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BEVEZETES

A koronaria ateroszkler6zissal dsszefliggésbe hozhato kardialis
események vezetik a megbetegedési €s haldlozasi statisztikakat
vilagszerte. A legtobb  akut  koronaria  esemény
ateroszklerotikus plakkok ruptirdjara vezethetd vissza, mely az
érben trombus kialakulasahoz és esetleges érelzarodasdhoz
vezet. Hasonl6 1ézidk azonban olyan, tiinetmentes betegekben
1s el6fordulnak, akiknek nem volt korabban kardialis
eseménylik. Ennek megfeleléen jelentds igény van olyan non-
invaziv  képalkot6  modszerek  fejlesztésére, melyek
szlirdvizsgalatként alkalmazhatéak a koszoruér-betegség
kimutatasara, és az ateroszklerotikus 1éziok karakterizalasaval
képesek felmérni az esetleges tovabbi komplikaciok
valdsziniiségét.

Koronaria ateroszklerotikus plakkok vizsgalata CT-vel

A koronaria komputer tomografia angiografia (CTA) vizsgalat
elmult évtizedes fejlédésének eredményeként mara megbizhatod
eszk0zz¢é valt a korondria betegség felismerésére, a koszortér
szlikiilet kimutatasara. A korondria CTA vizsgalat nagy térbeli
felbontassal képes abrazolni az érfalat, igy lehetdséget ad az
ateroszklerotikus plakkok karakterizalasara. Egyre tobb
klinikai bizonyiték all rendelkezésre, mely szerint a koronaria
plakkok eltér6é sugargyengitésiik alapjan nem csupan kalcifikalt
¢és nem kalcifikalt 1éziokra kiilonithetéek el egymastol, hanem
ez utobbiak tovabb osztalyozhatdak fibrotikus szdvet- és
lipidtartalmuk szerint. Néhany 1j vizsgdlat egy sajatos
— mely egy hiperdenz gyliriszerli struktiraval hatarolt
hipodenz centrum az  ateroszklerotikus plakkban —
elérehaladott koronaria 1ézidkkal hozott Osszefiiggésbe.
Ugyanakkor az elérehaladott koszoruér-plakkok szdvettani



jellemzdi, melyek befolyasoljak a napkin-ring jel megjelenését
koronaria CT vizsgélat soran, eziddig ismeretlenek.

A korondria ateroszklerotikus plakkok koronaria CTA-val
torténd karakterizaciojat korlatozza a vizsgélat limitélt
kontraszt felbontésa, melyet a képzaj tovabb befolyasol. A kép
zajossaga neheziti tovabba az automatikus koronaria CTA
kiértékeld szoftverek hasznalatat az érkontur gyakori manualis
korrekcigjanak  sziikségessége miatt. Az Un. iterativ
képrekonstrukcids algoritmusok a standard képrekonstrukcids
technikéknal alacsonyabb zajszintet és jobb térbeli és kontraszt
felbontés elérését teszik lehetdvé. Az iterativ képrekonstrukcid
hasznalata javithatja a koronaria ateroszklerotikus plakkok
abrazolasat, és elény0s lehet a kvantitativ plakk paraméterek
automatizalt meghatarozasaban. Mindez az automatikus
kiértékeld szoftverek hatékonyabb alkalmazhatosagat ¢és
szélesebb kort klinikai alkalmazasat eredményezheti.

Koronaria ateroszklerotikus plakk abrazolasa MR-rel

Az artéria karotisz plakkok magneses rezonancia (MR)
képalkotassal valdé dabrdzolasa egyre szélesebb korben
hasznalatos. Kivalo szoveti kontraszt-felbontasanak
koszonhetéen az MR vizsgalat lehetdséget ad az
ateroszklerotikus plakk komponensek, igy a lipidtartalom,
hemorragia, neovaszkularizacié elkiilonitésére. Nemrégiben
egy ultra-révid echo ideji (UTE) MR szekvencia eldnydssége
bizonyosodott be artéria karotisz plakkok kalciumtartalméanak
detektalasara és kvantifikalasara. A koronaria plakkok MR-rel
valo karakterizacidjat a klinikumban hasznélatos késziilékek
limitalt térbeli felbontoképessége korlatozza. Ennek a limitalo
tényezének az athidaldsira mara nagy térereji MR
berendezések  valtak  elérhetévé. Tobb  munkacsoport
bizonyitotta 7 Teslas MR magnesek alkalmazhat6sagat human
vizsgalatokra, valamint a koszorterek leképezhetdségét in vivo



vizsgalatok sordn. Mindezek ellenére az MR alkalmazatosaga
human koronaria ateroszklerotikus plakkok karakterizaciojara
kevéssé ismert. Eziddig egy munkacsoport foglalkozott human
koronaria plakkok MR karakterizacidjaval, azonban sikeriiket
korlatozta a plakk kalciumtartalmanak detektalasdhoz
sziikséges megfeleldé MR  szekvencia hidnya. Ennek
megfelelden a koronaria ateroszklerotikus plakkok nagy
felbontast MR-rel, T1, T2 és UTE szekvenciakkal vald
leképezése lehetdséget adhat a részletes plakk morfologia
abrazolasara, illetve a plakkok osztalyozasara.

