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1. Bevezetés

Az oregedés jelentés kockazati tényezlje a sziv- és érrendszeri
betegségeknek, beleértve a nyaki verdérsziikiiletet (carotid artery
stenosis, CAS), amely kiilondsen az id6sek korében nagyban
hozzajarul az ischaemias stroke kialakuldsdhoz. Fontos kiilonbséget
tenni a tiinetmentes és a tiineteket mutatd esetek kozott, mivel e két
csoportban a stroke kialakuldsanak esélye jelentdsen kiilonbozik. A
60-99%-o0s sziikiiletl, tiinetmentes betegeknél a stroke eléforduldsa
évente 0,7-1,1%. A carotisszikilletben szenved$ betegek agyi
keringésének elsddleges kollateralis utvonala a Willis-kor (Circle of
Willis, CoW), amely segit fenntartani az érintett vérellatasi teriiletek
keringését. Ezért a CoW anatoémiai felépitése nagyban befolyésolja a
communicans anterior (ACoA) és az arteria communicans posterior
(PCoA) bir a legnagyobb jelentdséggel. Korabbi tanulméanyok az
egészséges kontrollokhoz képest szignifikansan nagyobb aranyban
talaltak anatomiailag eltéré Willis-kort a carotisszlikiiletben szenvedd
betegeknél, és nagyobb aranyban talaltak hipoplasztikus vagy hianyzo
CoW szegmenseket a stroke-os betegeknél.

A duplex ultrahangvizsgalat jelenleg a legszélesebb korben
alkalmazott modszer a CAS diagndzisara. Gyors, koltséghatékony és
pontos vizsgalati mddszer, amely a morfologiai leképezés mellett a
szlikiilet sulyossagat is képes szamszertsiteni, de pontossagat és
megbizhatdsdgat  szamos emberi tényezd  befolyasolhatja.
Objektivebb vizsgalat a komputer tomografia (CTA)- vagy magneses
rezonancia angiografia (MRA), amelyet elsésorban a mitéti
rekonstrukcid tervezésénél hasznalnak. Bar ezek a modszerck a
klinikai gyakorlatban hatékonynak bizonyultak, nem tudjak felmérni
a sziikiiletnek a kozponti idegrendszeri mikrocirkulaciora gyakorolt
hatasat.

A CAS - tobbek kozott az agyi mikrocirkulaciéo befolyasolasa
révén - karosodott agyi véraramlashoz és vaszkularis eredetii kognitiv
zavar  kialakulasdhoz  vezet. A  CAS  mikrovaszkularis



s

karosodas és a mortalitds csokkentése szempontjabol. Az agyi
mikrokeringés feltérképezésére jelenleg haszndlt modszerek, mint
példaul a funkcionalis magneses rezonancia képalkotas (fMRI) és a
funkcionalis koézeli infravords spektroszkopia (fNIRS), szamos
korlattal rendelkeznek, ezért hasznos lenne egy 1j érzé¢keny, nem
invaziv mddszer bevezetése az agyi keringés valtozasainak hatékony
nyomon kovetésére.

A retina vérellatasat az arteria carotis interna (ICA) els6 agabol, az
arteria ophtalmicabol szarmazo erek. biztositjak. Ebb6l kifolyolag az
ICA  véraramlasaban  bekovetkezd  valtozasok — szemészeti
szovodményekkel is jarhatnak. A retina mikrovaszkulaturaja szdmos
hasonlésagot mutat az agyi keringéssel, valamint fejlédéstanilag is
hasonld, igy gyakorlatilag a kozponti idegrendszer kiterjesztésének
tekinthetjiik. Ezek a tulajdonsagai alkalmassa teszik az agyban lezajlo
keringésvaltozasok kovetésére.

