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Bevezetés

Az arteria carotis interna (ACI) ateroszklerotikus
szlikiiletének prevalencidja atlagosan 5-7.5 % az idds
korosztalyban. Az agyi iszkémias infarktus a fejlett
orszagokban vezetd morbiditasti €s mortalitast korkép,
amelynek egyik meghatarozé kockazati tényezdje az ACI
ateroszklerotikus sziikiilete. A széliitést elszenvedett
betegek fele elveszti Onellatasi képességét, gondozasuk
jelentds anyagi és fizikai megterhelést jelent mind a
csaladoknak, mind a tarsadalomnak.

Szignifikans ACI stenosisnak a 70%-ot meghalado
lumensziikiiletet nevezziik, amelynek  klinikai
kovetkezményei sulyossagaban jelentdsek a kiilonbségek.
Aszimptomas ACI sziikiiletben az ateroszklerotikus plakk
felszinét ép endotél boritja, igy trombogenitisa nem
jelent6s. Szimptomas ACI sziikiiletben az instabilla valo
plakk felszine exulceralt, trombogenitisa fokozodik, a
tromboembolizacié kockdzata magas, emellett a
hemodinamikai zavar agyi hipoperfuziohoz vezethet,
amely elsdsorban az artérias hatarzonakban noveli meg a
definitiv szoveti iszkémia kockézatat.

Az iszkémia veszélyét bizonyitottan ndveli a
korabbi agyi embolizacid ténye, tiinetmentes agyi
infarktus, a sziikiilet rapid progresszidja, korabbi
ellenoldali carotis eredetii iszkémids neurologiai tiinet és a
sziikiiletet el61dézd plakk instabilitasa. Szintén noveli az
agyi infarktus kockazatat, ha a transcranialis Dopplerrel
meghatarozott cerebrovaszkularis reaktivitds besziikiilt
¢s/vagy mikroembolids szignalok detektalhatok. Habar a
kockézatot noveld tényezOk ismertek, az aszimptomas
ACI szikiiletben szenvedd, feltehetben megnovekedett
cerebralis infarktus kockazati betegek azonositasanak



nincs a mindennapi klinikai gyakorlatban egységesen
alkalmazott modszere.

A cerebrovaszkularis reaktivitds (CVR) becslésére
tobb modszert dolgoztak ki, mint a HV-apnoe,
acetazolamid tesztek. A common carotid artery
compression teszt (CCC teszt) szintén validalt modszer a
CVR mérésére, amely soran a carotis communis-On
végziink manualis kompressziot 10 masodpercig, mialatt
az azonos oldali ACM-ben TCD-rel az aramlas sebességét
regisztraljuk. A kompresszi6 megsziintetése utan
megtartott reaktivitas mellett gyors és jelentds aramlasi
sebességnovekedés (blood flow velocity — BFV)
figyelhet6 meg, amely a tranziens hiperémias valasz.
Csokkent CVR-t jelent kordbbi tanulmanyok eredményei
alapjan a 10%-nal kisebb BFV emelkedés.

A CVR tobb szabalyozo mechanizmus, - mint a
miogén autoreguldcid, neurogén és kémiai szabalyozas -
eredményeként megvalosulo agyi arteriola dilataciot vagy
kontrakciot jelenti, amelynek kovetkeztében a kiilonbozd
behatasok ellenére az agyi vérataramlas kozel éallando.
ACI sziikiilet miatti kronikus és kritikus hipoperfiizioban
az agyi rezisztencia erek tartdsan, maximalisan dilataltak,
¢és ennek tartds fennallasa a CVR teljes kimeriiléséhez
vezet. Az ACI stenosist fokozd vaszkularis kockazati
tényezOk egyuttal az agyi rezisztenciaerek szerkezeti
karosodasat is kivaltjak, ami szintén rontja az agyi
vazoreaktivitast. Az ateroszklerotikus ACI stenosis
tobbféle klinikai megnyilvanulasi form4ja ismert: ilyen a
kognitiv hanyatlas, az akut vagy kronikus agyi iszkémia és
az optikus iszkémiis szindroma. E  korképek
patomechanizmusa az ACI stenosis altal okozott
hipoperfiizio és/vagy tromboembolizaci6. A karosodott



CVR e klinikai szindromak megnyilvanulasi formait
tovabb sulyosbitja.