CELKITUZESEK

1. A CT-n napkin-ring jelet mutatéo plakkok szovettani
jellegzetességei

Célkitlizéstink volt eldrehaladott ateroszklerotikus plakkok
azon szovettani jellegzetességeinek meghatarozasa, melyek
befolyasoljak a napkin-ring jel megjelenését koronaria CTA
vizsgalat soran.

2. CT képrekonstrukcios technikak lehetéségei koronaria
plakk abrazolasaban

Célul tliztiik ki a standard sz{irt visszavetitéses projekcioval
(FBPR), adaptiv statisztikai iterativ képrekonstrukcioval
(ASIR) és modell alapu iterativ képrekonstrukciéval (MBIR)
késziilt koronaria CTA felvételek képmindségének
Osszehasonlitasat.



3. Képrekonstrukcio hatasa az automatizalt CT plakk
analizisre

Az iterativ képrekonstrukcids algoritmusok hatékonysagat
hasonlitottuk 6ssze FBPR-rel az automatikusan szegmentalt
koronaria hatarvonalak manudlis korrekcidjanak
sziikségességének vonatkozasaban.

4. Koronaria ateroszklerotikus plakk karakterizacioja
MR-rel

Nagy térbeli felbontdst MR késziilék alkalmazhatosagat
vizsgaltuk human korondria ateroszklerotikus plakkok ex vivo
abrazolasara T1, T2 és UTE szekvencidk hasznalataval.
Célkitiizéstlink volt az ateroszklerotikus 1éziok karakterizacioja,
igy a vulnerabilis lipid-dus plakkok és a stabilabbnak vélt
fibrotikus/kalcifikalt 1éziok elkiilonitése. Vizsgaltuk tovabba a

crer

,»gold standard” szovettanhoz képest.
MODSZEREK
Vizsgalati anyag

A human koronaria plakkok vizsgdlatara egy ex vivo modellt
alkalmaztunk. CT ¢és MR képalkotassal vizsgalatuk az
ateroszklerotikus plakk jellemzoOket, melyeket koregisztralt
szovettani mintakkal hasonlitottunk Ossze. Osszesen hét,
transzplantaciora koszoruér-betegség miatt alkalmatlannak
bizonyult huméan donor szivet vizsgaltunk. Bevalasztasi
kritériumaink a kovetkezok voltak: férfi nem, 40-70 év kozotti
¢letkor, bizonyitott koronaria betegség. Preparaciot kovetden
egy metilcelluléoz alapii kontrasztanyagot hasznaltunk a CT
felvételek elkészitéséhez. Minden CT felvétel egy 64-szeletes



késziilékkel késziilt (High-Definition, GE Discovery, CT
750HD, Milwaukee, WI, USA), a képeket FBPR, ASIR ¢és
MBIR algoritmusokkal rekonstrualtuk. Az MR vizsgalatok
elétt formalin fixacidt végeztliink, majd az eliilsé leszallo
koszorueret oldaldgaival és a kornyezd miokardiummal egy
blokkban kiprepardltuk a donor szivbél. A madagneses
rezonancia felvételeket egy 9.4 Tesla térerejli MR magnessel
(Biospec, Bruker, Billerica, MA, USA) végeztiik, ,,birdcage”
ado-vevo tekercs hasznalataval. T1, T2 és UTE szekvenciakat
alkalmaztunk. A szovettani feldolgozads ¢&s analizis egy
specializalt kardiovaszkuldris patoldgiai laboratériumban
tortént (CV Path Laboratory, Maryland, MD). A koronaria
készitmények paraffinba torténd agyazasat, majd 1 mm-kénti
metszését kovetden Movat pentakrom festést alkalmaztunk.
A CT ¢és MR felvételek és a szovettani metszetek
koregisztracidja manualisan tortént egy szabadon hozzaférhetd
szoftver hasznalataval (OsiriX, version 3.6.1, Geneva,
Switzerland), anatdmiai markerek segitségével.

Szovettani analizis

Egy tapasztalt patologus elkiilonitette az ateroszklerotikus
plakk-komponenseket, igy a lipiddas nekrotikus magot
(LRNC), kalcifikaciot (mikro, pontszeri, lemezes), intraplakk
hemorragiat, mikroerek és makrofag infiltracid jelenlétét. A
koronaria plakkok tovdbbi osztilyozdsa az American Heart
Association (AHA) kritériumai szerint tortént.

