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Tisztelt Professzor Ur!

Haldsan kbszonom, hogy elvallalta MTA doktori értekezésem birdlatat. Koszondom, hogy nagyon
részletesen attekintette a dologozatomat és szamos lényeges formai és tartalmi megallapitast tett.
Mind formai, mind pedig tartalmi észrevételeit elfogadom. A valaszaimat a disszertarciommal
kapcsolatban megfogalmazott megjegyzéseinek és kérdéseinek birdlatban szereplé sorrendjében
adom meg.

1. 17.és 20. oldal: ,Az EKG-szinkronizalt CT-angiografia vizsgalatanal az idésebb betegekben az 1-
1 tablazat alapjan a dézis-hossz szorzat 2267515 mGycm, a fiatalabb betegcsoportban pedig
26083 rnGycm, ami tobb, mint nyolcszoros kiilonbség. A BMI raadasul az iddsebb
betegcsoportban még valamivel alacsonyabb is, mint a fiatal betegcsoportban (28,414,5 vs
25,313,2 kg/m2), ami ©nmagaban is meglepS. Az elSbbi csoportban jéval hosszabb
aortaszakaszt vizsgdltak, ez a f6 ok? Ez magyarazza 6nmagaban a tébb, mint nyolcszoros
kiilonbséget?”

Az idGsebb betegpopulécid vizsgalatanak célja transzkatéteres aorta billenty(i beiiltetés (Transcatheter
Aortic Valve Implantation — TAVI) el6tti miitéti tervezés volt. A billenty(itervezés mellett a teljes aorto-
iliacalis szakasz leképezése sziikségszer(i egészen a femoralis artériakig és a supraaorticus agak nyaki
szakaszaig. Ennek oka a 14-16 Fr-et meghalad6 TAVI katéter biztonsagos felvezetésének megtervezése
volt. Ezzel szemben a fiatalabb betegpopulaciéonal célzott korondaria CT vizsgalat tortént, melynél
»mellékesen” a leszalldé mellkasi aorta is leképez6dott. Itt egyébként a nativ és a kontrasztanyagos
artérias fazis 6sszehasonlitdsa tortént. Ez magyarazhatja a két betegcsoportban megfigyelhet6 jelentds
sugdrdézis killsnbséget. Atlagosan az idGs betegcsoporton 60 cm-es, mig a fiatal betegcsoporton csak
16 cm-es aortaszakasz dbrazolédott. Az idéseknél a magasabb sugarddzissal jaré retrospektiv, a
fiataloknal az alacsonyabb sugérddzissal jaré prospektiv protokollt alkalmaztuk.

2. 20. oldal: ,Negativ korrelaciot taldltak az életkor és a BMI k6z6tt (r220,170, p-0,029). Mi lehet
ennek az oka? Id6sebb korban inkabb novekszik a testsuly.”

Az id&sebb populdcidban végzett vizsgdlatunkban transzkatéteres aorta billenty(i (Transcatheter Aortic
Valve Implantation — TAVI) beiiltetésre varo betegek CT felvételeinek retrospektiv analizisét végeztiik.
Ezek a betegek — mar csak az alapbetegségiikbél (aortabillentyi-sziikiilet) adéddan is — magasabb
korosztilyhoz tartozé szivbetegek voltak. A pontos okdt nem tudom megadni, hogy miért taldltunk
negativ korrelaciét az életkor és a BMI kézott. Az elemszamunk alacsony volt: a vizsgalatba 6sszesen
28 beteget vontunk be. Biztosabb kovetkeztetést csak az elemszam novelésével lehetne levonni a BMI
és a kor dsszefiiggését illetGen. A szivelégtelenség mértékérdl és egyéb daganatos vagy mas senyvesztd
betegségek jelenlétérdl nincs adatunk. Ezek magasabb ardnya a testslly csokkenése felé mutathatna.
Egy atfogd tanulmadny szerint a BMI a 7. évtizedig emelkedik, de azt kbvetSen ismét csokkenést mutat
(YC Yang et al. PNAS April 19, 2021. 118 (17) e2020167118).



