteroseptum;

79



-25.07 £ 6.29% vs -26.53 £ 7.06%). Statisticki znacajno povecanje CS zabiljezili smo jedino u
podrucju apikalnog iv septuma. Ranije smo pokazali usporedbom uprosjecenih vrijednosti 6
segmenata za bazalni, srednji i apikalni dio LK da su apikalne vrijednosti CS bolje u bolesnika
s BHS, dok su u istoj skupini znacajno reducirane uprosjec¢ene vrijednosti LS u bazalnim
segmentima. Gubitak LS je dakle najizraZeniji u bazalnim segmentima, i to u podrucju
bazalnog iv septuma. Kompenzacijsko povecanje CS u svrhu ocuvanja LV EF (31,82) u
bolesnika s BHS ¢e se odvijati u apikalnim segmentima LK i to prvenstveno u apikalnom
segmentu iv septuma. Nismo uocili povecanje vrijednosti CS u podrucju bazalnog iv septuma
gdje je LS bio najvise oStecen. Moze se spekulirati da li se ovdje radi o vrlo ranoj fazi oStec¢enja
regionalne uzduzne funkcije kada kompenzacijski regionalni kruzni strain nije znacajnije
povecan, ili se radi o uznapredovalim oSte¢enjima regionalne funkcije ova 3 segmenta kada i
kompenzacijske vrijednosti CS bivaju oste¢ene (31,82). Za donosenje definitivnog zakljucka,

potrebne su dodatna istrazivanja.

Mozemo zakljuéiti da konvencionalne ehokardiografske metode nisu dovoljno osjetljive da
prepoznaju prelazak iz pocetne kompenzacijske hipertrofije s razojem BHS-a u patoloski
subklinicki gubitak funkcije LK koji se manifestira regionalnim gubitkom longitudinalne
funkcije koja je neminovna jer se radi i o fibroznim promjenama u segmentima najvise
izloZzenima tlaénom optere¢enju. U kasnijim fazama bolesti, kada hipertrofija stijenke ne moze
kompenzirati sile napetosti, dolazi do dilatacije klijetke, Sto postepeno dovodi do zatajivanja

srca (4,60,65).
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6.4. Koncentri¢no remodeliranje i deformacija

U ovom smo istrazivanju utvrdili znac¢ajne meduodnose izmedu remodeliranja lijeve Klijetke i
regionalne i globalne deformacije miokarda. Sasvim je jasno iz prethodnih istrazivanja da je
regionalna hipertrofija lijeve lijetke ve¢ u najranijim stadijima hipertenzivne bolesti srca
snazno povezana sa subklinickim gubitkom globalne longitudinalne funkcije i pove¢anjem
koli¢ine fibroze, dok geometrija LV jo$ uvijek nije znacajnije promijenjena (31,41,66,85). U
naSem istrazivanju utvrdili smo postojanje znacajne pozitivne korelacije ne samo globalne,
nego i regionalne uzduzne dofrmacije bazalnih i srednjih segmenata LK s parametrima
koncentri¢énog remodeliranja i hipertrofije LK (IVSd, RWT, LVMI) u smislu da je ostecenje
globalne i regionalne uzduZzne deformacije povezano s izrazitijim remodeliranjem lijeve

klijetke.

Globalni kruzni i radijalni strain nisu znacajnije korelirali s remodeliranjem miokarda LK u
ispitivanoj skupini, vjerojatno jer se radilo o blazoj nekompliciranoj hipertenziji s diskretnim
promjenama geometrije, bez znacajnijeg povecanja mase LK i RWT u ukupnoj populaciji.
Ipak, uocili smo zanimljivu korelaciju povecanja radijalne deformacije u svim apikalnim
segmentima LK s pove¢anjem IVSd i LVMI. Moguce je da se i ovdje radi 0 kompenzacijskom
mehanizmu kojim povecanje radijalne deformacije apeksa LK kompenzira kubitak
longitudinalne funkcije u bazalnim segmentima u svrhu o¢uvanja globalne EF kod izrazitije

remodeliranih LK.