Az ér keresztmetszeti terliletét (VA), a lumen teriiletet (LA) és
a LRNC nagysagat (CA) digitalazalt képeken hatdroztuk meg
egy erre a célra kifejlesztett szoftver segitségével (Imagel
1.440, National Institutes of Health, Bethesda, MD, USA).
A teljes plakk teriiletet (TPA) mint TPA = VA — LA, a
nekrotikus mag nélkiili plakk nagysagat mint NcA = TPA —
CA szarmaztattuk.



A plakk tomeget (PB) a kovetkezOképpen szamitottuk:
PB =(TPA / VA) * 100.

CT analizis

Két tapasztalt vizsgalo értékelte a CT felvételeket a szovettani
eredményeket nem ismerve. A napkin-ring jel azon plakk
jellemzdit tanulméanyoztuk, melyek Osszefliggésbe hozhatoak
szovettanilag eldrehaladott ateroszklerotikus 1ézidkkal. A
NRS-t egy korkorosen magas denzitdst mutatd ,,gylrt” altal
hatarolt alacsony denzitasi magként definidltuk a CT
felvételen. Meghataroztuk a nem kalcifikalt szerkezetli plakkok
atlagos denzitasat, illetve a NRS-t mutaté plakkok magjanak,
illetve az azt hatarold gylriinek az atlagos sugargyengitését.

A CT képrekonstrukcidés technikdk Osszehasonlitasara a
felvételeket  kvalitativ =~ szempontok  szerint  Likert-féle
osztalyozassal  értékeltik. Az  atlagos képmindséget,
képélességet ¢és képzajt (kép pontozottsiga a korondridk
teriiletén) vizsgaltuk. Meszes plakk esetén a kalcium okozta
mitermékeket (Un. blooming artefaktum) osztalyoztuk. A
kvantitativ analizishez a perikoronalis zsirszovet ¢és a
koronaridk atlagos sugéargyengitését mértilk meg (Hounsfield
egységekben). A képzajt a perikoronalis zsirszovetben mért
standard devidcioként (SD) hatdroztuk meg. A kontraszt-zaj
aranyt (CNR) a kovetkezoképpen kalkulaltuk:
CNR = (HUkoronéria lumen — HUperikoronzilis zsir) / S])lumen, ahol SD a
luminalis kontrasztdenzitas standard deviacigjat jeloli.
Automatizalt plakk analizist egy dedikalt munkadllomason
végeztikk (Vitrea Advanced Cardiac Solutions, Vital Images,
Minnetonka, MN, USA), mely lehetévé tette a koronaridk
automatikus szegmentaciojat ¢és a plakk komponensek
vizsgaltuk. A szoftver automatikusan kijeldlte az érfal kiilsd és
bels6  kontarjat, melyeket egy tapasztalt vizsgald



keresztmetszeti képeken (0,5 mm-ként) ellenérzott és sziikség
esetén korrigalt. A vizsgalat primer végpontja a manualis
korrekcigjat igényld (kiilsé vagy belsd) érkonturok szazalékos
aranya volt. Mésodlagos végpont volt a plakk keresztmetszetek
szdzalékos aranya, melyeknél 1.) csak a belsd érfal kontur,
vagy 2.) csak a kiils6 érfal kontar igényelt manualis korrekciot
3.) és az MBIR elonydssége FBPR (vagy ASIR) technikaval
szemben. Ennek meghatdrozasara az FBPR (vagy ASIR)
technikdval késziilt felvételeken korrekciot igényld, azonban
MBIR-rel megfeleléen szegmentalt plakk keresztmetszeteket
hasonlitottunk 06ssze azon léziokkal, melyeknél mindharom
képrekonstrukcios technika azonos szegmentaciot
eredményezett.

MR analizis

Egy ot pontos Likert-tipustt skalan értékeltik az UTE
szekvencia képmindségét. Harom vizsgald a szdvetteni plakk
klasszifikacid ismerete nélkiil osztalyozta az MR felvételeket.
Diszkrepancia esetén konszenzus dontést hoztak. A TI1
felvételen hipointenzitast mutat6, UTE szekvencidn izointenz
plakkot kalcifikaltnak osztalyoztuk. A T2 felvételeken
hipointenz plakk komponenst lipiddus nekrotikus magként
osztalyoztuk. A hemorragidt a T1 és UTE felvételeken
megjelend hiperintenzitdsként definidltuk, mig a mindharom
szekvencian izointenz plakk régiot fibrotikus szovetként
értékeltilk. A miokardiumot vettiik referenciaként a szignal
intenzitds vizsgalatdra. A 1ézidk tovabbi osztilyozadsara az
AHA UTE MRI-re modositott klasszifikacidjat hasznaltuk
(Isd. 1. tablazat).