A retina mikrokeringésének vizsgalatara kiilonb6zé modszerek
léteznek, mint példaul a fundoszkdpia vagy a fluoreszcein angiografia,
azonban ezek nem teszik lehetdvé a keringési paraméterck
szamszerlsitését. Az optikai koherencia tomografia (OCT) egy
interferometrian alapul6é technika, amely lehet6vé teszi a retina
rétegeinek nagy felbontasu in vivo leképezését. Mivel a retinalis erek
¢és a kornyez0 szovetek kozotti kontraszt nem elég nagy, ez a modszer
nem alkalmas az érrendszer megjelenitésére. Az optikai koherencia
tomografia (OCTA) az eldbbi vizsgalat szoftveres tovabbfejlesztése,
amely lehet6vé teszi a retina mikrokeringésének vizualizalasat és
szamszerUsitését. A modszer a mozgaskontraszt elvén alapul, azaz a
mozgd vorosvértestek detektalasaval képes az erek vizualizalasara. A
vizsgalat gyors, nem invaziv és konnyen reprodukalhatd. Tovabbi
elénye, hogy a keringési informacion kiviil egyidejilleg a teriilet
strukturalis képét is megkapjuk. Bizonyos tényezok, mint példaul a
fénytoré kozegek borussaga, a pislogasbol vagy a szakkadikus
szemmozgasokbol szarmaz6 miitermékek negativan befolyasolhatjak
a képmindséget. A klinikai gyakorlatban ismert, hogy a képmindség



nagymértékben befolyasolja a digandzis preciz megitélésének
lehetdségét, de a mért adatokra gyakorolt hatdsa még nem eléggé
ismert. A kiilonb6zé gyartok késziilékei egyedi mdédon hatdrozzak
meg a képmindséget. Az RTVue-XR AngioVue szoftver (RTVue XR
Avanti with AngioVue, Optovue Inc, Fremont, California, USA) 7.0
verzidja a Scan Quality (SQ) indexet hasznadlja a képmindség
leirdsara. Az SQ-index egy dimenzid nélkiili paraméter, amelynek
értékei 0 és 10 kozott mozognak, ahol a magasabb szamok jobb
mindségli képeket jeleznek. Az érték generalasanak pontos képletét
nem hoztdk nyilvanossagra, de ismert, hogy a szoftver figyelembe
veszi tobbek kozott a szemmozgasokbol eredé hibakat, a
defokuszalasi hibat és a jel-zaj aranyt az érték meghatarozasakor. Ez
utdbbit a pasztazas sordn visszavert fény intenzitasa és a kiilonbozd
optikai és elektronikus zajtényezOk hatarozzédk meg. Az AngioVue
hasznalata esetén a gyartd altal ajanlott minimadlisan elfogadhat6
felvételek SQ indexe legalabb 6.

A vizsgalat nem invaziv jellege jelentds elony, és alkalmazasa
gyorsan terjed a Klinikai gyakorlatban. Az OCTA-t példaul a
diabéteszes retinopatia mikrovaszkularis elvaltozasainak korai
felismerésére, az érelzarodas esetén a nem perfundalt teriiletek
hatarainak lathatova tételére és az idéskori maculadegeneracid
diagnosztikajara és kovetésére hasznaljak. Ezenkiviil az OCTA
igéretes eszkoz a glaukoma diagnosztizalasara és nyomon kovetésére.



2. Célkitiizés

Tanulmanyainkban célként tiiztiik ki a képminéségnek a mért
paraméterekre gyakorolt hatdsdit OCT angiografia soran. Ezt
figyelembevéve carotis szilikiilettel rendelkez6 betegek OCT
angiografias felvételeit értékeltiik, kiilonos tekintettel a szisztémas
rizikofaktoroknak, valamint az endarterectomianak az érhalozat
stirtiségére kifejtett hatasara. Vizsgaltuk tovabba a mért adatok Willis-

cres

2.1 A képminoség OCTA méréseket befolyasolo hatasa

Ebben a vizsgalatban a jeler6sség csokkenés és az OCTA
felvételek képmindsége kozotti 6sszefiiggést vizsgaltuk a RTVue-
XR Avanti System késziilék hasznalataval. A f6 célunk a
képmindségi index és a mért angiografids paraméterek kozotti
kapcsolat leirasa volt, valamint egy korrekcios faktor bevezetése
mely a betegek utdnkovetése soran alkalmas lehet a
képmindségbdl adodo valtozasok korrigalasara

2.2 Szisztémas faktorok hatisa az OCTA sorian mért
paraméterekre carotis stenosisban szenvedé betegek esetében

Célunk a szisztémds rizikofaktorok, valamint a carotis
endarterectomia retinalis keringésre kifejtett hatasanak vizsgalata
volt szignifikans carotis sziikiiletben szenvedd betegek szemén a
mitét elétt, valamint a miitét utan végzett OCT angiografias
az OCT angiografids paraméterekkel vald Osszefliggésének
vizsgalata.



