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1. BEVEZETES

A pulmondlis hipertonia (PH) progressziv betegség. A
pulmonalis artériak remodellingje a nyomas ¢és a pulmonalis
vaszkularis ellenallas fokozatos novekedéséhez, jobb szivfél
nyomasterheléshez, majd jobb szivfél elégtelenséghez vezet. A
hemodinamikai valtozdsok és a betegség lefolyasa a PH
kiilonb6z6é  klinikai csoportjaiban eltéréek. Prekapillaris PH
esetén a pulmondlis artéridas kozépnyomds (mPAP) és a
pulmondlis  vaszkularis  rezisztencia (PVR) egyardnt
megemelkedik, mikozben a pulmonalis éknyomas normal
tartomanyban marad (PAWP < 15 Hgmm). A prekapillaris PH
klinikai csoportjai a pulmonalis artérias hipertonia (PAH), a
tiidébetegségekhez és/vagy hipoxiahoz tarsulo PH, valamint a
kronikus  tromboemboliass PH (CTEPH). Ezen klinikai
csoportokban a  pulmondlis  artéridk  patofiziologiai
rendellenességei és morfologiai valtozasai heterogének, de a
PVR progressziv emelkedése és a jobb szivfél nyomasterhelés
valamennyi csoportban a szivizom adaptacios folyamataival
inditja el. A nyomasterhelés kovetkeztében a jobb kamriban
(JK) miokardium-hipertrofia és tiregrendszeri dilatacioja alakul
ki. A betegség elérehaladtaval a JK adaptacios folyamatanak
kétfazisti alakulasa figyelhetd meg. Az adaptiv fazisban a
miokardium-hipertrofia és az tiregrendszer aranya kedvezdébb,
amely képes fenntartani a JK szisztolé€s rezervjét, €s a megfeleld
keringést a fokozatosan novekvé PVR-rel szemben. A
maladaptiv fazisban a dilatacio kifejezettebb, amely a JK-
diszfunkci6 gyors progresszidjahoz és jobb  szivfél
elégtelenséghez vezet. Ebben a folyamatban a jobb
kamra/pulmonadlis artéria (JK/PA) kozotti egység megbomlasa,
az ,,uncoupling” fordulopontot jelent.

A JK alkalmazkodasdnak mechanizmusa Osszetett folyamat,
fiigg a PH etiologiajatol, a genetikai hattért6l, neurohumoralis,
immun- és gyulladasos folyamatoktol.



Prekapillaris PH esetében a kezelés célja a jobb szivfél
elégtelenség megelézése és ezaltal a haldlozasi riziko
csokkentése. Ez a JK funkcio adaptiv fazisanak fenntartasaval és
a PVR csokkentésével érhetd el, pulmonalis vazodilatatorok
alkalmazaséaval. Ennek megfelelden a betegség lefolydsa soran
fontossagu. A jobb szivfél méretei €s funkcidja rutinszerli
képalkotd technikékkal, példaul echokardiografiaval és a sziv
magneses rezonancia vizsgalataval kovetheté. A JK-i munka és
az JK/PA ,uncoupling” invaziv mérése a nyomas-térfogat
hurkok alapjan csak kisérleti vizsgdlatokban végezhetd el. Az
utobbi idében tobb szerz6 javasolta a JK-i stroke work (RVSW)
kiszamitasat alapvet6 hemodinamikai paraméterckbél a jobb
kamrai miokardium-funkcio értékelésére. Ennek értelmezését
azonban a klinikai gyakorlatban még tisztazni kell.

A pulmonalis vaszkulatiura atépiilésében szerepet jatszhatnak
novekedeési faktorok, a gyulladdsos rendszer molekulai és mas
szabalyoz6 proteinek. Ezek kozil néhany ismerten
kardioprotektiv  hatassal is rendelkezik, részt vesz a
miokardium-adaptacio alakulasaban. Ezek a jovoben JK
adaptacid6 koOvetésének biomarkereiként vagy terapids
célpontként is szolgalhatnak. Pontos szerepiik a JK adaptacioban
azonban tovabbi vizsgalatokat igényel.

A disszertacidban 6sszefoglalt kutatdsainkkal célunk volt a JK
adaptaciojanak vizsgédlata hemodinamikai paraméterek, a
RVSW alkalmazasaval, valamint a keringé biomarkerek, mint
az apelin, interleukin-22 receptor alfa2 (IL22RA2) és a
vaszkularis endothelias novekedési faktor (VEGF), értékelése
prekapillaris PH-ban.