1. Tablazat — MR koronaria plakk klasszifikacios séma.

Konvencionalis AHA
klasszifikacid

MR vizsgalatra
modositott AHA
klasszifikacid

Moédositott klasszifikacio
UTE szekvencia
alkalmazasaval

L. tipus: korai 1ézid
habos sejtekkel

II. tipus: zsirsav habos
sejtekkel

I-11. tipus: kozel
normalis falvastagsag,
kalcifikacio nélkiil

I-1I. tipus: kozel normalis
falvastagsag, kalcifikacio
nélkiil

I1I. tipus: preateroma
extracellularis
lipidtartalommal

I11. tipus: diffaz intima
vastagodas, kisméretii
excentrukus plakk
kalcifikacio nélkiil

I11. tipus: diffaz intima
vastagodas, kisméretii
excentrukus plakk
kalcifikacio nélkiil

IV. tipus: ateroma
Osszefiiggd
extracellularis lipid
maggal

V. tipus: fibroateréma

IV-V. tipus: lipiddus
nekrotikus maggal
rendelkez6 fibrotikus
plakk, melyben
kalcifikacio
eléfordulhat

IV-V. (A) tipus:
fibrotikus plakk lipiddas
nekrotikus maggal,
kalcifikacio nélkiil

IV-V. (B) tipus:
fibrotikus plakk lipiddas
nekrotikus maggal,
kalciummal

VL. tipus: komplex
plakk lehetséges

VL. tipus: komplex
plakk lehetséges

VL. tipus: komplex plakk
lehetséges felszini

felszini defektussal, felszini defektussal, defektussal,
hemorragiaval vagy hemorragiaval vagy hemorragiaval vagy
trombussal trombussal trombussal

VIL. tipus: tisztan VIL. tipus: tisztan VIL. tipus: tisztan
kalcifikalt plakk kalcifikalt plakk kalcifikalt plakk

VIILI. tipus: fibrotikus
plakk lipiddus
nekrotikus mag nélkiil

VIIL. tipus: lipid dus
nekrotikus magot
mutaté fibrotikus
plakk, lehetséges
kalcifikacioval

VIIL. (A) tipus: fibrotikus
plakk lipiddus nektorikus
mag ¢és kalcifikacio
nélkiil

VIII. (B): fibrotikus plakk
lipiddus nekrotikus mag
nélkiil, kalcifikacidval

AHA: American Heart Association




EREDMENYEK

1. A napkin-ring jel prediktorai

A szodvettani analizis 611-bdl 139 esetben (22,7%) igazolt
elérehaladott plakkot, mig 472 (77,3%) korai 1ézi6 volt. CT
angiografia soran az eldrehaladott 1¢ziok koziil 33 esetben
(23,7%) volt NRS kimutathatd, mig 106 esetben (76,3%) nem.
Ugyanakkor a korai 1ézidk (472) kozil 5 esetben (1,1%)
szintén abrazolodott NRS. A napkin-ring jel leggyakrabban a
jobb koronaria teriiletén (RCA; 55%), majd a korbefuto ag
(LCX; 30%) és az eliilsé leszalld koszoraér (LAD; 15%)
lefutdsa mentén volt megfigyelhetd. A NRS-t nem mutatod
plakkok egyenlden oszlottak meg a 3 koronaria kozott.

A nem kalcifikalt plakk komponensek koziil a NRS-t mutatd
plakkok atlagos denzitasa 61,8 HU [48,4-70,1 HU], mig a
NRS-t nem mutat6 plakkok denzitasa 65,9 HU [49,3-87,7 HU]
volt (p=0,10). NRS pozitiv plakkokban a centralis hipodenz
régi6 atlagos denzitdsa és az azt Ovezd gyliri denzitdsa
szignifikansan kiilonbozott (48,1 HU [33,4-61,6 HU] vs. 68,2
HU [52,3-76,5 HU], p<0,001). A nekrotikus mag nagysaga
tobb mint kétszer nagyobb volt NRS-t mutatd plakkokban,
mint a NRS-t nem mutatd 1ézidkban (1,1 mm? vs. 0,5 mm?,
p=0,05). Hasonloképpen, a nem nekrotikus plakk nagysaga is
szignifikdnsan nagyobb volt NRS-t mutatd, mint nem mutatd
plakkok korében (10,2 mm? vs. 6,4 mm?, p<0,001). A fibrozus
sapka vastagsdga nem kiilonb6zott napkin-ring jelet mutatd és
nem mutat6 plakkok k6zott (0,4 mm vs. 0,30 mm, p=0,15).
Mikroerek el6fordulasa a plakkon beliil — melyek az
angiogenezis indikatorai — nem szignifikdns mennyiségben,
azonban tendencidjaban gyakoribb volt a NRS-t mutato
plakkok korében (48% vs. 30%, p=0,06). Mikrokalcifikacid
ugyanakkor tendenciajdban gyakoribb volt a NRS-t nem
mutatd plakkok kozott (27% vs. 46%, p=0,07). Mindezen feliil