A cerebralis keringésen tal a retinalis keringés
tanulmanyozasa is lényeges, ugyanis a cerebralis és
retinalis keringés anatomiai, ¢lettani és fejlodéstani
hasonldsagokat mutatnak. A retina vérellatasat is az ACI
biztositja. Az a. centralis retinae latja el a retina belsé
rétegét intraretindlisan tovabbi két haldzatot alakitva ki. A
retina kiils6 rétegét a ciliaris artéridkbol szarmazo
choroidealis vagy uvedlis rendszer latja el.

Célkitizések

Az elsO vizsgalatot két egymashoz kapcsolodd hipotézis
tesztelésére végeztiik: feltételeztiik, hogy a szimptomas és
aszimptomas ACI stenotikus betegek cerebrovaszkularis
reaktivitasa kilonbozik, valamint variacios Willis-kor
esetében a féltekék kozotti véraramldsi kompenzacid
csokkent.

A masodik vizsgalattal a célunk az volt, hogy jellemezziik
a cerebrovaszkularis reaktivitast és a retina vaszkularis
denzitasvaltozasait jelz0 paramétereket, €s felmérjiik, van-
e Osszefliggés e valtozok kozott ateroszklerotikus ACI
stenosisban szenvedo id6sebb felnotteknél.

Modszerek

A vizsgalatot a Semmelweis Egyetem Regionalis,
Intézményi Tudoményos és Kutatasetikai Bizottsag altal
jovahagyott etikai engedély birtokdban végeztiik (SE-
RKEB, protokoll azdm: 256/2018), ¢és azt a
ClinicalTrials.gov online adatbdzisban regisztraltuk
(azonosité: NCT03840265). A Semmelweis Egyetem



Ersebészeti és Endovaszkularis Tanszéken ACI stenosis
miatt vizsgalt betegeket konszekutivan valogattuk be
2019. januar 1. és 2021. szeptember 30. kozott. A kontroll
csoportba ACI stenosis és vaszkularis kockazat nélkiili 50
év feletti személyeket valogattunk be. A kontroll
személyeket a klinikén terjesztett szorolapok segitségével
¢s szobeli figyelemfelhivas utjan toboroztuk. A
vizsgalatokat irasos beleegyez0 nyilatkozat aldirdsat
kovetden végeztiik el.

TCD vizsgalati protokoll

A TCD vizsgalatokat a Semmelweis Egyetem
Neurologiai Klinika Doppler Laboratériumaban végeztiik.
Kétoldali, a temporalis akusztikus ablakra rogzitett TCD
transzducereket alkalmaztunk az ACM vérataramlasi
sebesség meghatdrozdsara maximalis szignalerdsség
mellett 50-55 mm mélységben, nyugalmi, félild
helyzetben. Folyamatos (beat-to-beat), non-invaziv
artérids  vérnyomds monitorozast arteria  radidlis
applanacidés tonométerrel végeztik, a szenzort az
ellenoldali  felkari mandzsettdval —mért  artérids
vérnyomashoz  kalibraltuk. Einthoven II.  szerinti
elektrokardiografiat (EKG) vezettiink el a szivfrekvencia
regisztralasara.

Akiindulasi (baseline - BL) regisztraciot minimum
15 perces nyugalmi periddust kdvetden végeztiik. Minden
tesztet megel6zden a radialis arteria vérnyomasat a felkari
értekhez  kalibraltuk. A tesztek alatt betegeket
folyamatosan klinikailag is monitoroztuk az esetlegesen
fellépd panaszok azonnali észleléséhez.

A reprodukalhatdsag és a megfeleld jel-zaj arany
érdekében a teszteket minimum 3 alkalommal ismételtiik,
a tovabbi feldolgozashoz a méréstechnikailag legjobb és a



legnagyobb valaszardnyu regisztratumot hasznaltuk fel.
Az inadekvat carotis kompresszié vagy nem megfeleld
beteg kooperacio a CCC teszt értékelését torzithatja, igy
korabbi tanulmanyok alapjan a minimum 40%-0s BFV
csokkenés bekovetkezésekor tekintettik a  carotis
kompressziot  effektivnek. A kompressziot 10
masodpercig  alkalmaztuk  szakirodalmi  adatokra
hagyatkozva, amelyek szerint a 10 masodperces
kompresszidval elérhetdé a maximalis THR.