U ranijim istrazivanjima prepoznate su korelacije globalne deformacije s remodeliranjem, a
vrijednost naSe studije je prepoznavanje bolesnika u joS ranijoj fazi bolesti, kada remodeliranje
nije toliko izrazeno, a poremecaji deformacije povezani su s diskretnim promjenama funkcije
bazalnih i srednjih segmenata LK, prvenstveno u podruc¢ju bazalnog iv septuma. Vec je i

regionalno remodeliranje povezano s ostecenjem sistolicke funkcije i deformacije, dok su
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globalni parametri funkcije i deformacije jos uvijek ocuvani. Starija istrazivanja su analizom
geometrije LK uglavnom uzimala za pretpostavku da se remodeliranje dogada podjednako u
svim segmentima. Ako imamo na umu da je uzorak remodeliranja u ranoj fazi bolesti
nepravilan, te da najvise zahvaca iv septum, a najmanje posteriornu stijenku (14,31,67), tada
mozemo objasniti i nase rezultate - promjene u funkciji se javljaju u podudarnim segmentima
koji su pod najveéim tlacnim opterecenjem i reagiraju koncentricnom hipertrofijom u ranoj fazi

bolesti.

Uocili smo takoder da postoji korelacija izmedu GLS i GCS s LVESV, §to se moze objasniti
na nacin da se oCuvana istisna frakcija odrzava zadebljanjem srednjeg sloja vlakana miocita u
sistoli, a na raCun smanjenja volumena na kraju sistole. Enddijastolicki volumen nije uvecan,
a niti ne pokazuje u ovoj fazi bolesti znacajne korelacije s remodeliranjem jer je ono preblago
da bi dovelo do povecanja volumena klijetke na kraju dijastole, §to se zapravo oznacava kao

ekscentri¢na hipertrofija i javlja se u kasnijoj fazi bolesti (4).

Analizirali smo jo§ detaljnije poremecaj longitudinalne deformacije u tri zahvaéena segmenta
u bolesnika s BHS i normalnim mjerama globalnog remodeliranja. U sva tri segmenta su znatno
reducirane vrijednosti LS u odnosu na kontrolnu skupinu, i to u oba sloja uzduznih vlaka
podjednako. Znaci, i subendokardijalni i subepikardijalni strain su u ovim segmentima bili
znacajnije reducirani u bolesnika sa BHS, slike 22 i 23 . U ovim zahvac¢enim segmentima, nije
bilo statisticki znacajne razlike u deformaciji izmedu slojeva. Ako to usporedimo sa
vrijednostima GLS prema slojevima, vidi se da je u ukupnoj populaciji vrijednost
longitudinalne deformacije subepikardijalnog sloja znacajnije reducirana. To znaci da je pojava

BHS povezana s pogorsanjem LS subendokardijalnog sloja uzduznih vlakana.

U dosadasnjim istrazivanjima koja su proucavala razlike u LS subepikarda i subendokarda,

vidljivo je da je i u zdravih ispitanika i u bolesnika s blazim stupnjem arterijske hipertenzije
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subepikardijalni LS losiji od subendokardijalnog, a da napredovanjem bolesti dolazi do
postupnog ostec¢enja deformacije subendokardijalnog i na kraju srednjeg sloja (83,86,87). 1z
rezultata navedenih istrazivanja te naSih rezultata slijedi da je oSte¢enje subendokardijalne
funkcije povezano s veéim osteéenjem deformacije u pojedinom segmentu. Tako je
makroskopska pojava BHS zapravo povezana s nizom diskretnih oStecenja funkcije ovoga
segmenta, pa tako i izrazitijeg oSteCenja uzduzne deformacije subendokardijalnih vlakana.
Vaznost ovih diskretnih oStecenja longitudinalne funkcije pokazali su Lee i sur (87). Utvrdili
su da vrijednost subepikardijalne deformacije korelira s pojavom nezeljenih kardiovaskularnih
dogadaja. Pracenjem bolesnika s arterijskom hipertenzijom kroz period od 7 godina, utvrdili
su da apsolutna vrijednost globalnog suepikarijdalnog LS <17.57% korelira s losijim ishodima.
Svakako su potrebne veca istrazivanja kako bi se potvrdila prognosticka znacajnost nasih

rezultata.