adataink azt mutatjak, hogy a nekrotikus maghoz kapcsolodo
makrofagok jelenléte, hemorragia, illetve kalcifikacio
(fiiggetleniil, hogy pontszerti, vagy lemezes) nem befolyésolta
a NRS megjelenését. A nekrotikus magnal kisebb lipid
,poolok” jelenléte gyakoribb volt NRS jelet nem mutato
plakkok kozott (35% vs. 12%, p=0,02). A nekrotikus magtol
tavolabb esd, azzal 0Ossze nem fiiggd plakk jellemzok
altalanossagban nem befolyasoltdk a NRS megjelenését.
Kivéve, a magtol fliggetlen pontszerli, vagy lemezes
kalcifikacio, mely gyakrabban fordult el6 NRS-t nem mutatd
plakkok kozott (3% vs. 17%, p=0,04).

Tobb valtozos analizist kdvetden a nekrotikus mag nagysaga
(OR: 1,70 [95% CI: 1,12-2,57] mm?-ként ndvekedve) és a nem
nekrotikus plakk teriilet nagysaga (OR: 1,24 [95% CI: 1,11-
1,40] mm*-ként novekedve) voltak fiiggetlen prediktorai a
NRS megjelenésének. Ezzel szemben, addiciondlis, kisebb
méretl lipid ,,pool” jelenléte fliggetleniil csokkentette a NRS
megjelenésének valosziniiségét (OR: 0,22 [95% CI: 0,07-
0,75]). A CT felvételen NRS jelet mutatdé plakkok
proximalisabban helyezkedtek el, mint a NRS jelet nem mutaté
plakkok (ostiumtol valé atlagos tavolsdg 19,0 mm vs. 30,0
mm; p=0,02). Az érnagysag szintén nagyobb volt (median 17,1
mm® vs. 12,9 mm’, p=0,02), illetve a plakk nagysiga is
nagyobb volt (median 11,5 mm® vs. 7,5 mm? p<0,001) NRS-t
mutatd plakkok korében, mint a NRS-t nem mutaté plakkok
kozott. Erdekességképpen, a lumen teriilete nem kiilonbozott a
két csoport kozott (median 2,6 mm® vs. 3,1 mm?, p=0,58).
Ebbdl kovetkezéen a plakk mennyiség is szignifikdnsan
nagyobb volt a NRS-t mutatd, mint nem mutat6 plakkok kozott
(79,8% vs. 68,5%, p<0,001).

Tobb valtozos analizist kovetden mind az érteriilet nagysaga
(OR: 0,84 [95% CI: 0,75-0,94] 1 mm*-kénti novekedve,
p<0,01), mint a plakk teriilet nagysaga (OR: 1,74 [95% CI:
1,36-2,21] 1 mm*kénti novekedve, p<0,0001) fiiggetlen



prediktorai voltak a napkin-ring jel megjelenésének CT-n. A
szovettani €s asszocialt plakk jellemzdk korrigalasat kovetden
a nekrotikus mag teriilete, a nem nekrotikus mag nagysaga és a
teljes érnagysag maradtak fiiggetlen prediktorai a NRS
megjelenésének, ahol a nekrotikus mag nagysadga volt a
legerdsebb prediktor (OR 1,91 [95% CI: 1,23-2,98]).

2. A CT képrekonstrukcio hatasa a koronaria plakk
megjelenitésre

Osszesen 1125, az FBPR, ASIR és MBIR képrekonstrukciok
375 harmas kombinaciojabol allo, koregisztralt plakk
keresztmetszetet hasznéltunk ebben az alvizsgalatban, melyek
koziil minden felvételt felhasznaltunk a képmindség analizise
soran.

Kvalitativ analizis: A kappa-értékek jo-kivalo inter- és
intraobszerver variabilitast igazoltak a vizsgalt kvalitativ
paraméterek  vonatkozasdban a  képélesség  kivételével
(x =0,38). Utobbi esetben a két vizsgadld az esetek 43%-ban
volt teljes egyetértésben, azonban az esetek 54%-ban
osztalyozasuk minddsszesen egy kategoriaval tért el az 5
pontos skalan. Az altalanos képmindség jo, illetve kivalod volt
274/375 (73,1%) ¢és 48/375 (12,8%) esetben FBPR hasznalata
esetén, 318/375 (84,8%) ¢és 15/375 (4,0%) esetben ASIR
hasznalata soran ¢és 248/375 (66,1%) ¢és 95/375 (25,6%)
esetben MBIR hasznaélata esetén. A képmindség szignifikansan
jobb volt MBIR-ral, mint ASIR-ral (p<0,001), vagy FBPR-vel
(p<0,001). Az ASIR ¢és FBPR képrekonstrukciok képmindsége
nem kiilonbozott egymastol (p=0,17). Kalcifikécido 369/1125
esetben (32,8%) volt kimutathatd, nem volt szignifikdns
kiilonbség a harom algoritmus koézott (FBPR, 33,9%; ASIR,
32,8%; MBIR, 31,7%; p=0,53). A képmindség szignifikansan
(p<0,001) rosszabb volt kalcium jelenléte esetén. A kalcifikalt
plakkok koéziil 87/369 (23,6%) nem mutatott kalcium okozta