A fent idézett cikkbél szarmazo tablan j6l lathato, hogy a BMi a 7. évtizedig emelkedést mutat és utédna
ujra csokkenni kezd.
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3. 20. oldal: ,Az iddsebb betegcsoportban megadtdk az aortaplakk dsszfelszinét. Az 1-3
tablazatban, a fiatalabb korcsoportban nincs ilyen adat. Nyilvdnvaléan sok betegben még nem
lenne plakk, de érdekes lenne tudni a konkrét adatokat.”

Az id8sebb korosztalyba (4tlagéletkor 72,9 + 12,0 év) tartozd betegcsoportnal transzkatéteres aorta
billenty( beiiltetés (Transcatheter Aortic Valve Implantation — TAVI) m(itéti tervezéséhez tértént
mellkas-has-kismedencei CT angiographia. Itt a vizsgélat célja a mdbillentyl tervezése mellett a
katéteres felvezetési it meghatdrozasa volt. Ebben a populdcidéban a CT vizsgélatban a teljes aorta
leképezésre keriilt. A pulzacid és a strain meghatarozésa mellett lehetGségiink nyilt a teljes aortan a
falszerkezet és a kalcifikacié mértékének pontos leirdsara. A fiatalabb populdciéban (atlagéletkor 41,1
+ 7,3 év) a CT kézvetlen célja nem az aorta vizsgalata, hanem korondria statusz leirdsa volt. Itt a sziv
mellett a mellkasi aorta leszall6 szakasza is dbrazolédott, amin a pulzatilitdst és straint mérni tudtuk,
de a teljes aorta leképezésére nem volt lehet6ségiink. A vizsgalat kiterjesztésére nem volt indikacio.
Az iv és a hasi aorta falszerkezetérdl és a kalcifikacio mértékérél ezzel a vizsgdlattal nem kaptunk
informéciét. Tekintettel arra, hogy ez egy 40 év atlagéletkor korili betegcsoport, és az aorta
descendens a betegek dontd tobbségében egészséges, nem vartunk volna a kiterjesztett vizsgalattél a
kutatasaink szamara Ujabb relevans informaciét.

4. 21. oldal: ,A vizsgalat soran az egy betegre jutd atlagos effektiv dozis 3,6 rnSv volt a fiatalabb
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betegpopulicioban. Mennyi volt ugyanez az érték az idGsebb betegcsoportban?”

A régebbi szoveti konverzids faktorral szamolva (~70): 2267/70=32. mSv. Ez a mellkasban pontosabb,
mert ott jobban meghatarozott volumenre adjuk le a dézist. Egy teljes aortanal sokféle szervet ér a
sugdrzas, ezért abban régidban sokféle konverzios faktorral kell szorozni az 6sszddzis részleteit. Ez a
fent szamolt értéken kisebb mértékben még valtoztathat.



5. 21.oldal:,,A vizsgilat soran az egy betegre juté atlagos effektiv dézis 3,6 rnSv volt. Ez megfelel
a nemzetkdzi szakirodalomban kozélt, hasonlé technikdval végzett CT-vizsgalatok atlagos
sugarterhelésének, amely jelentdsen kisebb, mint a nem EKG-triggerelt CT-vizsgalatok esetében
(Christner, 2019; Sabarudin, 2010).” — A ,jelentdsen kisebb” hanyszoros kiilonbséget jelent?”

Pflederer és munkatarsai randomizélt kontrollalt vizsgdlatukban hdarom korondria CT protokollt
hasonlitottak dssze. Az 1. csoportban prospektiv EKG triggerelést, a 2. csoportban retrospektiv EKG
kapuzast, és a 3. csoportban standard spiralis szekvencidt alkalmaztak. Az elnyelt dézis 1: 8+1,4,
2:16,814,8, 3: 48,1+14,2 mGy;. a felilet-kerma-termék vagy dose-lenght product (DLP) 1: 108427,3, 2:
246193, 3: 701+207,8 mGy*cm2; az egy betegre jutd atlagos effektiv dozis 1: 1,510,4, 2: 3,4+1,3, 3:
9,842,9 mSv volt (T. Pflederer et al. Eur Radiol. 2010 May;20(5):1197-206.). Ez alapjan a nem EKG
triggerelt modszer és az altalunk hasznalt protokoll kdzott az effektiv dézis tekintetében legalabb 6-
szoros kiilonbség feltételezhetd.

