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Roviditések jegyzéke

APB: béta-amyloid

AK: Alzheimer kor

AMD: id6éskori macula degeneratio
ANOVA: varianciaanalizis

AVP: arterio-venosus tranzit

BCVA: legjobb korrigalt 1atoélesség
BM: Bruch membran

BRVO: szemfenéki vénas agelzarodas
BVN: elagaz6 vascularis halozat
CAS: carotis artéria stentelése

CC: choriocapillaris

CEA: carotis endarterectomia

CI: konfidencia-intervallum

CL: konfidencia-limit

CMO: cystoid macula oedema

CNV: chorioidea neovascularisatio
CR: ismételhetdségi egyiitthatd

CRT: centralis retinavastagsag
CRVO: szemfenéki vénas torzselzarodas
CSC: centralis serosus chorioretinopathia
CSF: cerebrospinalis folyadék

CV: variaciods egyiitthatd

DCP: mély kapillaris érhaldzat

DME: diabeteses macula oedema
DMI: diabeteses macularis ischaemia
DVC: mély vascularis komplexum
DR: diabeteses retinopathia

EDI: enhanced depth imaging

ELM: membrana limitans externa
FA: fundus autofluoreszcencia

FAF: fundus autofluoreszcencia
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FAZ: fovealis avascularis zéna

FD: Fourier-domain

FrD: fraktaldimenzio

FLAG: fluoreszcein angiografia

FS-ADA: full-spectrum amplitude-decorrelation algorithm
GA: geografikus atrophia

GCC: belsé retinavastagsag

GEE: generalized estimating equations

HbAIc: glikélt hemoglobin Alc

ICC: osztalyon beliili korrelacios egytitthatd

ICG: indocianinzdld angiografia

ICP: koz¢éps0 kapillaris érhalozat

ILM: belsd hatarmembran

INL: belsé magvas réteg

IPL: bels6 plexiform réteg

IRMA: intraretindlis microvascularis abnormalitasok
IT: infero-temporalis

LED: light emitting diode

LoA: egyezési hatarérték

MacTel2: macularis teleangiectasia 2-es tipusa

MCI: enyhe kognitiv zavar

MCT: motion correction technology

MD: mean deviation

NA-EION: nem-arteritises eliilsé ischaemias opticus neuropathia
OCT: optikai koherencia tomografia

OCTA: optikai koherencia tomografids angiografia
OCTARA: OCT angiography ratio analysis

OGYEI: orszagos gyogyszerészeti és élelmezés-egészségiigyi intézet
OMAG: ultrahigh-sensitive optical microangiography
OLM: kiils6 hatarmembran

ONL: kiils6 magvas réteg

OPL: kiils6 plexiform réteg
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OR: es¢lyhanyados

PCV: polypoidealis chorioideélis vasculopathia
PD: perfuzids denzités

PDT: fotodinamids terapia

PED: pigmentepithel levalas

PET: pozitron emisszios tomografia

PF: parafovea

PR: projection-resolved

RAP: retinalis angiomatosus proliferatio
RNFL: retinalis idegrostréteg

ROC: receiver operating characteristic

RPCP: radialis peripapillaris kapillaris érhaldzat
RPE: retinalis pigmentepithelium

RVO: szemfenéki vénas érelzarodas

SD: spectral-domain

SLD: szuperlumineszcens didda

SNR: jel-zaj arany

SQ: signal quality

SRF: subretinalis folyadék

SRNV: subretinalis neovascularisatio

SS: swept source

SSI: signal strength index

SSADA: split-spectrum amplitude-decorrelation algorithm
ST: supero-temporalis

SVC: felszini vascularis komplexum

SCP: felszini retinalis kapillaris érhaldzat

Sw: egyénen beliili szoras

TD: time-domain

TIA: atmeneti agyi ischaemids vérkeringési zavar
Tg: fly back time

Ts: scannelési 1d6

AT: két scan kozott eltelt 1d6
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VabD: vascularis demencia
VD: érstirliség
VDI: vessel diameter index

VEGF: vascularis endothelialis ndvekedési faktor
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1. Bevezetés

Az optikai koherencia tomografia (OCT) 1990-es években torténd bevezetése oOta az
egyik legfontosabb diagnosztikai eszkdzz¢ valt a szemészetben (1). A miiszer az alacsony
szuperlumineszcens dioda (SLD) fényforras alkalmazasaval az eltéré optikai denzitast
szovetekrdl visszaverddd fény amplitidojat méri és nagy felbontdsu keresztmetszeti
felvételeket készit a retina szerkezetérdl (2). Habar segitségével a kiillonb6z6 betegségek
strukturalis eltérései jol abrazolhatoak, a retinalis vérkeringés megjelenitésére azonban
nem alkalmas. Szdmos szemészeti betegség tarsul vascularis eltérésekkel, ezért a
vérkeringés vizsgalata kiilondsen fontos a szemészeti diagnosztikaban. A retinalis és a
chorioidealis vérkeringés dabrdzolasira hasznalt aranystandard képalkoté moddszer a
fluoreszcein angiografia (FLAG) ¢és az indocianinzold angiografias (ICG) vizsgalat.
Hatranyuk, hogy invaziv beavatkozéasok, az intravénas kontrasztanyag beadasa akar életet
is veszélyeztetd mellékhatasokkal jarhat (3). Bizonyos betegségekben és varanddssag
esetén kontraindikaltak (abszolut kontraindikéacio: a jodérzékenység €s a kortorténetben
szerepld allergids reakcio a kontrasztanyag beaddsara; relativ kontraindikacio: maj-, vese-
és szivelégtelenség, epilepszia, terhesség), vagy nagyfokil -eldvigyazatossaggal
alkalmazhatoak (4). Az OCT késziilék szoftveres tovabbfejlesztésébdl sziiletett meg az
OCT angiografias eljaras, mely nem invaziv médon, minddssze néhany masodperc alatt
készit felvételeket a retina és a chorioidea érhalozatairdl (5). Ezéltal egy gyorsan,
egyszertien kivitelezhetd €s ismételhetdé uj modszer all rendelkezésiinkre a szemfenéki

keringés vizsgalatara.

2. Irodalmi attekintés
2.1. Az optikai koherencia tomografia

Az optikai koherencia tomografia harminc évvel ezel6tti megjelenése jelentds attorést
hozott a szemészeti diagnosztikdban. Segitségével invaziv beavatkozéas nélkiil olyan
szovettani pontossdgu informdciok birtokdba juthatunk, melyek a szembetegségek
diagnozisaban és kezelésében a mai klinikai gyakorlatban elengedhetetlenek. Noha az
OCT vizsgalatot a mindennapokban féként a retina rétegeinek vizsgéalatara alkalmazzuk,

az eliilsé szegmens OCT a cornea és a csarnokzug képalkotasaban is rendkiviil hasznos
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eszkoznek szamit (6). Az elmult tizendt évben az OCT technoldgia folyamatos fejlddésen
ment keresztiil, igy manapsag a leképezés gyors, pontos és nagy felbontasu felvételeket

eredményez.

Az OCT egy specidlis, ugynevezett szuperlumineszcens didda fényforrast hasznal a
képalkotasra, mellyel a vizsgalt szovetet két dimenzidoban (x és y tengely mentén)
pasztazza at. A SLD tulajdonsidgaiban hasonlit mind a lézerhez (kis feliiletd, jol
fokuszalhato), mind a LED-hez (nem monokromatikus, alacsony koherencidju, kozel
infravords fény), de sajatos jellegzetességei miatt egyik csoportba sem sorolhato (7). Az
OCT a vizsgalt struktira szoveten beliili elhelyezkedését annak optikai tulajdonsagai
alapjan jeleniti meg, a reflektalodo vagy szo6rodo fény nagysagat és a visszaverddés idejét
hasznéalja fel. A modszer az interferometria elvén alapszik. A vizsgalofényt egy
fényelosztd eldszor két nyaldbra osztja szét, az egyiket egy referencia tiikorre, a masikat
pedig a szembe irdnyitja. A vizsgalt szovetrdl visszaverddod fényt a késziilék a referencia
tiikorrdl visszaverddo fénysugarhoz viszonyitja, két koherens nyalab esetén interferencia
jon létre, melynek mintdzata mérhetd (1. abra). Ennek feldolgozasahoz ¢s jellé
alakitasdhoz altaldban a Michelson-féle interferométert alkalmazzak. A képalkotas
eredményeként egy reflexios rétegfelvételt, masnéven romogramot kapunk, melyen az

egyes rétegek és képletek reflektivitasuk alapjan kiiloniilnek el egymastol (1).

Referencia
Fenyforras tokor
Fenysugar
eloszto
Vizsgalt
Detektor szévet

Szamitogep

1. abra: Az OCT miikodési elve (sajat szerkesztésii abra).
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Mint lathatd, az OCT az ultrahang optikai analogjanak tekinthetd, azonban hang helyett
a fény visszaverddését hasznalja fel a kiillonbozé mélységi szovetek vizsgalatara. A két
modszer jellegzetességei kozott az egyik lényeges kiilonbség, hogy a fény terjedési
sebessége nagysagrendekkel nagyobb, mint a hang sebessége, ezért a reflektalodo jel
direkt modon nem mérhetd. A masik, hogy a fény Iényegesen rovidebb hullimhosszal
rendelkezik, mely nagyobb felbontoképességet, azonban csdkkent penetranciat
ereményez. Az ultrahanggal ellentétben az OCT vizsgalathoz a fény fizikai
tulajdonsagaibol adoddan nincs sziikség a jeladd és a szovet kozotti direkt kontaktusra,
illetve atviteli médiumra—a levegd és a szovetek kozotti alacsony torésmutatd miatt (8).
A vizsgalt szovetrészlet egy pontjardl kapott mélységi informaciot hordozo felvételt az
ultrahanghoz hasonléan az OCT esetében is A-moda képnek (A-scan) nevezziik. A
vizsgalt szovet egymassal szomszédos A-scan leképezéseibdl all 6ssze a keresztmetszeti
B-modu kép (B-scan felvétel) (2. dbra). Az OCT felvétel mélységi felbontasa és szoveti
penetracios képessége a vizsgald fényforrds centralis hullimhosszatol és hulldmhossz

tartomanyatol, mig oldaliranyu felbontésa a fénysugar atmérojétdl fiigg.

Transzverzalis leképezés

A » B

"o Y

B -

Axidlis elhelyezkedés (mélység)

v A-scan Sziirkeskalas keresztmetszeti B-scan

2. abra: A vizsgalt szovet egy pontjaban a kiilonb6z6 mélységekbdl reflektalodo jelek
feldolgozasaval a késziilék A-scant allit eld (A). Az egymassal szomszédos A-scanek
oldaliranyt leképezésével kétdimenzids, keresztmetszeti, sziirkeskdlas B-scan felvétel
késziil (B). Fujimoto abraja alapjan szerkesztett kép (8).

10
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Az els6 generacidos time-domain OCT késziilékek (TD-OCT) a referencia tiikor
mozgésanak iddbeli informaciojabol hataroztdk meg a vizsgalt struktirdk mélységét.
Lassabb sebességgel miikddtek, a leképezéshez mindossze 400 A-scant készitettek el
masodpercenként. Axidlis felbontasuk a legideélisabb koriilmények kozott is csak 10—-15
um volt. Mivel a felvételek elkészitése joval hosszabb ideig tartott, mint a mai késziilékek
esetén, a mozgasi mitermékek eléfordulasi gyakorisaga is jelentdsen magasabb volt. A
maculatdj leképezése hat, egyenld tavolsagban elhelyezett radidlis metszetben tortént. Az
els6 TD-OCT késziiléket 1996-ban Zeiss OCT néven helyezték a kereskedelmi
forgalomba. A mindennapi klinikai gyakorlatban ennek tovabbfejlesztett, harmadik

generacios valtozata, a Zeiss Stratus OCT csak néhany évvel késdbb, 2002-ben jelent meg
).

A kovetkezd generacios Fourier-domain OCT késziilékek (FD-OCT) képalkotasa
nagysagrendekkel gyorsabban ¢€s jobb felbontassal torténik. Az elnevezés abbdl adodik,
hogy a reflektalodo jel Fourier analizissel keriil feldolgozasra. A referencia tiikor ebben
az esetben fixalt, nem mozog, ami lehetdvé tette az egységnyi idd alatt leképezésre keriild
A-scanek szamanak dramai novelését. A FD-OCT csaladba tartozo elso, spectral-domain
OCT késziilékek (SD-OCT) széles hullamhossz tartomanyu (spektrumu) fényforrast
haszndlva, a kiillonb6zé mélységekbdl visszaverddd fényt az interferométerbe épitett
spektrométer segitségével egyiddben érzékelik (10). Igy ebben az esetben idéeltérés
helyett a reflektalodo fényforras frekvencia komponenseinek elkiilonitett feldolgozasaval
hatdrozhatd meg a rétegek térbeli elhelyezkedése. A mélyebb részekrdl érkezd
interferencids jelek magasabb frekvencidjliak. Ezeket a miiszereket mar gyorsabb,
20 000—40 000 A-scan/masodperc sebesség jellemezte. Megjelenésiikkel a miitermékek
el6fordulasa csokkent és nagyobb axidlis felbontast (3—5 um) felvételek elkészitése valt
lehetévé (3. abra) (11). A TD-OCT-vel ellentétben a B-scaneket stirli, raszter mintaban
képes elhelyezni, mely lehetdvé teszi a rosszul fixald betegek esetén a fovedhoz kozeli
1ézi0k, valamint az excentrikus elvéltozasok vizsgalatat is. Az elsé SD-OCT 2006-ban
kertiilt bevezetésre a kereskedelmi forgalomba. A hagyomanyos késziilékek a chorioidea
vizsgalatara nem alkalmasak, részben a rovidebb hulliamhossznak koszonhetd alacsony
szoveti penetrancia, részben pedig a RPE hyperreflektivitdsa miatt. Ennek a problémanak
az athidaldsa egyrészt az ugyanazon teriiletrdl készitett tobb kép atlagolasaval, masrészt

az egyes késziilékekben rendelkezésre all6 enhanced depth imaging (EDI) funkcioval

11
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lehetséges (12). Az ugynevezett zero-delay line a szoftver altal meghatarozott referencia
pont vagy sik, ahol a képalkotas optimalis, tehat a legjobb felbontés érhetd el. Ez a pont
altalaban a vitreo-retinalis hatarfelszinnek felel meg; az ennél mélyebben elhelyezkedd
rétegek felbontasa ettdl tavolodva egyre csokken. Az EDI program a zero-delay sikot
hatrébb viszi a kiils6 retina-RPE junkcid szintjébe, igy a chorioidea nagyobb felbontéassal

fog abrazolodni—ugyanakkor a vitreo-retinalis hatarfelszin kevésbé (13).

A FD-OCT csalad kovetkezd generacios, jelenleg legmodernebb tagja, a swept source
OCT (SS-OCT) az el6zd késziilékekkel ellentétben egy valtozo frekvenciaju lézer
fényforrassal pasztazza 4t a vizsgélando szovetet. Az interferencia spektrumot ez esetben
spektrométer helyett fotodetektorok érzékelik. Elddeinél gyorsabb sebességgel miikodik,
100 000400 000 A-scant készit el masodpercenként. A vizsgal6fény magasabb
hullamhosszanak kdszonhetden jobb szoveti penetracioval rendelkezik, igy a chorioidea
vizsgalatara is alkalmas (14, 15). Az EDI-OCT funkcioval ellentétben mind a vitreo-
retinalis hatarfelszint, mind a chorioideat egyarant kelld részletességgel jeleniti meg. Az

els6 SS-OCT 2012-ben jelent meg a klinikai gyakorlatban.

RPE/Bruch
| Choriocapillaris  membran

Myoid ELM

} komplexum zona
Sattler réteg zona

Interdigitacios
zona

|
Ellipszoid

Haller réteg

3. abra: A normal szerkezetli retina rétegeinek megjelenitése SD-OCT késziilékkel. Sajat
készitésii abra. A rétegek elnevezése Staurenghi és munkatdirsai nemzetkozi
klasszifikacidja szerint tortént (16). Roviditések: ILM: membrana limitans interna,
RNFL: retinalis idegrostréteg, GCL: ganglion sejtréteg, IPL: belsd plexiform réteg, INL:
bels6 magvas réteg, OPL: kiils6 plexiform réteg, ONL: kiilsé magvas réteg, ELM:
membrana limitans externa, RPE: retindlis pigmentepithelium, SD-OCT: spectral-
domain optikai koherencia tomografia

12
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Az OCT vizsgalat manapsag a mindennapi klinikai rutin részévé valt a macula és a
latoidegfo szerkezetének mind kvalitativ, mind kvantitativ értékelésében. A morfologiai
vizsgalaton tul az automatizalt vastagsagi paraméterek segitséget nyujtanak a kiilonbozo
betegségek aktivitdsanak és progressziojanak kdvetésében, mint példaul nedves tipusu
iddskori macula degeneratioban, vagy diabeteshez ¢és szemfenéki vénds
keringészavarokhoz tarsuld6 maculaddémaban. A retina szerkezetében megjelend
folyadék kimutatasa és a hozza kapcsolodo vastagsagi valtozasok eldsegithetik a terapids
dontések meghozatalat (17). Tovabba, az OCT a vitreo-retindlis hatarfelszin
betegségeinek felismerésében és a mitéti indikacio felllitasaban is nélkiilozhetetlen
eszkoznek szamit; megjelenésével lehetdség nyilt a maculalyuk kiilonbdzd stddiumainak
jobb elkiilonitésére (18, 19). Habar 6nmagaban nem értékelendd, de a latdidegfé OCT-
vel torténd morfologiai vizsgélata és a retinalis idegrostréteg (RNFL) vastagsag analizise
segithet a glaucoma progresszidjanak objektiv kdvetésében (20, 21). Noha az OCT a
retina betegségeiben a strukturalis eltérések kimutatdsanak nélkiilozhetetlen eszkdzévé

valt, a keringészavarok vizsgalatara azonban nem alkalmas.

2.2. Az OCT angiografia kialakulasanak torténete

Korabban szamos megkozelitéssel probaltdk a szemen beliili vérkeringést OCT
segitségével megjeleniteni. Ezen vizsgalatok kozds célja az volt, hogy a késziilék a
szemfenéki ereket a statikus retina szovettdl a mozgd vorosvértestek okozta OCT jel
valtozéasainak detektalasaval kiilonitse el. Az els6 vizsgalatok Doppler OCT-vel torténtek,
mely az elmozdulast az egymast kovetd A-scanek fazis-kiilonbségeivel érzékelte (22).
Mig ez a modszer a nagyobb erek vizsgalatara alkalmasnak bizonyult, azonban a retina
kisereiben 1év0 lassabb aramlas megjelenitésére nem volt képes, mert az extravascularis
szovetekben 1év6 folyadékaramléastol (Brown-mozgas) nem tudta a jelet elkiiloniteni (23).
A Doppler OCT alkalmazasanak tovabba korlatot szabott az is, hogy a retina és a
chorioidea erei az OCT sugarnyaldbra kozel merdlegesen futnak, a Doppler OCT pedig
kizarolag a vizsgald fénysugarral parhuzamos mozgast detektalja. Rdadéasul, a Doppler
shift érzékelése a fény valtozd beesési szogének fiiggvénye, mely a szovetre merdleges

fénysugar esetén nem adatik meg.
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Mivel az OCT angiografids képalkotas feltétele, hogy az egymast kovetd B-scan
felvételek nagyon rovid id6 alatt keriiljenek leképezésre, az alacsony sebességii TD-OCT
késziilékek idejében nem volt lehetéség az OCTA technika kifejlesztésére. A FD-OCT-k
megjelenésével a késziilékek sebessége 50x-ére ndtt, igy Gjabb OCT alkalmazasok
kialakitdsa iranyaban nyiltak meg kapuk. Az els6 emberi szemen végzett OCT
angiografias felvételeket Makita és munkatarsai készitették 2006-ban (24). A vizsgalt
tertilet leképezéséhez egy 18,7 kHz-es (18 700 A-scan/sec) SD-OCT késziiléket
hasznaltak. A Doppler elvnél alkalmazott fazis-kiilonbségek érzékelése helyett a
reflektalodo fény fazis-variancidjat detektaltak. Tanulmanyukban olyan technikai
elérelépéseket mutattak be, mely a jelenleg hasznalatos OCT angiografias késziilékekre
is jellemzd: a véraramlas haromdimenzids abrazolasat, a retina és a choriocapillaris réteg
¢érhaldzatanak szegmentalt, en face (=coronalis siku) felvételeken torténd megjelenitését.
Mindezen eldnydk ellenére a fazis alapt mddszerek rendkiviil érzékenyek a szemen
beliili, finomabb szdveti mozgdsokra (bulk motion). Habar szdmos modszer all
rendelkezésre az ebbdl adodo zaj ellenstlyozasara, tovabbi alternativa a fazis helyett a jel
amplitidé komponensének felhasznalasa (25). A SD-OCT késziilékek sebességének
tovabbi novelésével valt lehetdvé az OCT angiografia kifejlesztése, mely az en face OCT
angiogramok leképezésével a fluoreszcein angiografidhoz hasonlé megjelenésii képet
adott a szemfenéki vérkeringésrdl (26, 27). Lényeges kiilonbség a két modszer kozott,
hogy amig az OCTA a szdvetekrol reflektalodo vizsgalofény fazisvariancidjat érzékeli a
vérkeringés megjelenitésére és a kiilonbozd érhalozatok szegmentalt vizsgéalatara képes;
addig a fluoreszcein angiografia kiils6 kontrasztanyag beadasa segitségével az erekben

zajlo plazmadramlast jeleniti meg az érhalozatok szummacios képének dbrazolasaval.

Az amplitadé alaptt OCT angiografids mérésekre mar 2005-ben torténtek kisérletek,
azonban az els6 humén vizsgalatokra csak évekkel késobb keriilt sor (28, 29). Ezek a
késziilekek a vizsgalt szovetrészletekrdl visszaverddd fény intenzitasanak varianciajat
(speckle variance) hasznaltak fel (30). A modszer alapja, hogy a szorddasi mintazat a
statikus részek esetén idOben viszonylag 4llandé marad, ugyanakkor a mozgd
struktarakndl a mintazat valtozik. Az amplitid6 alapu algoritmusok maésik modszere a
korrelacios térképezés (correlation mapping), melynek soran az OCT jeleket
korreléltatjdk az egymassal szomszédos A-scaneken. Mig az erekben zajlé dramlésrol

reflektalodo jelek egymassal gyenge korrelaciot, addig a statikus szovetek esetén erds

14



DOI:10.14753/SE.2021.2477

korrelaciét mutatnak, mely lehetdvé teszi az érhalozat elkiilonitését (31). A jel
intenzitasat és a fényszorddas mintazatat alapul véve tovabbi szamos, a mai késziilékekbe
beépitett algoritmus keriilt kifejlesztésre, mint a split-spectrum amplitude-decorrelation-
angiography (SSADA), a full-spectrum amplitude-decorrelation angiography (FS-ADA)
¢s az OCTA ratio analysis (OCTARA) (32-34). Egyes fejlesztések az OCT jelnek mind a
fazis, mind pedig az amplittd6 komponensét felhasznalva hoztdk létre az optikai
mikroangiografia (OMAG) nevl algoritmust, mely a vérkeringés megjelenitésére
alkalmasabbnak bizonyult a kizarolag a fazis valtozasokat figyelembe vévd elddeinél
(35). Az els6 OCT angiografias késziilék, az Optovue AngioVue OCTA a SSADA

algoritmust hasznalva 2014-ben keriilt a kereskedelmi forgalomba.

2.3. Az OCT angiografia miikodési elve

Az OCT angiografia alapja, hogy a retina ugyanazon teriiletérdl rovid idén beliil egymast
kovetd keresztmetszeti OCT felvételek késziilnek, majd a kozottiik bekovetkezd valtozast
érzékeli a késziilék. A statikus szovetrészletekben normalisan nem, vagy csak minimalis
eltérés kovetkezik be, mig a mozgod strukturdk—jelen esetben az erekben aramld
vorosvértestek—helyzete képrol-képre valtozni fog. A késziilék a retina leképezett
pontjait (pixeleit) reflektivitdsuk alapjan hasonlitja 6ssze. Amennyiben a felvételek egyes
pixeleinek reflektivitas-valtozadsa egy bizonyos kiiszobérték felett van—tehat a
képpontok kozotti kontraszt kellden nagy—dekorrelacios jel jon létre, melyet az OCTA
késziilék aramlasként érzékel. Ez a jelenség az igynevezett mozgds-kontraszt elv, melyen

az OCT angiografias felvételek alapulnak.

2.3.1. A vizsgalt teriilet leképezése

A véraramlas megjelenitéséhez nagyon fontos, hogy a keresztmetszeti B-scanek sorozata
a retina pontosan azonos teriiletérél késziiljon (4. abra). Egy keresztmetszeti B-scan
egymas melletti A-scanek sorozatabol all. Az A-scanek elkészitésének sebességét (4-
scan rate) a kiilonbozd gyartok hatarozzak meg. A jelenlegi kereskedelmi forgalomban
elérhetd SD-OCT késziilékek masodpercenként 68 000—85 000 A-scant készitenek (68—
85 kHz), mig a SS-OCT késziilékek 100 000 A-scan/masodperc (100 kHz) sebességgel

vizsgélnak.
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A kereskedelmi forgalomban elérheté OCTA késziilékek egy teriiletet gyartotol fliggden
2—4 B-scan ismétlésével képeznek le, és két B-scan kozott eltelt id6 (interscan time, AT)
altalaban 45 ms. Igy egy teriilet scannelése tobb id6t vesz igénybe, mint a hagyomanyos
OCT vizsgalatnal, ezért az OCTA a kiilonb6z6 iranyt mozgasokra joval érzékenyebb. A
késziilékek mélységi (axialis) felbontdsa 5 um, mig oldalirany (lateralis) felbontasuk 15
um korili. Az axialis felbontas novelésével az érhalozatok jobban elkiilonithetéek
lesznek, azonban a szem ezirdnyu mozgésaira is érzékenyebbé valik a késziilék. Egy
meghatarozott nagysagu vizsgalt teriilet leképezése raszter scan-mintazatban torténik,
melyet késziiléktdl fiiggden kiillonb6zd A-scan siiriiség jellemez. Az OCTA késziilékek
nagy részénél a leképezés horizontalis irdnyban torténik, azonban az AngioVue program
ezt kdvetden egy vertikalis irdnyt raszter felvételt is készit az utdlagos mozgas-korrekciod

miatt (5).

En Face OCT i

4. abra: Az OCT angiografias leképezés soran ugyanarrdl a teriiletrél egymast kovetd B-
scan felvételek késziilnek (N1, N2, N3). A B-scanek Osszehasonlitasaval (N1<->N2,
N2>N3) ¢és a dekorrelacids jel érzékelésével keresztmetszeti OCTA képet kapunk,

melyen a vérkeringés értékelése az érhdlozat megjelenitésének hidnyaban nem
lehetséges. Az adatok kétdimenzidos sikba torténd vetitésével az en face OCT
angiogramon az érrendszer jol abrazolodik (5). Roviditések: OCTA: optikai koherencia
tomografids angiografia, AT: két scan kozott eltelt id6, Ts: scannelési idd, Tr: fly back
time, L1, L2, L3: a feldolgozas elsd, méasodik és harmadik szintje.
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2.3.2. A vizsgalt szovetrészletrol érkezo jel érzékelése

A vordsvértestek mozgasanak érzékelése a B-scanek pixelrél-pixelre torténd
Osszehasonlitasaval torténik. A legkisebb érzékelhetd aramlasi sebességet a AT és a hattér
zaj hatdrozza meg. Ahhoz, hogy a véraramldst—pontosabban a voOrdsvértestek
mozgasat—a késziilek érzékelje, a vorosvértesteknek megfeleld tavolsagot kell
megtenniiik az egymds utdn késziilt B-scan felvételeken. Ezen kiviil az OCT jelek
intenzitas-kiilonbségének nagyobbnak kell lennie a hattér zajnal ahhoz, hogy

keringésként érzékelje a késziilék.