2. CELKITUZESEK

A ,,Jobb kamrai munka” vizsgalatban cé¢lul tiztiik ki, hogy
meghatarozzuk:

milyen kapcsolat all fenn a JK-i stroke work index
(RVSWI) és PVR kozott prekapillaris PH-s és nem PH-s
kiilonbozik-e a RVSWI a prekapillaris PH-s és nem PH-
s betegek kozott.

eltér-e az RVSWI kezeletlen PAH-ban és CTEPH-ben,
illetve valtozik-e a szivizom mikodését befolyasold
tarsbetegségek (morbid obesitas, szisztémas hypertonia,
ischaemias szivbetegség, diabetes mellitus) jelenlétekor.
eldre jelzi-e a diagnozis felallitaskor mért RVSWI PAH-
ban és CTEPH-ben a specifikus terdpidkra adott klinikai
valaszt.

A ,Keringé biomarkerek” vizsgalatban célunk volt, hogy

crer

meghatarozzuk, hogy:

kiilonboz6-e ezen citokinek koncentracidja nem kezelt
prekapillaris PH-s  betegekben a nem  PH-s
kontrollcsoporthoz képest.

Osszefligg-e a keringd citokinek szintje a klinikai,
hemodinamikai és echokardiografids paraméterekkel
prekapillaris PH diagnozisakor.

a klinikai és echokardiografias paraméterekben
bekovetkezd valtozdsokkal a specifikus pulmonalis
vazodilatator kezelés mellett.



3. MODSZEREK

A vizsgalatainkba PH gyantja miatt jobb szivfél katéterezésen
atesett ¢és prekapillaris PH-val diagnosztizalt betegeket vontunk
be a Semmelweis Egyetem Pulmonolédgiai Klinika Pulmonalis
hipertonia centrumaban. A posztkapillaris PH-s és a tisztazatlan
¢s/vagy multifaktoridlis mechanizmus miatt kialakult PH-s
betegek kizarasra keriiltek. A kivizsgéalas soran anamnézis-
felvétel, echokardiografia, mellkas CT-angiografia, tid6
perfuzids-ventilacids szcintigrafia, jobb szivfél katéterezés
(RHC), légzésfunkcio, laborvizsgalat, 6 perces jarasteszt
(6MWT), a World Health Organization funkcionalis osztaly
(WHO-FC) meghatarozasa tortént. A , Keringd biomarkerek”
vizsgalatunkban diagnézis igazoldsakor vénds vérmintdkat
gyujtottink, amelyben a citokinszinteket —mértik. A
tiidobetegségeket tlidogydgyasz ¢és sziikség esetén az
Intersticialis tiidobetegség (ILD) Team diagnosztizélta. A
prekapillaris PH-t az érvényben 1év0 nemzetkozi iranyelveknek
megfelelden allapitottuk meg.

Mindkét vizsgalatban a betegek egy részénél specifikus terapia
mellett kontroll echokardiografiat, laborvizsgalatot és 6MWT-t
végeztiink €s a ,,Keringd biomarker” vizsgalatban ismételt vénas
vérvétel tortént citokinszintek mérése céljabol.

3.1 A ,Jobb kamrai munka” vizsgalat

A vizsgalatban olyan betegektdl gytiijtottiink adatokat, akik
diagnosztikus RHC-n estek at PH gyantja miatt, illetve kezelt
PH-s betegektdl, akiknél sziikséges volt kontroll RHC
vizsgalatra 2020. janudrja és 2023. marciusa kozott.

A PH gyanujat az alabbi kritériumok alapjan allapitottuk meg:
tricuspidalis regurgitdcid maximalis sebessége (Vmax) > 3,4
m/s, vagy mérsékelten emelkedett Vmax (2,9 m/s < Vmax <3,4
m/s), tovabbi jobb szivfél diszfunkcio jeleivel kombinalva (JK
atméré > 32 mm, D-jel és tricuspidalis anulus szisztoles
eléremozdulasa (TAPSE) < 18 mm az echokardiografian).