3. Modszerek

3.1 A jelerosség OCTA paraméterekre Kkifejtett hatasanak
vizsgalata

Tanulmanyunkban 15 egészséges személy 30 szemén végeztiink
OCT angiografids vizsgalatokat. A vizsgalatok a Semmelweis
Egyetem Szemészeti Klinikajan torténtek, a Helsinki Deklaracio
alapelveiben foglaltaknak megfelelden, az Intézményi Kutatasetikai
Bizottsag engedélyével (engedély szama: OGYEI/20606/2017). A
felvételeket a SSADA  (split-spectrum amplitude-decorrelation
angiography) algoritmust hasznalé  AngioVue késziilékkel
készitettik. A mérések soran kiilonb6z6 optikai tulajdonsagh
fénysziir6k hasznalatdval modelleztiik a klinikai gyakorlat soran
eléforduld képmindség romlast. Minden résztvevd esetében a macula
3x3 mme-es kozponti teriiletérél és 4,5x4,5 mme-es peripapillaris
zondjarol késziiltek képek standard koriilmények kdzott. A méréseket
elészor optikai filter hasznalata nélkiil, majd ezt kovetden két
véletlenszerlien kivalasztott lencse hasznalataval végeztik el. A
megndvekedett optikai Gthossz kép romlasara gyakorolt hatasanak
kizarasa érdekében egy negyedik felvételt is késztettink egy, az
optikai filterekkel megegyez6 vastagsagu transzparens {iveglap
hasznalataval. Az értékelés soran az 5 vagy annal magasabb SQ
indext képeket vettiik figyelembe. Az SQ értékek és a szlir6k optikai
denzitasa k6zotti korrelaciot, valamint a csékkent képmindség OCTA
paraméterekre gyakorolt hatasat altalanositott becslési egyenleten
(GEE) alapuld, tobbszords regresszids modell hasznalataval
vizsgaltuk.

3.2. Szisztémas rizikéfaktorok OCTA paraméterekre kifejtett
befolyasold hatasa carotis stenosisban szenvedé betegek esetében

A vizsgalatba 56, szignifikans carotis stenosisban szenvedd beteg
keriilt bevonasra a Semmelweis Egyetem Ersebészeti Klinikajan



mitétre vard betegek koziil. A szikilet mértékét a Kklinikai
gyakorlatban rutinszerien elvégzett CTA soran allapitottuk meg.
Minden beteg esetében altalanos anesztézidban everzids
endarterectomia elvégzésére kertilt sor.

Minden péciensnél harom alkalommal végeztink OCTA

vizsgalatot, egyszer a mitét eldtt, majd a miitét utan egy héttel és
végiil egy honappal kés6ébb. A betegekrél a SSADA algoritumust
hasznalo AngioVue késziilék segitségével készitettiink felvételeket a
macula 3x3 mme-es centralis teriiletérél, valamint a peripapillaris
4.5x4,5 mme-es teriiletrél. Az eredmények értékelése soran nem vettiik
figyelembe az 5 alatti SQ értékekkel rendelkezd képeket.
A résztvevok mindegyikérdl agyi CT- illetve CTA felvétel is késziilt
a miitétet megel6z6 idészakban. A vizsgalat az Ersebészeti Klinika
intézményi protokolljanak megfeleléen tortént. A Willis-kor
amelyben minden szegmentumot normalisnak (4tméré >0,8 mm),
hypoplasiasnak  (<0,8 mm) vagy nem vizualizalhatonak
mindsitettiink.

A statisztikai analizist SPSS programmal végeztiik. A mérési
eredményeket két- ¢s tobbvaltozos regressziés modellben vizsgaltuk
altalanos becslési egyenlet segitségével. Az ¢letkort, a szlkiilet
mértékét szazalékban, az aszpirin-, statin- és klopidogrel-hasznalatot,
a testtomeg-indexet (BMI), a becsiilt glomerularis filtracios ratat
(eGFR), a szérum koleszterin-, alacsony sfirtiségii lipoprotein (LDL),
magas stirliségli lipoprotein (HDL) és triglicerid szinteket, valamint a
magas vérnyomas ¢és cukorbetegség fennallasat értékeltiik lehetséges
befolyasolo tényezoként A szisztémas prediktorok hatasat az OCTA
paraméterekre bivariabilis modellekben elemeztiik (mindegyik
esetben a képminGség befolyasold hatasara korrigalva), majd a
statisztikailag szignifikansnak bizonyul6 prediktorokat vontuk be a
multivariabilis modellekbe.