A vizsgalati periddus alatt 169 potencialis betegbdl
82-t valogattunk be, 87 beteget a kizarasi kritériumok
miatt nem értékeltlink, 36 beteg vizsgalatat a hianyzo vagy
nem megfeleld mindségli inszonacidés ablak miatt
kényszeriiltiink mellézni. Az elsé vizsgalatban igy végiil
46 beteg és 5 kontroll személy CCC vizsgalatat végeztiik
el. A masodik vizsgalat betegcsoportjat 24 beteg alkotta,
akiknél CCC tesztet és OCTA vizsgalatot egyarant
végeztiink.

A baseline-t (F1) a CCC tesztet megel6z6en mért

10 masodperc atlag BFV értékével definidltuk. Az F2 pont
a kompresszio kezdetén mért BFV értéknek felel meg. Az
F3 a korai, felengedést kovetden kozvetleniil kialakult
BFV-t jelzi. Amennyiben az F3 a felengedést kdveten a
maximalis BFV ¢értéket adta, a reakcidtipust a kordbban
publikalt adatok alapjan élettani THR-nek tekintettiik. (1.
abra)
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1.4bra A tranziens hiperémias valasz regisztralasa az
azonos oldali arteria cerebri mediaban transzkranialis
Dopplerrel. ACM= arteria cerebri media; BFV= blood
flow velocity, vérataramlasi sebesség; CCC= common
carotid artery compression test; carotis communis
kompresszids teszt; THR= transient hyperemic response,
tranziens hiperémias valasz

A betegek egy csoportjaban a maximalis BFV nem
azonnal a felengedést kovetden alakult ki, hanem 5-12
szivciklussal késdbb (F4), amely reakcid tipust késoi
tranziens hiperémids valasznak (delayed transient
hyperemic response - DTHR) neveztiik el.

A tranziens hiperémids valaszarany (transient
hyperemic response ratio — THRR) meghatarozasakor a
CCC-t  kovetden  kozvetleniil — mérhetd  BFV-t
viszonyitottuk a kiindulasi (baseline) értékhez. A késdi
THRR (DTHRR) meghatidrozdsakor az F4 értékét
viszonyitottuk a nyugalmi (baseline) értékhez. Az ACM
BFV értékének 10%-os novekedése esetén intakt
dilatacios cerebralis vazoreaktivitas feltételezhetd, igy a
betegeket THRR értékiik alapjan intakt (THRR > 10%) és
csokkent vazoreaktivitasi (THRR < 10%) csoportokba
osztottuk.



A cerebralis artérias rezisztenciat (CAR) az
artérias vérnyomasatlag és a BFV atlag hanyadosaként
definidltuk, a CAR tehat figyelembe veszi a szimultan
vérnyomasvaltozasokat is és az aramlasi rezisztenciat
jellemzi. A CAR értékét meghataroztuk az F1, F3 és F4
pontokon, illetve a CAR-THRR ¢és CAR-DTHRR
paramétereket a THRR-val azonos szamitasi modszerrel.
A kompresszié utdni minimum rezisztencia értéket (CAR
F3 és CAR F4) viszonyitottuk a kiindulasi baseline CAR
értékhez (CAR F1). CAR-THRR értéket minden betegnél
meghataroztuk, CAR-DTHRR értékeket a késdi reakciot
mutatd betegeknél hataroztuk meg. A manualis
kompresszié megsziintetését kovetéen a BFV kiindulasi
értékre valod visszatéréséig eltelt idot (returne to baseline
[RTB]) masodpercben adtuk meg. A Willis-kor
szerkezetét CT-angiografia alapjan két tapasztalt,
egymastol fliggetleniil értékeld neuroradiologus elemezte.
A Willis-kor szegmenseit - korabbi tanulmanyok
definici6it kovetve - normdl (4tméré >0.8 mm),
hipopldzids (atméré < 0.8 mm) ¢&s aplazids (nem
vizualizalhatd) tipusok szerint klasszifikaltuk. Variacios
(compromised) Willis-kor esetén az anterior vagy
posterior szegmensek koziil legalabb egy aplazids vagy
hipoplazias volt, mig a komplett Willis-kori csoportban
minden szegmens azonosithato volt.