A prekapillaris PH-t a 2022-ben az Europai Kardioldgiai ¢és
Tidégyogyadsz Tarsasag (ESC/ERS) altal publikalt iranyelv
szerint definialtuk: mPAP > 20 Hgmm, PAWP < 15 Hgmm,
PVR > 2 WU (Wood unit). A PAH diagnozisat a lehetséges
egyéb okok kizarasa utan allapitottuk meg. A CTEPH diagnozisa
a képalkotd vizsgalatok (mellkas CT-angiografia ¢és tiido
perfuzios vizsgalatok) soran leirt kronikus thromboembolias
folyamat jelenléte alapjan igazolodott. Azokat a betegeket, akik
normal hemodinamikai paraméterekkel rendelkeztek ,,non-PH”
kategoriaba soroltuk. Azokat a PH-s eseteket, amelyek nem
feleltek meg a PAH vagy CTEPH kritériumainak, kizartuk a
vizsgalatbol.

A VaszKkularis rezisztencia alvizsgalatban célunk az volt, hogy
megvizsgaljuk a JK munkavégzését kiilonbozo foku jobb szivfél
utoterhelés mellett, fliggetleniil attol, hogy fennall-e PH vagy
nem. Ezen alvizsgalat egy nagyobb, heterogén populaci6 adatait
tartalmazta, akiknél RHC tortént, beleértve frissen
diagnosztizalt, vagy mar kezelt PAH-s és CTEPH-s, valamint
nem PH-s betegeket is. A RVSWI és a PVR kozotti kapcesolatot
elemeztiik, amelyek a legfontosabb hemodinamikai paraméterek
a vaszkularis eltérések ¢és JK adaptacid sulyossaganak
értekelésében.

A Komorbiditas  alvizsgalatban  kizarolag  frissen
diagnosztizalt, kezeletlen PAH-s és CTEPH-s betegeket vontunk
be. Megvizsgaltuk az RVSWI-t PH ¢s non-PH esetén, valamint
a RVSWI és klinikai paraméterek, komorbiditasok (szisztémas
hipertdnia, diabétesz, iszkémias szivbetegség, koros tllstly)
kozotti osszefliggést. Pulmonalis vasodilatator kezelés mellett
végzett utankovetés sordn a diagnoziskor meghatarozott
alacsony ¢és magas RVSWI alcsoportokba sorolt betegben
elemeztiik a klinikai paraméterek és ezek alapjan a mortalitasi
riziko valtozasait.



3.2 A ,Keringé biomarkerek” vizsgalat

A vizsgélatba frissen diagnosztizalt prekapillaris PH-s (PAH,
CTEPH és tiildobetegséghez tarsult PH) betegeket, valamint nem
PH-s kontrollcsoportot vontunk be 2017. juniusa és 2020.
szeptembere kozott. A prekapillaris PH-t az akkor érvényes,
2015-6s ESC/ERS iranyelvek szerint igazoltuk, azaz: mPAP >
25 Hgmm és PAWP < 15 Hgmm. A kontrollcsoport tagjainal
nem jelentkeztek szivelégtelenség jelei, ¢és nem voltak
kontrollalatlan kronikus betegségeik.

A résztvevoktdl szérumot €s etilén-diamin-tetraecetsav-plazmat
gyljtottiink. A szérummintdkat a VEGF-A ¢és apelin
mennyiségének meghatarozasara hasznaltuk. Ezzel egyidejiileg
utasitadsoknak megfeleléen, kereskedelmi forgalomban elérhet6
enzimhez kotott immunoszorbens assay-k segitségével.

3.3. Statisztikai elemzés

Az adatokat atlag + szords vagy median (intrekvartilis
tartomany) értékként adtuk meg. A vizsgalt alanyok jellemzdit t-
probaval, Mann-Whitney U-teszttel, ANOVA-val, Kruskal-
Wallis teszttel (Bonferroni utdéelemzés) vagy khi-négyzet
probaval elemeztiik.

A citokinkoncentraciok nem mutattak normal eloszlast, ezért
ezeket a Mann-Whitney-proba, a Wilcoxon eldjeles rangproba,
a Kruskal-Wallis-proba Dunn-féle utéelemzéssel, valamint a
Spearman-korrelacio segitségével értékeltiik. A
citokinkoncentracick PH-s betegek azonositasara valo
képességét a receiver operating characteristic (ROC) gorbével
értekeltiik, az optimalis kiiszobértékeket pedig a Youden-index
alapjan hataroztuk meg. A ,,Jobb kamrai munka” vizsgalatdban
a Spearman-modszerrel értékeltiik a korrelacidkat, és Fisher-féle
egzakt tesztet hasznaltunk. A kovetési idét Schemper és Smith
modszere alapjan szdmoltuk ki, p<0,05 értéket tekintettiink
szignifikansnak.