A mozgasbol adddo jel érzékelése kiilonbozd algoritmusok szerint torténhet. Attol
fliggden, hogy az OCT jel mely informacié komponensét haszndlja fel az eljaras a
képalkotas soran, megkiilonbdztetiink fazis-jel alapt, amplitudo-jel alapti és komplex-jel
alapu (fazis és amplitudo-jel alapt) késziilékeket (5, 36). A jelenleg leginkabb elterjedt
OCTA késziilékek az OCT jel amplitaddjat, vagyis a jel intenzitasat mérik. Ezen beliil a
legszélesebb korben elterjedt SSADA  (split-spectrum amplitude-decorrelation
angiography) algoritmust a jel intenzitdsdnak ndvelése és az axidlis irdnyl mozgasok
hatasanak csokkentése céljabol fejlesztették ki. Ennek érdekében az OCT jel spektrumat
vékonyabb savokra osztottak fel, igy tobb, kisebb képpontrél érkezik informacio (32). Ez
a modszer az egyes pontok axialis felbontasat csokkenti, ezért lesz kevésbé érzékeny az
ebben az irdnyban torténd mozgasokra. Ugyanakkor minden savhoz tartozo jel kiilon
informaciot hordoz a véraramlasrol, igy ezek kombinalasaval a jel intenzitdsa megnd. A
SSADA algoritmus minddssze két egymast kdvetd B-scan leképezésével képes az OCT
angiogramok létrehozésara. A féazis-jel alapti késziilékek a kiilonb6z6 struktarakrol
visszaverddo fény fazisanak varianciajat érzékelik. Azok az algoritmusok, melyek a jel
amplitadojat ¢és fazisat egyardnt szadmitasba veszik, a kis valtozasokra sokkal
érzékenyebbek, azonban a szemmozgasokbol adodo zaj és miitermékek is gyakrabban
fordulnak eld. A kiilonbozd algoritmustit OCTA késziilékek tulajdonsagait az 1. tablazat

szemlélteti.
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1. tablazat: A kiilonb6z6 OCT angiografias késziilékek tulajdonsagainak ismertetése.

Cx s . Heidelberg
Gyarté cég Optovue Zeiss Topcon Engineering
. RTVue XR . DRI OCT Spectralis
Kerekedelmi név Avanti Cirrus 6000 Triton OCT2
Spectralis®
OCTA AngioVueTM AngioPlexTM ii ?(?[’{/l OCT
& Angiography
SD/SS OCT SD SD SS SD
Algoritmus SSADA OMAG OCTARA FS-ADA
s Komplex e, Amplitads
Amplitado . " Amplitado mplitudo
- ., jelintenzitas - ., L L
(jelintenzitas) ¢s fazis (Jelintenzitas) | (jelintenzitas)
dekorrelacid variancia aranyanalizis dekorrelacid
OCT spektrum Osztott spektrum Teljes Teljes spektrum Teljes
spektrum spektrum
A-scan sebesség 70 000/sec 100 000/sec 100 000/sec 85 000/sec
A-scan stiriiség* 304x304 245%245 320x320 512x512
B-scan ismétlés 2x 4x 4x 4x
Hullamhossz 840 nm 840 nm 1050 nm 870 nm
3x3 mm 3x3 mm 3x3 mm
L, 2,9x2,9 mm
Képméretek 6x6 mm 6x6 mm 4,5x4,5 mm
‘. 4,3x1,5 mm
(maculataj) 8x8 mm 8x8 mm 6x6 mm
8,8x4,4 mm
10x6 mm 12x12 mm 12x12 mm
Montazs funkcié Van Van Van Nincs
Transzverzalis 15 um 15 um 15 um 57 um
felbontas H K K L H
Axialis felbontas 5 um 5 um 5 um 3,9 um
.Le"kepezes 28 sec 13 sec 15 sec 201 sec
idétartama*
- o _rys MCTTM ™ ™ ™
Mozgas korrigalas ™ FastTrack SMARTTrack TruTrack
DualTrack
Szegmentacids
vonalak manualis loen loen loen loen
modositasa £ £ £ &
lehetséges
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(s . . Heidelberg
Gyarté cég Optovue Zeiss Topcon Engineering
Kvantitativ Kvantitativ | 1 jtimodalis | Multimodalis
L. analizis , , . ,
Tovabbi elényos analizis AngioPl képalkotas képalkotas
tulajdonsagok (AngioAnalytics™ (mne%ifXTﬁX (FLAG, FA, | (FLAG,FA,
program) OCT, OCTA) OCT, OCTA)
program)
FAZ teriilete,
keriilete,
acirkuléris index | FAZ teriilete
Mérheté keringési I,(alzll}arlls I,(algll}arrls
. érstirliség érstirliség - -
paraméterek
Keringésbdl Perfuzios
kiesett és denzitas
keringésben 1évo
tertiletek

Roviditések: SD: spectral domain, SS: swept source, SSADA: split sprectrum amplitude
decorrelation angiography, FS-ADA: full spectrum amplitude decorrelation algorithm,
OMAG: ultrahigh-sensitive optical microangiography, OCTARA: OCT angiography
ratio analysis, MCT: motion correction technology, FLAG: fluoreszcein angiografia, FA:
fundus autofluoreszcencia, FAZ: fovealis avascularis zéna. * A 3x3 mm-es felvételre

vonatkozo6an

2.3.3. A jel szamitogépes feldolgozasa

Mig az OCT keresztmetszeti felvételeken jeleniti meg a vizsgalt szovetet, addig az OCTA
dontden kétdimenzios en face képeken, masnéven C-scaneken abrazolja a vizsgalandd
érhalozatokat. Az OCT angiogramok képi megjelenitése két eljards szerint torténhet,
melyek alapja az azonos képponthoz tartozo, de kiilonbdzé mélységli informaciok
feldolgozasanak a modja. Az egyik modszer soran a keresztmetszeti OCTA felvételen az
egy oszlopban elhelyezkedd pixelek koziil a legnagyobb intenzitasu (jelerdsségii) pixel
kertil kivetitésre a kétdimenzids sikba (maximal intensity projection). Ennek az eljarasnak
az elénye, hogy a kisebb erek finom aramlasat érzékenyebben jeleniti meg, ugyanakkor
nagyobb a zaj el6forduldsa. A masik moddszernél a kiilonbozd mélységli pixelek
intenzitdsanak 4tlagat hasznélja fel a miszer a képalkotisra (average intensity

projection). Habar ebben az esetben kisebb a zaj el6fordulasanak az esélye, a kiserek
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detektalasa irant is csokken az érzékenység, mivel egy kisebb ér aramlasat jelzd pixel
intenzitasa kevésbé fog érvényesiilni a szdmos pixelbdl all6 oszlop atlagaban.
Megjegyzendd, hogy ezeknél a modszereknél a szdmitasba vett oszlopok mélysége nem
a retina teljes vastagsagara, hanem a vizsgalt érhalozat késziilék altal kijeldlt
szegmentacids hatarai kozotti vastagsadgra vonatkozik. A pixelek intenzitdsa 0-255
kozotti intervallumban valtozhat. A kiilonb6z6 intenzitasu pixelekbdl felépiild en face
OCT angiogramon a vérkeringés egy szilirkedrnyalatos kép formajaban fog abrazolddni
(37).

2.4. A kiilonbozo OCTA késziilékek osszehasonlitasa

Mivel a kereskedelmi forgalomban elérhetdé OCTA késziilékek tobb szempontbodl
kiilonboznek egymadstdl, ezért fontos a miiszerek tulajdonsdgainak dsszehasonlitasa (1.
tablazat). A kiilonboz6 gyartok 4ltal forgalmazott legelterjedtebb miszerek az
AngioVue™ (Optovue Inc., Fremont, Calif., USA), az AngioPlex™ (Carl Zeiss Meditec
Inc., Dublin, Calif., USA), a Spectralis® OCTA (Heidelberg Engineering, Heidelberg,
Germany) és a SS OCT Angio™ (Topcon Corporation, Tokyo, Japan). Ezek a rendszerek

eltérd leképezési és adat-elemzési folyamatokon alapulnak.

A legmagasabb centralis hullamhosszisagl vizsgalofénnyel rendelkezé OCTA késziilék
a SS OCT Angio™, mely egy 1050 nm-es, hangolhatd frekvencidju 1ézer fényforrast
alkalmaz a vizsgalt szovet leképezésére, ellentétben az alacsonyabb hulldmhosszisagu,
szuperlumineszcens didda fényforrast alkalmazo tobbi OCTA késziilékkel. A hosszabb
hulldamhossznak koszonhetden a fény szérddasa €s abszorpcidja a RPE-ban csokken,
mely a fény mélyebb rétegekbe torténd penetracidjat és a chorioidea jobb megjelenitését
teszi lehetévé. Ezenkiviil a SS OCT Angio™ 4altal hasznalt vizsgalofény (scannelési

vonalak) szinte lathatatlan, mely nagyban noveli a beteg komfortérzetét (38).

A felvételek elkészitésének idejét tekintve jelenleg a legrovidebb leképezési idOvel az
AngioPlex™, mig a leghosszabb leképezési idével a Spectralis® OCT Angiography
program rendelkezik. Az AngioPlex™ késziilékbe ¢épitett FastTrack'™ retindlis
szemkdvetd-technoldgia valds idében képes érzékelni és kijavitani a szem mozgésait. A
program a gyorsabb adatgyiijtést a szemmozgasok altal érintett szelektiv adatok ismételt

leképezésével biztositja. A rovidebb leképezési id6 eldnyds a beteg kényelme
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szempontjabol, kiilondsen a szemszarazsaggal és a csokkent latdélesség miatt rossz

fixacios képességgel rendelkezd betegek szamara (39).

A leképezés mindségét a gyartok kiilonbozd technikakkal probaljak javitani. A Zeiss
(FastTrack™), a Heidelberg (TrueTrack'™) és a Topcon (SMARTTrack™) retinalis
szemkdovetd-rendszert épitett be, mig az Optovue késziilék esetében a mozgas-korrekcids
technologia a leképezett teriiletet egy vertikalis és egy horizontalis scan mintazatban
pasztizza at (MCT™). A legujabb AngioVue késziilékek azonban mar szintén

rendelkeznek szemkovetd rendszerrel (DualTrack™).

A Spectralis® OCTA és a SS OCT Angio™ esetében multimodalis képalkotasra is
lehetdség nyilik; az OCT angiogramnak a szines szemfenéki fotdra torténd illesztésével
a vizsgalt teriilet és elvaltozas pontosabb azonositasa valik lehetdvé. A diagnosztikus
pontossagot tovabb noveli, hogy fundus autofluoreszcencia, FLAG ¢és ICG felvételek
készithetSek a két miiszer segitségével. A késziilékek koziil egyediil a Spectralis® OCTA

képes az intermedier retindlis érhalozatot automatikus beallitassal megjeleniteni.

Noha a maculatajrol és a latdidegfordl készitett OCT angiogramok sziik latoszogiiek,
azonban a késziilékek jelenlegi szoftverei mar tartalmaznak montazs funkciot, mely a két
terliletrdl készitett felvételek osszeillesztésével nagyobb teriilet egyidejii megjelenitésére
képes. Ezenkivill mivel a vizsgalt teriilet elhelyezése a fixaciotol fiiggetleniil
decentralhatd (megvaltoztathatd), igy a maculan és a papillan kiviil mas teriilet célzott

leképezése is lehetdveé valik.

Munk és munkatarsai a négy késziilék Osszehasonlitasaval azt talaltdk, hogy a
legrészletesebb kapillaris érhaldzatot dbrazold és legkevesebb miiterméket tartalmazd
felvételeket a Zeiss, majd egymast kovetéen az Optovue, a Triton és a Heidelberg
késziilékek készitik. A fovealis avascularis zona hatarainak megjelenitése a kiilonbdz6
késziilékek esetén eltérést mutatott, mely egyrészt a kiilonbozé képmindséggel, masrészt
a késziilekek eltéré szegmentdcios hataraival magyardzhatdé. Tanulmanyukban a
kapillaris érstiriség tekintetében nem taldltak szignifikdns kiilonbséget a késziilékek
kozott (40). Eredményeikkel ellentétben egy masik vizsgdlatban az Optovue altal
készitett OCT angiogramokon abrazolodtak a legnagyobb részletességgel az érhalozatok
(a legkisebb szamu leképezési mitermék mellett), melyet az osztott spektrumil, jel-zaj

aranyt noveld algoritmusnak és a szem-kovetd rendszer mellett alkalmazott utdlagos
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mozgés-korrekcionak tulajdonitottak (39). Fontos megjegyezni, hogy a késziilékek eltérd
tulajdonsagaibdl adéddan az egyes muiszerekkel mért OCTA paraméterek egymassal nem

O0sszehasonlithatoak.

2.5. Az OCT angiografias felvételek megjelenitése

A képalkotas soran az en face OCT angiogramok mellett egyidejlileg keresztmetszeti B-
scan OCT felvételek is késziilnek, igy informaciot kaphatunk a vizsgalt elvéltozas pontos
elhelyezkedésérdl, strukturajarol és a kornyezd szovetekkel valo viszonyarol. A legtobb
OCT angiografias késziilék esetén az érhaldzatok elkiilonitett, eltéré mélységekben
torténd en face OCT angiografias megjelenitése automata szegmentalassal torténik (5.
abra). A miiszerek nagy részénél ez a retina egyes rétegeihez viszonyitottan, az
érhalézatok elhelyezkedésének varhatd szintjében torténik. Amennyiben akar normal
varians, akar patoldgids eltérés—macula oedema, subretindlis folyadék (SRF),
pigmentepithel levalas (PED), chorioidea neovascularisatio (CNV), geografikus atrophia
(GA)—miatt ez a lokalizéacio a varhatd mélységtdl eltér, az algoritmus nem képes a retina
rétegeit megfelelden azonositani és a késziilékbe gyérilag bedllitott automatikus
szegmentacié nem lesz pontos. A szegmentacid mélysége és hatdra is manudlisan
allithato, csak nehézkes. A szegmentalds leggyakrabban a retina két f6 kapillaris
érhaldzatanak, valamint a kiils6é magvas réteg szintjében torténik. Utdbbi normalis
esetben avascularis, 2-es €s 3-as tipusu CNV abrazolésat teszi lehetdvé. A sziirkeskalas,
keresztmetszeti OCT felvételen szinkddolt keringés &brazolodik. Az en face
angiogramokon 1évd kérdéses elvaltozasok esetén a keresztmetszeti B-scan felvételek
atnézése lehetdséget nyujt a lehetséges szegmentaldsi hibak, projekcios miitermékek és

arnyékolasi miitermékek ellenérzésére (5).
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Superficial (ILM - IPL)

5. dbra: A felszini retinalis kapillaris érhalozat (A), a mély retindlis kapilldris érhaldzat
(B), a normalisan avascularis kiils6 retina (C), valamint a choriocapillarisok (D) en face
OCT angiogramokon torténd elkiilonitett megjelenitése. A szimultdn készitett
keresztmetszeti B-scan felvételeken (E-F) a retina szerkezete egyidejlileg vizsgalhato;
rajtuk a keringés szinkddolt abrazolasa (E) €s az egyes rétegek szegmentaciods vonalai (F)
lathatoak. A felvételek Optovue AngioVue OCTA késziilékkel késziiltek. Rutin klinikai
munka sordn készitett sajat abra. Roviditések: OCTA: optikai koherencia tomografias
angiografia

2.6. Az egészséges retinalis érhalozat OCT angiografias abrazolasa

A retina a szervezet egyik legmagasabb metabolikus aktivitdssal bird szdvete, igy
rendkiviil nagy oxigén igénnyel rendelkezik. Vérellatdsadt az arteria ophthalmica
biztositja, mely az arteria carotis internabol ered, és a latdideg alatt a canalis nervi optici-
n keresztiil 1ép be a szemiiregbe. Az arteria centralis retinae nevil 4ga a nervus opticuson
beliil haladva hatol be a szemgolyoba ¢€s a retina belsd felszinén agazodik el, majd
fokozatosan kisebb arterioldkra és kapillarisokra oszlik. Az arteria ophthalmica tovabbi
agai a hatso rovid ciliaris artéridk, melyek 15-20 kis agon keresztiil, a latdideg koriil furjak
at a sclerat és siriin elagazddva a chorioidea érhaldzatat alkotjadk. A retina belsd
rétegeinek (RNFL-INL) vérellatasaért az arteria centralis retinae-bol eredd retinalis
kapillaris érhaldzatok felelések, mig a kiils6 rétegei (OPL-RPE) avascularisak,
tapanyagukat diffizi6 utjan nyerik a chorioidedbdl (41).

A retindlis érrendszer axialis iranyban négy elkiiloniilt kapillaris érhalozatbol épiil fel (6.
abra). A ganglionsejt rétegben (GCL) elhelyezkedd felszini kapillaris érhalozatot
(superficial capillary plexus, SCP) az arteria centralis retinae tapldlja, és nagyobb
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artériakbol, arterioldkbol, kapillarisokbol, venulakbol €s vénakbol all. A SCP vertikalis
anasztomozisaibol ered a kozépso kapillaris érhalozat (intermediate capillary plexus,
ICP) a bels6 plexiform és a belsé magvas réteg hataran, valamint a mély kapillaris
erhalozat (deep capillary plexus, DCP) a bels6 magvas és kiilsd plexiform réteg
talalkozasanal (42, 43). Utobbi két érhalozatot kozeli elhelyezkedésiikk miatt az
irodalomban mély vascularis komplexum (deep vascular complex, DVC) néven emlitik
(44). A negyedik érhdloézat a radialis peripapillaris kapillaris érhalozat (radial
peripapillary capillary plexus, RPCP), mely a retinélis idegrost rétegben az idegrostok
axonjaival parhuzamosan fut. A felszini vascularis komplexumot (superficial vascular
complex, SVC) a SCP és a RPCP egyiittese alkotja. A SVC-t a peripapillaris régiéban
rendkiviil stiri érhaldzat jellemzi, majd a papillo-maculéris tengelyen tavolodva ritkul az
érstirliség (45). A SVC nagyobb kaliberti arterioldi €s venulai kdzvetlen 6sszekottetésben
allnak a SCP, az ICP és a DCP kapillaris halozataval. Az egyes kapillaris halozatok
egymastol fliggetlen neurovascularis egységként funkcionalnak, és kiilon-kiilon képesek
alkalmazkodni a neuronalis igényekhez (46). A mély kapillaris réteg vénas elvezetése a
vortex vénakba, majd onnan a felszini venuldkba torténik (47). A hdrom macularis
kapillaris érhaloézat a parafovealis kapillaris érgytiribe konvergédl, melynek hatarai

kijelolik a fovealis avascularis zoéna (FAZ) teriiletét.

A Bruch membran alatt talalhatd a choriocapillarisok (CC) rétege, mely nagyfoku
dekorrelaciot mutatd, homogén szovetként jelenik meg az OCT angiogramokon. Az
egyes kapillarisok nem kiiloniilnek el egymastol, mivel a maximalis atmérdjiik is kisebb,
mint az OCTA késziilék transzverzalis felbontdsa. A mélyebb chorioidea rétegek—
Sattler- és Haller réteg—nehezen képezhetdek le a felettiik 1év strukturdk reflektivitasa,
a choriocapillarisok intenziv véraramlésa és a vizsgalofény elnyelddése vagy szorodasa

miatt (48).

A hagyomanyos érfestéses vizsgalatok a vérkeringést kétdimenzios képek formajaban
abrazoljak, igy a kiilonboz6 mélységekben elhelyezkedd érhdlozatok egymasra vetiilve
jelennek meg a felvételeken. A projekcidos miitermékeket kisziird OCT angiografias
késziilekek megjelenésével lehetdség nyilt a retindlis érrendszer elkiilonitett és preciz
abrazolasara (44). Ehhez azonban elengedhetetlen a rétegek megfeleld szegmentalasa. A
szegmentacids hatarok korvonalazzédk az egyes érhaldzatokat, melyeket a kiilonbozo

OCTA késziilékek eltéré mélységekben jelolnek ki (49) (7. abra). Beallitasuk altaldban
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automata szoftverek segitségével torténik, de a legtobb miiszernél manudlis szegmentalas
is lehetséges (50). A felvételek értékelésekor érdemes ellendrizni és sziikség esetén
moédositani a szegmentacids kontirokat a helytelen értékelés elkeriilése céljabol. A
folyamatos szoftver fejlesztések ellenére, a retindlis érhalézat komplexitasa ¢és
elérehaladott patologia esetén a retina szerkezetének torzuldsa miatt a szegmentacid

tovabbra is nagy kihivast jelent az OCT angiografias leképezések soran.

SCP Arteriole SCP Venule

) Foves

CROSS SECTION

6. abra: A retinalis érhaldzatok harom dimenzidés megjelenitése a retina kiilonb6zo
rétegeiben (47). Roviditések: SCP: felszini kapillaris érhalozat, MCP: kozéps6 kapillaris
¢rhalozat, DCP: mély kapillaris érhaldzat, IPL: bels6 plexiform réteg, INL: belsd magvas
réteg, OPL: kiils6 plexiform réteg, ONL: kiilsd magvas réteg, OLM: membrana limitans
externa
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7. abra: A retina érhaldzatainak elnevezése és a szegmentacidos vonalak automata
bedllitasa a kiillonbdz6 OCTA késziilékek esetén (Rocholz abraja alapjan (51) készitett
sajat szerkesztésii kép). Campbell és munkatdrsainak felosztdsa a retinalis érhaldzat
jelenleg elfogadott OCT angiografia alapu elkiilonitését jelzi. Roviditések: SVC: felszini
vascularis komplexum, DVC: mély vascularis komplexum, SP: felszini érhalozat, DP:
mély érhalozat, OR: kiils6 retina, AC: avascularis komplexum, CC: choriocapillaris, ICP:
kozépso kapillaris érhalozat, RPCP: radialis peripapillaris kapillaris érhalozat, ILM:
membrana limitans interna: IPL: belsd plexiform réteg, OPL: kiilsd plexiform réteg, BM:
Bruch membréan

2.7. FLAG és OCTA o0sszehasonlitasa

A fluoreszcein angiogrdfia (FLAG) évtizedek 6ta aranystandard képalkoté6 mddszernek
szamit a retina megbetegedéseinek diagndzisdban. A vizsgalathoz intravénds
kontrasztanyag beadasa sziikséges, melyet kovetden 15-30 percen keresztiil torténik a
szemfenéki felvételek rogzitése. Invaziv beavatkozéas 1évén nem kivant mellékhatasok
kialakuldsaval jarhat, ezek lehetnek enyhék (émelygés, hanyés, pruritus), mérsékeltek
(urticaria, thrombophlebilits), de akéar sulyos, ¢életet veszélyeztetd allapotot is
kivalthatnak (bronchospasmus, gége oedema, myocardialis infarctus) (52). A
fluoreszcein angiografia a szemfenéki ereket két dimenzidban, az érhdlozatok egymasra
vetiilésével abrazolja. A vérkeringést dinamikus jellemzodivel egyiitt jeleniti meg, a

festékszivargas (leakage), a telddés (pooling) és a festddés (staining) jol ismert jelenségek
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a kiilonbozo betegségekben (53). Fluoreszcein angiografidval a retina vérkeringésének
finom eltérései megjelenithetéek, azonban a vér-retina gat karosoddsabol adodod
festékszivargas eltakarhatja a kapillaris keringésbdl kiesett teriileteket, a kiilonbdzd ér-
abnormalitasokat és a korai neovascularisatiot (54). Mig az indocianinzdld angiografia
potencialisan jobban abrazolja a chorioretinalis érhalozat mélyebb eltéréseit, azonban
alkalmazaséanak korlatot szab, hogy szintén intravénds kontrasztanyag hasznalatat igényli
(55). Szamos eldnyiik ellenére az érfestéses vizsgalatok klinikai mindennapokban toérténd

alkalmazasanak korlatot szab, hogy invaziv, relative draga és id6igényes beavatkozasok.

Az OCT angiogrdfia legfobb elénye, hogy nem invaziv, intravénas kontrasztanyag
hasznalata nélkiil is elvégezhetd, ebbdl kifolyolag az érfestéses vizsgalatok lehetséges
mellékhatasaival nem kell szamolnunk. A helyette alkalmazott mozgas-kontraszt elv a
kordbbiakban mar emlitésre keriilt. Rdadasul, a kiilonb6zd rétegekben elhelyezkedd
érhalozatok kiilon-kiilon abrazolodnak az OCT angiogramokon (8. abra). gy a mélyebb
rétegek elkiilonitett vizsgélatara is lehetdség nyilik, melyet a fluoreszcein angiografias
vizsgalat nem jelenit meg kelléképpen (49). Az OCT angiogramok mellett egyidejiileg
elkészitett keresztmetszeti B-scan vizsgdlat segitséget nyljt a patologia
elhelyezkedésének pontos meghatatozasdban. Mivel a felvételek elkészitése csupan
néhany mésodpercet vesz igénybe, a betegek szamara nem megterheld a vizsgalat. Lévén
az OCT angiogram egy statikus kép, a szivargas hyperfluoreszcens drnyékolo hatasa nem
érvényesiil, igy az erek magas kontrasztu, jol definialt halozatként rajzolodnak ki. A
retina érhalozatanak morfologiai vizsgalatan tal a miszerbe épitett automatizalt
szoftverek segitségével a vérkeringést jellemzd szamszeriisitett paraméterek is
elérhetéek, melyek a betegségek objektiv kovetését eldsegitik. Noha a fluoreszcein
angiografiaval nyert felvételeken is lehet kiilsé képelemzd programok segitségével
utdlagosan szamszerisitett adatokat nyerni, azonban ebben az esetben a szemfenéki
érhaldzatok szummacios, és nem szegmentalt értékelése lehetséges. A FLAG és az OCTA

kozotti kiillonbségeket a 2. tablazat szemlélteti.
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2. tablazat: A hagyomanyos fluoreszcein angiografids és az OCT angiografids

vizsgalatok dsszehasonlitasa.

FLAG

OCTA

Invaziv

Nem invaziv

Intravénas kontrasztanyag beadas

Mozgas-kontraszt elv

Mellékhatasok (szédiilés, hanyinger), allergiés
reakciok

Nincs mellékhatas

Kétdimenzios képalkotas

Héromdimenzios képalkotas

Kisebb felbontdképesség

Nagyobb felbontdoképesség

10-30 perc vizsgélati id6

20 masodperc vizsgélati id6

Széles latdszog

Kisebb latoszog

Dinamikus felvétel

Statikus felvétel (pillanatkép)

Kiils6 szoftver altal, utdlagosan szamszerusitett
paraméterek (pl. ératmérd, kapillarismentes teriilet
nagysaga, microaneurysmak szédma, stb...)

Beépitett szoftver altal szamszertsitett
paraméterek (pl. kapillaris érstiriség,
fovealis avascularis zona teriilete, stb..)

FLAG: retina ereinek vizsgalata
ICG: chorioidea ereinek vizsgélata

OCTA: retina és chorioidea ereinek
vizsgalata
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8. abra: Egészséges személy bal szemének fluoreszcein angiografias (A) és OCT

angiografias (B-E) felvételei. Mig az érfestéses vizsgalaton a szemfenéki érhaldzat
egymasra vetilild képként dbrazolodik (A), a kijeldlt teriiletrdl (szaggatott sarga négyzet)
készitett 6x6 mm nagysagia OCT angiogramokon elkiilonitve vizsgalhatdé a felszini
kapillaris érhélozat (B), a mély kapillaris érhéalozat (C), a normalisan avascularis kiilsé
retina (D) és a choriocapillarisok rétege (E). Rutin klinikai munka soran készitett sajat
abra. Roviditések: OCT: optikai koherencia tomografia

2.8. A vérkeringést jellemzo szamszeriu paraméterek

Az en face OCT angiogramok utélagos szoftveres feldolgozasa lehetdvé teszi, hogy a
szemfenéki érhaldzat morfologiai vizsgélatan tal a vérkeringést szamszerti adatokkal is
jellemezziik, melynek koszonhetdéen objektiven tudjuk kovetni a keringést érintd
elvaltozasokat. Az OCTA paraméterek kvantitativ analizise gyartotol fiiggen tobbféle
szoftver segitségével lehetséges. Ezek egy része a késziilékbe épitett, automatizalt
programok—mint példaul az Optovue AngioVue késziilék esetén az AngioAnalytics
szoftver vagy a Zeiss AngioPlex késziilékbe épitett AngioPlex metrix szoftver—tovabba
rendelkezésre allnak félig automatizalt, szabadon elérhetd kiilsé programok is—mint az

Image J és az AngioTool szoftver (56).