6.5. Dijastolicka disfunkcija i deformacija

Kako smo ranije pokazali, u ovom smo istrazivanju uUtvrdili znacajnu povezanost izmedu
debljine bazalnog iv septuma i poremecaja dijastolicke funkcije. Kada smo usporedili
vrijednosti sve tri globalne deformacije s dijastolickom funkcijom, nismo utvrdili zna¢ajnije
korelacije, vjerojatno jer vrijednosti GLS, GCS i GRS nisu bile znacajnije oSte¢ene u nasoj
grupi ispitanika. Medutim, registrirali smo zanimljivu korelaciju izmedu LS bazalnog iv
septuma, srednjeg iv septuma i bazalanog anteroseptuma (dakle izoliranih segmenata u kojima
je zabiljezeno oStecenje LS u bolesnika s BHS), s pojavom ostecenja relaksacije LK. Ostecenje
LS u ovim segmentima povezano je s povecanjem brzine A vala i smanjenjem omjera E/A, te
smanjenjem brzina pomaka mitralnog anulusa septuma i lateralne stijenke uz posljedi¢no

povecanje omjera E/e'.
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Navedene promjene ukazuju: $to su vrijednosti LS u podruc¢ju bazalnog septuma losije, a to je
osobito izrazeno u bolesnika s BHS, biti ¢e i1 viSe izrazene smetnje relaksacije. Naime, u

ukupnoj ispitivanoj skupini dijastolicka funkcija nije bila znatnije oStecena.

Vrijednosti kruzne deformacije (niti globalne, niti regionalne) nisu znatnije povezane s
dijastolickom funkcijom. Regionalne vrijednosti kruzne deformacije u podrucju bazalog
anteroseptuma i bazalne lateralne stijenke korerilaru jedino sa smanjenjem brzine pomaka

lateralnog mitralnog anulusa (e’ lat).

U ranijim je istrazivanjima utvrdeno da su hipertrofija LK i koncentri¢éno remodeliranje u
bolesnika s arterijskom hipertenzijom povezani sa smanjenjem brzine ¢' te pove¢anjem omjera
E/e' (66,85). Nadalje je utvrdeno da su vrijednsti GLS usko povezane s omjerom E/A, a GLS i
GCS s omjerom E/e', ¢ak neovisno o drugim demografskim i ehokardiografskim pokazateljima
(77,86). U naSem istrazivanju nije bilo znacajnije korelacije globalne deformacije s ovim
parametrima, vjerojatno jer se radilo o ranijoj fazi hipertenzivne bolesti srca kada GLS nije

oStecen.

Nasa skupina sli¢na je kao u istrazivanju Galderizija i suradnika (47) koji su analizirali podatke
umladih bolesnika s arterijskom hipertenzijom te utvrdili da GLS ima neovisni utjecaj na omjer
E/e' i da pomocu oba parametra mozemo razlikovati normalno od hipertenzivnog srca, gdje je
je istrazivanju, kao i kod nas, u skupini ispitanika s arterijskom hipertenzijom vrijednost A vala
bila visa, kao 1 omjer E/e', bez promjene u vremenu izovolumne reklasacije i vremenu
deceleracije brzog punjenjenja LK. U nasem istrazivanju dodatno smo utvrdili da je oStecenje
dijastolicke funkcije izraZenije u bolesnika s BHS te korelira s regionalnim gubitkom

longitudinalne funkcije LK.
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1z svega navedenog mozemo zakljuciti da ve¢ i segmentalno, pocetno ostecenje longitudinalne

deformacije Sireg bazalnog segmenta iv septuma korelira s ranim promjenama u dijastoli¢koj

BHS, znak ranog ostecenja funkcije LK, dok ostali ehokardiografski parametri te mjere

globalne deformacije jos nisu znatnije promijenjeni.

85



7. ZAKLJUCAK

Zaklju¢no mozemo reci da je hipertrofija bazalnog interventrikulskoga septuma u izgonskom
traktu lijeve klijetke (BHS) fizioloski proces povezan sa starenjem, koji je potenciran i javlja
se u mladoj Zivotnoj dobi u stanjima kroni¢nog tlacnog opterecenja lijeve klijetke, a to je
osobito izrazeno u hipertonicara. Na taj nacin, fizioloski i kompenzacijski proces se pretvara u
maldaptacijski proces koji rezultira pretjeranom hipertrofijom i gubitkom funkcije (kontrakcije
longitudinanih vlakana, odnosno smanjenim longitudinalnim skracenjem) ovoga segmenta u
uvjetima kada je globalna funkcija lijeve klijetke o¢uvana, a standardnim ehokardiografskim
metodama ne razaznajemo ostec¢enja funkcije miokarda. Stoga bi pojavu BHS u hipertonicara
mogi koristiti kao makroskopski pokazatelj finih intrinzi¢nih oStecenja funkcije miocita, da bi
prepoznali populaciju hipertonicara koja je u povisenom riziku od daljnjeg napredovanja onoga
§to nazivamo hipertenzivna bolest srca, koja nepovratno vodi do razvoja kardiomiopatije,
gubitka globalne sistolicke funkcije lijeve klijetke te pojave simptoma zatajivanja srca, ali i
razli¢itih aritmija u remodeliranoj Klijetci i dilatiranoj pretklijetci. Svakako treba pratiti
ucininak terapije na zaustavljanje i potencijalno regresiju ovih promjena u smislu pozitivnog
remodeliranja. U dosadasnjoj literaturi opisana je ova mogucnost, medutim u nasem
istrazivanju vrsta antihiperernzivne terapije nije pokazala znacajan utjecaj na funkciju i
remodeliranje lijeve Klijetke, vjerojatno zbog premalog uzorka ispitanika i kratkog trajanja