4. EREDMENYEK

A ,,Jobb kamrai munka” vizsgalatunkban 86 RHC-n atesett
beteg adatait dolgoztunk fel. Prekapillaris PH-t 71 betegnél
(PAH: 47, CTEPH: 28) talaltunk, 4 beteg esetén kontroll RHC
vizsgalat is tortént. Tovabbi 11 esetben PH nem igazolodott.

A Vaszkularis rezisztencia alvizsgalatunkban mind a 86 RHC
vizsgalat eredményeit felhasznaltuk. Pozitiv korrelaciot
talaltunk az RVSWI (1520+£694 Hgmm*mL/m?) és a PVR
(7.4+4.2 WU) kozott (1. abra). A gorbe kétfazisu Osszefliggésre
utal, melynek toréspontja 10,4 WU-nal van. Vagyis 10,4 WU
alatt pozitiv korrelacio figyelhetd meg, mig 10,4 WU felett az
RVSWI és a PVR ko6zott inkabb negativ kapcsolat latszik.

p<0.001
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1. abra. Kétfazist kapcsolat az RVSWI és a PVR kozott.

RVSWI: jobb kamrai stroke work index, PVR: pulmonalis vaszkularis
rezisztencia, WU: Wood unit. Creative Commons Attribution Non-
Commercial License 4.0 (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/)
feltételei szerint.

A echocardiographias TAPSE/sPAP arany alapjan értékelt
JK/PA ,,coupling” (>0.32) / uncoupling (<0.32) 84 betegnél volt
értékelhetd. A PVR > 10,4 WU csoportban (N=19) ,,coupling” a
minddssze 1 betegnél volt igazolhato (5%), mig a PVR < 10,4
WU csoportban 63 beteg koziil 38-nal volt jelen (60%, p<0,001).



A Komorbiditasok alvizsgalatba 65 beteg (PAH: N=30,
CTEPH: N=24, non-PH: N=I11) keriilt bevalasztasra. Az
utankovetési idoszak median id6tartama 12 honap volt (min-
max: 3-17 hénap).

Az RVSWI a PH-s betegek esetében magasabb volt a kontroll
csoporthoz képest (kontroll vs. PH: 704+140 vs. 1408+391
Hgmm*mL/m?; p<0,001). Nem talaltunk korrelaciot az RVSWI és
a hemodinamikai, echokardiografids vagy egyéb klinikai
paraméterek kozott sem a teljes PH-populécioban, sem a PAH és
CTEPH alcsoportban (p>0,05). Emellett az RVSWI nem
kiilonbozott a TAPSE/sPAP alapjan meghatarozott ,,coupling” és
,2uncoupling” esetén sem (coupling: 1386+426 Hgmm*mL/m?,
N=19 vs. uncoupling: 14214389 Hgmm*mL/m?, N=35,
p=0,76).

Megvizsgaltuk az RVSWI értékét a miokardialis funkciot
potencialisan befolydsold tarsbetegségek jelenléte esetén.
Harmincegy betegnek (CTEPH: N=14, PAH: N=17; 48%) volt
legalabb egy tarsbetegsége a PH diagnodzisakor, melyek
mindegyike jol kontrollalt volt (1 tarsbetegség: N=15, 2-4
tarsbetegség: N=16). A tarsbetegséggel rendelkezd betegcsoport
(TB) iddsebbek voltak, és enyhébb PH-val rendelkeztek, mint
tarsbetegség nélkiili (TBN) csoport (TB vs TBN: életkor:62+11
vs. 5514 év, mPAP: 41+11 vs. 4811 Hgmm, PVR: 6,743,5 vs.
10,3£3,9 WU; valamennyi p<0,05). Emellett a RVSWI
alacsonyabb volt a TB alcsoportban a TBN betegekhez képest
(13234384  vs. 15224400 mmHg*mL/m?  p<0,05).
Echokardiografias JK funkcids paraméterekben viszont nem
mutatkozott kiilonbség a két csoport kozott (TB vs. TBN:
TAPSE: 19,4+6,2 vs. 17,6+4,6 mm, p=0,24, JK-i atméro:
40,1£8,5 vs 41,248,6 mm, p=0,66, jobb pitvari area: 25,8+8,2
vs. 25,1£7,5 ecm?, p=0,76; JK kisramlas sebesség-idd integral
(RVOT VTI):13,8+5,8 vs. 11,0£3,7 cm, p=0.08).