A sziirkeskalas képek kvantitativ analiziséhez a vizsgalt objektumot—az OCT
angiogramok esetében az érhalozatot—el kell kiiloniteni a hattértdl. Ez egy kiiszob
szlirkeségi érték bedllitdsaval torténik, mely felett a képpont értéke maximalis (tehat 255),

alatta pedig minimalis (vagyis 0) lesz. Igy a kiiszobolés kovetkeztében egy binris, fekete-
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fehér képet kapunk. Ezaltal az érrendszer egy magas kontraszti, jol elkiilonithetd
halozatként jelenik meg az OCT angiogramon. A kiiszobolés szoftvertdl fliggden tobbféle
moddszer szerint torténhet, emiatt a kiilonb6zd programokkal szamitott paraméterek
egymasba nem konvertalhatoak (57). A binaris képek tovabbi feldolgozasaval az
érrendszer vazszerkezetének eldallitasa a szkeletonizécid sordn torténik. A
szkeletonizacidé minden eret egységesen abrazol annak valds méreteitdl fliggetlentil—igy
minimalizalja a nagy erek kapillaris halozatra gyakorolt hatasat (58). A bindris és a
szkeletonizalt képekbdl kiilonbozé kvantitativ, vérkeringést jellemzd paraméterek
szamithatoak. Az aramlasi index (flow index) a dekorrelacids jel atlagdnak mutatoja; mig
a perfuzios denzitas (PD) a kiiszobérték feletti pixelek Osszes pixelhez viszonyitott,
mértékegység nélkiili aranya a binaris képen. Az érhdlozat morfologiai tulajdonsagait
jellemzd szamszerli mutatok az ératmérd index (vessel diameter index, VDI) és a
fraktaldimenzio (FrD). A VDI az erek atlagos kaliberét jellemzi, és a binaris kép erekkel
fedett teriiletének és a szkeletonizalt képen az erek hosszisaganak hanyadosa adja meg.
A FrD a retindlis érhaldzat eldgazddasi rendszerének a részletgazdagsagat mutatja. A
tanulméanyokban a két leggyakrabban vizsgalt OCTA paraméter a kapillaris érsiiriiség
(vessel density, VD) és a fovealis avascularis zona (foveal avascular zone, FAZ) teriilete
(9. abra). Utobbi a foveolanak megfeleld kapillaris-mentes teriiletet jelzi. A VD a vizsgalt
teriilet erekkel ellatott szazalékos aranyat hatdrozza meg a szkeletonizalt képen (59). A
legfobb kiilonbség a perfizios denzitas €s a kapillaris érstiriiség kozott, hogy a kapillaris
érslirliség esetén a vizsgalt teriileten minden ér azonos mértékben vesz részt az erekkel
fedett tertilet szdzalékos kiszamitasaban; mig a perfiizids denzitas esetén a nagyobb erek
nagyobb sullyal szamitanak, mint a kisebb erek. A kapillaris érstirliség vizsgalata a
szoftverek folyamatos fejlesztésének koszonhetéen ma mar a macula teriiletén kiviil a

crer

betegségeinek diagndzisaban és kovetésében is hasznos lehet (60, 61).

A vizsgalt teriilet atlagos aramlasi jelét tikrozé aramlasi index esetén a dekorrelacios jel
az 4dramlas sebességével emelkedik egy bizonyos szintig, ahol szaturalodik. Igy az
aramlédsi index mind az erek teriiletérél, mind a vérdramlas sebességérdl hordoz
informaciot. Hatranya, hogy a valos keringési volumen értékelésére nem megbizhatd
paraméter, a nagy aramlasi sebesség esetén fellépd szaturacios effektus miatt. Mindezek

kovetkeztében, az dramlési index joval érzékenyebb a retina szdvetben bekovetkezd
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metabolikus és fizioldgiai valtozasokra, a kapillaris érsiiriiség azonban joval alkalmasabb
a vascularis eltérések diagnozisara és kdvetésére. Az érdatmeérd index tiikrdzi a szervezet
egészségi allapotat, korrelaciot mutatott a diabeteses retinopathia, illetve kiilonboz6
szisztémas betegségek—hypertonia, diabeteses nephropathia és cardiovascularis
betegségek—sulyossagaval. Az érhalozat komplexitasat jellemzd fraktaldimenzio esetén
minél nagyobb a FrD hanyados, annél részletgazdagabb az eldgazodas. A fraktaldimenzid
csokkenése a diabeteses retinopathia, az agyi kisérbetegségek és a neurodegenerativ
betegségek korai indikatora lehet. A fundusfoték elemzése sordn kapott érkaliber
mérésekkel szemben az OCT angiografids képelemzés elénye, hogy ebben az esetben
erds fényfelvillanas nem befolyésolja az erek atmérdjét. Megjegyzendd, hogy az ératmérd
index és a fraktdldimenzio jelenleg az OCTA angiografids késziilékekbe nem
automatikusan beépitett programok, utolagos, kiilsé szoftveres képelemzéssel kaphatoak

meg.

Az OCT angiografidas mérések jol reprodukalhatéoak (62, 63), emiatt a miiszer a
betegségek kovetésére és a terdpidra adott valasz értékelésére alkalmas. Osszehasonlito
tanulmanyok leirtak, hogy a kiilonb6z6 OCT angiografias késziilékekkel mért kvantitativ
paraméterek egymassal nem Osszehasonlithatdak, ezért a betegek hosszutavi kovetése
csak ugyanazon algoritmussal rendelkezé miiszerrel lehetséges. Ez nem meglepd, hiszen
az OCTA berendezések kiilonboznek a vizsgalofény hullamhossza, az A-scanek
stirlisége, a jel érzékelésének algoritmusa, a szegmentacids hatarok és a képfelbontas

tekintetében (57, 64).

Az OCTA paramétereket egészséges felndttekben, gyermekekben és a kiilonbozo
populacidkban egyarant vizsgaltak egy normativ adatbazis létrehozasara (65-68). Ezek az
eredmények azonban rendkiviili 6vatossaggal kezelendéek és nem 4ltalanosithatdak, a
miszerek fentiekben emlitett eltérd tulajdonsagai miatt. Coscas és munkatarsai korabbi
vizsgalatok eredményeit megerdsitve azt talaltdk, hogy az életkor eldrehaladtaval a FAZ
mérete és a kapillaris érsiirliség egyarant csokken (65, 69). A FAZ méretét és alakjat
tekintve minden korosztdlyban egyarant nagy az egyének kozotti variabilitds, melyet
gyermekekben munkacsoportunk is bizonyitott (70, 71). Szélséséges esetekben akar a
FAZ hianya figyelhetd meg, amit nemcsak korasziilottekben, hanem az iddre sziiletett
gyermekekben ¢és felndttekben egyarant leirtak (72). NOkben minden korosztalyban
szignifikansan nagyobb FAZ teriiletrdl szamoltak be, mint férfiakban (73, 74). A retina
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vastagsaga ¢és véraramldsa kozotti Osszefliggést egészséges személyekben tobb
kozleményben ismertették (65, 69). A retinavastagsag és a kapillaris érsiiriség kozotti
pozitiv korrelacio hatterében az allhat, hogy vastagabb retina esetén az emelkedett
oxigén- €s tdpanyag igény miatt fokozott a retina véraramlasa. Tovabba feltételezhetden
a jeler6sség is szerepet jatszik ezen dsszefiiggésben, hiszen a képmindség befolyasolhatja
mind a vastagsagi, mind a vérkeringési paraméterek értékeit (75, 76). Més tanulmanyok
negativ korrelaciot taldltak a retinavastagsag és a fovealis avascularis zona nagysaga
kozott, mely annak koszonhetd, hogy vékonyabb centrdlis retina vastagsadg esetén

nagyobb mértékii a belso retina rétegek elkiiloniilése, és ezaltal a FAZ nagysaga (70, 77).

A kvantitativ . OCTA paraméterek vizsgéalata a retina és a latdidegfo kiilonbozd
betegségeinek diagnozisaban, kdvetésében és a terapids valasz értékelésében egyarant
hasznos lehet. Az egyes betegségek esetén a paraméterekben bekovetkezd valtozasok a

késbébbiekben keriilnek ismertetésre.

9. abra: Egészséges, 30 éves n6 OCT angiografias felvételei a macula (A—B) és a papilla
(C-D) teriiletérél Optovue AngioVue késziilékkel (78). Az AngioAnalytics szoftver
segitségével meghatarozhaté a FAZ teriiletének nagysaga (A), valamint a kapillaris
érslirliség a macula teriiletén (B) és a peripapillaris régiéban (D). Rutin klinikai munka
sordn készitett sajat dbra. Roviditések: FAZ: fovealis avascularis zona, OCT: optikai
koherencia tomografia
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2.9. Az OCT angiografias leképezés soran eléfordulé miitermékek

Mas képalkotd eljarasokhoz hasonldoan az OCT angiografias felvételeken is
megjelenhetnek miitermékek. Ezek adodhatnak a szem patologias eltéréseibdl (gyenge
jeler6sség/zaj fokozodasa, arnyékoldsi miitermékek); a mozgas-kontrasztot érzékeld
leképezési folyamatbol (projekciés miitermékek); az adatok feldolgozasabol
(megkettdz6dott erek) és a szemmozgasokbdl (mozgasi mitermékek) (79). A mozgasi
mitermékek altalaban a felszini rétegekben jellemzdek és konnyen azonosithatoak. Ezzel
szemben a projekcids- és az arnyékolasi miitermékek a mélyebb rétegekben figyelhetdek
meg, ¢s felismerésiikhoz a tobbi réteg alapos vizsgalata sziikséges. A miitermékek
kisztirésével a mérések ismételhetdsége—eEs ezaltal a mérések pontossaga—ijavul, ami
kiilonosen fontos a kovetéses vizsgéalatokban, ahol a mérések miitermékek okozta
variabilitdsa téves eredményekhez vezethet. A miitermékek ismerete és helyes
értelmezése alapvetd fontossagu a felvételek megfeleld értékeléséhez és a helyes terapids

dontéshez.

2.9.1 Gyenge jelerdsség

A jelerdsség diffiz csokkenésének hatterében leggyakrabban a lencsehomaly all, de
okozhatja még iivegtesti borussag, vagy szaraz szemfelszin is (10. dbra). A jel-zaj viszony
(Signal-to-Noise Ratio, SNR) a vizsgalt szovetbdl érkezd jel és az azt befolyasold zaj
egymashoz viszonyitott ardnya. A kiilonb6zd torokdzegek bortassaga az OCT jel
gyengitésével csokkenti a SNR-t. A jel értékének csokkenésével a kép zajosabb lesz. Mig
a gyenge jeler6sség nem szamit miiterméknek, addig a SNR csokkenésével egyiitt jard
zaj fokozodasa mar igen. Minél nagyobb a SNR, anndl jobban értékelhetdek a felvételek.
A SSADA algoritmust a SNR hanyados novelése céljabol fejlesztették ki (32). A teljes
OCT spektrum szlikebb savokra torténd felosztasaval a jel tobb képpontbol fog
informaciot hordozni, igy az aramlas jeleréssége megnd. Tobb en face OCTA felvétel
atlagolasa csokkentheti a zajt, javithatja az érhaldzat folytonossagat, ezaltal a kvalitativ

és kvantitativ értékelést.
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10. abra: Széaraz szemfelszin okozta jelerdsség csokkenés kovetkeztében a mérési zaj
fokozddik az OCT angiogramokon. Rutin klinikai munka soran készitett sajat abra.
Roviditések: OCT: optikai koherencia tomografia

2.9.2 Arnyékolasi miitermékek

Az OCT jel lokalizalt csokkenése, vagy blokkoldsa a fény tovabbjutasat akadalyozza a
retina €s a chorioidea mélyebb rétegeibe. Ennek kovetkeztében ezeken a szinteken
arnyékolasi miitermékek jelennek meg, melyeket kérgi vesszds lencsehomalyok,
iivegtesti homalyok, dsszecsapzodott iivegtesti vérzések, kemény exsudatumok, valamint
sub- és intraretindlis vérzések okozhatnak (11. dbra). A jelerdsség csokkenést inkabb a
fény koherencigjanak a vesztesége, mint annak abszorpcidja okozza. A visszaverddo,
inkoherens fény nem hoz létre interferenciat, ami az OCT képalkotas alapvetd feltétele
lenne. Az arnyékolasnak megfeleld teriiletek jel hianyaban hyporeflektivek lesznek, igy
tévesen fokalis keringés kiesések jelenlétét kelthetik és az érsiirliség csokkenéséhez
vezetnek. A SS-OCTA késziilékeknek sikertilt részben kikiiszobolnilik ezt a jelenséget,
mivel a nagyobb hulldmhossznak kdszonhetéen a mélyebb rétegekbe torténd penetracio
jobb (80).
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11. abra: Kemény exsudatumok okozta arnyékolasi miitermékek a choriocapillarisok
mélységében, mely kapillaris keringésbdl kiesett teriiletek jelenlétét kelthetik (D). Az
OCT angiografias leképezésnek (A—D) megfeleld teriileten a szemfenéki képen jol
lathatéak a maculatdj temporalis részén megjelend sargas-fehéres kemény exsudatumok
(E), melyek a keresztmetszeti B-scan felvételen (F) hyperreflektiv pontok forméjaban
abrazolodnak a kiilso retina szintjében. Rutin klinikai munka soran készitett sajat abra.

Roviditések: OCT: optikai koherencia tomografia

2.9.3. Projekcios miitermékek

Az OCT angiografias leképezés leggyakoribb, igynevezett projekcios miitermékei esetén
a felszini kapillaris érhaldézat mintdzata megjelenik a mélyebb rétegekben (12. abra),
melyek értékelése igy pontatlannd valik (81). Ennek magyardzata, hogy a mélyebben
elhelyezkedo kapillaris keringés képalkotasahoz az OCT fénynek a felszini érhaldzaton
is at kell haladnia. A aramlasban 1év6 felszini ereken torténd atjutist kovetden egy
fluktuald fény fogja elérni ezeket a rétegeket—igy a dekorrelacid még akkor is 1étrejon,
ha egyébként nem lenne véltozas az egymast kovetd B-scaneken. Hasonldan a retina
rétegeinek képalkotdsdhoz, a projekcidos mitermékek megjelenéséhez is a fény
visszaverddése sziikséges, igy a magas reflektivitdisi RPE szintjében szinte mindig
megfigyelhetéek. A choriocapillaris rétegben az RPE jel-gyengitd hatdsa miatt a
projekciés miitermékek kevésbé jellemzoek. Pigmentveszteség esetén azonban a

jelerdsség nd, igy a miitermékek is kifejezettebbé valnak (79).

A felszini erek megjelenése a mélyebb rétegekben az OCT angiografids felvételek

kvalitativ és kvantitativ értékelését egyarant befolyasoljak. A kiilsd retina avascularis
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rétegében CNV jelenlétét kelthetik, a valoban jelen 1évé CNV ébrazolasat pedig
elfedhetik. Ezen kivil a mélyebb rétegekben tévesen magasabb érstirliséget
eredményeznek, mivel az elemzésbe a felszini erek jelenléte is beleszamit. A mélyebb
rétegek értékelésekor mindig gondolnunk kell a projekcids miitermékek jelenlétére, mely
egy azonos, jellegzetes érmintazat ismétlddésében nyilvanul meg a kiilonb6zo kapillaris

rétegekben.

Az utdbbi években tobbféle modszerrel probaltak a projekcios miitermékeket csokkenteni
illetve eltavolitani. Az elsd és legegyszeriibb megkozelités a felszini érhalozat kivonasa
volt a mélyebb rétegekbdl (82). Ennek hatranya, hogy a vilagos erek eltavolitasa utan
helyiikre sotétebb tertiletek kertiltek, melyek dnmagukban is miiterméknek szamitanak.
Egy twjabb modszerrel, a projekcio kisziird algoritmus (projection resolved, PR)
kifejlesztésével lehetdség nyilt a valodi vérdramlds és a projekcios miitermékek
elkiilonitésére. Alapjaul az a megfigyelés szolgal, hogy a mélyebb rétegekben a valds
erekrdl visszaverddd jel amplitiddja nagyobb, mint a projekcids hamis dramlési jel esetén
(83, 84). A PR-OCTA késziilékek a mélyebb érhalozatok folytonossdgat jobban
megOrzik, mint a korabbi modszerek. Habar a kisebb erek projekcios miitermékei esetén
a modszer jol alkalmazhatd, nagyobb ereknél a miitermékek kiilonb6zd mértékben
visszamaradhatnak. Teljes kisziirésiik céljabol az algoritmus tovabbi fejlesztése

sziikséges.
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12. abra: Projekcids miitermék kisziird szoftver nélkiil (A—D) és projekcios miitermék
kisziiré szoftverrel (E-H) rendelkez6 OCT angiografias késziilékkel végzett en face
felvételek. A felszini kapilléris érhdlozat mintazata (A) projekcids miitermék forméjaban
ismétlédik a mély kapillaris érhalozat (B) és a choriocapillarisok (D) szintjében. Rutin
klinikai munka soran készitett sajat abra. Roviditések: OCT: optikai koherencia
tomografia

2.9.4. Mozgasi miitermékek

Az OCT angiografia a mozgast az egymast kovetd B-scan felvételek dekorrelaciods
jelének érzékelésével jeleniti meg, igy az dramlasban 1évo ereket képes elkiiloniteni a
nem mozgo retina szovettdl. A képalkotas ideje alatt bekdvetkezd kiilonbozé mozgasok
nagymértékii dekorrelaciét eredményeznek a B-scan egész teriiletén, igy az OCTA
leképezés soran keletkez0 mozgdsi miitermékek el6fordulasa nem ritka jelenség (13.

abra).

A  mozgasok korrigdldsa az OCTA késziilékek esetén torténhet a szem
nyomonkovetésével (eye tracking) és a mozgas utdlagos szoftveres javitdsaval (motion
correction technology, MCT). A kereskedelmi forgalomban elérhetd miiszerek nagy része
rendelkezik szemkovetd rendszerrel, mellyel a nagyobb mozgasok (pislogas, szakkadok,
fixacio elvesztése) kikiiszobolhetéek. A szem pozicidja ilyenkor rogzitésre keriil, és ha
az elmozdulas egy adott kiiszobértéket meghalad, a scannelés sziinetel, és csak a pozicid
visszaallitasat kovetden folytatodik. Egy masik megkdzelitésnél az elmozdulast érintd

terlilet a fixacid visszanyerésével Ujra leképezésre keriil. Az AngioVue késziilékek
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esetében a finomabb elmozduldsok korrigéldsa utdlagos feldolgozassal lehetséges. A
vizsgalt teriilet leképezése egy horizontalis és egy vertikalis raszter mintaban torténik. A
szoftver két azonos szovetrészlethez tartozd A-scan dsszehasonlitasan keresztiil értékeli
és javitja ki a mozgasokat. Tanulmanyok igazoltak, hogy aktivalt szemkovetd rendszerrel
késziilt felvételek esetén jobb a képmindség, kisebb a miitermékek eléfordulasi
gyakorisdga ¢és csokken a felvételek kozotti variabilitas; ugyanakkor hosszabb a
leképezési idd, mint annak hasznalata nélkiil (85). A szemkdvetd rendszer €s az utdlagos
mozgas korrekcid kombindldsa kevesebb miiterméket és jobb mindségl felvételeket

eredményez, mint barmelyik modszer 6nmagaban (86).

A szakkadikus szemmozgasok kdvetkeztében kiilonbozo teriiletekrdl torténik a B-scan
felvételek leképezése, ezért nem lesznek identikusak. A nagymértékli dekorrelacié miatt
fehér vonalak (white line defects) jelennek meg az OCT angiogramokon. Attdl fiiggden,
hogy a horizontalis vagy a vertikalis scan készitése kdzben tortént a mozgas, mindkét
iranyban megjelenhetnek. Rdadasul abban a pozicidban, ahol a scannelés éppen tartott, a
kép oldal iranyban elcstszik (displacement artifact) és az erek folytonossdga megszakad
(vessel discontinuity). A pislogas az OCT vizsgald fényének blokkolasaval a jel teljes
hidnyat eredményezi és egy egyenes fekete savként jelenik meg (blinking artifact). A sav
szélessége a pislogas id6tartamatol fiigg. Ezek a miitermékek a szemkovetd rendszer és a

mozgést korrigald algoritmus segitségével altalaban eltdvolitasra keriilnek.

Tulsdgosan nagy mozgas esetén, a képfeldolgozas sordn a mozgast korrigdl6 algoritmus
nem képes a képek megfeleld Osszeillesztésére, és az erek megkettézodése (vessel
doubling) jon 1étre. A kvantitativ méréseket a megduplazdodott erek befolydsolhatjak. A
nagyobb mozgasok a felvételeket olyannyira zavarossa (muddled image) tehetik, hogy a

részletek megitélése nem lehetséges.

A szem belsejében 1étrejovo szoveti mozgas (bulk motion) soran—szivmuikodés, 1égzés,
tremor hatasara—a retina és a chorioidea periodikusan, axialis irdnyban elmozdul. Emiatt
a retina kiilonbozd patologids elvaltozéasairdl (lipid exsudatumok, cystoid tirdk falai)
reflektalodo jelek mozgasa az egymas utdni B-scaneken dekorrelacidt eredményez,
melyek az OCT angiogramokon tévesen keringés jelenlétét kelthetik. A SSADA
algoritmus az axialis felbont6 képesség csokkentése révén az ezirdnyl szemmozgasra

kevésbé érzékeny. Ugyanakkor a fixdcid megvaltozasabol és a szakkadokbol adodo
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transzverzalis mozgéasok tovabbra is a miitermékek f6 forrasai maradnak az OCT

angiografias leképezés soran (5).

LT T T R TR [

13. abra: OCT angiografias leképezés soran eldforduld mozgasi mitermékek
megjelenése. Nagymértékli mozgas esetén az utdlagos mozgés-korrekcios algoritmus
nem képes megfelelden dsszeilleszteni a horizontalis és vertikalis iranyu felvételeket, igy
a felszini kapillaris érhaldzatban megkett6z6dott erek és az erek folytonossdganak
megszakadasa (A) jon létre. A szakkadikus szemmozgasok hatasara fehér vonalak (E), a
pislogasok alatt fekete savok (I-L) alakulnak ki az OCT angiogramokon. A nyilak az
egyes mitermékekre mutatnak. Rutin klinikai munka sordn készitett sajat abra.
Roviditések: OCT: optikai koherencia tomografia

2.10. Az OCT angiografia korlatai

Az el6z6 fejezetbdl lathatd, hogy az OCT angiografia kifejlesztése jelentds eldrelépést
hozott a szemfenéki betegségek képalkotdsaban, azonban pillanatnyilag a modszer
klinikumban torténd alkalmazhatdsagat tobb tényez0 is neheziti. A jelenleg kereskedelmi
forgalomban elérhetd késziilékek nagy része nem széles 14t6szogli, ami a vizsgalatot a
hatsé polus abrazolasara korlatozza és a retina periféridjarél nem nyjt informaciét. igy

a retina periférids teriileteinek ischaemidja és érujdonképzdédései nem, vagy csak
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esetenként—a beteg megfeleld kooperacidja mellett nézetéssel—jelenithetéek meg.
Emiatt a diabeteses retinopathia és a szemfenéki érelzarodasok szovédményeinek
diagnozisaban az invaziv érfestéses vizsgalatok elvégzése tovabbra is sok esetben
elengedhetetlen. Tovabbi hatranya, hogy a macula leképezési teriiletének novelésével a

felbontéasu felvételeket eredményez (87).

Mivel az OCT angiogramok a leképezés pillanatdban rogzitett statikus felvételek, a
vérkeringés dinamikus vizsgalata nem lehetséges, igy a vér-retina gat karosodasat jelz6
festékszivargast sem mutatja. Ez a vasculitisek és a CNV-k aktivitdsanak megitélésében

hatranynak szamit (88).

Az OCT angiografia elve az egymast kdvetd B-scanek eltérésein alapszik, igy a
véraramlas sebessége egy bizonyos kiiszobérték felett kell, hogy legyen ahhoz, hogy a
késziilek a vorosvértestek mozgasat érzékelje. Ezért ha a keringés lassult és ezt a
sebességet nem ¢éri el, az OCTA tévesen keringés nélkiili teriiletként fogja detektalni.
Ezzel magyarazhato, hogy sok esetben az OCTA nem képes a microaneurysmak és a

polypok megjelenitésére (89).

Az OCTA mozgas-kontraszt elvébdl adodoan a képalkotas a kiilonbozé mozgasokra
sokkal érzékenyebb, igy a mozgasi miitermékek eléforduldsa gyakoribb, mint a
hagyomdnyos strukturdlis OCT ¢és az érfestéses vizsgalatok esetében. Az OCT
angiografias vizsgalatra keriild betegek nagy része jelentds centralis latdsromlassal
rendelkezik, igy a fixacid szdmukra nehézkes, ami a kovetkezményes szemmozgasok
okozta miitermékek kialakuldsat vonja maga utan (79). A mély kapillaris érhalozat és a
choriocapillarisok OCT angiografids értékelését megnehezitheti a felszini érhaldzat
mintdjanak mélyebb rétegekbe torténd vetiilése (projekcios miitermékek), melyek a
vérkeringés mind kvalitativ, mind kvantitativ vizsgalataban téves eredményekhez

vezethetnek.
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2.11. Az OCTA Kklinikai alkalmazasa

2.11.1. OCTA és a diabeteses retinopathia korai sziirése

A diabeteses retinopathia (DR) a megelézhetd vaksag egyik vezetd oka a fejlett
orszagokban. A DR a diabetes mellitus gyakori szovédménye, mely a betegség 10 éves
fennallasa esetén a betegek koriilbeliill 75%-dban kialakul (90). A diabeteses
kisérkarosodds a retina ereit ¢érintd leggyakoribb keringészavar; klinikailag
microaneurysmak, kapillaris keringésbdl kiesett teriiletek és retindlis ischaemia
kialakulasa jellemzi (91). A kapillaris perfuzié kiesése miatt kialakulé hypoxia
kovetkeztében a vascularis endothelialis novekedési faktor (VEGF) termelése fokozodik,
mely az angiogenezis és az érpermeabilitds novekedésével jar (92). A diabeteses
retinopathia 6 1atast veszélyeztetd szovddményei egyrészt a diabeteses maculopathia—
mely magaba foglalja a diabeteses maculaddémat (DME) és a diabeteses macularis
ischaemiat (DMI)—, masrészt a proliferativ forma komplikacidjaként kialakulo tivegtesti
vérzes, trakcios retinalevalds és neovascularis glaucoma (93). A betegség szlirésével és
idoben torténd felismerésével a progresszid lassithatd, a latasromlast okozd

szovodmények kialakuldsa megel6zhetd.

A diabeteses retinopathia szovodményeinek kimutatdsdra hagyomanyosan hasznalt
képalkotd eljaras évtizedek ota a fluoreszcein angiografia. Az OCT késziilékek
megjelenése a diabeteses macula oedema diagnézisat és kovetését rendkiviili mdédon
leegyszerisitette, azonban a diabeteses macularis ischaemia kozvetlen kimutatasara nem
képes. A diabeteses maculopathia vizsgalatdhoz ezért sok esetben tovabbra is sziikség
van a hagyomanyos intravénds érfestéses vizsgalat elvégzésére. A klinikai gyakorlatban
fluoreszcein angiografids vizsgalatot a klinikailag szignifikans diabeteses macula oedema
1ézerkezelésének tervezésekor; a klinikai kép alapjan nem megmagyarazhatd latadsromlas
esetén; valamint a gyanus értijjdonképzddések igazolasa céljabol indokolt végezni (94).
Az OCT angiografia egy uj lehetdség a diabeteses retinopathia vizsgalataban.

A diabeteses betegek OCT angiografias vizsgalatarol szold tanulmanyok bizonyitottak,
hogy OCT angiografiaval abrazolhatoak a diabeteses retinopathia keringést érintd

morfoldgiai elvaltozasai: a microaneurysmak, a kapillaris keringésbdl kiesett teriiletek és

az érujdonképzddések (95). Az OCTA késziilékekbe épitett automatizalt szoftverek
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keringést jellemzd szamszeriisitett paraméterei hasznosak lehetnek a microvascularis
allapot és a kezelés hatékonysaganak objektiv felmérésére (58).

A microaneurysmak a retina kapillarisainak fokalis tdgulatai, melyek pontos
angiografia (14. abra). Mig az OCT angiogramokon jol kortilhatarolt, saccularis vagy
fusiformis hyperreflektiv képletek formdjaban abrazolodnak, addig a fluoreszcein
angiografian homogén hyperreflektiv pontként jelennek meg (96). Noha az OCTA a
microaneurysmakat részleteiben jobban megjeleniti, azonban a fluoreszcein
angiografidhoz képest altalaban kevesebb szamban detektalhatoak az OCT
angiogramokon. Ez a jelenség a véraramlas eltérd dinamikajara vezethetd vissza, hiszen
a microaneurysmakban lassabb, turbulens dramléas 1ép fel. Amennyiben a véradramlas
sebessége az OCT angiografiaval érzékelhetd kiiszobértéket nem éri el, a

microaneurysma nem jelenik meg a felvételeken (97, 98).