bolesti.

Dodatni znacéaj prepoznavanju makroskopskog markera BHS, za koji smo utvrdili da korelira
s reduciranom osobito longitudinalnom deformacijom LK, dale su studije koje su dokazale
utjecaj ovih promjena na ucestalost nezeljenih ishoda. U TOPCAT studiji je utvrdeno da je

smanjenje GLS-a povezano s hospitalizacijama, i s velikim kadiovaskularnim neZeljenim
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dogadajima cak i u asimptomatskih hipertonic¢ara. U buduénosti ¢e vjerojatno GLS biti, nakon

Sto se prikupi dovoljno dokaza, uvrSten u izraune rizika u hipertenzivnoj bolesti srca.

Ipak, za sada je jedino hipertrofija LK (LVH) dovoljno snazan i potvrden prediktor nezeljenih
dogadaja i losijih ishoda u hipertonicara. U Smjernicama Europskog drustva za hipertenziju
predoceni su podatci prema kojima LVH povecava mogucénost nezeljenih kardiovaskularnih

dogadaja za 20% u 10-godisnjem intervalu.

Nasa populacija nije imala izrazene komplikacije bolesti niti znacajniju hipertrofiju lijeve
klijetke, EF je bila oCuvana,a ispitanici mladi od 65 godina, $to rezultate moze preslikati na
velik dio populacije koju susre¢emo u klini¢koj praksi buduéi da se ne radi o ekstremima.
Imajuc¢i na umu, prema rezultatima naseg istrazivanja, da pojava BHS korelira s pocetnim
remodeliranjem LK te oStecenjem i sistolicke i dijastolicke funkcije u hipertenzivnoj bolesti
srca ¢ak i kada nema znacajnijeg remodeliranja, uocavanje BHS u klinickoj praksi nas moze
usmjeriti ka prepoznavanju rizi¢nih bolesnika za razvoj hipertenzivne kardiomiopatije te

agresivnijem lijecenju arterijske hipertenzije kako bi zaustavili napredovanje bolesti.
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8. KRATKI SADRZAJ NA HRVATSKOM JEZIKU

Uvod. Ve¢ je u ranome tijeku arterijska hipertenzija (AH) povezana s pojavom $irokog spektra

subklinic¢kih poremecaja geometrije i funkcije lijeve klijetke (LK).

Cilj rada. Cilj rada je istraziti da 1i je pojava hipertrofije interventrikulskog septuma u

izgonskom traktu lijeve klijetke (BHS) marker pocetnih intrinzi¢nih oSte¢enja funkcije LK.

Metode. U istrazivanje je ukljuc¢eno ukupno 138 bolesnika s primarnom AH mladih od 65
godina, bez drugih komorbiditeta te s ocuvanom istisnom frakcijom lijeve klijetke. U¢injen je
kompletni standardizirani transtorakalni pregled, te studija deformacije miokarda metodom
speckle tracking-a. Globalna i regionalana uzduzna deformacija analizirana je iz apikalnog
Cetiri-, dvo- i trokomorskog prikaza, prema 18-segmentnom modelu. Vrijednosti globalne i
regionalne kruzne i popre¢ne deformacije mjerene su u parasternalnom prikazu kratke osi
LK. Ispitanici su podijeljeni u dvije skupine ovisno o prisutnosti BHS, te su izmjerene

vrijednosti analizirane i usporedene.