4. Eredmények

4.1. A képmindség valtozasanak hatisa az OCTA mérési
eredményekre

A sziir6 hasznalata nélkiil késziilt felvételek esetében az SQ
értékek 5 és 9 kozott voltak (atlagérték: 8,25 + 0,95). A 2 mm vastag
iiveglapon keresztiil késziilt mérések esetében nem volt szignifikans
valtozas a képmindségben. Ez alatamasztotta a feltételezést, miszerint
a fény altal megtett (it hossza nem befolyasolja a képmindséget. Ezzel
szemben a fényelnyeld sziir6 hasznalata szignifikans negativ hatassal
birt a képmindségre. A kiilonbdzo sziirok fényatereszté képességének
a képmindséggel valo Osszefiiggését regresszid analizis segitségével
vizsgalva szoros Osszefliggést talaltunk a két érték kozott (r = 0,53; p
<0,001). A gyengébb minéségli képek esetében a retina érstiriiségének
csokkenését tapasztaltuk. A kiillonboz6 mindségi felvételek
Osszehasonlitdsainak megkonnyitése érdekében meghataroztuk az
egyseégnyi SQ-csokkenésre jutd valtozast a mért értékekben. A papilla
koriili kis erek stiriiségére vonatkozo adatokon kiviil a maculdban,
illetve a peripapillaris teriileten mért értékek esetében is szignifikans
korrekcids faktort sikeriilt megallapitanunk. Ezzel szemben a SQ
egységnyi valtozasa nem befolyéasolta a non-flow, illetve a foveolaris
avaszkularis zona teriiletét, valamint a vastagsagi értékeket sem.

4.2. Szisztémas rizikofaktorok hatiasa az OCTA mérésekre carotis
sziikiiletes betegek esetén

A vizsgalatba 56 beteg (26 férfi és 30 no, atlagéletkor: 69,89 = 7,07
év) 112 szemét vontuk be. A szlkiilet atlagos mértéke 79,80 =+ 8,96%
volt (komplett CoW 80,38 + 5,94%; inkomplett CoW 79,14 + 9,66%;
p =0,62). A 90-99%-os sziikiilet és a 70-89%-os sziikiilet el6fordulési
gyakorisaga nem mutatott szignifikans kiilonbséget. A mérések SQ
értéke 6 és 10 kozott volt (atlag: 7,45 = 1,01). Nem volt szignifikans
kiilonbség a sziikiilet oldalan és az ellenoldalon késziilt felvételek



képmindsége kozott. A képmindséget minden statisztikai szamitasnal
figyelembe vettiik az eredmények értékelésekor, tekintettel arra, hogy
a képmindség jelentds befolydsold tényezének bizonyult a felszini
érstirliség tekintetében (2,52%; 95% CI: 2. 33%-2,73%; p <0,001). Az
eGFR, a statinhasznalat, a magas vérnyomds, a carotisszikiilet
mértéke és az endarterectomia elvégzése szignifikans hatassal volt a
felilletes macularis érstiriiségre. A tobbi vizsgalt tényezd a
képmindség hatasaval valé korrekcid utdn sem bizonyult
szignifikansnak. Még a magas vérnyomas, a carotis elzarodas és az
alacsonyabb eGFR negativ hatasanak ellenérzése utan is ezeknél a
betegeknél a statinhasznalat jelentds pozitiv hatast gyakorolt a retina
véraramlasara.

A Dbetegek extra- és intracranialis keringését preoperativ CTA
vizsgalattal vizsgaltuk. A Willis kor anatomiai jellemzo6i alapjan a
betegeket két csoportra osztottuk: (1) inkomplett CoW, legalabb egy
nem vizualizalhat6 szegmens esetén és (II) komplett CoW, mely
hypoplasztikus és normal szegmensekbdl all. A kiilonb6zé CoW
morfologiak eléforduldsi gyakorisaga hasonld volt a szignifikans-
(70-89%) illetve a szubokkluziv- (90-99%) sziikiiletben szenvedd
betegek kozott. A csoportokban a komplett CoW eléfordulasi aranya
25% illetve 16,7% volt. Tobbvaltozos analizisben, a képmindséggel
vald korrekciot kdvetéen a CoW-statusz szignifikans befolyasold
tényezOnek bizonyult a felszines macularis érsiirliség tekintetében
(0,87; CI: 0,26-1,50; p = 0,005). Az érsiirliség szignifikansan
alacsonyabb volt az inkomplett CoW csoportban.