Az OCT angiografia képes az intraretindlis microvascularis abnormalitdsok (IRMA) és a
retinalis érujdonképzddések, valamint a papilla teriiletében kialakul6 érajdonképzddések
¢és az optociliaris shunt erek elkiilonitésére, mely a szemfenéki vizsgalattal nem mindig
lehetséges (99). Ezaltal az OCTA lehetdvé teszi a sulyos non-proliferativ diabeteses
retinopathia és a proliferativ diabeteses retinopathia elkiilonitését és ezen betegek szoros
kovetését (100). Habar az OCTA az erek funkcionalis allapotarol—mint a fluoreszcein
angiografian lathatd festékszivargds—nem nytjt informaciot, azonban bizonyos jelek a
retindlis neovascularisatio aktivitdsdra utalhatnak. Ishibazawa az aktiv retinalis

neovascularisatiot vékony erek bdséges, szabalytalan proliferatiojaként irta le (101).

A fovealis avascularis zona (FAZ) OCT angiografiaval jobban kirajzolodik, mivel nem
takarja el a fluoreszcein angiografian lathato festékszivargas (102). A FAZ teriiletének
nagysaga diabeteses betegekben kiszélesedett a teriiletét kortilvevd erek integritasanak
megszakadasa miatt (103). A FAZ alakja ezekben az esetekben nem szimmetrikus az
érhaldzatokban megjelend rések és torések miatt. A FAZ megszakadasanak mértéke
Osszefiiggésben all a DR sulyossagaval és a latoélességgel (104, 105). A FAZ méretén
kiviil kvantitativ modon tovabba értékelni lehet a FAZ szabdlytalansagat (acircularity

index—a FAZ keriiletének és egy azonos teriiletli kor keriiletének a hanyadosa) és a FAZ
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tengelyeinek ardnyat (axis ratio—egy ellipszis legnagyobb ¢és legkisebb tengelyének a
hanyadosa) (106).

Diabeteses betegekben a retindlis kapillaris érstirliség csokkenését figyelték meg mind a
felszini-, mind a mély kapillaris réteg szintjében egészséges személyekhez viszonyitva,
mely pozitivan korrelalt a diabeteses retinopathia sulyossagaval (58, 107). Az érsiirliség
csokkenést mar azokban a szemekben is kimutattdk, amelyekben a diabeteses retinopathia
jelei még nem lathatéak a szemfenéki vizsgalaton (108, 109). Az érhélozatok koziil a
felszini kapillaris réteg érsiirtiségi értékei korrelaltak leginkabb a diabeteses retinopathia
sulyossagéaval. Anti-VEGF és intravitrealis szteroid implantatum terdpia hatasara a FAZ
nagysaga ¢€s a kapillaris érstirliség tekintetében nem figyeltek meg valtozast (110, 111).
Panretinalis photocoagulatiot kovetden proliferativ diabeteses retinopathia esetén a retina
kapillaris halozatainak véraramlasi paramétereiben javulds kovetkezett be, mely
fiiggetlen volt mind a macula oedema jelenlététdl, mind pedig a macula vastagsagatol

(112).

Tovéabbi, korai diabeteses retinopathiat jelz6 paraméter a retina ereinek fokozott
kanyargdssaga vagy tortuozitasa—Xkiilondsen a felszini kapillaris érhaldzat szintjében. Az
erek tortuozitdsa non-proliferativ diabeteses retinopathia sulyosbodéasaval fokozodik,
azonban a proliferativ stidiumban csokken (113). A érhalozat elagazédasanak, tehat a
fraktaldimenzid értékének csokkenése a diabeteses retinopathia korai indikatora lehet,
mely kifejezettebb a mély kapillaris érhéalozat szintjében (114, 115). Proliferativ

diabeteses retinopathia esetén a fraktaldimenzié hanyadosa megemelkedik (116).

A diabeteses macularis ischaemidt a macula kapillaris héalozatanak elzarodasa és
vesztesége, a fovealis avascularis zona kiszélesedése és megszakaddsa, valamint a
kapillaris keringésbdl kiesett teriiletek kialakulasa jellemzi (117). Szdmos tanulmanyban
megfigyelték, hogy a mély kapillaris érhaldzat perfuziobol kiesett teriiletei €s csokkent
érstirlisége jol korreldl a fotoreceptor réteg toredezettségével DMI esetén (118, 119). A
fotoreceptorok toredezett ellipszoid zondjanak megfeleld régidkban a choriocapillarisok
aramlasbol kiesett teriileteit mutattak ki, igy a choriocapillarisok keringésének eltérései
szerepet jatszhatnak a DR és a DMI patogenezisében (120). Noha a diabeteses macularis

ischaemia diagnozisanak felallitdisa hagyoményosan a fluoreszcein angiografiaval
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torténik, az OCT angiografia a macula allapotanak vonatkozasaban részletesebb képet

nytjthat (121).

Diabeteses macula oedema fennallasakor az OCT angiografias leképezések
megbizhatdsdga alacsony a mély kapillaris érhaldzat megjelenitésében (122, 123). A
fokozott permeabilitasi erekbdl szarmazo folyadék intraretindlis felhalmozddasa az
OCTA szegmentalasi hibait eredményezheti. Rdadasul a DME az OCTA jel intenzitasat
csokkenti, mivel a folyadék a mélyebb rétegekbdl reflektalodo jelet gyengiti (124). Lee
és munkatarsai a szegmentacios vonalak pontos beéllitasaval azt figyelték meg, hogy a
sulyos DME a mély kapillaris réteg integritasat jelentdsen karositja, azonban a felszini
kapillaris érhdlozatra nincs hatassal (122). Az OCT angiogramokon a cystoid rok
hosszukas alak, €les sz¢éll, a szomszédos kapillarisok hatarait nem kdvetd hyporeflektiv
teriiletként abrazolodnak; mig a kapillaris keringésbdl kiesett teriiletek vilagosabb

arnyalattal, életlen széllel a kapillarisok kozvetlen szomszédsagaban jelennek meg (124).

OCT angiografiaval a kisérkarosodas pontos morfologiai vizsgéalata lehetdvé teszi a
klinikai gyakorlatba torténd bevezetéséhez alapvetdé a mérések ismételhetdségének és
reprodukélhatdsaganak, ezaltal a miiszer megbizhatésdganak ismerete egy adott
populdcidban. Az OCT angiografia megbizhatdé moddszernek bizonyult egészséges
személyek és glaucomas betegek vizsgalataban (62, 63, 65, 125, 126), azonban a mérések
reprodukdlhatosagat diabeteses betegekben még nem bizonyitottdk. Fontos azt is
megjegyezni, hogy az eddigi tanulmanyok nem vették figyelembe a képmindségnek az
OCT angiografids paraméterek értékeire kifejtett hatasat, mely téves kovetkeztetések
levonasat eredményezheti. Noha korabbi vizsgalatok megallapitottdk, hogy OCT
angiografiaval a diabeteses kisérkarosodas korai, szemfenéki vizsgalattal még nem
lathaté formai kisziirhetéek (127, 128), azonban az OCT angiografias paraméterek
prediktiv értékét a diabeteses retinopathia megjelenésére még nem vizsgaltdk. Lévén az
OCT angiografia a Dbetegek szamdara egy kevésbé megterheld, gyors ¢és
komplikaciomentes vizsgalat, altala lehetdség nyilik a betegek szorosabb kovetésére, igy
a terapia mieldbbi megkezdésére. A kisérkarosodas valds progresszidjanak
megallapitdsdban kiemelt fontossagt a képmindség figyelembe vétele, mely

befolydsolhatja a mért vérkeringési paraméterek értékeit.
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14. abra: Diabeteses beteg en face OCT angiografias felvételen a felszini (A) és a mély
(B) kapillaris réteg szintjében a microaneurysmak hyperreflektiv pontok forméjaban
lathatéak (nyilak). Rutin klinikai munka soran készitett sajat abra. Roviditések: OCT:
optikai koherencia tomografia

2.11.2. OCTA szerepe az idéskori macula degeneratio kovetésében

Az id6éskori macula degeneratidban (age-related macular degeneration, AMD) el6fordul6
sulyos latasromlésért leggyakrabban a kérkép nedves (exsudativ) tipusadban kialakuld
chorioidedlis érujdonképzddés (chorioidea neovascularisatio, CNV) tehetd feleldssé
(129). Az elmult husz évben a képalkotasban bekovetkezd fejlodések a nagy felbontasu
OCT késziilékek megjelenésével forradalmasitottdk a betegség diagnodzisat €s kezelését

(130).

Az 1iddskori macula degeneratio kovetésében hagyomdnyosan hasznalt képalkoto
modszerek (FLAG, ICG, OCT) célja a CNV kialakulasanak diagnozisa, klasszifikacioja,
az aktivitdsdnak megitélése, valamint az anti-VEGF terapidra adott valasz értékelése
(131). Mivel az exsudativ forma kialakuldsédval a jellemzden idds betegek kontroll
vizsgalata 1-3 havonta valik sziikségessé, fontos, hogy a képalkotdé modszer kénnyen

ismételhetd €s kockazatmentes legyen.

Az OCT angiografia nagy szenzitivitassal ¢és specificitdssal képes a CNV-k
megjelenitésére nedves tipusu iddskori macula degeneratidban (132). Segitségével
megallapithatd az érijdonképzés pontos elhelyezkedése, szerkezete, mérete, és a benne
1évo vérkeringésrdl is kaphatunk informaciot (133). Az OCT angiografia egy statikus
vizsgalat, ezért a CNV strukturaja precizebben és éles hatarral dbrazolhatd, mivel nem
kell szdmolni az érfestéses vizsgalatndl bekovetkezd festékszivargassal. A kiilonbozo
rétegek szegmentalt vizsgalataval meghatarozhat6 az értijdonképzddés retinalis szoveten

beliili pontos lokalizacidja, igy az 1-es tipusu (okkult), a 2-es tipust (klasszikus), a 3-as
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tipusu (retindlis angiomatosus proliferatio, RAP) ¢és a 4-es tipusu (kevert) CNV-k
egymastol elkiilonithetdek (134).

A CNV-k OCT angiografias megjelenésének aktivitasi kritériumait Coscas és
munkatdrsai irtdk le, miszerint a CNV morfologiai tulajdonsagai alapjan az aktiv és a
remisszioba keriilt forma egymastol elkiilonithetd. Az aktiv CNV jellegzetesen
kerékkiillo- vagy korall alakra emlékeztet, szerkezete silirlin elagaz6dd apro
kapillarisokbol all, a sz¢élén arkad-szerti érhurkokkal, és sotét udvar (halo) veszi koriil
(15. &bra). A terapia hatdsara remisszioba keriild, nyugvéd formara jellegtelen alak, az
elagazddasok és az érhurkok megfogyatkozasa, a 1¢zi6 koriili halo jelenlétének a hidnya
jellemzd (135). Az inaktiv CNV-t megjelenése alapjan kiszaradt fahoz is szoktak
hasonlitani, mivel a {6 taplalé ér megmarad, azonban a hozza kapcsolodo elagaz6dod
¢rhalozat hianyzik (16. abra) (136). OCT angiografiaval kimutathatéak az tgynevezett
nem exsudativ vagy szubklinikai CNV-k is, melyek nem jarnak a strukturdlis OCT
vizsgalaton sub- vagy intraretinalis folyadékfelhalmozodassal, illetve a fluoreszcein
angiografian festékszivargassal (137). A CNV-k teriiletének kvantitativ analizise
prediktiv értékkel birhat a terapidra adott valasz megitélésére (138). Szamos
tanulmanyban, kozottik egy hazai kozleményben is beszdmoltak a CNV-k OCT
angiografias morfologiai jellemzdirdl anti-VEGF injekciok alkalmazasat kovetden (139,

140).

Anti-VEGF terapia hatdsara a neovascularis 1éziokban bekdvetkezd gyors €s dinamikus
valtozasokat figyelték meg OCT angiografiaval. A CNV-k regresszidja a terapia utani 1—
2. napon mar érzékelhetd volt, €s a kdvetkezd 2 héten keresztiil folytatédott. Az injekciok
beadasat kovetd 4—6. héten a CNV-k aktivitasanak szignifikans fellaingolasat talaltak,
mely subretinalis folyadék ismételt megjelenésével tarsult. Az OCT angiografids
felvételek kéthetente torténd elvégzése hasznos lehet a CNV-k kovetésében az anti-

VEGF terapia soran (139).

Az l-es tipusu, okkult CNV a RPE alatt helyezkedik el, és altalaban pigmentepithel
levalassal (PED) jar. Elhelyezkedése miatt vizsgalata mind a hagyomdanyos strukturalis
OCT-vel, mind fluoreszcein angiografidval nehézségbe iitkdzik. A 2-es tipust, klasszikus
CNV a choriocapillarisok rétegébdl kiindulva attori a RPE-t és a subretindlis térben vagy

tovabb haladva a normalisan avascularis kiils6 retina szintjében helyezkedik el. A kevert
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formaban mindkét tipus megjelenik az érajdonképzdédésben, mas széval minimalisan

klasszikus CNV-nek is hivjak (141, 142).

A retindlis angiomatosus proliferatio (RAP), masnéven 3-as tipusu chorioideélis
neovascularisatio OCT angiografids megjelenésére a mély kapillaris érhdlozatbol
kiindul6 bojt-szerti hyperreflektiv (hyperflow) érhaldzat jellemzé a kiilsé retina
rétegeiben, mely az RPE alatti térbe nyulik. A choriocapillarisok szintjében kis
gombolyag-szerli 1ézidkat figyeltek meg, melyek kapcsolatban éallnak a chorioideaval
(143). A RAP OCT angiografiaval mar azel6tt megjelenithetd, miel6tt a strukturalis OCT
vizsgalaton a hozza tarsuld folyadékgyiilem kimutathatd lenne. Segitségével lehetdség
nyilik a RAP hyperreflektiv vascularis szerkezetének és a hyperreflektiv, dramlasi jelet

nem mutatd pigment migracios gocok elkiilonitésére (144).

A polypoidealis chorioideélis vasculopathia (PCV) az 1-es/okkult tipusi CNV specialis
form4ja, melyet sokdig az exsudativ idéskori macula degeneratio részeként tartottak
szamon (145, 146). Jelenlegi kutatdsok megfigyelései alapjan azonban a korkép egy
kiilonallo entitas, mely a pachychorioidedlis betegségek spektrumaba tartozik (147, 148).
Klinikailag subretindlis pirosas-narancssargas villanykorte formdju értagulatok ¢és
tobbszOrds vérzéses vagy exsudativ pigmentepithel levalasok (PED) jellemzik (149).
Elnevezése a chorioidea erek koros elagazddasabol és az erek végén elhelyezkedd
aneurysmalis tdgulatokbol, masnéven polypokbol adodik. A PCV diagnoézisanak
aranystandard képalkotd eszkoze az indocianinzdld angiografia, melyen a korképre
jellemzd polypoid tadgulatok és az elagazd vascularis haldzat (branching vascular
network, BVN) jol kirajzolodnak. Kordbbi tanulmanyok az OCT angiografiat az ICG-vel
hasonld érzékenységii vizsgalé mddszernek talaltdk a BVN megjelenitésében, gyakran
még részletesebben abrdzolva annak szerkezetét (150). Ezzel szemben a polypok
detektalasi aranya mar sokkal véltozatosabb, 17-85% kozotti volt OCT angiografiaval
(151-153). A polypok az en face OCT angiogramokon leggyakrabban hyporeflektiv
(hypoflow), ritkdbban hyperreflektiv (hyperflow) kerek struktiraként abrazolddnak,
melyet sotét udvar vesz koriil. A hyporeflektivitas feltehetden a polypon beliili lassult,
turbulens 4ramlasnak tudhato be. A BVN hyperreflektiv (hyperflow) érhalozatként
jelenik meg (154). A polypok OCT angiografian torténd abrazolasa nagymértékben fligg
a megfeleld szegmentdlastol, igy sokszor csak manualis bedllitdsok segitségével

jelenithetéek meg. A polypok alacsony detektaldsi aranya miatt az indocianinzold
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angiografia elvégzésére tovabbra is sziikkség van a PCV diagnézisanak felallitasahoz,
azonban az OCT angiografia igéretes eszkdoz a betegség patomechanizmusanak
megértésében. A PCV elkiilonitése a nedves tipust iddskori macula degeneratiotol fontos

az eltérd terapids protokoll és progndzis szempontjabol.

Az iddskori macula degeneratioban kialakuldé neovascularisatiokon kiviil az OCT
angiografia mas korképekhez szovédd CNV esetén is rendkiviil hasznos lehet, igy
centralis serosus chorioretinopathidhoz- (CSC), myopidhoz-, angioid csikokhoz- és white

dot szindromdkhoz tarsuld6 CNV megjelenitésére (155-157).

A hagyomanyos érfestéses vizsgalatokhoz képest a szubklinikai CNV-k jobban
azonosithatéak OCT angiografidval, igy ezekben az esetekben a betegek szorosabb

kovetésével a terapia mieldbbi elkezdése valik lehetdvé (137). Az OCT angiografia nem

invaziv médon képes a CNV-k monitorozésara, eldsegitve a terapids dontést a kdvetés

soran (135).

15. abra: Idéskori macula degeneratio talajan kialakult, 2. tipusu (klasszikus) CNV en
face OCT angiografias (A—D) és keresztmetszeti (E-F) OCT felvétele anti-VEGF terdpia
elétt. Az érajdonképzddés a kiilso retina (C) és a chorioidea (D) mélységében lathato,
aktivitasat stirtin eldgazodo kapillarisokbol 4116 szabalyos meduza alakja, a sz¢€li érhurkok
¢s a 1€z16 koriili sotét udvar (halo) jelzi (78). Rutin klinikai munka soran készitett sajat
abra. Roviditések: CNV: chorioidea neovascularisatio, VEGF: vascularis endothelialis
novekedési faktor, OCT: optikai koherencia tomografia
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16. abra: Exsudativ tipust iddskori macula degeneratio OCTA és OCT felvételei anti-
VEGF terapia el6tt (A—E) és anti-VEGF terapiat (4 aflibercept injekcid) kovetden 6
hoénappal (F-J). Az aktiv CNV-t siirtin elagazodo kapillarisok, széli érhurkok és a 1€ziot
koriilvevo sotét udvar jellemzi (D); mig az inaktiv CNV esetében a periférids érhurkok
regresszidja €s a megmaradt kozépsd, vastagabb, taplald ér (feeder vessel) lathatod
(,,kiszaradt fa” morfologia). Rutin klinikai munka sordn készitett sajat abra (158).
Roviditések: CNV: chorioidea neovascularisatio, VEGF: vascularis endothelialis
novekedési faktor, OCT: optikai koherencia tomografia

2.11.3. OCTA a szemfenéki vénas érelzarodasok értékelésében

A szemfenéki vénas érelzarodas (retinal vein occlusion, RVO) a diabeteses retinopathia
utan a masodik leggyakoribb retinat érintd keringészavar, mely sulyos és maradando
latasromlashoz vezethet (159). A latasromlasért leggyakrabban felelds szovodmények a
macula oedema és a macula ischaemids kdrosodésa. A retindlis ischaemia kdvetkeztében
eliilsé szegmens neovascularisatio és neovascularis glaucoma alakulhat ki. Az ischaemids
formak azonositasa rendkiviil fontos mind a progndzis megitélése, mind pedig a

megfeleld terdpia elinditasa céljabol.

A vénas keringészavar okozta fokozott érpermeabilitas a szemfenéken retinalis oedema,
vérzések és exsudatumok képében jelenik meg; mig a fluoreszcein angiografias

felvételeken az erekbdl torténd festékszivargas jellemzi. A retinalis ischaemia jelei a
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gyapottépés gocok és a fluoreszcein angiografian megjelend kapillaris keringésbol

kiesett, hypofluoreszcens szektorszert teriiletek (160).

A retindlis ischaemia kimutatdsdra haszndlt hagyomdnyos vizsgdlomodszer a
fluoreszcein angiografia, mely a hatsd poluson és a periféridn egyarant alkalmas a
keringésbdl kiesett teriiletek abrazolasara. Ugyanakkor a betegség akut fazisdban jelen
1év0 vérzések és oedema, valamint az erekbdl torténd festékszivargas ezen teriiletek
megjelenitését korlatozhatja (161). igy a fovealis avascularis zona dbrazolasa sem mindig

lehetséges, melynek épsége prognosztikai jelentdségli a 1atoélesség szempontjabol (162).

Az OCT angiografia megjelenése lehetdvé teszi a szemfenéki vénas keringészavarok
morfoldgiai jellemzdinek pontosabb azonositasat. Segitségével precizen abrazolhatoak a
kapillaris keringésbdl kiesett tertiletek, tagult és kanyargds véndk, a perifovealis kapillaris
¢érhaldzat megszakadésa, valamint microaneurysmak és kollateralis keringés kialakulasa
(17. abra) (163). Szintén segithet a papilla teriiletében az optociliaris kollateralisok ¢€s a
neovascularisatio elkiilonitésében (164). A retina egyéb teriiletein kialakuld
érajdonképzddések igazolasara az OCT angiografidt alkalmasabbnak talaltdk a
fluoreszcein angiografianal (165).

crer

alacsonyabbak voltak RVO-s szemekben a kontroll csoporthoz viszonyitva (166).
Seknazi és munkatarsai azt talaltak, hogy a mély kapillaris érhéalozat érsiirliségét tekintve
46% az a hatarérték, melynél kisebb érsiirliség esetén a periférids retina perfiiziobol vald
kiesése valdszintisithetd vénas torzselzarddasban (167). Szamos tanulmany a fovealis
avascularis zona teriiletének megnagyobbodasat igazolta az ellenoldali szemhez és a
normal csoporthoz viszonyitva (168). Egy masik vizsgalatban a FAZ nagyobb mértéki
kiszélesedését figyelték meg szemfenéki vénas torzselzarodas (CRVO), mint vénas

agelzarodas (BRVO) esetén.

Anti-VEGF ¢és szteroid terapiat kovetden az erek koros tdgulatanak és a perifovealis
érarkad integritdsanak javulasat figyelték meg OCT angiografiaval (169). Ugyanakkor a
kapillaris érstirliség mind a felszini, mind a mély retinalis érhaldzat szintjében valtozatlan
maradt vagy tovabb csokkent a terapiat kovetéen (170). Ennek oka lehet egyrészt a

véraramlasbol kiesett teriiletek tovabbi novekedése—ahogy a nem ischaemids forma
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ischaemias CRVO-ba torténd atalakuldsanal is megfigyelheté—, madsrészt a retina

ereinek nem reverzibilis ischaemids karosodéasa.

Mind a kvalitativ, mind a kvantitativ vérkeringési eltérések joval kifejezettebbek voltak
a mély kapillaris rétegben. Ez a megfigyelés a retindlis érhaldzatok anatomiai
adottsagaibol adodik. A mély kapillaris érhalézat vénds elvezetése vortex
konfiguracidban torténik, melynek kdzponti, f6 dga a felszini érhalozatban elhelyezkedd
nagyobb kaliberti venuldkba dmlik. Ebbdl kifolydlag a RVO-ban bekdvetkezd intravénas
nyomasfokozodas kozvetleniil a mély kapillaris érhalozatra tevédik at (171). Ezen kiviil
a felszini érhalozat kapillarisai kozvetlen 6sszekottetésben allnak a retindlis arteriolakkal,
igy jobban oxigenizaltak, mely az ischaemids valtozdsokkal szemben bizonyos

mértékben védelmet nyujt.

Az OCT angiogramokon latott keringési eltérések szemfenéki vénas érelzarédasban
korrelaciot mutattak a fluoreszcein angiografias felvételekkel (161). Tobb tanulmanyban
Osszefiiggést figyeltek meg OCT angiografidn a perifovealis kapillaris érarkad
megszakadasa és a FLAG vizsgalaton igazolt periférids retindlis ischaemia jelenléte
kozott (172). Coscas és munkatarsai vizsgalatukban ép perifovealis érarkad mellett egyik
esetben sem talaltak a periféridn ischaemias teriiletet, ezért az OCT angiografiat hasznos

szlir@vizsgalatnak tartjak a fluoreszcein angiografia sziikségének eldontésére (173).

Jelenleg a legjobb képfelbontés eléréséhez a klinikai gyakorlatban a 3x3 mm nagysagu
OCT angiogramok hasznalata terjedt el. Szemfenéki érelzarodasok esetén azonban az
ischaemia kiterjedése sokszor ezen a teriileten kiviil esik. A széles latoszogli ¢és a
montazsolt OCT angiografias felvételek lehetdvé teszik a nagyobb, maculan talterjedd

terliletek vizsgalatat (174).

Az OCT angiografids leképezés soran szemfenéki vénas keringészavarokban szamos
mitermék korlatozhatja a felvételek megfeleld értékelését, mint példaul a szemfenéki
vérzések és oedema jelenléte, melyek arnyékoldsi miitermékeket eredményezve a
keringésbol kiesett teriiletek tulbecsléséhez vezethetnek. Ez lehet az oka azoknak az
eseteknek, melyeknél a choriocapillarisok keringésbdl kiesett teriileteit figyelték meg az
agokkluzié teriiletében BRVO, illetbe a fovea alatti teriileten CRVO esetén. Mindkét

esetben szteroid terapia hatasara az alulperfundalt teriiletek megsziinését talaltak (170).
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Az OCT angiografia a retina keringésbdl kiesett teriileteinek éles hatarral torténd
kirajzolasaval alkalmas a szemfenéki vénas keringészavarok ischaemids formainak
azonositasara. Noha a retina periférias részei nem abrazolhatoak a hagyomanyos OCTA
késziilékekkel, a macula keringési paramétereib6l kovetkeztetni lehet a periférias
ischaemia mértékére és a fluoreszcein angiografia sziikségének megitélésére. A széles
latoszoglh OCT angiografias késziilékek klinikumban torténd elterjedésével lehetdség
nyilhat a szemfenéki vénas érelzarddasok ischaemias formainak OCTA alapu kovetésére.
Réadasul, az OCT angiografias vizsgalat prognosztikai értékkel birhat a latoélesség

szempontjabol.

17. abra: 38 éves férfi bal szem alsé vénadg elzarodasanak szemfenéki fotdja (A) €s en
face OCT angiografias megjelenitése a felszini kapillaris érhalozat (B), a mély kapillaris
érhalozat (C), a kiils6 retina (D) és a choriocapillarisok (E) mélységében. A felszini
érhalozatban a kapillarisok keringésbdl kiesett teriiletei (B), mig a mélyebb rétegekben a
vérzés okozta arnyékoldsi miitermékek (C—E) lathatoak. A mély kapillaris érhalozat
szintjében megfigyelhetdek a felszini rétegbdl vetiild projekcids miitermékek (C). Rutin
klinikai munka soran készitett sajat abra. Roviditések: OCT: optikai koherencia
tomografia

2.11.4. OCTA a glaucoma korai diagndzisaban és a progresszio kovetésében

A glaucoma a vaksag ¢és a sulyos latasromlas egyik vezetd oka a vilagon. Mivel a
glaucomas latéidegfo karosodas visszafordithatatlan, ugyanakkor megelézhetd, a korai
diagndzis és a betegek szoros kovetése alapvetd fontossag (175). A betegséget a retinalis
ganglionsejtek progressziv pusztuldsa, a retindlis idegrostréteg elvékonyodasa, a

latoidegf6 tipusos elvaltozasa és ennek megfeleld latotér kiesések jellemzik. Habar a
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glaucomas latdidegfé karosodas pontos patomechanizmusa nem teljesen ismert,
kialakuldsaban a korosan emelkedett intraocularis nyomason kiviil a papilla vérkeringési

zavara is szerepet jatszik.

Jelenleg a glaucoma diagndzisdban és kovetésében a funkcionadlis eltéréseket vizsgalo
latotér vizsgalat ¢és a strukturdlis kdrosodast megjelenité OCT vizsgéalat hasznalatos a
klinikai gyakorlatban. Mindkét vizsgalat szamos el6nyén til rendelkezik korlatokkal is.
A latotér vizsgalat a betegtdl nagymértékli koncentracidt és kooperaciot igényel, ami
csokkenti a vizsgalat ismételhetdségét és reprodukalhatosagat. Emellett a 1atotérben csak
akkor jelenik meg eltérés, amikor a retinalis ganglionsejtek kb. 25-35%-a mar elpusztult
(176). Ebben a stadiumban a strukturalis vizsgélatokon a karosodas mar lathato (pre-
perimetrids glaucoma). Az OCT vizsgalatnak a glaucoma kdvetésében korlatot szab az
un. padlo-effektus, ami azt jelenti, hogy az RNFL tovabbi vékonyodasa egy bizonyos
vastagsag utan—altalaban az RNFL 50-70%-dnak pusztuldsa esetén—mar nem
kimutathat6, ezért a kismértékii valtozdsok detektdldsa nem lehetséges elérehaladott

glaucomdban (177).