Rezultati. Prisutnost BHS utvrdena je u polovice ispitanika (53.6%). U cijeloj je ispitanoj
skupini utvrdena normalna geometrija, kao i sistolicka i dijastolicka funkcija LK. Vrijednosti
globalne uzduzne (GLS -19.73 + 2.19%) i popre¢ne (GRS 43.86 = 10.75%) deformacije su
takoder bile u referentnim granicama, dok je globalna kruzna deformacija bila blago reducirana
(GCS -19.5 £ 2.81%). Skupina bolesnika s BHS imala je izraZenije promjene geometrije LK
(masa LK: 89.19+24.59 g/m? vs 109.15+25.33 g/m?, p<001; relativna debljina stijenke:
0.3+0.08 vs 0.38+0.11, p<0.001), te je utvrdeno izrazenije regionalno oSteCenje uzduzne
deformacije u tri segmenta (bazalni i srednji segment interventrikulaskog septuma i bazalni
segment anteroseptuma). Ustanovili smo postojanje gradijenta uzduzne i kruzne deformacije

od baze prema apeksu u cijeloj ispitanoj skupini (bazalni<srednji<apikalni segment LK),
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izrazeniji u skupini bolesnika s BHS. U ovih je bolesnike zabiljezeno izrazitiije oStecenje
uzduzne deformacije u bazalnim segmentima, dok je kruzna deformacija u apikalnim
segmentima LK bila bolja. Osteé¢enje subendokardijalne uzduzne deformacije takoder je bilo
izrazitije u BHS skupini. Pojava BHS, remodeliranja i regionalnog ostecenja uzduzne

deformacije korelirala je s pojavom ostecenja relaksacije LK.

Zakljucak. Pojava BHS je makroskopski marker regionalnog i globalnog remodeliranja
lijeve Kklijekte, kao | marker oSte¢enja dijastolicke i regionalne sistoli¢ke funkcije u bazalnim i

srednjim segmentima LK.

Kljuéne rije¢i: Arterijska hipertenzija, Ehokardiografija, Funkcija lijeve klijetke, Hipertrofija

bazalnog interventrikulskog septuma, Studija deformacije miokarda, UzduZna deformacija.
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9. KRATKI SADRZAJ | NASLOV DOKTORSKOG
RADA NA ENGLESKOM JEZIKU

Vlatka Reskovic Luksic, MD: Myocardial deformation abnormalities assessed
by two-dimensional deformation study in hypertensive patients with basal
interventricular septal hypertrophy; 2018.

Background. A wide range of subclinical changes in left ventricular (LV) geometry and

function may be observed, even in the early course of arterial hypertension (AH).

Aims. To investigate if the appearance of isolated basal septal hypertrophy (BSH) could be a

marker of incipient intrinsc LV dysfunction.

Methods. A total of 138 patients with primary arterial hypertension, aged less than 65 years,
with no comorbidities and with perserved LV ejection fraction (EF) were included. Complete
transthoracic echocardiography study was preformed according to standardized protocol, as
well as deformation study using speckle tracking echocardiography. Global and regional
longitudinal strain was measured in apical 4-,2- and 3-chamber views according to 18-segments
model. Global and regional circumferential and radial strains were measured in short axis view.

Patients were divided into two groups according to BHS presence and values were compared.

Results. Basal septal hypertrophy was found in half of the patients (53.6%). The whole cohort
had altogether normal LV geometry and global systolic and diastolic function, as well as global
indices of radial (GRS 43.86 + 10.75%) and longitudinal strain (GLS -19.73 = 2.19%), while
global circumferential strain (GCS) was mildly reduced (GCS -19.5 + 2.81%). BSH patients
had more expressed LV geometry changes (LV mass: 89.19+£24.59 g/m?2 vs 109.15+£25.33 g/m?,
p<001; relative wall thickness: 0.3+0.08 vs 0.38+0.11, p<0.001) and have also revealed a
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specific pattern of longitudinal deformation impairment in three LV segments (basal and mid
interventricular septum, basal anteroseptum). A ,strain gradient“ from LV base to apex
(basal<mid<apical) was observed in the whole population for longitudinal and circumferential
strain, and it was more pronounced in the BSH group. This group had more impaired averaged
values of six basal LV segments for longitudinal strain and improved circumferential strain
averaged for 6 apical segments. Subendocardial longitudinal strain was also more impaired in
BSH group. Appearance of BSH, LV remodeling and regional LS impairement correlate with

diastolic dysfunction (i.e. impaired relaxation).

Conclusion. Appearance of BSH is found to be a macroscopic marker of the regional and
global LV remodeling, as well as a marker of diastolic and regional systolic dysfunction of the

basal and mid LV segments.

Keywords: Arterial hypertension, Echocardiography, Left ventricular function, Basal septal

hypertrophy, Speckle tracking echocardiography, Longitudinal strain.
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