6. 52.oldal:,,Az angiografiat a Varosmajori Sziv- és Ergyégyaszati Klinikan Siemens Artis Zee with
Pure (Siemens Healthineers AG, Erlangen, Germany) késziilékkel, szén-dioxidra optimalizalt
gyari bedllitassal (C02 Evenflow, frame rate: 7,5 képkocka/masodperc), a Bacs-Kiskun Megyei
Kérhazban General Electric Innova IGS 530 (GE Healthcare, Little Chalfont, United Kingdom)
berendezéssel, alsé6 végtagi standard protokollal (frame rate: 4 képkocka/mdasodperc)
végeztiik.” — Miért volt ilyen nagy a kiilonbség - 7,5 vs 4 képkocka/masodperc - a két kiilonboz6
intézményben? Ez nem befolyasolta az kiértékelést semmilyen médon?”

A két kézpontot magdba foglalé vizsgalatunk célja az volt, hogy Gsszehasonlitsuk a DVA technoldgia
hatékonysagat kiilbnbdz6 centrumokban, fiiggetleniil attdl, hogy milyen késziléket és vizsgalati
protokollt alkalmaznak. A Varosmajori Sziv- és Ergydgyaszati Klinikan Siemens Artis Zee with Pure
(Siemens Healthineers AG, Erlangen, Germany), a Bacs-Kiskun Megyei Kérhazban General Electric
Innova IGS 530 (GE Healthcare, Little Chalfont, United Kingdom) késziilékkel végezték a vizsgalatokat.
A két centrumban kapott eredmények GsszevethetGek és a tendencidk azonosak. Mindkét centrumban
jol kovetheté a DVA képmin@ség javité hatdsa mind a jel/zaj arany (Signal to Noise Ratio - SNR)
szamitas, mind pedig a vizudlis értékelés alapjan. Nem vartuk el a centrumoktol, hogy a bevalt
angiografids protokolljaiktél eltérjenek, tekintettel arra, hogy mindkét vizsgéldhelyen fix gépi
bedllitassal dolgoztak. Valdszinlleg a Bacs-Kiskun Megyei Kérhazban kapott alacsonyabb SNR
atlagértékek — melyek egyébként a hagyomanyos DSA-hoz képest szignifikans javuldst mutattak itt is —
az alacsonyabb frame rate-tel (4 képkocka/masodperc vs. 7,5 képkocka/masodperc) magyarazhatéak.
A vizsgdlatokbdl megéllapithatd, hogy fliggetieniil a késziilék tipusatdl és az alkalmazott frame rate-
161, a DVA jelent6sen javitja a képminGséget minden vizsgalt régidban. Az alacsonyabb frame rate
elénye az alacsonyabb sugdrdozis, a magasabb frame rate pedig jobb képmindséget biztosit. Az
optimalis protokoll megvalasztasa a beavatkozast végz6 orvos egyéni dontését igényli.

7. 62.oldal: A IV. fejezetben a BKMK és VSZEK betegeit egyarant vizsgaltak, a IV-9. tablazatban a
két centrum betegeinek adatait Gsszevonva is kdzzétették. A 1V-10. tablazatbdl miért hianyzik
ez az adat?”

A IV-10. tablazat esetében az Gsszevonasbol nem kapunk G informaciét, mert a vizsgélatainkba bevont
két vizsgalohely kiilonb6zé késziilékeket és vizsgdlati protokollokat hasznalt. A Varosmajori Sziv- és
Ergydgyaszati Klinikdn Siemens Artis Zee with Pure (Siemens Healthineers AG, Erlangen, Germany), a
Bacs-Kiskun Megyei Kdrhazban General Electric Innova IGS 530 ((GE Healthcare, Little Chalfont, United



Kingdom) késziilékkel rendelkezett. A GE és a Siemens gép kiil6nb6z6 DSA algoritmusokat hasznilt.
Ugyanis az altalunk generdlt sumDSA és maxDSA képeket dsszehasonlitva a GE-bél és Siemensb6l
kinyertekkel, a Siemens képei inkabb a maxDSA-ra hasonlitottak, mig a GE képei a sumDSA-ra. Mivel
az egyes cégek altal hasznalt szoftverek kédjai titkosak, ennek magyardzatat nem tudjuk. Tehdt itt azt
emeltiik ki, hogy az egyes vizsgalati helyeken melyik SNR értéknek van nagyobb relevanciaja. Mivel a
GE és Siemens teljesen eltéré szamoldsi modszert hasznal, ezért nem hoztunk létre dsszegzett
tablazatot.