A glaucomas latdidegfé vérkeringésének korai vizsgalatai intravénds fluoreszcein
angiografiaval (FLAG) és indocianinz6ld angiografiaval (ICG) torténtek. A FLAG
megnyulasat figyelték meg (178). Utdbbi a kapillaris atmérd csokkenésére €s a lamina
cribrosa szintjében 1év6 fokozott ellenallasra vezethetd vissza (179). Az ICG-n a
peripapillaris chorioidea keringést érintd fokalis és diffuz perfuzids karosodast egyarant
kimutattak (180). Azon kiviil, hogy ezen érfestéses vizsgéalatok invazivak és nem kivant
mellékhatasok kialakuldsaval jarhatnak, a latdidegfé vérkeringésérdl csak kvalitativ
informaciot nyujtanak, kvantitativ adatokat nem szolgaltatnak—ezaltal a rutin kovetéses

vizsgalatok elvégzésére nem alkalmasak.

A papilla vérkeringésének elsé OCT angiografias vizsgalata glaucomas betegekben Jia
és munkatarsai nevéhez fizédik (181). Megfigyelték, hogy korai glaucomas esetekben a
papilla teriiletén csokken a vérdramlds. Rutin diagnosztikai vizsgéalatra azonban ez a
teriilet nem alkalmas, egyrészt a nagyobb erek drnyékolasi miitermékei, masrészt a papilla
peremteriiletének nagymértékii anatomiai variabilitasa miatt. Tovabbi vizsgélatok alapjan

a glaucoma értékelésében a peripapillaris €s a macularis régio bizonyult a legmegfelelébb
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teriiletnek (182). A diagnosztikus pontossdghoz a leképezésnek kellden nagy, a
peripapillaris régional 4,5x4,5 mm-es, a macularis régiénal 6x6 mm-es teriiletet kell
lefednie. A kiilonbozé mélységekben elhelyezkedd érhaldzatok kozil a radialis
peripapillaris kapillarisok halézatat és a macularis felszini kapillaris érhalozatot érinti

leginkabb a glaucomas karosodas.

Szamos tanulmény bizonyitotta, hogy mindkét érhalozat kapillaris érstirlisége csokkent
glaucomads szemekben a normal csoporthoz viszonyitva (125). A peripapillaris érstirliség
pozitivan korrelalt a peripapillaris idegrostréteg vastagsaggal, mig a macularis felszini
kapillaris érstirliség a belsé macularis retinavastagsaggal (ganglion cell complex, GCC)

(183). Mindezen eltérések Osszefiiggést mutattak a glaucoma stlyossagaval (184).

Az OCT angiografia korai pre-perimetrias glaucoma diagndzisaban torténd
alkalmazhatdsdgar6l megoszlanak a vélemények. Egyes tanulmanyok szerint a
peripapillaris érsiiriség csokkenés az idegrostréteg karosodas teriiletén sokszor mar
azeldtt lathato, hogy az RNFL csokkenés a normal tartoményon kiviil esne (185). Ennek
a magyarazata az lehet, hogy az OCTA indirekt modon egyarant kimutatja a karosodott
és elpusztult ganglionsejteket, mig az OCT csupan az elpusztult ganglionsejteket. Korai
glaucoméban a karosodott ganglionsejtek metabolikus aktivitdsa csokkent, ami csokkent
kapillaris érstiriséghez vezet. Ez az OCTA vizsgalaton hamarabb lathatd, mint a
strukturalis OCT-n a ganglionsejt apoptosis kovetkeztében 1étrejové RNFL és GCC
vékonyodas. Ezen eredményekkel ellentétben mds vizsgalatok nem bizonyitottak, hogy
OCT angiografiaval a glaucoma-gyanus esetek jobban kisziirthetéek lennének, mint

strukturalis OCT-vel (60, 186).

A peripapillaris régioban az OCTA paraméterek tekintetében a legnagyobb kiilonbség az
infero-temporalis (IT) és supero-temporalis (ST) szektorokban mutatkozott a normal és
glaucomas szemek ko6zott. Ez nem meglepd, hiszen ez a két szektor érintett leghamarabb
a glaucoma korai szakaszaban. A maculdris régidban szintén az IT és ST teriiletek voltak
a legvulnerabilisabbak (187, 188), melyek dontden a fovea €s a parafovea teriiletén kiviil
estek. Utdbbi megmagyardazza, hogy néhany tanulmanyban miért nem talaltak
kiilonbséget a fovealis ¢és parafovealis érstirliséget tekintve a két csoport kozott (189,
190). Tovabbi vizsgalatok a legkifejezettebb érstirliség csokkenést az IT teriileten

figyelték meg (191).
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Az OCTA paraméterek nem csak a vastagsagi paraméterekkel, hanem a latotér
érzékenység csokkenésével (mean deviation, MD) is pozitiv korreldciot mutattak, és a
karosodas lokalizacidja egymasnak megfelelt a kiilonb6zd vizsgalatokon. Az OCTA
paraméterek és a latotér MD értéke kozott szorosabb Osszefliggést talaltak, mind az OCT
paraméterek és a latotér MD kozott. Ez alapjan arra a kovetkeztetésre juthatunk, hogy a
papilla vérkeringésének karosodésa a latasi funkcidknak jobb biomarkere lehet, mint a
szerkezetbeli valtozadsok (192). Ennek hatterében részben az 4ll, hogy a betegség
elérehaladtaval az OCT angiografias paraméterek padlo-effektusa késébb kovetkezik be,

mint a strukturalis OCT paraméterek esetén (193).

A glaucomak tipusat tekintve elmondhatd, hogy primer nyitott zugu glaucoma esetén—
ahol a papilla vérkeringési zavara szerepet jatszik a betegség kialakuldsdban—az OCTA
paraméterek hasznosak lehetnek a diagnozis feléllitasaban. Ezzel szemben a primer zart
zugu glaucomaban—ahol az intaocularis nyomas ndvekedése szerepel kizarolagos koroki

tényezOként—a strukturdlis, vastagsagi paraméterek vizsgalata célszerti (194).

Az OCT angiografia glaucoma kovetésében torténd alkalmazasédnak egyik fontos kérdése
a szemnyomas OCTA paraméterekre kifejtett hatdsa. Kordbban Hollo kezeletlen allapota
korai primer nyitott zugi glaucoma és ocularis hypertensio eseteiben vizsgalta az
intraocularis nyomas peripapillaris érsiirliségre gyakorolt hatasat (195). Megallapitotta,
hogy a terapia hatasara bekovetkezd nagymértékili szemnyomas csokkenés kovetkeztében
a peripapillaris érstiriség megemelkedik. Eredményét tovabbi vizsgalatok is
megerdsitették, melyek a trabeculectomiat kovetd szemnyomas csokkenést vették alapul
(196). Ennek kovetkeztében a vizsgalatok kozott fellépd, nagymértékben ingadozéd
szemnyomds értékek az OCTA paraméterek variabilitdsat vonhatjdk maguk utédn.
Prospektiv vizsgalatok soran megéallapitottak, hogy az RNFL vastagsag alkalmasabb a
glaucoma progresszidjanak vizsgalatara, mint a peripapillaris érsiiriség, mivel az utobbi
variabilitdsa hosszu tavu kovetés esetén lényegesen nagyobb (197). Megjegyzendd, hogy
a strukturalis paraméterekkel ellentétben az OCTA paraméterek kevésbé stabilak, mivel
befolydsolhatjdk az ingadozd szemnyomads értékek, a beteg szisztémas vérkeringési
statusza és a retina ereinek autoreguldcidja. A peripapillaris régidban a retina nagy
ereinek szoftveres kivondsdval és a kapillaris érstiriség elkiilonitett vizsgalataval a
variabilitds csokken és a progresszid mar kimutathatd (198). Az OCT angiografids

paraméterek variabilitdsdnak tovabbi lehetséges oka a képmindségnek a mért értékeket
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befolydsold hatdsa, melyet az eddigi vizsgalatok nagy része nem vett szamitasba. Egy
korabbi tanulmany kimutatta, hogy a hatsé kérgi cataracta a peripapillaris kapillaris
érstirliség csokkenését okozhatja, mely tévesen a glaucoma progresszidjanak latszatat
keltheti (199). A cataracta okozta képmindség romlds nagyobb hatast gyakorolt a
vérkeringési paraméterek értékeire, mint a vastagsagi mérésekre. Ezen megfigyelés
alapjan feltételezhetd, hogy a képmindség valtozasara az OCT angiografids paraméterek
érzékenyebbek, mint a retindlis idegrostréteg vastagsag értékei. A jelerdsség csokkenés
hatasanak figyelembe vétele rendkiviil fontos ebben a beteg populacidban, hiszen a
glaucomés betegek hosszutava kovetésével az iddsebb korosztidlyban a cataracta

kialakuléasa gyakori.

Mindezek fényében az OCT angiografia a glaucoma progresszidjanak kimutatdsara
jelenleg nem alkalmas. A kezdeti vizsgalatok alapjan egy igéretes eszkdznek bizonyul a
azonban a klinikai rutinba torténd bevezetéséhez tovabbi hossza tavu tanulméanyok

sziikségesek.

2.11.5. OCTA a NA-EION vizsgalataban

A neme-arteritises eliilsé ischaemids opticus neuropathia (NA-EION) a leggyakoribb nem
glaucomas eredetli opticus neuropathia a kdzépkort és annal iddsebb lakossag korében,
mely irreverzibilis latasromlashoz vezethet (200). Annak ellenére, hogy a NA-EION egy
viszonylag gyakori korkép és intenziv kutatasok targyat képezi, patomechanizmusa
tovabbra sem teljesen tisztazott. Kialakulasi hatterének egyik elméletében a hatsé rovid
ciliaris artéridk elzarodasat és az ischaemia okozta retinalis ganglion sejtek axonjainak
karosodasat valoszinisitik (201). A vaso-occlusiv hipotézist tdmasztja ald a NA-EION
szisztémds vascularis rizikd faktorokkal vald szoros Osszefliggése, a kialakulas akut
jellege, és a vascularis eltérések a klinikai képen (202). Ezzel szemben az utobbi évek
tartjak a betegség kivalto tényezdjének, mely a perfiizids nyomas tranziens csokkenésére
vezethetd vissza (203). Ez utobbit dsszefiiggésbe hoztdk az éjszakai vérnyomaseséssel,
az alvasi apnoe szindromaval és a merevedési zavarokra torténd gyogyszerek szedésével

(204-206).
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A latoidegfé vérkeringését korabban fluoreszcein angiografiaval és indocianinzdld
angiografiaval vizsgaltadk NA-EION eseteiben, mely felvételeken a latodidegfo telodési
defektusai, a peripapillaris choriocapillarisok késéi telddése €s a latodidegfo fokalis vagy
diffuz szivargésa volt kimutathat6 (207, 208). A betegség diagnozisanak és kdvetésének
szintén hasznos eszkdze az OCT vizsgélat, mellyel objektiven mérhetd a latoéidegfod
oedemdja, a GCL elvékonyodasa és az RNFL veszteség a NA-EION kiilonb6z6
stddiumaiban (209). Mivel az OCT kizérolag a strukturalis elvaltozasokat jeleniti meg, a
fluoreszcein angiografia pedig a mélyebb rétegek érhalozatardl nem nyujt megfeleld

informaciot, az OCT angiografia igéretes képalkotd eszkéz a NA-EION vizsgalataban.

Az OCT angiografidval végzett tanulmanyok a latdidegfdé vérkeringésének kvalitativ és
kvantitativ jellemzdit NA-EION akut és kronikus stadiumaiban egyarant vizsgaltak. Az
eredmények egybehangzoan a latdidegfd teriiletében és a peripapillaris régioban a
kapillarisok megfogyatkozasat és a szamszerli paraméterek tekintetében az érsiirliség
csokkenését talaltdk a nem érintett szemhez viszonyitva (210, 211). A korkép akut
fazisdban idonként megfigyelhetd tagult peripapillaris erek jelenléte feltehetéen a
hypoxidra adott lokalis autoregulacids valasszal magyarazhato (212). A kronikus
stddiumban a peripapillaris felszini kapillarisok mellett a choriocapillarisok
megfogyatkozasa is megfigyelhetd, mely Osszefliggésben all a latotér karosodas
mértékével és a vastagsagi (RNFL, GCC) paraméterekkel (213). A peripapillaris région
kiviil a macula teriiletén is csokkent a felszini és mély kapillaris érhalozat stirlisége NA-
EION okozta atrophias latoidegfok eseteiben. Ez nem meglepd, hiszen a peripapillaris
idegrostok karosodasa kovetkeztében a GCC korai elvékonyodasa ismert jelenség NA-
EION esetén (61). Akut ischaemias latéidegfé karosodds eseteit vizsgalva a kovetési
iddszak soran a peripapillaris véraramlds helyreallasarol és a latasfunkciok javuldsarol

szdmoltak be (211).

Az OCT angiografia igéretes eszk6z a NA-EION differencial diagnosztikai
elkiilonitésében. A NA-EION-hoz tarsuldo latoidegfé oedema fennallasakor—az
intracranialis nyomasfokozodas okozta papillaoedemaval szemben—az OCT
angiogramokon kapillaris keringésbdl kiesett teriiletek figyelhetéek meg, mely eltérés
megelézheti mind a vastagsagi paraméterekben, mind a latdtérben bekovetkezd
valtozasokat (214). Tovabbi tanulmanyok elvégzése sziikséges a latdidegfd oedema

infektiv, gyulladasos és hypertenziv eredetének OCT angiografia alapu elkiilonitéséhez.
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Megjegyzendd, hogy az OCTA NA-EION akut stddiumdban torténd hasznalatanak
korlatot szabhat a latdidegfé oedema jelenléte, mert arnyékolasi miitermékek
megjelenését és szegmentacios hibak kialakulasat vonhatja maga utan. Az utdbbi esetben

a szegmentacios vonalak utdlagos manualis korrekcioja véalhat sziikségessé (213).

Az OCTA az ischaemias latoidegfo perfuiziobol kiesett teriileteinek abrazolaséara kivaldan
alkalmazhatd képalkotd eljaras. Segithet tovabba a NA-EION patomechanizmusanak
megértésében ¢€s a korkép differencidl diagnosztikdjaban. Az eddigi tanulmanyok a NA-
EION nem érintett szeménél a kontroll csoporthoz viszonyitva az érsiirliség tekintetében
nem talaltak kiillonbséget, emiatt az OCTA paraméterek jelenleg nem tekinthetdek
prediktiv biomarkernek a korkép kialakuldsdban (214). Ennek eldontésére azonban még

tovabbi, nagyobb elemszamu vizsgalatok elvégzése sziikséges.

2.11.6. OCTA a 2-es tipusu macularis teleangiectasia diagnozisaban

Az idiopathias 2-es tipusu maculdris teleangiectasia (MacTel2), masnéven perifovealis
teleangiectasia vagy juxtafoveolaris teleangiectasia a macula szerzett neurodegenerativ
betegsége, melyre a perifovealis erek tagulata és a retina szoveti vesztesége
kovetkeztében 1étrejovo intraretinalis cystoid irdk jellemzoéek (215). A késdi stadiumban
subretinalis neovascularis membran (subretinal neovascularization, SRNV) alakulhat ki,

mely stlyos latdsromlast okozhat (216).

A MacTel2 klinikai képét a fovealis régio transzparenciajanak csokkenése, intraretinalis
krisztallin depozitumok felhalmozddasa, hyperplasias pigmentepithel migracio,
maculéris pigmentveszteség és a juxtafovealis erek progressziv elvaltozasa jellemzi. Az
utdbbi magéba foglalja az erek koros tagulatat, a derékszogben megtord ereket, az erek
megjelenését a fovealis avascularis zona teriiletében és a subretindlis neovascularisatiot.
A derékszogli erek olyan enyhén tagult erek a temporalis parafovea teriiletén, melyek
nem vékonyodnak tovabb a foveola felé, hanem a folytonossag latszolagos

megszakadasaval derékszogben a mélyebb rétegekbe buknak (217).

A betegség korai diagnozisaban a szemfenéki jelek kezdeti hidnya miatt a képalkoto
eljarasoknak kiemelt és nélkiilozhetetlen szerepe van. A MacTel2 diagnézisanak
felallitasa altalaban a fluoreszcein angiografids és a macula OCT vizsgalatok alapjan

torténik. A fluoreszcein angiografias felvételeken a foveatdl temporalisan a perifovealis
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retina festddése €s a koros erekbdl torténd festékszivargas lathato, mely nem fiigg 6ssze
az intraretindlis cystoid Urdk jelenlétével (218). Noha a karosodott erek dinamikus
vizsgalatara lehetdség nyilik, ugyanakkor a szivargo festék elfedheti a tagult ereket és
késébbi stddiumban az értijdonképzddéseket, melyek abrazolasa igy akadalyozott lesz.
Az utdbbi években a SD-OCT-vel végzett tanulmanyok betekintést nytjtottak a betegség
patogenezisébe. Az OCT felvételeken a Miiller sejtek degeneratidja kovetkeztében a
retina rétegeinek atrophids elvaltozdsa—belsd lamellaris cystak kialakuldsa és az
ellipszoid zona toredezettsége—figyelhetd meg a fovea tdjon (219). Az OCT angiografia
bevezetésével Uj lehetdségek nyiltak meg a betegség patogenezisének vizsgéalatira és a

diagndzis korai felallitasara.

A MacTel2 retinalis vascularis eltérései az OCT angiografias felvételeken kezdetben a
mély kapillaris érhalozatban figyelhetéek meg a temporalis juxtafovealis régioban (220).
A korai, nem proliferativ stadium elvaltozasai a mély retindlis érhdlozat ereinek enyhe
tagulata, a felszini kapillaris érhalozat és az avascularis kiilsd retina eltérései nélkiil (221).
A betegség elorehaladtaval a tlinetek kifejezettebbé valnak és érintetté valik a felszini
kapillaris érhalozat és a fovea koriili régi6 is (18. abra). Ebben a stddiumban jellemzdek
tovabba a derékszogben megtort erek €s a retina érhaldzatai kozott, valamint a retina és a
chorioidea kozott 1étrejovo koros anastomosisok kialakuldsa (222). Egy kozelmultban
megjelent tanulményban—Gass és Blodi korabbi stadium beosztisaval ellentétben—
ezeket a tiineteket OCT angiografiaval mar a betegség korai stddiumaban is kimutattak
(223, 224). Tovabba bizonyitottak, hogy a korabban venuldanak vélt, derékszogben
megtort erek mind artérias, mind vénas eredetliek. Az elérehaladott stadiumokban a
kapillarisok torzuldsa a FAZ szabalytalansagahoz, a kapillaris keringésbdl kiesett
teriiletek novekedése pedig az érstirliség csokkenéséhez vezethet (225). A koros erek
betdrhetnek mind a FAZ teriiletébe, mind pedig a kiilsé retina avascularis rétegeibe,

egészen a RPE ¢és a chorioidea szintjéig.

Az OCT angiografias vizsgalat nagy jelentdséggel bir a MacTel2 diagndzisdban, mivel a
kéros erek abrazolasat nem fedi el a fluoreszcein angiografids képre jellemzd
festékszivargas, és a mély kapillaris érhalozat—ahol a kezdeti vascularis elvaltozasok
kialakulnak—elkiilonitve vizsgalhato (226). Segitségével értékes informaciot kaphatunk

a betegség stlyossagardl és a neovascularisatio aktivitasarél. Emellett a teleangiectasidk
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subretinalis értijdonképzddéstdl valo elkiilonitésével elkeriilhetd a sziikségtelen anti-

VEGF injekciok adasa (227).

18. abra: Bal szem 2-es tipusu macularis teleangiectasia OCT angiografias (A-D) és
keresztmetszeti B-scan (E—F) felvételei. A juxtafovealis temporalis régidban tagult
kapillarisok és merdlegesen a mélyebb rétegekbe bukoé erek (kék nyil) figyelhetéek meg
a felszini (A) és a mély (B) retinalis kapillaris érhaldézatanak szintjében. A
choriocapillarisok mélységében pigmentrdog jelenléte kovetkeztében kialakuld

arnyékolasi miitermék lathatd (zold nyil). A keresztmetszeti B-scan felvételeken az
ellipszoid z6na toredezettsége és hianya, valamint a retina rétegeinek vesztesége miatt
kialakulo cystoid tir (cavitatio) figyelhetd meg, melyet az ILM fed (ILM fiiggbny). Rutin
klinikai munka soran készitett sajat abra. Roviditések: OCT: optikai koherencia
tomografia, ILM: belsé hatirmembran

2.11.7. OCTA a posterior uveitisek vizsgalataban

A posterior uveitisek elnevezése magaban foglalja a fokalis-, multifokalis- vagy diffuz
chorioiditist, chorioretinitist, retinitist és neuroretinitist (228). Etiologidjuk alapjan
megkiilonboztetiink infektiv és nem infektiv gyulladasos eredetii uveitiseket, melyek
megjelenhetnek szisztémdas betegség részeként vagy kizardlag szemészeti érintettség
formajaban. A diagndzis felallitdsdban hasznalt aranystandard képalkot6 eljarasok a
fluoreszcein- €és az indocianinzdld angiografia, melyek a retindlis erek és a chorioidea
vizsgalatanak nélkiilozhetetlen eszkdzei. Tovabbi hasznos kiegészitd vizsgalatok az OCT
vizsgalat a macula oedema kimutatdsaban, valamint a fundus autofluoreszcencia a RPE

¢s a kiilso retina érintettségének megitélésében (229).
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A fluoreszcein angiografias felvételeken megjelenithetéek az intraocularis gyulladas
okozta szemfenéki elvaltozasok, mint a retina kapillarisaibol torténd festékszivargas, a
vasculitisek okozta érelzarédasok, valamint a retinalis és a chorioidealis
érajdonképzddések. Szamos gyulladdsos korkép jar a chorioidea keringésének
érintettségével, melyek adbrazolasara a fluoreszcein angiografia azonban nem alkalmas,
egyrészt a fluoreszceint excitdld kékes-zold vizsgalofény RPE-ben torténd jelentds
abszorpcidja és szorodasa, masrészt a festék choriocapillarisok fenesztralt falain keresztiil
torténd korai kiszivargasa miatt—mely a chorioidea diffuz hattér fluoreszcencidjat
eredményezi (230). A fluoreszceinnel ellentétben az indocianinzdld festék joval nagyobb
része kotddik a plazma proteinekhez, igy a chorioidea ereiben maradva annak vizsgalata
indocianinzold angiografiaval kivitelezhetd (231). Ezenkivill az indocianinzold
angiografianal alkalmazott magasabb hulldmhosszisagl, kozel infravords fény lehetdveé
teszi a mélyebb rétegekbe torténd jobb penetraciot. Az érfestéses vizsgalatokban a festék
szivargasa posterior uveitisek esetén segit a gyulladas aktivitdsanak megitélésében,

ugyanakkor a szivargas korlatozza a szomszédos kapillaris perfuzié értékelését.

Az OCT angiografia segitségével lehetdség nyilik a retina és a chorioidea érhalozatanak
elkiilonitett vizsgdlatara. A posterior uveitisek kiillonboz6 formainak gyakori jele a
retindlis vasculitis kialakuldsa, melyet a retina perfiiziobol kiesett teriiletei, az erek
behiivelyezettsége, retinalis vérzések és a fluoreszcein angiografias felvételeken az
erekbdl torténd festékszivargas jellemez (229). Noha az OCTA alkalmazasanak korlatot
szabhat az livegtesti bortssag és a retindlis vérzések jelenléte, a kapillaris keringésbol
kiesett teriiletek jol kirajzolodnak. Igy a retinalis ischaemia annak szemfenéki jeleinek—
gyapottépés gocok, a retina halvany elfehéredése—hianyaban is jol abrazolhat6 (232).
Korabbi tanulmanyok retinalis vasculitis esetén csokkent kapillaris érsiiriséget mutattak
ki a parafovealis régioban még azokban az esetekben is, amikor fluoreszcein angiografias

felvételek kizarolag periférias teriiletein voltak kimutathatoéak a vasculitis jelei (233).

A posterior uveitisek egyik leggyakoribb szovédménye a chorioideélis értjjdonképzddés
(choroidal neovascularization, CNV) kialakuldsa, mely kezeletlen esetben akar a centralis
latas elvesztéséhez vezethet. A gyulladdsos korképekhez tarsuld neovascularisatio
altalaban 2-es tipusu CNV formdjaban jelenik meg, tehat a Bruch membrant attorve a
kiils6 retina rétegeiben lathato leggyakrabban (234). A gyulladasos eredetii CNV és az

aktiv gyulladasos 1ézidk elkiilonitése hasonld megjelenésiik miatt sokszor nem lehetséges
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a fluoreszcein angiografias felvételeken, mivel mindkét elvaltozds a vér-retina gat
karosodasa miatt hyperfluoreszcenciat eredményez (235). Az OCT angiografia a két
elvaltozas megkiilonboztetésében igéretes képalkotd eljarasnak bizonyult még azokban
az esetekben is, amikor a CNV nem tarsult subretinalis folyadékkal és vérzésekkel (236).
Habar az OCTA a hagyomanyos érfestéses vizsgalatoknal nagyobb szenzitivitast mutatott
a CNV-k azonositasdban, azonban azok aktivitasdnak megitélésére nem alkalmas, igy
egyelére a multimodalis képalkotas részeként alkalmazhatd a terdpids dontés

meghozataléra (237).

Az OCT angiografia az uveitisek vizsgéalatdban jelenleg nem vette at a hagyomanyos
érfestéses vizsgalatok helyét, de hasznos kiegészitd eszkoz lehet a diagnodzis
felallitasaban, a betegség aktivitasanak értékelésében ¢és a terapids valasz kovetésében. A
posterior uveitisek gyakran jarnak a retina és a chorioidea ereinek elvaltozésaival, igy az

OCTA kiilonosen alkalmas ezen rétegek elkiilonitett vizsgélatara.

2.11.8. OCTA, mint a demencia lehetséges sziirovizsgalata

A fejlett orszagokban egyre magasabb az iddsek aranya, ezért kiemelt fontossaguva valt
az Oregedéssel jelentkezd betegségek szilirése, idoben torténd felismerése és megfeleld
kezelése. A demencia vildgszerte sulyos népegészségiigyi probléma, mely azon kiviil,
hogy hatdssal van az egyén életmindségére, egyarant terhet r6 a tarsadalomra és a
gazdasagra. El6fordulasa az életkorral nd, 65 év felett 5 évente megduplazodik: 65 éves
korban 1% koriili, 85 év felett 30% (238). Jelenleg a szakellatdsban a demens betegek
tobbsége nem keriil kivizsgéaladsra és gondozasba. A betegség korai szakaszanak
felismerésével és az idoben elkezdett terapia bevezetésével a betegek életmindsége

javithato, az 6nallosag tovabb megorizhetd.

A demencidk vezetd oka az Alzheimer kor (AK), melyet gyakorisdgban a vascularis
demencia (VaD) kovet. Az Alzheimer kor kialakuldsdban a neurodegenerativ
folyamatokon kiviil az agyi vascularis eltéréseknek is szerepet tulajdonitanak (239). A
betegség megjelenéséhez vezetd patofizioldgiai folyamatok mar a diagnozis felallitasat
megel6zden évekkel, akar évtizedekkel beindulnak. A normalis 6regedés és az Alzheimer
kor kozotti atmeneti allapot a preklinikai AK és az enyhe kognitiv zavar (mild cognitive

impairment, MCI). Mindkét stddiumban az Alzheimer korra jellemzé biomarkerek—a
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tau protein és a béta-amyloid—kimutathatéak a cerebrospinalis folyadékban (CSF) és
lathatova tehetdek a pozitron emisszids tomografias (PET) vizsgélaton. Preklinikai AK
esetén a beteg kognitiv tlinetekkel még nem rendelkezik, mig MCl-ben a szellemi
hanyatlds mar bekovetkezik, azonban az egyén mindennapi tevékenységeit még nem
korlatozza (240). A demencia korai stddiumainak mieldbbi felismerése kulcsfontossagu,
mivel MCI esetén egy éven belill az esetek legalabb 10-12%-dban Alzheimer kor
alakulhat ki, és ez az ardny akar 50-80%-ra is emelkedhet 6t éven beliil (241). A
demenciak diagnozisa féként klinikai, neurokognitiv tesztek elvégzése alapjan torténik,
mivel a biomarkerek cerebrospinalis folyadékban és pozitron emisszids tomografiaval

végzett vizsgalaton torténd kimutatasa draga, invaziv és nehezen elérhetd (242).

A retindlis keringés az agyi vérkeringési rendszerrel kdzos anatomiai, fejlédéstani és
¢lettani tulajdonsagokkal rendelkezik, ebbdl kifolydlag a retinalis keringési eltérések
tikrozhetik az agyi keringési allapotot, igy a kognitiv funkcidkat. Szdmos korabbi
kozlemény vizsgélta a retindlis érhaldzat strukturalis eltéréseit kép-elemzd szoftverrel
ellatott fundus kameraval demens betegekben. Megfigyelték, hogy Alzheimer kor esetén
a retindlis érrendszer eldgazddasi szerkezete gyérebb, az erek tortuozitdsa
(kanyargossaga) fokozott az életkornak megfeleld kontroll csoporthoz viszonyitva (243,

244).