miiterméket, 267/369 esetben (72,4%) kalcium okozta
mitermék lathatdé volt, melyek nem befolyasoltdk a lumen
megitélését és 15/369 esetben (4,1%) abrazolddott olyan
kalcium okozta miitermék, mely jelentésen korlatozta a lumen
megitélhetdségét. A kalcium  okozta  mitermékek
vonatkozasdban nem volt kiillonbség a harom képrekonstukcios
technika kozott (p=0,95). A képzaj szignifikansan alacsonyabb
volt ASIR, mint FBPR estén (p<0,01) és tovabb csokkent
MBIR hasznalataval ASIR-rel 6sszehasonlitasban (p<0.001). A
képélességet szignifikdnsan javitotta az MBIR algoritmus
ASIR-hoz (p<0,001) ¢és FBPR-hez (p<0,001) képest,
ugyanakkor az ASIR ¢és FBPR képmindsége hasonld volt
(p=0,61).

Kvantitativ analizis: az inter- és intraobszerver korrelacio 0,65-
0,91 és 0,79-0,94 kozott valtozott. Az atlagos sugardenzitas
297+£27 HU vagy magasabb (atlagosan 6-10 HU) volt az
MBIR-rel rekonstrualt képek esetétn FBPR ¢és ASIR
technikakkal 6sszehasonlitva (p<0,05, mindkettd). Az atlagos
képzaj 16,0+5,1 HU volt FBPR-rel, 14,5+4,3 HU ASIR-ral ¢és
10,244,0 HU MBIR-rel rekonstrualt felvételek esetén. A
kvantitativan meghatarozott képzaj szorosan korreldlt a
kvalitativ zaj osztalyozassal (r=0,43, p<0,001). Az atlagos
CNR 26+9 HU volt FBPR-rel, 29+15 HU ASIR-rel és 44+19
HU MBIR-rel rekonstrualt képek esetén. A képzaj és CNR
szignifikansan kiilonb6zott a harom rekonstrukcids technika
kozott (p<0,001, mindekettd). A képzaj a legmagasabb volt
FBPR, ¢s legalacsonyabb MBIR esetén (p<0,05, mindegyik),
mig a CNR a legalacsonyabb volt FBPR ¢és a legmagasabb
MBIR  esetén  (p<0,05, mindegyik). Az  MBIR
képrekonstrukcido 51-69%-kal novelte a CNR-t, mig 30-36%-
kal csokkentette a zajt ASIR-hoz és FBPR-hez viszonyitva.



3. Képrekonstrukcio hatasa az automatizalt CT plakk
analizisre

9 koronariabol szarmazd, a koszorterek proximalis 40 mm-rol
0,5 mm-ként késziilt 6sszesen 2313 plakk keresztmetszetet
hasznaltunk ehhez az alvizsgdlathoz. Mindegyik CT felvételt
FBPR, ASIR ¢és MBIR technikaval rekonstrualtuk. A
koregisztracid 2295 (99,6%) keresztmetszet esetén volt sikeres.
Az itlagos plakk teriilet 8,46+3,50 mm® volt, mig a plakk
tomeg 51,7+13,8%. A plakk keresztmetszetek kozel
kétharmada (59,5%) nem mutatott kalcifikéciot, egyharmada
(32,6%) mérsékelt foku kalcifikaciot, és kevesebb mint
egytizede (7,9%) stlyos foku kalcifikaciot.

Béarmely, az ér kiils6, vagy beld hatarvonalat érinté korrekciod
712 plakk keresztmetszet esetében (31,1%) volt sziikséges, mig
a kiils0 hatarvonalat 400 keresztmetszetnél (31,0%), a belso
hatarvonalat 381 keresztmetszetnél (16,6%) kellett korrigalni.
Mind a kiils6 ¢és belsé kontar keriilete altalaban csokkent
manualis korrekciot kovetden (delta=0.6+1.8 mm a kiilso és -
09+1.1 mm a Dbelsé hararvonal vonatkozasaban,
Osszehasonlitva a keriiletet manualis korrekcio el6tt és utan,
p<0,0001 mindkettd). Egy hatarvonal (kiils6 vagy belso)
korrekcigja atlagosan 21+4 masodpercig tartott, mig mindkét
hatarvonal korrekcidja atlagosan 46+5 masodpercig. Az érfal-
kontar javitdsok gyakorisdga ugyanolyan volt a harom
koronéria lefutdsa mentén (p=0,98), ugyanakkor gyakoribb volt
mérsékelt vagy sulyosfoku kalcifikdcioval jard 1€zidk esetén
(p<0,0001). Azokban a keresztmetszetekben, ahol sziikség volt
manualis korrekciéra, a minimalis lumen atmérd kisebb, a
keresztmetszeti érteriilet és a plakk tomeg pedig nagyobb volt,
mint azon plakkok kozott, ahol nem volt sziikség manualis
korrekciora (p<0,001, mindegyik). Az ostiumtol vald tavolsag
nem befolyésolta a korrekcid gyakorisagat (p=0,11).