5. Kovetkeztetések

Eredményeink megerdsitették, hogy a képmindség jelentésen
befolyésolja a mért OCT-angiografids paramétereket. Ez a hatds még
abban az esetben is fennall, ha a képminéség a javasolt kiiszobérték
felett van. Ez kiilonosen fontos lehet szamos betegség hossza tava
kovetése soran. Ezen tilmenden szadmszerlsiteni tudtuk a
képmindségben bekovetkezd egységnyi valtozas hatasat a kiillonbozo
mért paraméterekre. Eredményeink ravilagitanak a képmindség
szisztematikus valtozasainak figyelembevételének fontossagara az
OCTA paraméterck idobeli értékelése soran. A képmindség
stabilizalasa vagy megfeleld korrekcios faktorok alkalmazasa segithet
a betegség progresszidjanak pontos értékelésében. Ez a kutatas
hozzajarul az OCTA transzlacios jelentOségéhez azaltal, hogy
hangstlyozza a szabvanyositott képmindségi mérdszdmok
sziikségességét az OCTA paraméterek megbizhatd longitudinalis
elemzésének biztositasa érdekében.

Az OCTA  hasznos vizsgalatnak bizonyult a retina
betegeknél. Eredményeink alapjan egyértelmii, hogy bizonyos
szisztémas paramétercknek jelentds hatasa van a retindlis
véraramlasra ebben a betegcsoportban. A csokkent eGFR, a magas
vérnyomas ¢és a carotisszikiilet mind negativan befolyasoltak a
keringést, mig a statinszedés és az endarterectomia javitotta a
keringési paramétereket. A carotis mutétet kdvetdéen a keringés a
sziikiilettel megegyez6 oldal mellett az ellenoldali szemen mért
adatokat is javitotta, fliggetleniil a szisztémas rizikofaktorok
befolyasolé hatasatol. Korabbi eredményeinket megerdsitve a
képmindség is statisztikailag szignifikans hatdst mutatott az
éruriségre. Kiemelendd, hogy a korabbi tanulmanyok nem vették
figyelembe a képmindség hatasat az OCTA paraméterekre. Ezen kiviil
egyetlen korabbi tanulmany sem vizsgalta a keringési paramétereket
ebben a betegcsoportban a betegek mindkét szemén; a mi vizsgalatunk
azonban mindkettd figyelembevételével tortént.



A Willis kor bir a legnagyobb jelentdséggel az érintett teriiletek
kollateralis keringésének biztositasa szempontjabol. Anatomiai
jellemzdi szignifikdnsan befolyéasoljdk a carotis stenosis kimenetelét.
Az ACoA és a PCoA a f6 kollateralis utvonalak a carotis stenosishan
szenvedd betegeknél. Azokndl az endarterectomiara vard betegeknél,
akiknél komplett Willis kort talaltunk jobb volt a szemfenéki keringés,
mint azoknal, akiknél a Willis kér morfologiaja inkomplett volt. A
mitétet kovetden mindkét szemen megfigyelt javuld kapillaris
perfuzid6 az intraorbitalis keringés atrendezOdésére  utal.
Eredményeink alapjan az OCTA-vizsgalatok és a Willis-kor
leginkabb profital6 betegek kivalasztasaban.

Az eredményeink nagy jelentdséggel birnak a szemészeti szlrés
jelentdségének szempontjabol. Mivel azok a betegségek, ahol az
OCTA vizsgélatot rutinszertien alkalmazzuk (tobbek kozott a
diabétesz, az idéskori macula degeneracio, vagy a centralis retinalis
vénas elzarodas) foként az idésebb populaciot érintik, nagy a
valdszinisége, hogy a vizsgalt betegek egy részében tiinetmentes
carotis sziikiilet van jelen. Eredményeink fényében fontos, hogy ne
csak a képmindség hatasat vegyiik figyelembe ezekben az esetekben,
hanem a carotis sziikiiletnek a keringésre gyakorolt hatasat is,
valamint sziikség esetén a carotis sziikiilet iranyaba torténd sziirésre is
hivjuk fel a figyelmet.
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