Az utobbi években tobb tanulmény foglalkozott a retindlis keringés OCT angiografias
vizsgalataval demencidban szenvedd betegekben. Az elsd eziranyl vizsgalatot Bulut és
munkatarsai végezték, melyben megfigyelték, hogy Alzheimer korban a felszini retinalis
kapillaris érsiiriség (superficial vessel density, sVD) szignifikdnsan csokkent, a fovealis
avascularis zona (FAZ) teriiletének nagysaga pedig szignifikdnsan nagyobb az életkorban
megegyez0 kontroll személyek OCT angiografids paramétereihez viszonyitva (245).
Eredményeiket egyrészt a VEGF béta-amyloid (AP) plakkokhoz torténd kotddése
kovetkeztében kialakult csokkent angiogenezissel, masrészt az AP depozitumok erekben
torténd lerakodasanak hatasara kialakult érelzarodassal és az igy létrejott vérkeringés
csOkkenéssel magyaraztak. Megfigyelésiiket Lahme és munkatdrsai megerdsitették,
raadasul a peripapillaris régioban is csokkent kapillaris érstiriséget taldltak. A retinalis
vérkeringési eltérések korrelaciot mutattak az agyi vascularis 1ézidkkal, azonban a CSF-
ban kimutathaté biomarkerekkel nem (246). Jiang és munkatdrsai nem csak a felszini,

hanem a mély retindlis kapillaris érhalozatban is kimutattdk az érstirliség csokkenést
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MClI-ben és Alzheimer korban egyarant. A mély kapillaris érsiirliség szignifikans
korrelaciot mutatott a GCL-IPL vastagsaggal, melynek magyarazata lehet, hogy a mély
retinalis kapillaris érhaldzat kisebb kapillarisokbol all, mint a felszini retinalis kapillaris
érhaldzat, igy hamarabb és nagyobb mértékben lehet érintett, mint a relative nagyobb
erekbdl allo felszini retinalis kapillaris érhalozat (247). O ’Bryhim és munkacsoportja a
FAZ teriilet novekedését mar a biomarker pozitiv, de kognitiv funkciézavarral még nem
rendelkezd preklinikai stadiumi AK-os betegekben is megfigyelte (248). A korabbi
tanulmanyokkal ellentétben, van de Kreeke és munkatarsai nem taléltak kiilonbséget a
FAZ nagysagéaban a preklinikai AK csoportban a biomarker negativ kontroll csoporthoz
viszonyitva. Rdadasul, tanulmanyukban emelkedett retinlis kapillaris érstirliséget irtak
le, amelynek hatterében a korai stddiumban, az AP lerakddas kovetkeztében kialakult
gyulladésos allapot és a hozzad tarsuld vérkeringés fokozodas allhat (249). Fontos
megjegyezni, hogy a fentiekben leirt tanulmanyok nem vették figyelembe az OCT
angiografias felvételek képmindségének a vizsgalt paraméterekre kifejtett hatasat. Az
eddigi tanulméanyok ellentmondésos eredményei miatt a retina keringési paramétereinek

biomarkerként torténd hasznalata a demenciak értékelésében még tisztazasra var.

Habar a modszer klinikai gyakorlatban torténd alkalmazasahoz tovéabbi, nagyobb
elemszammal és hosszabb kovetési id6vel rendelkez6 vizsgalatok elvégzése sziikséges, a
retina ereinek OCT angiografis vizsgalataval lehetdség nyilhat a beteg cerebrovascularis
allapotanak gyors és nem invaziv vizsgalatara, az enyhe kognitiv zavar korai kisz{irésére

¢s a demencia progresszidjanak kovetésére (250).

2.11.9. OCTA a carotis reperfuzios miitétek eredményeinek értékelésében

Az arteria carotis interna (ACI) szilikiilete olyan cerebrovascularis torténések kialakulasat
okozhatja, mint az dtmeneti agyi ischaemids vérkeringési zavar (transient ischemic attack,
TIA) ¢és az ischaemids stroke (251). Az ACI sulyos foku sziikiilete vagy elzarodasa
tiinetmentesen is kialakulhat, ilyenkor a kollateralis érhalozat révén az agyi keringés
kielégitd. A carotis sziikiilet kialakulasat leggyakrabban arteriosclerosis okozza. A
vascularis rizikofaktorok (hypertonia, diabetes mellitus, dyslipidaemia) kezelésével, a
thrombocytaaggregacio-gatlo terapia bevezetésével €s a revascularisatiot eldsegitd

miitétek elvégzésével a cerebrovascularis torténések nagy része megel6zhetd.
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A stroke megel6zésének bizonyitottan hatékony moddszere a carotis artéridk sebészi és
intervencios radiologiai kezelése tiinetmentes és tlinetes betegeknél egyarant. Az ACI
szlikiiletének elsddleges mitéti terdpidja a carotis endarterectomia (carotid
endarterectomy, CEA), mely a plakk hosszi szakaszon torténd, maradéktalan
eltavolitasat teszi lehetdvé. Az utdbbi években széles korben elterjedt, kevésbé invaziv
ballonos angioplasztika és stent beiiltetés (carotid angioplasty and stenting, CAS)
alkalmazasara akkor keriil sor, amikor a miitét sebészi vagy a beteg altalanos allapota

miatt a CEA magas kockazatot jelent (252).

A carotis stenosis kovetkeztében nemcsak az agy, hanem a szemgoly6 vérellatasa is
csokken. Ismert szemészeti sz6védmény az ocularis ischaemias szindréma, mely sulyos
esetekben akar vaksdghoz is vezethet. Az arteria carotisokat érintd betegség elsé jele
gyakran a szemészeti tliinetek megjelenése (253, 254). A diagndzis felallitdsa nemcsak a

latas prognozisa, hanem a betegek ¢letkilatasa szempontjabol is rendkiviil fontos.

Tobb tanulmany vizsgalta a retina és a chorioidea OCT paramétereiben bekovetkezd
valtozasokat carotis stenosis esetén. A nyaki érsziikiilet fenndllasakor csokkent
chorioidea vastagsagot (255); carotis endarterectomia elvégzése utan pedig a chorioidea
vastagsag novekedését figyelték meg (256). Az RNFL vastagsag csokkenése a carotis

sziikiilet mértékével korrelalt (257).

Pillanatnyilag kevés eredmény 4&ll rendelkezésiinkre a retinalis vérkeringés OCT
angiografiaval torténd értékelésérdl carotis stenosissal rendelkezd betegekben. El6szor
Lahme és munkatdarsai mutattdk ki, hogy tlinetmentes carotis szlikiilet esetén a
peripapillaris és a felszini maculéris kapillaris érstirliség szignifikansan csokkent a
normal csoporthoz viszonyitva. Carotis endarterectomiat kovetéen a retindlis
véraramlasnak a sziikiilettel azonos és a vele ellentétes oldalon torténd fokozodasat
figyelték meg (258). Carotis interna stent beiiltetés hatdsara az azonos oldalon a mély-,
mig az ellentétes oldalon a felszini és a mély retindlis kapillaris érstirliség novekedését
mutattdk ki a macula teriiletén (259). A carotis revascularisatioja a kollateralis
keringésnek koszonhetdéen az ellentétes agyfélteke és —szemgolyo vérkeringésére is
jotékony hatdsu (260, 261). Az elsddleges kollaterdlisokat az agyalapi artérids gytirQi

(Willis kor) eliils6 része, mig a masodlagos kollateralisokat az arteria ophthalmica és a
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leptomeningedlis artréridk kollateralis halézata képezi, ami megmagyardzza a

kontralateralis retina véraramlasanak fokozodasat.

Jelenleg csupan néhany, kis elemszammal és rovid kovetési idovel rendelkezd tanulmany
vizsgalta a retindlis vérkeringés OCTA paramétereit revascularisatios mitéteket
kovetden. Tovabbi vizsgalatok elvégzése sziikséges annak eldontésére, hogy az OCTA
kedvezd lehet-e a carotis stenosis diagnozisanak felallitdsaban és a miitéti terapiat kovetd
sikeresség megitélésében. Az OCTA segitségével lehetéség nyilik a retinalis
keringészavar korai, enyhe formainak felismerésére, ezaltal a sulyos szemészeti és

szisztémas szovodmények kialakuldsanak megeldzésére.
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3. Célkitiizések

A diabeteses betegek latast veszélyeztetd szemészeti szovoddményeinek idében torténd
felismerése elengedhetetlen a latdsvesztés megeldzése szempontjabol. Az OCT
angiografia kifejlesztésével lehet6ség nyilik a retindlis vérkeringés egyszerlien
kivitelezhetd és kockazatmentes vizsgalatara, mely a diabeteses betegek szemészeti
szlirését ¢s kovetését nagymértékben megkonnyitheti. A diabeteses retinopathia kvalitativ
¢s kvantitativ OCT angiografias vizsgalata a késziilék megjelenése ota intenziv kutatasok
targyat képezi. Noha a diabeteses kisérkarosodds OCT angiografiaval mar a diabeteses
retinopathia lathatd jeleinek megjelenése eldtt kimutathatd, az OCT angiografids
paraméterek diabeteses retinopathia megjelenésére vonatkozo prediktiv értékét ezidaig

nem vizsgaltak.

Egy 0j késziilék klinikai gyakorlatba valo bevezetéséhez rendkiviil fontos annak ismerete,
hogy mérései mennyire megbizhatéak. A mérések majdnem mindig tarsulnak mérési
hibakkal, melyekkel a vizsgalt populdcidban tisztaban kell lenniink ahhoz, hogy a mért
paraméterekben bekovetkezd valos valtozasokat felismerjilk a kovetés soran. Egy
moddszer megbizhatdsdga a mérések ismételhetdsége és reprodukalhatosaga alapjan
hatdrozhatdé meg. Az OCT angiografia megbizhatosagat egészséges és glaucomas
személyekben mar bizonyitottdk (62, 63, 65, 125, 126), azonban diabeteses betegek

vizsgalatat tekintve nem 4all rendelkezéstinkre informécio.

A felvételek képmindségét szamos tényezd befolydsolhatja—mint példaul a torékdzegek
borussaga—melynek figyelembe vétele kulcsfontossagh az OCT angiogramok
értekelésekor (262, 263). Bar a képmindség OCT vastagsagi paraméterek értékeire
kifejtett hatasat kordbban mar leirtdk (264, 265), a képmindség és az OCT angiografias
paraméterek kapcsolatat diabetes betegekben még nem értékelték. Ezen Osszefliggés

tisztdzasa alapvetd a vérkeringési paraméterek téves értelmezésének elkeriilése céljabol.
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Mindezek alapjan, célkitiizéseink kdzott szerepelt:

* A retinalis érhalozat siirtiség és a diabeteses retinopathia megjelenése kozotti
osszefiiggés vizsgalata diabeteses betegekben

e Az OCT angiografias paraméterek viziten beliili ismételhetéségének és
vizitek kozotti reprodukalhatosaganak vizsgalata diabeteses betegekben

* A képminéség OCT angiografias mérések ismételhetoségére Kifejtett

hatasanak vizsgalata diabeteses betegekben
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4. Modszerek
4.1. A vizsgalatba bevont betegek

A keresztmetszeti vizsgalatainkba 1-es és 2-es tipust diabetes mellitusos, valamint
kontroll-, nem diabeteses betegeket valogattunk be a Semmelweis Egyetem Szemészeti
Klinikdjan vizsgalt személyek koziil, 2017 marciusa és 2017 novembere kozott. A
vizsgalatok intézménylink Retina Ambulancidjan torténtek, a Helsinki Deklaracid
alapelveiben foglaltaknak megfeleléen, az Intézményi Kutatdsetikai Bizottsag
engedélyével (OGYEI engedély szama: OGYEI/20606/2017) és a betegek tajékozott
beleegyezésével. A vizsgalati csoportban retinopathia nélkiili diabeteses betegek és non-
proliferativ diabeteses retinopathiaval rendelkezd személyek szerepeltek. A proliferativ
stadiumu diabeteses retinopathias szemeket kizartuk a vizsgalatbol. Minden beteg atfogd
szemészeti vizsgalaton ment keresztiil, mely tartalmazta a latoélesség felvételét és a
pupillatagitasban végzett szemfenéki vizsgalatot. A diabeteses retinopathia jelenléte és
sulyossaga annak klinikai jelei—microaneurysmak, pontszerii- és tocsas vérzések,
intraretinalis microvascularis abnormalitasok, gyapottépés gocok—alapjan keriilt
beosztasra a Nemzetkozi Diabeteses Retinopathia Sulyossagi Skaldjanak (International

Clinical Diabetic Retinopathy Disease Severity Scale) megfeleléen (94).

* A retinalis érhalozat siiriiség és a diabeteses retinopathia megjelenése kozotti

osszefiiggés vizsgalata diabeteses betegekben

Vizsgalatunk elsé részében dsszesen 51 diabeteses beteg (1-es és 2-es tipusu) 102 szemét;
kontroll csoportként 46 nem diabeteses beteg 92 szemét elemeztiik. A diabeteses
csoportban 36 retinopathia nélkiili; és 66 enyhe-, mérsékelt- vagy stlyos non-proliferativ
diabeteses retinopathiaval rendelkezd szem szerepelt. Diabeteses macula oedema (DME)
23 szem esetén volt megfigyelhetd. Az anamnézis felvétele soran rogzitésre keriiltek a
diabeteses retinopathia kialakuldsanak ismert rizikofaktorai: a hypertonia, a diabetes
fennallasi ideje, a glikalt hemoglobin Alc (HbAlc) értéke, az esetleges inzulin terdpia,

valamint a dyslipidaemia jelenléte.
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* Az OCT angiografias paraméterek viziten beliili ismételhetéségének és

vizitek kozotti reprodukalhatosaganak vizsgalata diabeteses betegekben

Vizsgélatunk masodik részében 27 diabetes mellitusos beteg (1-es és 2-es tipusi) 54
szemét elemeztiik. A vizsgalati csoportban 20 retinopathia nélkiili, 21 enyhe-, 11
mérsékelt €s 2 sulyos non-proliferativ diabeteses retinopathiaval rendelkezd szem

szerepelt. Diabeteses macula oedema (DME) 19 szem esetén volt megfigyelhetd.

* A képmindség hatasa az OCT angiografias mérések ismételhetéségére

diabeteses betegekben

Vizsgalatunk harmadik részében 50 személy 100 szemét vontuk be az intézményiinkben
megjelend 1-es (n=8) és 2-es (n=42) tipust diabeteses betegek koziil. A vizsgalt szemek
kozott 37 retinopathia nélkiili, mig 63 korai- vagy mérsékelt diabeteses retinopathiaval
rendelkezd szem szerepelt. Diabeteses macula oedema (DME) 34 szem esetén volt

megfigyelhetd.

Mindhdrom vizsgalat kizarasi kritériumai kozé tartozott barmilyen anamnézisben
szerepld intraocularis miitét vagy szembetegség—mint idéskori macula degeneratio,
vitreomaculdris hatarfelszin betegségei, glaucoma—, korabbi anti-VEGF- vagy szteroid
injekcid, szemfenéki lézerkezelés, klinikailag szignifikans lencsehomaélyok és a 6

dioptriandl nagyobb fénytorési hibak.

4.2. Az OCT angiografias késziilék

Meéréseinket Optovue AngioVue OCT angiografias késziilékkel végeztiik (RTVue-XR
Avanti, Optovue, Fremont, CA, USA). A miiszer a SSADA (split-spectrum amplitude-
decorrelation angiography) algoritmust hasznélja, 70 kHz-es scannelési sebességgel és
leképezésenként 304x304 A-scan slrliséggel vizsgal. Axidlis felbontasa 5 pm, mig
transzverzalis felbontasa 15 um. A vizsgélando teriiletet egy 840 nm hulldmhosszisagi
fényforrassal raszter mintaban, egy horizontalis és egy vertikalis iranyban pasztazza at.
A két felvételt utdlagos mozgas-korrekcioval egyesiti (motion correction technology,
MCT). A jelenlegi kereskedelmi forgalomban elérhetd késziilékek a maculatdj

leképezését az Angio Retina program hasznélatdval 3x3 mm-es, 6x6 mm-es és 8x8 mm-
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es teriileten; mig a papilla leképezését az Angio Disc programmal 3x3 mm-es és 4,5x4,5

mm-es régidoban képesek elvégezni.

A retindlis érhaldzatokat a miiszer automata szegmentalassal en face OCT
angiogramokon jeleniti meg. Szegmentacids hatarait tekintve a maculatajon a felszini
kapillaris érhalozat (SCP) az ILM alatti 3 pum és az IPL belsd felszinétdl a retina
iranyaban szamitott 15 um kozott-; a mély kapillaris érhalozat (DCP) az IPL bels6
felszinétdl szamitott 15 pm és 70 um kozott-; a normalisan avascularis kiilso retina (OR)
az IPL bels¢ felszinétdl szadmitott 70 pm és a RPE-tl szamitott 30 pm kozott-; a
choriocapillarisok (CC) rétege pedig a RPE-t6l szamitott 30 pm és 60 pm kozott
elhelyezkedd régioban taldlhatd érhdlozatnak felelt meg. A latdidegfé szegmentacids
hatérai a papilla felszines rétegét tartalmazo latoidegfo (ONH) rétege az ILM ¢és az ILM-
tol az livegtesti tér felé szamitott 150 um kozott, valamint a radialis peripapillarisok

rétege (RPC) az ILM és a retindlis idegrostréteg kiilsé hatara kozott helyezkednek el.

A vérkeringés szamszerli jellemzése a késziilékbe épitett AngioAnalytics szoftver
segitségével lehetséges. Ezaltal lehetévé valik a kapillaris érstiriségi térkép (vessel
density map, VD) elkészitése, mely a vizsgalt teriilet erekkel ellatott szdzalékos aranyat
adja meg. A peripapillaris régidban mind a nagyerek figyelembe vételével, mind
anélkiil—pusztan a kapillarisok szdmitasaval—Ilehetséges az érstirliség megaddsa. A
fovealis avascularis zona teriiletének megfeleld, aramlas nélkiili régid nagysaga a szoftver

Non flow és a FAZ programjaval egyarant megadhaté mm?®-ben.

A képmindség mutatdja az Optovue késziilék esetében az tigynevezett jelerdsségi index
(signal strength index, SSI), mely a reflektalodd fény intenzitasa alapjan keriil
kiszamitasra; értéke 0 €s 100 kozott valtozhat. A gyartod a 35 feletti SSI-vel rendelkezd
felvételeket tartja elfogadhatdé mindséglinek, azonban a tanulméanyok donté része az 50-
es kiiszobértéket hasznaltdk vizsgalataik soran. Az AngioVue szoftver leglijabb
verzidjaban az SSI-t egy Uj paraméter, az ugynevezett scan quality (SQ) index valtotta
fel. Az SQ index szamitasaba a késziilék az SSI-n kiviil a szem mozgdasait €s a fixacid
elvesztését is belekalkulalja. Ertéke 0 és 10 kozotti skdlan mozog, a gyartd a 6-os és

efeletti értéket javasolja az elfogadhato képmindségnek.
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4.3. Az OCT angiografias mérések

A betegek mindkét szemén a maculatdjrol 3x3 mm nagysagii OCT angiogramokat
készitettiink az Angio Retina program hasznalataval. Vizsgalatunk els6 részében minden
szemrdl egy felvétel késziilt; mig masodik és harmadik—a mérések ismételhetdségét
vizsgalo—részében harom, kdzvetleniil egymast kovetd mérést végeztiink. Masodik
vizsgalatunkban a mérések ismételhetéségén kiviil azok reprodukalhatosagat is
értekeltiik, igy az elsd vizitet kovetden egy honappal mindkét szemrdl egy-egy tovabbi
felvételt készitettiink. A viziten beliili mérések kozvetleniil egymast kdvetden torténtek,
egy szem harom mérésének idOtartama Osszesen koriilbelill 5 percet vett igénybe. A
betegeket mind az egymast kdvetd mérések kozott, mind egy mérésen beliil a horizontélis
¢és a vertikalis szken elkészitése kozotti idoben pislogasra szolitottuk fel. Tekintettel a
pislogasra, valamint az egymast kovetd mérések rovid id6 alatt torténd elvégzésére, a

szarazszemiiségbdl eredé mérési hibaval nem kellett szamolnunk.

Az AngioAnalytics szoftver (2016.2.0.35 verzid) segitségével automata szegmentalast
kovetéen a vessel density map programmal meghataroztuk a felszini kapillaris
érstirliséget (sVD) a leképezés teljes—3x3 mm-es—teriiletén €s a parafovealis régidban,
valamint a fovealis avascularis zona (FAZ) teriiletének nagysagat a szoftver Non flow
programjanak alkalmazasaval. A tovabbiakban a kapillaris érsiirliség a felszini retinalis
érhalozat stirliségét jelzi. A parafovealis régio a foveat koriilvevd 1 mm €s 3 mm atmérdji
kor kozotti gytirti alaku régionak felelt meg. A retina vastagsagat a centralis 1 mm-es
terlileten a membrana limitans interna (ILM) és a retindlis pigmentepithelium (RPE)
kozottti tavolsag adta meg. A szemtengelyhossz mérése optikai biometridval tortént
(Lenstar LS 900, Haag Streit, USA). A jelerdsség értékét az Optovue késziilek altal
szolgaltatott Signal Strength Index (SSI) alapjan jellemeztiik.

Tekintettel arra, hogy a leképezés soran el6forduld miitermékek—mozgasi miitermékek,
gyenge jelerdsség, szegmentaciés hibdk—téves informaciokhoz vezethetnek, a
képelemzést megeldzéen az OCT angiogramok mindségét €s szegmentacidés vonalak
lefutasat a keresztmetszeti B-scan felvételeken gondosan ellendriztiik. A mozgasi
mitermékeket—pislogds  kovetkeztében  kialakuld sotét savok, szakkadikus
szemmozgasok hatasara megjelend fehér vonalak—¢és a macula oedema miatt kialakuld

szegmentacids hibdkat tartalmazé felvételek kizarasra keriiltek a vizsgalatbol. Ennek
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eredményeként, egyetlen esetben sem volt sziikség a szegmentdcids vonal manudlis
modositadsara. Elsé ¢és madsodik tanulmanyunkban az irodalomban leggyakrabban
elfogadott SSI 50< felvételeket; mig vizsgalatunk harmadik részében a gyartd altal
javasolt SSI 35< feletti felvételeket fogadtuk el, mivel ebben a vizsgalatban a kiilonb6z6

képmindségi értékek OCTA mérésekre kifejtett hatasat értékeltiik.

4.4. Statisztikai elemzések

* A retinalis érhalozat siiriiség és a diabeteses retinopathia megjelenése kozotti

osszefiiggés vizsgalata diabeteses betegekben

A statisztikai elemzéseket SPSS szoftverrel végeztiik (23.0 verzid, IBM, Armonk, NY,
USA). Az adatok normalitdsanak vizsgalatara Shapiro-Wilk W tesztet alkalmaztunk,
mely a vizsgélt paraméterek normal eloszlasat mutatta. A vizsgalatba bevonni tervezett
szemek szamat minta nagysag kalkulacioval a priori médon hataroztuk meg (power 0,90;
p=0,05), az intézményiinkben végzett korabbi tanulmanyok adatait felhasznalva; ennek

alapjan a vizsgalatba minimum 20 szemet kellett bevonnunk mindkét csoportba.

A csoportok kozotti sszehasonlitasra ismétléses ANOV A-tesztet hasznaltunk, miutan az
ismétléses teszt alkalmazasaval lehetévé valik, hogy figyelembe vegyiik ugyanazon
személy két szemének adatai kozotti korrelaciot—igy az adatok egyazon személy

ismételt méréseként keriilnek szamitasba.

A predisponald tényezdknek a kapillaris érstirliségre gyakorolt hatdsat tobbvaltozos
regresszids analizissel, GEE (generalized estimating equations) modellt alkalmazva
vizsgaltuk, mely lehetové teszi a két szem korrelalé adatainak felhasznalasat az
altalanositott linearis modellekben. Ezen feliil mind a szisztémas rizikdfaktorok, mind a
szemészeti tényezOok kovariansként torténd bevonasa a GEE modellekbe lehetévé teszi,
hogy a fliggd valtozora kifejtett hatdsuk kontrolldldsa szimultdin mddon torténjen. A
kovaridnsok, mint lehetséges befolyasolo tényezdk tartalmaztdk az életkort, a diabetes
fennallasi idejét, a HbAlc szintet, az inzulin terapiat, a hypertonia ¢és a dyslipidaemia

jelenlétét, valamint a macula oedemat és a szemtengelyhosszt.

A diabeteses retinopathia és a latdélesség csokkenés (<0,8) kialakuldsaban szerepet jatszo

fiiggetlen valtozokat logisztikus regresszidos modellekben értékeltiik, hogy
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meghatdrozzuk a kapillaris érstiriség prediktiv értékét a szisztémas és a szemészeti
fliggetlen valtozok kontrollalasa mellett. ROC (Receiver Operator Characteristic) analizis
segitségével meghataroztuk a kapillaris érstiriség optimalis vagoépontjat, mely
megkiilonbozteti a diabeteses retinopathiaval rendelkezd és diabeteses retinopathia
nélkiili diabeteses betegeket; majd annak kerekitett kiiszobértékét beépitettiik a prediktiv
modellekbe. A predikciés modellhez a rendelkezésre allo adatokat (51 diabeteses beteg
102 szeme) véletlenszerlien két csoportba osztottuk, a szemek 60%-at tartalmazo
konstrukcios halmazra (training set) és a szemek 40%-at alkotd a teszt halmazra (test set).
A konstrukciés halmaz alapjan felallitott predikcidés modell validalasara szolgal a teszt
halmaz, mely esetiinkben a diabeteses retinopathia megjelenésének ¢és a latoélesség
romlas bekovetkezésének varhatod valdszinliségét mutatta a diabetes fennallasi idejének

fiiggvényében.

e Az OCT angiografias paraméterek viziten beliili ismételhetéségének és

vizitek kozotti reprodukalhatosaganak vizsgalata diabeteses betegekben

A statisztikai elemzéseket SPSS szoftverrel végeztiik (23,0 verzid, IBM, Armonk, NY,
USA). Az adatok normalitasanak vizsgalatara Shapiro-Wilk W tesztet alkalmaztunk. A
vizsgalatba bevonni tervezett szemek szamat minta nagysag kalkulacioval a priori médon
az intézménylinkben végzett korabbi tanulmanyok adatait felhasznalva (power 0,90;
p=0,05), valamint egy kordbban Lu és munkatarsai éltal leirt mdodszerrel hataroztuk meg
(266). Ezek alapjan a vizsgalatba bevont minimalis elemszadm 37 szem volt, egy személy
két egymast kovetd érstirliségi érteke kozotti maximalisan megengedhetd kiilonbség

pedig 5%.

A viziten beliili ismételhetdséget és a vizitek kozotti reprodukalhatosagot az osztalyon
beliili korrelacios egyiitthatoval (intraclass correlation coefficient, ICC) és a varidcios
egylitthatoval (coefficient of variation, CV) jellemeztiik. Az ICC a mérések kozotti
korrelaciot adja meg, tehat a viziten beliili- €s a vizitek kozotti mérések hasonlosdganak
a mutatoja. Az ICC 0-1 terjed6 skalan valtozhat; minél magasabb az értéke, annal jobban
egyeznek a mérések, igy anndl jobb a mérések megbizhatdsdga. Amennyiben az ICC 0,9-

nél nagyobb, a mérések ismételhetdsége kivalo (267).
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A CV a viziten beliili és a vizitek kozotti mérések variabilitdsdnak a mutatoja, tehat a
mérés bizonytalansagat fejezi ki. A CV értékeket azok 95%-os konfidencia
intervallumaval Bland-Altman analizissel hataroztuk meg (268). Ebbdl a célbol az
egyéneken beliili szorast (within-subject standard deviation, Sw) a mérések szorasi
atlaganak négyzetgyokeként szamitottuk; majd a CV értékét a (Sw/atlag) x 100 (%) képlet
alapjan kaptuk meg (269). A CV értéke 5% alatt elfogadhato.