Osszehasonlitva a harom képrekonstukciés technikat, a
manualis korrekcid sziikségességének (belsd vagy kiilsd
érkonttr) fokozatos csokkenése volt megfigyelheté MBIR
alkalmazasaval, ASIR-ral és FBPR-vel torténd
Osszehasonlitdsban (25% ¢és 34% relativ csokkenés, p<0,0003
mindegyik). A kiilonbség FBPR és ASIR kozott éppen nem
érte el a szignifikancia hatdrat (p=0,09). Hasonloképpen, a
belsd érkonturt korrekciot igényld keresztmetszetek szazalékos
aranya nem kiilonbozott FBPR és ASIR kozott (p=0,79),
ugyanakkor MBIR esetén kisebb ardnyt belsé kontar korrekcid
volt megfigyelhet6 FBPR-rel és ASIR-ral dsszehasonlitasban
(27% ¢és 29% relativ csokkenés, p<0,009 mindegyik). A kiilsé
érkontir  vonatkozasaban a  manualisan  korrigalt
keresztmetszetek szama csokkent ASIR-ral FBPR-hez
viszonyitva és tovabb csokkent MBIR alkalmazéasaval (20% és
25% relativ redukcio, p<0,03 mindegyik). A manuélisan
korrigalt keresztmeszetek esetén a korrekci6 foka (mm-ben) az
érkeriilethez viszonyitva nem kiilonbozott FBPR, ASIR és
MBIR kozott (p>0,64, mindegyik). Erekre lebontva, az
Osszesen vizsgalat érhossz 32,5%-4t (median, IQR: 27,5-48,1)
kellett korrigdlni FBPR esetén, 29,2%-4t (median, IQR: 23,8-
43,0) ASIR esetén ¢és 19,1%-at (median, IQR: 11,4-36,3)
MBIR esetén. Mindez a korrigalt érhossz szignifikdns
csokkenéséhez vezetett MBIR képrekonstrukcid
alkalmazasaval, ASIR-ral és FBPR-vel 0sszehasonlitasban
(p=0,008 ¢s p=0,004), mig a kiilonbség ASIR és FBPR kozott
marginalis volt (p=0,05). A harom rekonstrukcios technikaval
késziilt koregisztralt plakk keresztmetszet tripletek koziil 765
(53,6%) esetében nem volt sziikség utdlagos korrekcidra az
érkontur vonatkozasédban. Ezzel szemben a tripletek 16,3%-a
igényelt korrekci6t mindharom  algoritmussal  késziilt
képrekonstrukci6  esetén.  Osszehasonlitva  azokat a
keresztmetszeteket, ahol az MBIR elénye kimutathatd volt
FBPR-rel szemben (n=132) azokkal a plakkokkal, ahol nem



volt kimutathaté (n=597), egyediil a kalcium mennyisége volt
fiiggetlen prediktor. A MBIR elénydsségének a valoszinlisége
FBPR felett kb. 3 szorosara nott mérsékelt (OR: 2,9 [95%CI:
1,9-4,5], p<0,0001) ¢és kb. hatszorosara sulyos foku
kalcifikacio jelenléte esetén (OR: 5,7 [95% CI:. 2,6-12,7],
p<0,0001). A minimalis lumenatmérd, a plakk teriilet nagysaga
¢s a plakkmennyiség nem mutatott Osszefliggést az MBIR
elényosségével FBPR felett az automatikus érszegmentacio
vonatkozasaban (p>0,45, mindegyik). Hasonl6 jelenség volt
megfigyelheté az MBIR ASIR feletti eldnyosségének
vonatkozasaban is.

4. Koronaria ateroszklerotikus plakk karakterizacioja
MR-rel

59 plakk keresztmetszetet MR felvételeit (T1, T2 és UTE
szekvencidk) sikeriilt koregisztralni a megfeleld szdvettani
metszettel. Mindegyik plakk keresztemetszet —mutatott
ateroszklerotikus elvaltozést. Kalcium 28 esetben (48%), mig
lipiddus nekrotikus mag 33 esetben (56%) volt kimutathato.
31 koregisztralt 1éziot hasznaltunk a plakk karakterisztika
tanulmanyozésara és 28-at a tovabbi analizishez.