A PH-s betegek koziil 37-en vettek részt utankovetésben
pulmonadlis vazodilatator kezelés vagy sebészi, intervencios



beavatkozasok mellett. A betegeket a diagnoziskor mért median
RVSWI-érték alapjan osztottuk két csoportra. A magas RVSWI-
értékkel rendelkezd betegek (>1450 Hgmm*mL/m?, N=19)
esetében sulyosabb PH-t figyeltiink meg, mint az alacsony
RVSWI-értékii (<1450 Hgmm*ml/m?, N=18) betegeknél,
(alacsony vs. magas: mPAP: 43+8 vs 52+9 Hgmm p<0,001;
szivindex: 2,1£0,4 vs. 2,5+0,5 L/min/m? p<0,05).
Megvizsgaltuk a haldlozasi rizikd pontszdm valtozasat rovid
tava utdnkovetés soran. Bar a kiinduldsi mortalitdsi rizikoban
nem volt kiilonbeség a két csoport kozott (alacsony vs. magas:
2,6+0,9 vs. 2,8+0,5, p=0,79) a haldlozasi riziko javulasa kisebb
mértékli volt az alacsony RVSWI-csoportban, mint a magas
RVSWI-értékii csoportban (alacsony vs. magas: 0,0+£1,0 vs. -
0,7+0,6, p<0,05).

A  ,Keringé biomarkerek” vizsgalatba 39 frissen
diagnosztizalt prekapillaris PH-s (16 PAH, 15 CTEPH ¢és 8
tiidobetegséggel tarsuldo PH) beteget és 12 dnkéntest vontunk be.
A prekapillaris PH-ban szenvedd betegek szérum apelin-
koncentracidja magasabb volt, mint a kontrollcsoporté (1434
(1070-1636) vs. 952 (782-1261) ng/mL, p<0,05). Az apelin
>1261 ng/mL kiiszobérték alapjan a betegek 66%-0s
¢zekenységgel és 82%-os specificitassal voltak a kontolloktol
elkiilonithetéek (ROC gorbe alatti teriilet (AUC)=0,74,
p=0,001) (2. &bra).

Emellett nem volt kiilonbség az IL22RA2 (kontroll vs PH: 201
(145,0-668,6) vs. 236,5 (88,7-523,3) ng/ml, p=0,85) és a VEGF
(5,78 (3,25-12,89) vs. 7,39 (3,25-10,26 pg/ml, p=0,98)
koncentracidiban a betegek €s a kontrollcsoport kozott. Sem az
IL22RA2 (cut-off: 683,9 ng/mL, ROC AUC=0,52, p=0,96,) sem
a VEGF (cut-off: 8,49 pg/mL, ROC AUC=0,52, p=0,83) nem
tudta megkiilonboztetni a PH-t a kontroll csoporttol (2. dbra).
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2. abra. A citokinkoncentraciok ROC analizise a prekapillaris PH
diagnosztikajaban
IL22RA2: interleukin-22 receptor alfa2, VEGF: vaszkularis endothelialis
novekedési faktor

crer

Osszefiiggését hemodinamikai, echokardiografids ¢és egyéb
klinikai paraméterekkel. A plazma IL22RA2-koncentracio
negativ korrelaciot mutatott a mPAP-sal, r=-0,32, p=0,04, 3.a
abra) ¢és a szérum NT-proBNP-szinttel (r=-0,42, p=0,01, 3.b
abra).
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3. abra. Spearman korrelacié a plazma IL22RA2 koncentracidja és az (a)
mPAP ¢és az (b) NT-proBNP koncentracié (B panel) kozott PH-ban
szenvedd betegeknél.

IL22RA2: interleukin-22 receptor alfa2, mPAP: pulmonalis artérias
kézépnyomas, NT-proBNP: N-terminalis pro-brain natriuretikus peptid. A
Creative Commons Attribution Non-Commercial License 4.0 feltételei
szerint (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).



A szérum apelinkoncentracidé pozitiv korreldciét mutatott a
szisztolés PAP értékkel (r=0,33, p=0,04, 4.a abra), a jobb pitvari
nyomassal (RAP, r=0,38, p=0,02). Ugyanakkor negativ
Osszefliggés volt kimutathatd a verdtérfogati indexszel (SVI,
—=0,58, p<0,001), a szivindexszel (r=—0,34, p=0,04, 4.b abra),
a pulmonalis artérias compliance-szel (PAC, r=—0,55, p<0,001,
4.c abra), és a RVSWI-sel (=—0,47, p=0,003, 4.d abra).