8. 93. oldal, VI-3. abra: ,A carotis angiographiaknal az egyik legfontosabb kérdés, hogy a
bifurcational az ACI eredésében van-e significans stenosis. A képre ranagyitva, a medialis ag
eredésénél néhany mm hosszisaghban a DSA 100%, DVA 100%, és - halvdnyabban ugyan - a DSA
50% képen is legalabb 70%-os stenosis lathatd, viszont a DVA 50% képen ez a stenosis nem
latszik. Mi lehet ennek az oka?

A disszertacidban lathatd képet az EJRO publikdciobdl emeltiik at. A jobb felbontast eredeti képen jol
latszik a sziikiilet a DVA 50%-0s képen is, tehat a probléma inkdbb tipografiai, mint lényegi, hiszen az
illusztraciok nem adjak vissza tokéletesen a nagyfelbontasi monitor mingségét. Az értékelés soran a
szubjektiv megitélés kikiiszobdlése érdekében a teljes képsorozatot vak, randomizalt médon egy
érsebész, négy intervenciés radiologus és egy intervencios neuroradiolégus értékelte egymastdl
fuggetlenil, akik legalabb 5 éves tapasztalattal rendelkeztek vaszkuldris teriileten. A Likert skila
alapjdn osztalyoztak a képmindséget. Ennek alapjan értékeltiik a DSA 50% és 100%-0s, valamint a DVA
50% és 100%-os felvételeket.

DSA : DVA




9. ,Mennyire hasznéljak a napi gyakorlatban DVA technikat az alsé végtag angiographianal?”

A DVA technoldgia 6nallé szoftverként érhetd el jelenleg a piacon. Barmelyik angiografids gyarté
késziilékéhez kithet§ egy olyan szamitogép, melyre telepitve van a DVA szoftver, fiiggetleniil attdl,
hogy hagyomanyos kontrasztanyaggal, vagy CO,-vel végzik az angiografiat. Mivel a DVA rendelkezik CE
és FDA mindGsitéssel, a kutatdsban résztvevd centrumok mellett mar tébb nyugat-eurépai, elsGsorban
német kozpont is rendelkezik vele. Mindezek ellenére a DVA alkalmazdsa vilagszerte csak
sporadikusnak tekinthet6. A Kinepict cég reményei szerint a képminGség-javitds, a sugar- és
kontrasztanyag-csokkentés kelléen vonzé lesz, hogy vagy 6ndllo, vagy egy nagyobb rendszerbe
integralt formdban szélesebb kérben elérhetévé valjon ez a modalitas. A veseelégtelen betegek alsé
végtagi intervenciéiban a DVA+CO; angiografia rutinszer( alkalmazésa ajanlott, kiilénds tekintettel a
térd alatt végzett endovaszkularis beavatkozasokra. Klinikankon ez napjainkban mar a protokoflunk
része. Az alabbi workflow valds idejii képmegjelenitést tesz lehetdvé.

A Kinepict szoftver m{ikodési dbraja:

Integration of X-Safe 5.1 into the workflow

Angiography

Unsubtracted series workstation
DICOM via LAN {e.g. Siemens,

( via LAN) Philips, GE)

DVA

via video cable

Control room: Kinepict warkstation

DVA upload [ DSA
{via LAN) |

10. ,LEgyetemiinkdon 2 éve helyezték ilizembe a photon counting CT késziiléket, melynél a
hagyomanyos CT késziilékekhez képest a felbontds jéval nagyobb lényegesen kisebb
sugarterhelés mellett. Végeztek-e illetve terveznek-e méréseket akar az aortan, akar a carotis
ereken (pl. plakk analizis).”