Az UTE szekvenciaval késziilt felvételek képmindsége kivald
volt, atlagosan 4,10+0,7 pontot ért el. Az MR vizsgalat kivald
szenzitiviassal (100%) és specificitassal (90%), valamint
pozitiv (80%) és negativ (100%) prediktiv értékkel identifikalta
a kalciumot. Az MR szenzitivitdsa, specificitdsa, pozitiv és
negativ prediktiv érték a lipiddis nekrotikus mag felismerésére
90%, 75%, 90% és 75% volt. Két esetben nem sikerilt a
lipiddus nekrotikus magot felismerni, igaz, mindkét plakk
szOvettanilag korai 1éziénak felelt meg nagyon kis mennyiségii
lipid tartalommal.

Az MR ¢és szdvettani plakk klasszifikdcié Osszehasonlitdsdban
teljes egyetértés volt 22/28 esetben. I-11. tipusu 1ézidkat az MR



minden esetben jol felismerte. Két IlI-as tipusu plakkot az MR
nem megfelelden osztalyozott, és lipiddus nekrotikus magot
feltételezett. Megjegyzendé azonban, hogy a konszenzus
értekelés elott 2/3 vizsgald korrektiil IIl.-as tipust plakknak
osztalyozta mindkét 1éziot. A IV-V.-6s 1éziok koziil két plakkot
fals moédon kalcifikaltnak osztalyozott az MR. Osszességében
6/28 plakkok helyteleniil osztalyozott az MR vizsgalat, mely
végeredményben jo6 korrelaciot mutatott a szdvettani
osztalyozassal (k=0,69). Kivalé inter- ¢&s intraobszerver
reprodukélhatésdgot mutatott az MR a plakk komponensek
(kalcifikacio és lipiddus nekrotikus mag) felismerésének
tekintetében (k=0,80 ¢és x=0,82; p<0,0001). Az inter- ¢s
intraobszerver reprodukélhatdésdg az MR plakk klasszifikacio
vonatkozasaban szintén kivalo volt (k=0,78, p<0,0001).

KOVETKEZTETESEK

A koronaria CT vizsgéalaton napkin-ring jelet mutatd plakkok
szovettani megjelenésiik alapjdn nagy nekrotikus magot,
nagymeéretli fibrotikus komponenst €s gyakran
érajdonképzodést mutatd plakknak feleltethetdek meg. Mivel
ezek a jellemzok Osszefliggést mutattak elérehaladott, rupturara
hajlamos ateroszklerotikus 1ézidkkal a szdvettani vizsgalatok
alapjan, a napkin-ring jel az eldrehaladott koronaria 1ézidk
markereként hasznalhato CT angiografia vizsgélat soran.
Eredményeink a CT  képrekonstukcios  algoritmusok
vonatkozasdban azt mutatjdk, hogy MBIR technika
alkalmazésa szignifikdnsan jobb képmindség ¢és csokkent
képzaj, valamint emelkedett kontraszt-jel aranyhoz vezet,
ASIR ¢és FBPR technikdkkal 6sszehasonlitva.

Mindezek az eredmények, valamint az MBIR technikdnak az
ASIR ¢és FBPR rekonstrukcioknal mutatott jobb képélessége
fontos elonyokkel jarhat a koronaria rendszer klinikai
vizsgélataban.



Automatizalt CT plakk kiértékeld szoftverek hasznélata soran a
leképezett érkonturok jelentés hanyada manudlis korrekciot
igényel. MBIR tehnika alkalmazasa szignifikdnsan csokkenti a
manualis korrekcid sziikségességét, kiilonosen kalcifikalt
1éziok esetén. Ennek eredményeként az MBIR technika
alkalmazdsa rovidebb kiértékelési 1d6t igényel, igy
Osszességében javithatja az automatizalt plakk analizis
elterjedését koronaria CTA vizsgélatok soran.

Munkénkban igazoltuk tovabba, hogy human koronaria
ateroszklerotikus  plakkok  wjszerii. MR szekvencidk
kombinéciojaval (T1, T2 ¢és UTE) torténd klasszifikacidja
extrém modon korrelal a szovettani plakk osztalyozassal. Az
UTE szekvencia alkalmazasa MR vizsgalat soran eldnyds,
mivel lehetdvé teszi a kalcium pontos detektalasat.
Vizsgalatunk aldtdmasztotta a koronaria plakk klasszifikacid
lehetségét MR technikéval, mely a koronaria ateroszklerozis
klinikai stddiuméanak meghatarozasaban, illetve a prevencids
terapia Dbedllitdsdban ¢és monitorozadsban fontos szerepet
Jjatszhat.
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