A VEGF-koncentracid nem mutatott Osszefiiggést a klinikai
paraméterekkel.
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4. abra. Spearman korrelacio a szérum apelinkoncentracio és az (a) sPAP,
(b) a szivindex, (c) a PAC és (d) az RVSWI (D panel) kézott PH-ban
szenvedd betegek esetében. PAC: pulmonalis artérids compliance, sPAP:
szisztolés pulmondlis artéridss nyomas, RVSWI: jobb kamrai
pulzustérfogat-munka index. A Creative Commons Attribution Non-
Commercial Licence 4.0 feltételei alapjan.
(http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/)



A kering6 citokinkoncentraciokat PAH-ban és CTEPH-ban a
kezelés eldtt és utan 16 beteg esetén vizsgaltuk. 12 PAH-ban
szenvedd betegnél a pulmondlis értagitd terapia megkezdése
utan keriilt sor a masodik mérésre. Tovabba 4 CTEPH-ban
szenvedd betegnél az adatgyijtést megismételtiik a sikeres
pulmonalis endarterectomia utan, kozilik egy beteg tovabbi
pulmonalis vasodilatator kezelést is igényelt. A két mérés kozotti
idokiilonbség PAH esetén 7 = 3 honap, CTEPH esetén 15 £ 7
hénap volt. A terapia utan javult a FC (kiindulési vs. kontroll: 3
(3-3) vs. 1 (1-3), p<0,001), és javulo tendenciat talaltunk a
TAPSE (17 £ 5 vs. 19 £ 5 mm, p=0.05), az RVOT VTI (10.2 +
3.6 vs. 11.7 £ 3.6 cm, p=0.06) és a 6MWD (372 + 143 vs. 435 +
142 m, p=0.06) novekedésében.

A keringd VEGF koncentracioja nott a kezelés utan 7.76 (3.25-
8.49) vs. 9.37 (4.16-12.22) pg/mL, p<0,001), de az apelin (1412
(1165-1619) vs. 1343 (1085-1552) ng/mL, p=0.95) és az
IL22RA2 (225.2 (143-574.1) vs. 320.7 (109.1-578.4) ng/mL,
p=0,43) szintje nem valtozott.



. KOVETKEZTETESEK

1. Az RVSWI korreldl a PVR-rel prekapillaris PH-S és nem

crcr

kétfazist kapcsolat, amely koveti a JK-i adaptacié adaptiv és
maladaptiv fazisat.

. Az RVSWI magasabb a CTEPH-val és PAH-val
diagnosztizalt betegek esetében, mint a kontroll csoportban.
. Az RVSWI nem kiilonbozik a PAH-0s és CTEPH-s betegek
kozott a diagnoziskor, de a miokardialis funkciot
befolyasold komorbiditasok jelenléte alacsonyabb RVSWI
értékkel jart, amely a rosszabb JK-i miokardium-funkciora
utal, bar ez kiilonbség echokardiografias mérésekkel nem
volt igazolhato.

. A PAH ¢és CTEPH diagnézisakor mért RVSWI > 1450
Hgmm*mL/m? érték esetén a mortalitasi riziké nagyobb
mértékii csokkenése volt igazolhato a specifikus pulmonalis
vasodilatator terapia mellett révid tavon.

. A diagndézis soran a szérum apelin koncentracidja
emelkedett prekapillaris PH-ban, és 1261 ng/mL-nél
magasabb szintje 66%-os érzékenységgel és  82%-0S
specificitassal azonositotta a betegeket. A keringé VEGF és
IL22RA2 szintek nem kiilonboztek a betegek és a
kontrollcsoport kozott.

. A PH-s betegek esetében az apelin koncentracio pozitivan
korrelal az sSPAP, RAP ¢és CI értékekkel, mig negativan az
RVSWI-vel. Az IL22RA2 koncentraci6 forditott
Osszefliggést mutat az mPAP és az NTproBNP szintekkel,
amely felveti ezen biomarkerek szerepét a hemodinamikai
valtozasokban és a JK-i adaptacioban.

. A VEGF koncentraci6 emelkedett a betegek klinikai
javulasa sordn, igy alkalmas lehet a betegség lefolyasanak
kovetésére.
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