Nagyon kdszondm Professzor Ur felvetését. Nagyon szivesen csatlakoznank a Semmelweis Egyetem
OKK PCCT labor kutatdsaihoz. A BME munkatdrsaival egy vizsgalati protokollt mar dsszeallitottunk,
mely a photon counting CT (PCCT) nagyobb felbontasat hasznalna ki. Az EKG kapuzas pedig lehetdséget
adna a dinamikus paraméterek meghatdrozasédra. Ezzel a médszerrel tovabb pontosithatnank az
aneurizma biomechanikai modelliink anyagparaméterekre vonatkozd részleteit. Jelenleg klinikdnkon
minden nyitott aorta aneurizmdn atesett betegnél a mintdkat (teljes vér, szérum, plazma, vizelet, nyal,
széklet, aorta fal, thrombus) biobankba gydijtjiik. Ez lehetGséget teremt majd szamunkra, hogy a PCCTA
altal nyert adatokat mért biomechanikai paraméterekkel (pl.: szakitdszilardsag, 6sszenyomhatdsag,
s(ir(iség, stb.) vessiik Ossze. Ezekkel a képi és biomechanikai paraméterekkel egy olyan modell



épitésére nyilna lehetéség, mely becsiilni tudja a thrombus és az aortafal mechanikai jellemzdit a
kinetikus CT alapjan.

11. ,A DVA technikit lehetne-e vajon a fluoroscopids vizsgalatoknal is haszndlni? Ez kiilondsen
olyan beavatkozasokndl lenne jelentds, ahol az atvilagitas a teljes sugaridg jelentds hanyadat
(40-60%) képezi (pl. prostata arteria embolizicié, a. uterina embolizacié). A fluoroscopias
felvételeknél tobb frame-bél &ll6, flurostore tipusti, kardiolégiai laborokban hasznalatos
sorozatokat lehetne alkalmazni?”

Nagyon készontm a felvetést, mert fontos tovabbi kutatasok felé mutat. Fontos hangsulyozni, hogy a
DVA eljdrds a jelenlegi technoldgiai kérilmények kozétt nem haszndlhaté a fluoroszkdpias
vizsgdlatokban, mivel a képfeldolgozas nem valds idejii. A késés tipikusan csak egy-két masodperc, igy
a DSA felvételek értékelését nem zavarja, viszont lehetetlenné teszi a fluoroszkdpias képnavigaciot.
El6relépés akkor varhato, ha sikeriil olyan technoldgiai egytttm(ikodést létrehozni a nagy gyartokkal,
ami lehetdvé teszi a fluoroszkdpids frame-ek azonnali feldolgozédsat. A kardioldgiai feldolgozas a sziv
allandé mozgasai miatt egyel6re szintén nem megoldott, de kutatasok folynak kiilénbdz6 regisztracios
algoritmusok kidolgozasara. Az emlitett emboliziciés beavatkozasoknél az Ugynevezett color coded
DVA (ccDVA) jelenthet jelentds navigacios segitséget, ami a beavatkozds és ezaltal a sugardézis
mértékét is csokkentheti. A ccDVA alkalmas a cél-ér (target vessel) konnyebb azonositdsara és az
embolizacié hatékonysaganak ellenirzésére. Ezt a mddszert mar tobb nagy eurépai centrumban
rutinszerdien alkalmazzak. Munkacsoportunk nemzetkozi egytittmikodésébél mar sziiletett kbzlemény
a prostata (LS Alizadeh et al Academic Radiology, Volume 30, Issue 4, April 2023, 689-697) és a mdj
embolizacidjaval (P Lucatelli et al. Cardiovasc Intervent Radiol (2023) 46:635~642 ) kapcsolatban.

Nagyon koszéném Professzor Ur igen gondos, mélyrehaté birdlatat, dsztonz8 megjegyzéseit és
javaslatait, melyek a jévébeli munkamat és azok megtervezését is segithetik. Halas vagyok tamogatd
opponensi véleményéért.

Budapest, 2024. aprilis 25.
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