Végiil Bland-Altman abrakat készitettiink az ismételhetdségi egyiitthatd (repeatability
coefficient, CR) abrazolasaval. Mig az ICC és a CV un. relativ mutatok, a CR a mérési
hibat szamszerlsitve adja meg a késziilék vizsgalt paraméterének mértékegységében
kifejezve. A miiszer CR értéke megfelel a Bland-Altman fliggvény 95%-o0s egyezési
hatarértékének (limits of agreement, LoA) és ugyanazon alany ismételt mérései kozotti
kiilonbségek 95%-at tartalmazza. A CR értéke (a mérési hiba) a kdvetkezOképpen
szdmithatd ki: az alanyon beliili szoéras (Sw) x 2,77 (\2 x 1,96) (270-272). Tehat egy
személy két mérése kozotti kiillonbség 95%-o0s valoszinliséggel kevesebb lesz, mint Sw x

2,77.

* A képminéség hatasa az OCT angiografias mérések ismételhetéségére

diabeteses betegekben

A statisztikai elemzéseket Statistica szoftverrel végeztiik (13.2 verzio, Statsoft Inc.,
Tulsa, OK, USA). A vizsgalatba bevonni tervezett szemek szamat minta nagysag
kalkulacioval a priori médon az intézménylinkben végzett korabbi tanulmanyok adatait
felhasznalva (power 0,90; p=0,05), valamint egy korabban javasolt modszer segitségével
hataroztuk meg (266). igy a vizsgalatba bevont minimalis elemszam 37 szem volt, egy
személy két egymast kovetd érstiriségi értéke kozotti maximalisan megengedhetd

kiilonbség pedig 5%.

Az egymast kovetden mért OCT angiografias paraméterek ismételhetdségét az osztalyon
beliil korrelacios egyiitthatd (ICC), a Cronbach alfa és a variacids egyiitthatdo (CV)
értékeivel jellemeztilk. Annak meghatdrozéasa érdekében, hogy az OCT angiografias
paraméterek ismételhetdsége hogyan fliggott 6ssze a felvételek képmindségével, a hdrom
egymast kovetd OCTA angiografids mérések paramétereinek atlagat és variacios

egylitthatojat az SSI atlaganak fiiggvényében abrazoltuk.
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Ezt kdvetden meghataroztuk, hogy egy egységnyi SSI-ben bekovetkezd valtozas miként
hatna az OCT angiografias paraméterek értékeire. Ebbol a célbdl az SSI értékének az
OCT angiografias paraméterekre kifejtett hatasat tobbvaltozos regresszidos modellben
hataroztuk meg GEE modell segitségével, kontroll alatt tartva a macula oedema hatéasat.
A GEE modellekben a két szem egymast kdvetd mérései ismételt mérésként keriiltek
elemzésre. Igy ez az elemzés figyelembe veszi ugyanazon beteg két szemébol szarmazod
adatok korrelalt természetét, és megbizhatdé p értékeket nyljt az OCT angiografids
paramétereknek az egy egységnyi SSI valtozas hatasara bekdvetkezd atlagos valtozasaira

vonatkozoan.

A statisztikai elemzések soran a 0,05 alatti p értéket tekintettiik szignifikansnak.
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5. Eredményeink

* Aretinalis érhalozat siiriiség és a diabeteses retinopathia megjelenése kozotti

osszefiiggés vizsgalata diabeteses betegekben

A diabeteses és a kontroll csoport kozott az életkor, a nem és a szemtengelyhossz
tekintetében nem volt szignifikans kiilonbség (p>0,05, 3. tablazat). A hypertonia és a
dyslipidaemia el6forduldsa a diabeteses csoportban szignifikansan magasabb volt a
kontroll csoporthoz képest (p<0,05, 3. tdblazat). A két csoport kdzott nem taldltunk
szignifikans kiilonbséget az SSI tekintetében (66,63 + 8,37 vs. 68,85 = 8,87; p>0,05), ami
megerdsiti, hogy a képmindség nem volt alacsonyabb diabeteses betegekben, mint nem

diabeteses személyekben.

3. tablazat: A vizsgalati csoportok demografiai és klinikai jellemzdi

Diabeteses csoport Kontroll csoport p
(n=51) (n=46)

Eletkor (év) 58,45+ 13,01 58,19+ 12,60 0,92
Nem (F/N) 26/25 32/14 0,09
Diabetes idotartam (év) 17,72 £ 9,58 - -
HbA1c (mmol/l) 7,65+ 1,13 - -
Inzulin terapia (I/N) 39/12 - -
Dyslipidaemia (I/N) 24/27 4/42 <0,001
Hypertonia (I/N) 44/7 16/30 <0,001
Szemtengelyhossz (mm) 22,96 + 0,82 23,02 + 1,00 0,75

A diabeteses betegek szemeiben a macula vastagsadga ¢és a fovealis avascularis zona
teriiletének nagysaga szignifikansan nagyobb, mig a kapillaris érstirliség szignifikdnsan
alacsonyabb volt a kontroll csoporthoz viszonyitva (4. tablazat, 19. dbra). Rdadésul a
diabeteses betegek csokkent 1ato¢lessége és kapillaris érsiiriiségi értéke mind a leképezés

teljes tertiletén, mind a parafovealis gyliriben mar a szemfenéki vizsgalattal diabeteses
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retinopathia megjelenése el6tt megfigyelhetd volt a kontroll csoporthoz viszonyitva

(p<0,05; 4. tablazat).

4. tablazat: Diabeteses és kontroll személyek retindlis érhaldzatanak kvantitativ

elemzése
Kontroll o
Diabeteses szemek szemek p értékek
DR Diabeteses Non-DR
DR Non-DR
(n=92) VvS. Vs. VvS.
(n=66) (n=36)
Non-DR Kontroll Kontroll
FAZ (mmz) 0,31 +0,06 0,29 + 0,07 0,28 + 0,06 0,04 0,02 0,87
VD PF (%) 48,47 +3,93 51,26 + 3,72 53,25+ 3,36 <0,001 <0,001 0,003
VD 3 mm (%) 47,04 + 3,24 48,94 + 3,33 51,16 +£3,28 <0,001 <0,001 <0,001
CRT (um) 287,42 + 53,50 256,86 £ 25,43 251,91 +16,98 0,003 <0,001 0,22
Latéélesség 0,74 + 0,31 0,87 +0,28 0,97 + 0,09 0,03 <0,001 0,01
(decimalis)

Roviditések: FAZ: fovealis avascularis zona teriilete, VD: kapillaris érstirtiség, PF:
parafovea, CMT: centralis retina vastagsag, DR: diabeteses retinopathia

19. abra: A felszini retinalis kapillaris érhal6zat kvantitativ analizise kontroll személy
(A, B) ¢és diabeteses, enyhe non-proliferativ diabeteses retinopathidval tarsuld beteg
szemében (C, D) az Optovue AngioVue késziilék AngioAnalytics szoftverének

hasznalataval. Az en face OCT angiogramokon lathato a fovealis avascularis zéna
nagysaga (A, C) (FAZ: 0,149 mm* vs. 0,235 mm?®), valamint a szinkodolt kapillaris
érstirtiségi térkép (B, D) (VD: 53,63 % vs. 45,13 %). Sajat készitésii abra (273).

A kontroll csoportban a kapillaris érstirliség negativ korrelaciot mutatott az életkorral

egyvaltozos regresszios modellben (Beta: -0,38; 95% CI -0,19 — -0,57; p<0,001).
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Tobbvaltozos modellben kontroll személyekben tovabbra is az életkor bizonyult a
kapillaris érstirliség szignifikans meghatarozé tényezdjének, kontroll alatt tartva a
hypertonia, a dyslipidaemia és a szemtengelyhossz hatasat (Beta: -0,29; 95% CI -0,08 —
-0,52; p=0,009; 5. tablazat). A diabeteses csoportban egyvaltozds modellben a kapillaris
érstiriség kizarolag a diabetes fennallasi idejével mutatott szignifikdns Osszefiiggést
(Beta: -0,22; 95% CI -0,09 — -0,40; p=0,02). Tobbvaltozdés modellben a rogzitett
rizikofaktorok koziil a betegség idotartama maradt az egyetlen szignifikans befolydsold
tényezoje a kapillaris érstiriiségnek, kontroll alatt tartva az életkor, a HbAlc szint, az
inzulin terdpia, a hypertonia, a dyslipidaemia és a szemtengelyhossz hatasat (Beta: -0,25;

95% CI-0,03 — -0,53; p=0,03, 6. tablazat).

5. tablazat: A kapillaris érstirliség prediktiv tényezdi a kontroll csoportban tobbvaltozds

modellben
Paraméter Beta (BB) Agl;:’)og/,‘ol_; F;lss,(()) (S) L p
Eletkor (év) -0,29 -0,52 -0,08 0,009
Hypertonia jelenléte -0,16 -0,38 0,07 0,17
Dyslipidaemia jelenléte -0,08 -0,271 0,11 0,41
Szemtengelyhossz (mm) 0,11 -0,23 0,44 0,44

Roviditések: CL: konfidencia-szint
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6. tablazat: A kapillaris érstiriiség prediktiv valtozoi a diabeteses csoportban

tobbvaltozos modellben

Paraméter Beta (B3) Agl;?OOCAL F;lss’(()) ; L p

Eletkor (évek) 0,09 -0,18 0,38 0,48
Diabetes fennallasi ideje (évek) -0,25 -0,53 -0,03 0,03
HbA1c (mmol/l) -0,01 -0,25 0,23 0,96
Hypertonia jelenléte 0,04 -0,24 0,32 0,78
Inzulin terapia 0,05 -0,22 0,32 0,70
Dyslipidaemia jelenléte 0,11 -0,15 0,37 0,41
Szemtengelyhossz (mm) -0,28 -0,61 0,04 0,09

Roviditések: CL: konfidencia-limit

Miutén a kapillaris érstirliség alacsonyabbnak bizonyult diabeteses retinopathia esetében
mint normél szemekben, logisztikus regresszids modellekben vizsgaltuk, hogy a
kapillaris érstirliség valtozdsa milyen esélyhdnyadossal tarsul a diabeteses retinopathia
kialakuldsa és a latoélesség csokkenése tekintetében. A kapillaris érstirliség 1%-os
csOkkenésére vonatkozé esélyhdnyadosokat (odds ratio, OR) a diabeteses retinopathia-
¢s a latasromlas kialakuldséra a diabeteses csoportban az 7. és a 8. tdblazat szemlélteti. A
csokkent kapillaris érstirliség szignifikdns prediktora volt a diabeteses retinopathia
kialakuldsanak egyvaltozos modellben (OR: 1,20; 95% CI 1,05-1,36; p=0,005) és ez a
korreléacio erésen szignifikans maradt a szisztémas €s a szemészeti befolyédsold tényezdk
kontrollalasaval tobbvaltozos modellben is (7. tablazat). A csokkent kapillaris érslirliség
a latoélesség csokkenés szignifikans prediktiv tényezdjének bizonyult mind egyvaltozos-
(OR: 1,15; 95% CI 1,02-1,28; p=0,03), mind tobbvaltoz6és modellben, kontroll alatt tartva
a szisztémdas- és a szemészeti befolyasold tényezdk hatasat, beleértve a diabeteses

maculaddémat (8. tablazat).
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7. tablazat: A kapilléris érhalozat stirliség egységnyi valtozdsanak hatdsa a diabeteses

retinopathia jelenlétére vonatkozdan tobbvaltozds modellben vizsgalva

Paraméter ,Esély Alsé CL Fels6 CL p
hanyados 95,0% 95,0%

Csokkent VD (%) 1,24 1,06 1,46 0,009
Eletkor (év) 1,01 0,97 1,06 0,56
Diabetes fennallasi ideje (év) 1,09 1,02 1,16 0,01
HbA1c (mmol/l) 4,13 1,11 17,10 0,04
Hypertonia jelenléte 2,61 0,23 29,41 0,44
Inzulin terapia 0,17 0,05 0,55 0,003
Dyslipidaemia jelenléte 3,33 1,08 10,31 0,03
Szemtengelyhossz (mm) 0,53 0,14 2,01 0,35

Roviditések: CL: konfidencia limit

8. tablazat: A kapillaris érhalozat stirliség egységnyi valtozadsanak hatasa a csokkent

latoélességhez (<0,8) jelenlétére vonatkozdan tobbvaltozds modellben vizsgalva

Paraméter ’Esély Alsé CL Fels6 CL p
hanyados 95,0% 95,0%

Csokkent VD (%) 1,15 1,02 1,30 0,02
Eletkor (évek) 1,03 0,99 1,07 0,07
Diabetes fennallasi ideje (év) 0,99 0,95 1,05 0,90
HbA1c (mmol/l) 1,21 0,81 1,81 0,34
Hypertonia jelenléte 1,99 0,53 7,52 0,31
Inzulin terapia 1,09 0,37 3,19 0,88
Dyslipidaemia jelenléte 2,26 0,98 5,14 0,04
Szemtengelyhossz (mm) 1,02 0,44 2,35 0,97
Diabeteses macula oedema 4,83 2,09 11,18 0,001

Roviditések: CL: konfidencia limit
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A folytonos kapillaris érstirliségi értékeket ROC-analizis segitségével dichotomizaltuk.
Igy a diabeteses szemeket a kapillaris érstiriiségiik alapjan két csoportra osztottuk: az 50%
alatti- €s az 50% feletti VD értékii szemekre, mivel a kapillaris érstirtiség ROC-analizissel
meghatdrozott vagopontja 49,69% volt a diabeteses retinopathiaval rendelkezd- és a
diabeteses retinopathiaval nem rendelkezd szemek optimalis besorolasara. A jol ismert
szisztémas rizikofaktorok és a szemtengelyhossz hatasat kontroll alatt tartva, az 50%
alatti kapillaris érstiriséggel rendelkez6 szemek esélyhanyadosa (OR) 4,55 volt (95% CI:
1,64 — 12,58, p=0,003) a diabeteses retinopathia megjelenésére vonatkozdan (20. abra)
az 50% feletti kapillaris érstirliségii szemekhez képest. Az <50% kapilléris érstiriiségii
szemeknek 3,22-szer (95% CI: 1,12 — 9,27; p=0,03) nagyobb volt az esélye a latasromlas
kialakulasara, kontroll alatt tartva a szisztémas és a szemészeti rizikofaktorok hatasat,

beleértve a diabeteses maculaddémat is.
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20. abra: A diabeteses retinopathia kialakulasanak valosziniiségi gorbéi a diabetes
felismeréstdl szamitott fennallasi id6tartaméanak fiiggvényében az 50% alatti felszini
kapillaris érstirtiségli (VD) (n=25) és az 50% feletti (n=13) kapillaris érsiiriségli szemek
esetén a 38 szemet tartalmazo teszt csoportbol (273).

82



DOI:10.14753/SE.2021.2477

* Az OCT angiografias paraméterek viziten beliili ismételhetéségének és

vizitek kozotti reprodukalhatosaganak vizsgalata diabeteses betegekben

A betegek demografiai- és szemészeti jellemzdit az 9. tablazat foglalja 6ssze. Az OCT
angiografias paraméterek tekintetében a két vizit FAZ értékei kozott nem talaltunk
szignifikans kiilonbséget (0,30 + 0,11 mm? vs. 0,31 = 0,11 mm?; p>0,05). Hasonloképpen
sem a leképezés teljes teriiletén (47,94 = 3,85% vs. 47,70 = 3,96%; p>0,05), sem a
parafovealis régioban (49,48 + 4,08 vs. 49,26 = 4,19%; p>0,05) mért kapillaris érstiriiségi
értekek kozott nem volt szignifikans kiilonbség a két vizit kozott. Ugyanakkor a viziten
beliil az egymast kovetd mérések variabilitasat figyeltik meg, melyet a 21. abra

szemléltet.

Az ICC értéke kivaldo volt mind a viziten beliili, mind a vizitek kozotti mérések
Osszehasonlitasakor (10. tablazat). A FAZ teriiletének CV értéke azonban szignifikdnsan
nagyobb volt, mint a kapillaris érstirtiségi értékek CV értéke mind a viziten beliili
(p<0,01; 10. tdblazat), mind a vizitek kozotti méréseket illetéen (p<0,01; 10. tablazat). A
mért OCTA paraméterek viziten beliili- és a megfeleld vizitek kozotti CV értékei kozott
nem taldltunk szignifikdns kiilonbséget (p>0,05 minden vizsgalt paraméterre

vonatkozoan).

Az ismételt mérések vizitek kozotti egyezdségét Bland-Altman analizissel hataroztuk
meg. A mérések kozotti atlagos kiilonbség az érstirliség teljes teriiletét tekintve 0,07%, a
parafovealis érsiirtiségre 0,42%, mig a FAZ teriiletére 0,01% volt, mely a Bland-Altman
abran lathato (22. A, B, C ébra). A mért érstiriségi értékek és a mérési hiba mértéke
kozotti esetleges Osszefliggést regresszids vonalak illesztésével vizsgaltuk a 22. B és C
abrakon. Ezen regresszids elemzések nem mutattak 6sszefiiggést a VD atlagértékei €s a
VD kiilonbsége kozott sem a leképezés teljes teriilete (p=0,13; p=0,36), sem a
parafovealis gylrl (r=0,27; p=0,08) tekintetében (a regresszios vonalak a 4. B és C dbran

a szignifikancia hianyaban nem lathatéak).

Tekintettel a képmindségnek a mérések ismételhetdségére gyakorolt lehetséges hatasara,
megvizsgaltuk a képmindség (SSI érték) variabilitasat és annak befolyasat az érstirliségi
értékekre. Az SSI értékek viziten beliili variabilitasa 3,59% (95% CI: 2,91 — 4,27%) volt,

igy a képmindség ismételhetdsége tanulmanyunkban kivald volt. Az elsé vizsgalat soran
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végzett 3 mérés alkalmaval az SSI variabilitasa és az érslirliségi értékek variabilitasa
kozott szignifikdns 0sszefliggést talaltunk mind a leképezés teljes- (r=0,31, 95% CI: 0,05
—0,58; p=0,02), mind a parafovealis gytirt (r=0,34; 95% CI: 0,08 — 0,61; p=0,01; 22. D

abra) teriiletében.

Végiil annak érdekében, hogy felmérjilk a macula oedema lehetséges hatasat a
képmindségre ¢és az OCT angiografias paraméterekre, 0sszehasonlitottuk a képmindségi
értékeket a maculaddémaval rendelkezd (n=21) és a maculaddémaval nem rendelkezd
(n=33) szemek kozott. Azt taldltuk, hogy a maculaddéméval jar6 szemekben az SSI
érteke szignifikansan kisebb az anélkiili szemekhez viszonyitva—bdar a macula oedema
nem befolydsolta az SSI értékek viziten beliili és vizitek kozotti variabilitasat (11.

tablazat).

Macula oedema esetén a FAZ méréseinek ismételhetdsége szignifikansan rosszabb volt,
mint a macula oedema nélkiili szemeknél, mig a macula oedema jelenléte nem mutatott

semmilyen hatast az érstirliségi értékek ismételhetdségére (12. tablazat).

9. tablazat: A vizsgalt populacio klinikai jellemz6i

Demogrifiai- és szemészeti jellemzdék Diabeteses betegek (n=54)
Eletkor (év) 59,57 + 13,22
Nem (F/N) 15/12

Diabeteses retinopathia

Nincs 20
Enyhe 21
Mérsékelt 11
Stulyos 2
Diabeteses macula oedema (I/N) 19/35
Szemtengelyhossz (mm) 23,01 £ 0,65
Latoélesség 0,83 +£0,27

Megjegyzés: Az adatokat atlag + szoras (SD) formaban fejezziik ki
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10. tablazat: Az OCT angiografids paraméterek viziten beliili ismételhetdsége és vizitek
kozotti reprodukalhatosaga az osztalyon beliili korrelacids egyiitthatd (ICC) és varidcios

egylitthato (CV) megadasaval

Viziten beliili ismételhetéség ICC 95% CI Cv 95% CI
FAZ teriilet 0,97 0,95-0,98 7,79 4,66 — 10,92
VD 3x3 mm 0,97 0,95 - 0,98 2,87 1,79 -3,95
VD parafovea 0,96 0,93 -0,98 3,55 3,02 4,08

Vizitek kozotti reprodukalhatosag

FAZ teriilet 0,94 0,89 -0,97 12,33 9,34 - 15,32
VD 3x3 mm 0,91 0,83 - 0,95 2,95 1,69 — 3,21
VD parafovea 0,91 0,83 - 0,95 4,03 3,02 -5,04

Roviditések: ICC: osztalyon beliili korrelacios egyiitthatd, CV: variacios egyiitthatd, CI:
konfidencia intervallum, FAZ: fovealis avascularis zoéna, VD: kapillaris érsiiriiség, *:
p<0,01 a FAZ teriilete és a VD kozott
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21. abra: Diabeteses beteg ugyanazon szemérdl az elsd vizit alkalmaval, harom egymast
kovetd mérés soran késziilt OCT angiogramok a felszini retindlis érhédlozat szintjében
(1,2,3—Ilegfelsd sor). Az AngioAnalytics szoftver altal szolgaltatott fovealis avascularis
zona terlilete (FAZ—k06z€pso sor) és a szinkddolt felszini kapillaris érstirliségi térkép
(VD—also sor) jelentds fluktuaciot mutatnak a harom felvétel kozott. Sajat készitésii dbra
(274).
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22. abra: A Bland-Altman éabradk a vizitek kozotti reprodukalhatdosagot dbrazoljak a
fovealis avascularis zoéna (FAZ) (A), a felszini kapillaris érhal6zat 3x3 mm-es (B) ¢€s
parafovealis régiojanak (C) tekintetében; azok 95%-os egyezési hatarértékeinek
megadasaval (vizszintes szaggatott vonal), mely az ismételhetdségi egyiitthatdo (CR)
értekének felel meg. A képmindség viziten beliili variabilitasa szignifikdns korrelaciot
mutatott a kapillaris érsiiriségi értékek variabilitasaval (D) (274). Roviditések: Sw:
alanyon beliili szoras, FAZ: fovealis avascularis zona, VD: kapillaris érstirliség
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11. tablazat: A képmindség SSI értékei a cystoid macula oedema nélkiili és cystoid

maculaddémaval rendelkez6 szemekben az elsd és a masodik vizit alkalmaval.

CMO - CMO + p
szemek szemek
(n=37) (n=17)
Elsé vizit
SSI'1 68,17 = 7,70 62,06 = 7,31 0,008
SSI 2 68,17 = 8,03 61,53 + 6,74 0,004
SSI 3 66,89 + 8,04 59,65 = 8,44 0,004
SSI viziten beliili variabilitasa 3,20+ 2,10 3,46 2,02 0,67
Maisodik vizit
SSI 69,05 £ 8,75 | 60,41 = 12,23 0,004
SSI vizitek kozotti variabilitasa 3,51 £3,11 3,93 +2,62 0,64

12. tablazat: A variacios egyiitthat6 (CV) viziten beliili és vizitek kozotti értékei cystoid

maculaddémaval rendelkez6- és cystoid macula oedema nélkiili szemekben.

CMO - CMO + p
szemek szemek
(=37 (n=17)
Viziten beliili CV
FAZ 5,83 £5,02 11,78 + 13,25 0,02
VD 3x3 mm 2,82 +1,71 2,33 +2,05 0,36
VD parafovea 3,49 + 2,68 3,75 + 3,33 0,76
Vizitek kozotti CV
FAZ 8,88 +9,49 20,3 + 26,4 0,02
VD 3x3 mm 2,51 +2,50 3,92 +3,75 0,11
VD parafovea 3,62 = 3,89 5,03 +3,13 0,20

Megjegyzés (11-12 tablazat): Az adatokat atlag + sz6rds (SD) formaban fejezziik ki; p:

két mintés t-proba.
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* A képmindség hatasa az OCT angiografias mérések ismételhetoségére

diabeteses betegekben

Az 0sszesen 50 személy 100 szeme kozott (26 férfi and 24 nd, atlagéletkor: 58,3 = 12,6
¢v) 34 maculaddémaval rendelkezd és 66 macula oedema nélkiili szem szerepelt. A
jelerésség csokkenés hatasara az OCT angiografidas paraméterekben bekovetkezd
fluktuacié ugyanazon személy harom egymast kovetd felvételén a 23. dbran figyelhetd
meg—a mérések viziten beliili variabilitasat szemléltetve. Az SSI értékei 35 és 85 kozott
szerepeltek, atlagértéke 61,79 + 10,38 volt. A maculaddémaval jard szemek
szignifikansan alacsonyabb SSI értékkel rendelkeztek, mint a macula oedema nélkiili
szemek (57,64 £ 11,47 vs. 63,94 £ 9,15; p=0,003). Ugyanakkor a macula oedema
jelenléte nem volt hatassal az SSI variabilitdsara (CMO-val jar6 szemek: 3,00 + 1,77 vs.
CMO nélkiili szemek: 3,19 £2,19; p>0,05). Az egymast kovetd mérések SSI atlagértékei
szignifikans pozitiv korrelaciot mutattak a kapillaris érstiriségi mérések atlagértékeivel
(24 A, B abra), azonban a fovealis avascularis zona nagysagaval ez az §sszefliggés nem

volt megfigyelhetd (24 C abra).

Tekintettel a képmindség feltételezett hatdsanak az OCT angiografids paraméterek
ismételhetdségére, kiszamoltuk a regresszios egyiitthatokat a harom mérés SSI értékeinek
atlaga ¢és a kiilonbozé OCT angiografids paraméterek variacios egylitthatoi kozott. A
linedris kapcsolat elemzésével szignifikans negativ korrelaciot taldltunk az SSI és a VD
(24 D, E abra), valamint a FAZ (24 F abra) egymast kovetd méréseit jellemzd variacios
egyiitthatdi kozott. A VD variacids egylitthatoi azonban szignifikansan kisebbek voltak
(CV VD: 3x3 mm: 3,62 + 2,72; PF: 3,67 £ 2,70), mint a FAZ variacios egyiitthatoi (CV
FAZ: 10,21 + 11,29; p<0,001). Az egymast kovetd mérések megbizhatosaga kivalod volt
(Cronbach’s alpha: 0,96; ICC: 0,96).

A kiilonb6z6 képmindséggel rendelkezd felvételek dsszehasonlitasdnak megkonnyitése
érdekében korrekcios faktorokat hataroztunk meg, melyet egy egységnyi SSI
valtozasakor figyelembe kell venni az OCT angiografias paraméterek 0sszehasonlitasa
soran. Egy egységnyi SSI valtozasra szdmolt korrekcids faktor a 3x3 mm-es VD

tekintetében 0,22 % (95% CI: 0,20 — 0,24%; p<0,001), a parafovealis VD esetében 0,23%
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(95% CI: 0,21 — 0,26%; p<0,001), mig a FAZ nagysagara nézve -0,001 mm” (95% CI: -
0,001 — 0,002 mm?; p=0,001).

Végiil a képmindség hatasanak vizsgalatit kovetéen, a macula oedema mérési
eredményeket befolydsolo hatasat is megvizsgaltuk. Tobbvaltozds regresszios modellben
a macula oedema jelenléte szignifikdns hatassal volt a VD értékére a leképezés teljes 3x3
mm-es teriiletét (-1,63%, 95% CI: -1,32 —-1,95%, p=0,000), a parafovealis VD-t (-2,07%,
95% CI: -1,88 — -2,27%, p=0,000) és a FAZ teriiletét (+0,017 mm?; 95% CI: 0,006 —
0,027 mm?, p= 0,002) nézve, fiiggetleniil a képmindség hatasatol.

23. abra: Diabeteses beteg harom egymast kdvetden (1-2-3.) késziilt keresztmetszeti B-
scan- ¢és en face OCT angiografids felvételei a felszini kapillaris érhaldzat
megjelenitésével. Sajat készitésti abra (275). Roviditések: SSI: jelerdsségi index, CRT:
centralis retinavastagsag, OCTA: optikai koherencia angiografia, FAZ: fovealis
avascularis zona, VD: kapillaris érsiirliség
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24, abra: A képmindség (jelerdsség) hatdsa az érstirliségi értékekre (A,B) és a fovealis
avascularis zona nagysagara (C). Az OCT angiografids paraméterek mérési hibainak
abrazolasa az SSI fliggvényében (D-F). A képmindség ndvekedésével a mérések
ismételhetdsége javul. Sajat készitésii abra (275). Roviditések: OCT: optikai koherencia
tomografia, SSI: jelerésség
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6. Megbeszélés

Tanulmanyunkban a csokkent kapillaris érsiiriség diabeteses betegekben szignifikans
Osszefliggést mutatott a latdsromlds- és a diabeteses retinopathia megjelenésének
valosziniiségével. Eredményeink azt mutatjak, hogy az OCT angiografids paraméterek
prognosztikai  biomarkerként szolgalhatnak a diabeteses retinopathia korai

megjelenésének- és a latdélesség csokkenésének eldrejelzéséhez.

Vizsgalatunkban a kapilldris érstirliség 1%-os csokkenése 24%-kal novelte a non-
proliferativ diabeteses retinopathia megjelenésének kockdzatat, és ez az Osszefliggés
erdsen szignifikdns maradt a legfontosabb szisztémds rizikofaktorok és szemészeti
tényezOk kontrollalasat kovetden is. Mig a diabetes fennallési ideje, az inzulin terapia, a
HbAlc szint és a dyslipidaemia a diabeteses retinopathia kialakuldsanak egyarant
szignifikans prediktiv tényezdi voltak, addig az életkor, a hypertonia, a szemtengelyhossz
¢s a diabeteses retinopathia megjelenése kozott nem talaltunk szignifikans kapcsolatot.
Korabbi tanulmanyokkal dsszhangban, a csokkent kapillaris érslirliség és a diabeteses
retinopathia jelenléte kozott Osszefiiggést taldltunk a szisztémas és a szemészeti

befolyasold tényezdk kontrollalasaval (116).

Elézetes vizsgalatok eredményeit megerdsitve azt talaltuk, hogy a fovealis avascularis
zoOna teriilete szignifikdnsan nagyobb, mig a felszini kapillaris érstirliség szignifikdnsan
alacsonyabb diabeteses betegekben a kontroll személyekhez viszonyitva. Rdadasul, a
kapillaris érstirliség szignifikdns csokkenése mar a diabeteses retinopathia kialakulasa
elétt megfigyelhetd a diabeteses szemekben a kontroll szemekhez viszonyitva (108, 127,
128). Az a megfigyelés, miszerint az életkor eldrehaladtaval a macula véraramlésa

csokken, szintén dsszhangban all korabbi tanulmanyok eredményeivel (65, 69).

Ugyanakkor elséként irtuk le, hogy csokkent kapillaris érstirliség esetén a diabeteses
retinopathia megjelenésének nagyobb az esélye, fliggetleniil a legfontosabb szisztémas
rizikofaktorok €s a szemtengelyhossz hatasatol. A diabeteses retinopathia kialakulasanak
varhat6 valoszinlisége a diabetes iddtartaméanak novekedésével szignifikdnsan nagyobb,
ha a kapillaris érstirtiségi érték 50%-nal alacsonyabb. Ezekben a szemekben a diabeteses
retinopathia megjelenésének esélye 4,5-sz6r magasabb az 50% folotti kapillaris

érstirliségli szemekhez viszonyitva. Ennek kdvetkeztében ezen betegeknél a diabeteses
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retinopathia hamarabb alakul ki, igy szorosabb kovetésre van sziikségiik ahhoz, hogy a

megfeleld és idében torténd ellatasban részesiiljenek.

Tanulmanyunkban a diabeteses csoport szignifikdnsan tobb hypertoniaval ¢és
dyslipidaemidval rendelkezd személyt tartalmazott, mint a kontroll csoport. Ugyanakkor
a diabeteses retinopathia kialakuldsanak rizikofaktorait—HbAlc, hypertonia, inzulin
terapia, dyslipidaemia—Xkontroll alatt tartva a diabetes fennallasi ideje szignifikans
Osszefliggést mutatott a csokkent kapillaris érstirliséggel. Ezen megfigyelést, miszerint
diabeteses betegekben a kapillaris érsiiriség a diabetes fennallasi idejével csokken,
szintén elsdként kozoltik. A szisztémas rizikofaktorokon kiviil vizsgalatunkban a
szemtengelyhossz OCT angiografids paraméterekre gyakorolt hatdsat is figyelembe
vettiik, mivel korabbi tanulményok azt talaltdk, hogy a FAZ nagysagat, a kapillaris
érstiriséget ¢és a diabeteses retinopathia kialakuldsat egyarant befolyasolja a

szemtengelyhossz (276, 277).

A vizsgéalatban minden beteg mindkét szemének adatai elemzésre keriiltek, igy a
szisztémas rizikd faktorok hatdsat szimultan értékeltik a két szem kapillaris
érhaldzatanak integritasara €s a diabeteses retinopathia kialakuldsara. Noha a szemészeti
klinikai tanulmanyokban gyakori a betegek egy szemének a vizsgélata, azonban a beteg
mindkét szemének bevondsaval egy kétoldali, aszimmetrikus és progressziv lefolyast
betegség—jelen esetben a diabeteses retinopathia—jobban jellemezhetd. Mindkét szem
adatait felhasznalva lehetové valik a személyen beliili (inter-eye) korrelacio figyelembe
vétele, mely a statisztikai elemzések pontossagat, és igy a kovetkeztetések helytallosagat

noveli.

Eredményeink azt igazoltdk, hogy nemcsak a klinikailag kimutathaté diabeteses
retinopathia kialakuldsanak a kockazata magasabb az alacsony kapillaris érsiiriséggel
rendelkezd szemek esetén, hanem ezekben a szemekben a latéélesség csokkenés (<0,8)
is haromszor nagyobb eséllyel kdvetkezik be, a szisztémas riziko faktorok és a szemészeti
tényezOk hatasat figyelembe véve. Noha vizsgalatunkban csokkent kapillaris érstirliség
esetén a latadsromlds kockazata nagyobb volt, a retinalis kisérkarosodas és a latoélesség
kozotti Osszefliggést nem lehetett megallapitani. Kordbbi tanulmanyok a FAZ nagysaga
¢s a legjobb korrigalt latoélesség (best corrected visual acuity, BCVA), valamint a

papillo-macularis ischaemia és a BCVA kozott szignifikans korrelaciot figyeltek meg
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fluoreszcein angiografids felvételek értékelésével (278, 279). Egy masik, OCT
angiografiaval végzett vizsgalatban a perifovealis vérkeringést szamszeriisitd non-
perfuzios index szignifikans Osszefliggést mutatott a diabeteses retinopathiahoz tarsulo
latasromlassal (104). Megjegyzendd, hogy egyik korabbi tanulmany sem vette
figyelembe a tovabbi rizikofaktorok hatasait, beleértve a diabetes fennallasi idejét a

latoélességre.

Vizsgalatunkban tehat megallapitottuk, hogy az OCT angiografia alkalmas a diabeteses
kisérkarosodds korai felismerésére ¢€s a diabeteses retinopathia megjelenésének
elérejelzésére. Az OCT angiografia diabeteses betegek kdvetésében valo alkalmazasdhoz
azonban elengedhetetlen a miiszer megbizhatosaganak ismerete; emiatt tanulmanyunk
tovabbi részében az OCT angiografias paraméterek viziten beliili ismételhetdségét és

vizitek kozotti reprodukalhatosagat vizsgaltuk ezen populacidban.

Eredményeink azt mutattdk, hogy a mérések variabilitdsa mind a viziten beliil, mind a
vizitek kozott Iényegesen nagyobb a fovealis avascularis zona nagysagat nézve a macula
kapillaris érstirliségi értékeihez képest. Ezenkiviil a maculaddémaval rendelkezd
szemekben, a FAZ méréseinek ismételhetdsége szignifikansan rosszabb volt a macula
oedema nélkiili szemekhez viszonyitva; azonban a macula oedema jelenléte nem

befolyasolta az érsiirliségi mérések ismételhetdségét.

Tanulmanyunkban diabeteses betegekben az OCT angiografids paraméterek
reprodukélhatosaganak szdmszerisitésével azt talaltuk, hogy a kapillaris érsiiriiség egy
jobban reprodukalhatd paraméter, mint a fovealis avascularis zona nagysaga. Ez a
megfigyelés arra enged kovetkeztetni, hogy a microvascularis eltérések diabetetes

populacidban torténd értékelésében a kapillaris érsiiriiség vizsgalata elénydsebb.

Hasonloan az egészséges személyeket vizsgald korabbi tanulmanyokhoz megfigyeltiik,
hogy az OCT angiografids mérések viziten beliili ismételhetdsége és vizitek kozotti
reprodukélhatdsaga kivald ugyanazon személy esetén. Vizsgdlatunkban kimutattuk, hogy
diabeteses betegekben az OCT angiografids mérések viziten beliili ismételhetOsége és
vizitek kozotti reprodukélhatdsdga hasonldak, azonban a FAZ viziten beliili- és viziten

kiviili CV értékei magasabbak voltak a kapillaris érstirtiség CV értékéhez képest.

Ezenkiviil az OCT angiografias mérések tovabbi jellemzésére kiszamoltuk az

ismételhetdségi egylitthatdt (repeatability coefficient, CR), melynek szamszeri értéke
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kozvetleniil hasznalhato a diabeteses betegek kovetésében. Az ismételhetdségi egylitthato
az OCT angiografids paraméterek azon legkisebb valtozasat jelenti a mérések
Osszehasonlitdsakor, mely a paraméterben bekovetkezd valodi valtozésnak felel meg
(271, 280). A mérési hiba értékelésében a CR meghatarozasa elénydsebb, mint az ICC
érteke (271, 272). Tanulmanyunkban a kapillaris érsiirtiség CR értékei hasonloak voltak
a leképezés teljes teriiletén (+ 4,53%) és a parafovealis gylriiben (+ 4,73%). A CR (%
4,53%) azt jelenti, hogy egy diabeteses beteg vizsgalatakor a maculatajrol készitett 3x3
mme-es felvételek Osszehasonlitasanal a kapillaris érstiriségben minimum 4,53%-0s
valtozasnak kell bekovetkeznie ahhoz, hogy 95%-ban biztosra mondhassuk, hogy a
diabeteses kisérkarosodasban progresszio tortént. A 4,53%-nal kisebb valtozas
egyszerlien az OCTA mérési hibdjanak tudhatdé be, mivel a késziilék nem képes
megbizhatdéan kimutatni az érsiirliségben torténd 4,53%-nal kevesebb valtozast.
Eredményeink Osszhangban allnak egy korabbi, egészséges személyeket vizsgald
tanulmany megfigyeléseivel, melyben a kapilléris érstirliség ismételt méréseinek CR
értéke a 3x3 mm-es OCT angiogramokon a leképezés teljes teriiletében 4,1% — 4,64%,

mig a parafovealis régioban 4,4 — 4,85% volt (125, 280).

El6z6 tanulmanyok eredményeit megerdsitve megallapitottuk, hogy a kapillaris
érstirliségi mérések variabilitasa szignifikdns dsszefliggésben 4all a képmindségi mutatd
(SSI értékek) variabilitasaval (125). Megallapitottuk azt is, hogy a képmindség a
maculaddémaval jaré szemekben szignifikdnsan alacsonyabb volt, mint a macula oedema
nélkiili szemekben; azonban a képmindség viziten beliili- és vizitek kozotti variabilitasat

a macula oedema jelenléte nem befolyésolta.

A miszer mérési hibdjanak ismerete kiilondsen fontos a retindlis elvaltozasok korai
szakaszban torténd kimutatasaban és a betegek kovetésében egyarant (281, 282). Ezen
tulmenden az OCT angiografidval végzett klinikai vizsgélatok megtervezése soran a
A mérések ismételhetdsége (repeatability) az azonos személyen, azonos koriilmények
kozott végzett ismételt mérések variabilitasat fejezi ki, és a klinikai vizsgaldémodszerek
alkalmazaséban rendkiviil fontos tényezd. Az ismételhetdség megallapitdsdhoz a mérések
elvégzése ugyanazon személyen, azonos muszerrel, rovid idon beliil kell hogy torténjen,
igy a vizsgalt paraméter adllandonak tekinthetd, és a mérések variabilitdsa csak a mérési

folyamat hibajanak tudhaté be. A mérések reprodukalhatosaga (reproducibility)
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ugyanazon személy, eltérd koriilmények (kiilonb6zd iddpont/miiszer/vizsgald) kozott
végzett ismételt méréseinek variabilitasat tiikkr6zi. Tanulmanyunkban az elsd vizsgélat
alkalmaval készitett OCT angiografias mérések a viziten beliili ismételhetdséget, mig a
masodik vizsgalat soran késziilt mérések—mely koriilbeliil egy honappal az elsd vizitet
kovetden tortént—a vizitek kozotti reprodukélhatdsagot jellemezték. A vizitek kozott
eltelt id6 a diabeteses betegek atlagos kovetési intervallumdnak felelt meg, ami az
intravitrealis anti-VEGF injekciok gyakorisagat is tiikrozi. Mindezek alapjan
véleményiink szerint eredményeink az OCT angiografias paraméterek ismételhetdségérol

a diabeteses populaciora altalanosithatoak, és ezen betegek klinikai ellatasat segithetik.

Az a tény, hogy a kapillaris érstirliségi értékek ismételhetdségét nem befolyasolta a
macula oedema jelenléte, alatdmasztja a feltételezést, miszerint a kisérkarosodas
progresszidja a non-proliferativ diabeteses retinopathia barmely stddiumaban értékelhetd
OCT angiografiaval. Mindazonaltal tovabbi tanulmanyok sziikségesek annak
megitélésére, hogy az OCT angiografids mérések vizitek kozotti reprodukalhatosaga

javithato-e a vizitek soran egymast kovetd mérések atlagértékeinek felhaszndlasaval.

A mérési hibat befolyasolja a felvételek képmindsége. A képmindségi mutatoé az Optovue
késziilékek esetén a jelerdsségi index (SSI), melyet a szoftver a reflektalodd OCT jel
intenzitasabol szarmaztat. Magasabb jelintenzitasu (képmindségii) felvételeknél a retina
rétegeinek szegmentaldsa pontosabb, mely javitja a vastagsdgi paraméterek
ismételhetdségét (264, 265). Alacsonyabb képmindségli felvételek esetén egészséges
személyekben az OCT angiografias mérések csokkent ismételhetdségét figyelték meg
(25, 283). Diabeteses betegekben a képmindség OCT angiografids paramétereire
gyakorolt hatdsat még nem vizsgaltdk, melynek ismerete azonban rendkiviil fontos a

kisérkarosodas valodi progresszidjanak megitélése szempontjabol.

Tanulméanyunk tovabbi célkitiizései kdzott szerepelt, hogy meghatarozzuk a képmindség
hatdsat az OCT angiografids paraméterek ismételhetoségére diabeteses betegekben.
Eredményeink szerint az alacsonyabb képmindségii felvételek mérési hibaja 1ényegesen
nagyobb, mint a jobb képmindségli felvételeké. Azt is megallapitottuk, hogy a mérések
ismételhetdsége a kapillaris érstirliséget nézve sokkal jobb, mint a fovealis avascularis
zo6na ismételhetdsége. Ezen észrevételek az OCT angiografia klinikai gyakorlatba torténd

bevezetéséhez alapvetd fontossdguak, hiszen a képmindségnek a mérések
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ismételhetdségére kifejtett hatdsanak ismerete rendkiviil fontos a felvételek

Osszehasonlitdsa soran ahhoz, hogy a valoés progresszio megallapithassuk.

Vizsgalatunkban az SSI értékek és az OCT angiografids paraméterek értékei kozotti
korrelaciot elemeztiik annak meghatarozasara, hogy a képmindség mennyiben
befolyasolja az OCT angiografids méréseket. Mivel az OCT angiografias paraméterek
értekeinek—ugyanarrol a szemrdl, rovid id6 alatt, egymast kdvetden késziilt felvételek
esetén—allandonak kell lenniiik, ezen 0sszefiiggés kizardlag az SSI hatasat jelzi az OCT
angiografias mérésekre. Korabbi tanulmanyokkal Osszhangban, a mérések

megbizhatdsdga tanulmanyunkban is kivalonak bizonyult (284).

A kiilonb6z06 képmindségli felvételek 6sszehasonlitdsadhoz korrekcios faktort hataroztunk
meg mind a felszini kapillaris érstirliség értékeire, mind a fovealis avascularis zona
nagysagara nézve, melyet minden egység SSI valtozasakor figyelembe kell venniink. A
kapillaris érstirliségre szamolt 0,22% korrekcids faktor azt jelenti, hogy a jelerdsség (SSI)
10 egységnyi valtozéasa 2,2%-os érslirliség valtozassal jar. Az SSI és a VD kozott—még
jo képmindségii felvételek esetén is—fenndlld jelentds korrelacidé miatt az SSI
figyelembe vétele javasolt a képek Osszehasonlitdsa sordn a diabeteses kisérkarosodas
valds progresszidjanak megitélésére. Tanulmanyunk ezen részének elsddleges célja az
volt, hogy felmérjiik a képmindségnek az OCT angiografia megbizhatosagara gyakorolt
hatéasat a retinalis kisérkarosodas kimutatasaban, ezzel mind a szlirést, mind a progresszid

értékelését pontosabba téve.

A klinikai gyakorlatban a képmindség csokkenése leggyakrabban a lencsehomalyoknak
vagy egyéb tényezOknek tulajdonithatd, mint a konnyfilm megszakadésa, az iivegtesti
borussagok, a beteg kooperacios képessége, valamint a vizsgald gyakorlottsdga. Amikor
ezen tényezOk mitermékek megjelenését eredményezik—mint mozgasi miitermékek,
arnyékolasi mitermékek, szegmentacios hibak, jel/zaj arany csokkenése—a felvételeket
altalaban kizarjdk az OCT angiografids paraméterek kvantitativ értékelésébdl.
Ugyanakkor, a latvanyos mitermék nélkiili, viszont alacsonyabb képmindségii
felvételeket gyakran elfogadjak, amennyiben a képmindségi index az ajanlott hatarértéket
meghaladja. Vizsgalatunkban megéllapitottuk, hogy a képmindség-csokkenés okatol

fiiggetlentil, a felvételek mindségének jelentds hatdsa van a kvantitativ OCT angiografis
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paraméterek értékeire, melyet figyelembe kell venni az OCT angiografias felvételek

értékelésekor.

Korabbi kozlemények leirtak, hogy az SSI értéke miként befolyésolja az OCT felvételek
kvantitativ paramétereit. Az OCT szoftver algoritmusai a vizsgélt struktardk belsé és
kiils6 hatérait azok reflektivitasa alapjan kiilonitik el (264). A torokdzegek borussaga-, az
uszkalo homalyok- és a szemmozgésok okozta miitermékek szegmentacios hibadkhoz és
a mérések variabilitdsdnak ndvekedéséhez vezethetnek. Szdmos vizsgalat igazolta, hogy
a magasabb jelerdsségi értékek a retina rétegeinek vastagabb értékeivel tarsulnak mind

TD-, mind FD-OCT késziilékek esetén (75, 285-289).

A diabeteshez tarsuld szemfenéki elvaltozasokat korabban foként a lathatd vascularis
eltérésekkel azonositottdk. Az OCT angiografia megjelenésével 1j lehetdség nyilik a
finom kisérkdrosodds kimutatdsdra mar a szemfenéki vizsgalaton észrevehetd
elvaltozasok megjelenése eldtt is, igy hasznos képalkotd eszkdz lehet a diabeteses
kisérkarosodas korai fazisban torténd értékelésében és a betegek kovetésében. Az
AngioVue késziilék AngioAnalytics szoftvere lehetévé teszi a vérkeringés objektiv
megitélését, a kapillaris érstirliség szazalékos értékének és a fovealis avascularis zona
nagysaganak kiszamitasaval. Vizsgalatainkban a maculatdjrol készitett 3x3 mm-es
leképezési teriiletet valasztottunk, mivel ez a méret nyujtja a legjobb felbontasu
felvételeket a jelenlegi OCTA késziilékek esetén; az ennél nagyobb méreti OCT
angiogramok felbontasa egyre csokken. Az OCTA paramétereket a felszini kapillaris
érhaldzat szintjében értékeltiik, mivel projekcid kisziird szoftver hianyadban a mélyebb
kapillaris rétegekben megjelend projekcios miitermékek jelenléte azok téves értékelését

vonhatja maga utan (83, 290).

Tanulmanyaink gyengesége, hogy adatainkat egyetlen kozpontbol vett betegcsoportbol
nyertiilk, ami korlatozhatja eredményeink mas populacidkra torténd altalanositasat.
Mindazonaltal feltételezziik, hogy—tekintettel a vizsgdlatba bevont betegek nagy
elemszamara ¢és a diabeteses kisérkarosodas kiakuldsaban szerepet jatsz6 szisztémas- €s
szemészeti  rizikd  faktorok  kontrollaldsdra—, vizsgalatunk  kovetkeztetései
megalapozottak. Mivel tanulmanyunk nem kovetéses vizsgéalat volt, eredményeink
alapjan nem lehet egyértelmiien meghatdrozni az ok-okozati 6sszefliggéseket a kapillaris

érstiriség, valamint a diabeteses retinopathia kialakuldsa és a latdélesség kozott.
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Vizsgalatunk tovabbi gyengesége, hogy nem allt rendelkezésiinkre adat a résztvevok
taplaltsagi allapotarol, valamint cardiovascularis- és nem cardiovascularis betegségeirdl,
melyek szintén szerepet jatszhatnak a retinalis kisérkarosodas kialakuldsdban. Noha ezen
informaciok hozzajarultak volna a kapillaris érsiirliség, valamint a diabeteses retinopathia
¢s a latoélesség kozotti kapesolat tisztazdsdhoz, tanulméanyunk elsédleges célja a retinalis
kisérkarosodas mértékének vizsgalata volt, amely altal a betegek sziirése és a progressziod

megitélése hatékonyabba tehetd.

Az a tény, hogy a retindlis kapillaris érstirliség csokkenése Osszefiiggésben allt a
diabeteses retinopathia megjelenésének fokozott kockdzataval, aldtdmasztja a
feltételezést, miszerint a retinopathia progresszidja a kapillaris érsiirliség értékelésével
pontosabban megjosolhatd, mint a szisztémas rizikofaktorok altal. Ugyanakkor tovabbi
kovetéses vizsgalatok szlikségesek a kapillaris érstirliség és a diabeteses retinopathia
kialakuldsa kozotti Osszefiiggés tisztdzasa céljabol. A kapillaris érstirliség mérése
diabeteses betegekben megbizhatd paraméternek bizonyult, azonban a felvételek
értelmezésekor a képmindség hatasat mindig szem eldtt kell tartanunk. Tekintettel arra,
hogy magasabb SSI értékek esetén a mérések ismételhetdsége jobb, az SSI korrekcids
modell segitséget nyujthat a klinikusoknak a diabeteses kisérkarosodas progresszidjanak

kovetésében ¢€s a valds valtozdsok megitélésében.
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7. Kovetkeztetések

Vizsgalatunkban els6ként bizonyitottuk, hogy cukorbetegek diabeteses retinopathiat nem
mutatdé szemeinek OCT angiografias leképezése soran meghatarozott felszini retinalis
kapillaris érstiriség csokkenése biomarkerként szolgalhat a klinikailag detektalhato
diabeteses retinopathia megjelenésére. Kimutattuk, hogy fiiggetleniil a szisztémas
rizikofaktorok hatasatdl azokban a diabeteses szemekben, ahol a kapillaris érsiirtiség 50%
alatti, kozel 0tszor nagyobb a diabeteses retinopathia- és 3-szor nagyobb a latasromlas
kialakuldsanak valdszinlisége, mint azokban a szemekben, ahol a kapillaris érsiirliség
50% felett van. Megallapitottuk tovabba, hogy diabeteses személyekben a retina
kapillaris érstirisége a diabetes fennallasi idejével aranyosan csokken, kontroll alatt tartva

a diabeteses retinopathia legfontosabb rizik6faktorainak hatasat.

Eredményeink igazoltak, hogy az OCT angiografids mérések kapillaris érstirliségi értékei
kivaloan reprodukalhatd paraméterek diabeteses betegekben, melybdl adédéan az OCT
angiografia megbizhatd vizsgdlomodszer a diabeteses kisérkarosodas kimutatasara;
tovabba hasznos eszkdz lehet ezen betegeknél a retinopathia kovetésében. Szamitasaink
szerint a retindlis kapillaris érstirliség mérési hibaja 4,5%-nak adddott; mely alapjan a
kovetéses vizsgalatok soran a felvételek dsszehasonlitasakor a kapillaris érstirtiség 4,5%-
nal nagyobb valtozasa esetén lehet 95%-0s bizonyossaggal kijelenteni, hogy a retina

kapillaris keringésében valos valtozas kovetkezett be.

Végezetil kimutattuk, hogy az OCT angiografidas paramétereknek mind a
reprodukélhatésadga, mind az értéke fiigg a leképezés mindségétdl. Jobb képmindség
esetén a mérési hiba csokken, illetve a kapillaris denzitds szamitott értéke magasabb, mint
a gyenge képmindséggel jellemezhetd képekbdl szamolt értekek. Eredményeink alapjan
az Optovue AngioVue késziilék SSI értékében bekdvetkezd minden egység valtozaskor
0,22%-0s korrekcios faktort érdemes figyelembe venni ahhoz, hogy az eltérd
képmindséggel rendelkezd felvételek oOsszehasonlitdsakor a retindlis érstiriségben

bekovetkez6 valds valtozasokat értékelhessiik.
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8. Osszefoglalas

Az OCT angiografia alkalmazasa a klinikai gyakorlatban csupan néhdny éves multra
tekint vissza hazankban és a vildgon egyarant. Legfobb eldnyei koz¢ tartozik, hogy a
retinalis és a chorioidedlis vérkeringést nem invaziv mdodon és az érhalozatok elkiilonitett
vizsgalataval képes megjeleniteni. Lévén a vizsgalat gyors ¢és kockazatmentes, a betegek
szamara kevésbé megterheld, igy a szemfenéki keringési betegségek sziirésére ¢és
kovetésére kivaldoan alkalmazhaté modszer. A diabeteses retinopathia a megeldzhetd
vaksag egyik vezetd oka a vildgon. A betegség szilirésével és idOben torténd
felismerésével a progresszio lassithato, a latdsromlast okozé szovédmények kialakuldsa
megelézhetd. Tanulmanyunkban korabbi vizsgalatok eredményeit kiegészitve
megallapitottuk, hogy az OCT angiografiaval mért kapillaris érstirliség csokkenése esetén
fokozott a kockazat a diabeteses retinopathia ¢és a latdsromlas kialakuldséra, igy ezen
paraméter prediktiv értékkel bir a diabetes szemészeti szovédményeinek megjelenésére.
Eredményeink szerint az OCT angiografidas mérések megbizhatosdga diabeteses
betegekben kivalo, ugyanakkor a retina vérkeringését jellemzd paraméterek koziil a
kapillaris érstirliség jobban reprodukalhatd, mint a fovealis avascularis zona teriilete.
Eredményeink ravilagitanak a felvételek képmindségének fontossagara az OCT
angiografias paraméterek helyes értelmezésében, ugyanis jobb képmindség esetén a mért
adatok megbizhatosdga is javul. Osszességében elmondhatjuk, hogy a retindlis érhalozat
OCT angiografia alapu vizsgalata alkalmas lehet a diabeteses retinopathia kialakulasara
fokozottabb kockazattal rendelkezd betegek elkiilonitésére, lehetdvé téve ezen betegek
szorosabb ellendrzését. A diabeteses betegek retinalis kisérkdrosodasanak megitélésében
¢s kovetésében az OCT angiografia egy megbizhatd modszer, azonban a felvételek
értekelésekor a képmindségnek az OCT angiografias mérésekre kifejtett hatasat mindig
szem el6tt kell tartanunk és sziikség esetén korrekcios faktorokat kell alkalmazzunk

ahhoz, hogy a retinalis vérkeringésben bekovetkezd valos valtozasokat megallapithassuk.
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9. Summary

The use of OCT angiography has been present in clinical practice for only a few years
both in Hungary and globally. The major advances offered by OCTA have been its non-
invasive nature and the ability to visualize separately the different retinal and choroidal
vasculature. Given that OCTA is a fast and risk-free examination, it is an excellent
method for screening and monitoring vascular diseases. Diabetic retinopathy is one of the
leading causes of preventable blindness in the world. By screening and early recognition
of the disease, progression can be slowed and vision-threatening complications can be
prevented. In our study, extending the results of previous studies we found that a
reduction in retinal vessel density measured by OCT angiography is associated with a
substantial risk of developing diabetic retinopathy and decreased visual acuity;
consequently, this parameter has a predictive value for the appearance of ophthalmic
complications of diabetes. According to our results, the reliability of OCTA
measurements in diabetic patients is excellent; however, among the parameters
characterizing retinal circulation, capillary vessel density is more reproducible than the
area of the foveal avascular zone. Furthermore, we demonstrated that the reliability of
OCT angiographic measurements in diabetic patients is excellent; however, vessel
density proved to be a more reproducible parameter than the foveal avascular zone area.
Our results highlight the importance of image quality of OCT angiograms for accurate
interpretation of OCTA parameters, as the reliability of measured data also improves with
better image quality. In summary, the evaluation of retinal vasculature using OCT
angiography might be suitable for identifying patients at increased risk for developing
diabetic retinopathy, allowing for closer monitoring of these patients. OCT angiography
is a reliable method for assessing and monitoring retinal microvascular alterations in
diabetic patients, however, the effect of image quality on OCT angiographic
measurements should always be considered and, if necessary, correction factors should

be applied to detecting true changes in retinal circulation.
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