OCTA vizsgalati protokoll

Az OCTA vizsgélatokat munkacsoportunk a Semmelweis
Egyetem Szemészeti Klinik4jan végezte. A vizsgalatbol
kizar6 tényezonek tekintettik a makula degeneraciot,
glaukémat, vitreomakularis  betegségeket, korabbi



intraokularis anti-VEGF injekcios kezelést, klinikailag
szignifikans média opacitdst, nisztagmust. A méréseket a
korabban validalt AngioVue 178 OCTA késziilékkel
végeztiik a SSADA (split-spectrum
amplitudedecorrelation angiography) szoftver algoritmus
felhasznalasaval. Felvételeket készitettiink a makularis, a
papilléris és a peripapillaris régiorol. A késziilék szoftvere
a képmindséget 10 pontos skalan értékelte, a statisztikai
elemzésekben csak a minimum 5 pontos képmindségii
eredményeket dolgoztuk fel. A mozgasi miiterméket (ér
diszkontinuitas, érduplikatum, zaj), szegmentdcios hibat
vagy projekciés mitermékeket tartalmazo felvételeket
nem vettiik figyelembe. A retinalis vaszkularis haldzat
jellemzésére alkalmazott valtozd az érstrtiség (vessel
density — VD). A VD Kkifejezi a vaszkularizaciot a
szkeletonizalt képeken. A VD-t meghataroztuk a papilla
(P) 4.5x4.5 mm-es teljes teriiletén (whole image — WI) az
Osszes értipusra (VDP-Wlq) és szelektiven a kiserekre
vonatkozolag (VDP-Wlsman). A VD-t a peripapillaris régio
(PP) teriiletén a vakfoltra centralizalt 2.5 mm-es belsd és
4.5 mme-es kiils6é atmérdjii korsdvnak megfeleléen mértiik.
Hasonloan a papillahoz, a VD-t a PP teriiletén is az Osszes
értipusra  (VD-PPan) és szelektiven a  kiserekre
vonatkozélag (VD-PPsman) hataroztuk meg. A makula
3x3mme-es szuperficialis (VDMspf) és mély (VDMgeep)
rétegében szintén VD meghatarozast végeztiink.

A statisztikai probakat a TIBCO Statistica 13.5.0
programmal, az adatok, eredmények abrazoldsat a Prism
GraphPad programmal végeztiik. A szignifikancia szintet
p<0.05-nél hataroztuk meg. A folytonos valtozok
normalitasat a Kolmogorov-Smirnov teszttel ellendriztiik.



A normal eloszlasi folytonos valtozok tobbcsoportos
Osszehasonlitdsat egyszempontos varianciaanalizissel
(ANOVA) ¢és post-hoc Tukey teszttel, kétszempontos
ANOVA esetén Bonferoni korrekcioval végeztiik. A nem
normal eloszlasu folytonos valtozok csoportjait Mann-
Whitney U teszttel és Kruskal-Wallis teszttel hasonlitottuk
O0ssze. A nem normal eloszlasu folytonos valtozok
A kategorikus valtozok csoportjait ¥ probaval vagy Fisher
egzakt teszttel hasonlitottuk dssze.

Eredmények

A CCC teszt komplex értékelése

Az els6 vizsgalati csoportot 46 beteg alkotta, 14 nd
(atlag életkor: 69 + 7.4 év) és 32 férfi (atlag életkor: 68 +
6.8 év). A betegek egyharmada dohanyzott, egyharmada
cukorbetegségben szenvedett és 43 (93%) betegnek kezelt
magasvérnyomas betegsége volt. Szimptomas ACI
szlikiiletben 15 (33%) beteg szenvedett, 31 (67%) beteget
aszimptomas ACI sziikiilettel valasztottunk be. A kontroll
csoportot 5 személy (atlag életkor: 63 = 7.1 év) alkotta, 1
(20%) férfi és 4 (80%) nd. Egyik kontroll személy
esetében sem volt ACI ateroszklerdzis duplex ultrahang
vizsgalattal ~ kimutathatd, vaszkularis rizik6faktora
(magasvérnyomas, cukorbetegség, diszlipidémia,
dohéanyzas) egyik kontroll személynek sem volt. A CCC
tesztek alatt diszkomfort vagy adverz reakcid nem
jelentkezett.

A szimptémas betegek korében szignifikdnsan
magasabb ardnyban (40%) volt variacios Willis-kor, az
aszimptémas betegcsoportban ennek aranya 10%-ot tett



ki. A szimptémads betegcsoportban 27%-ban detektaltunk
kés6i THR (DTHR) reakcid tipust, az aszimptomas
betegek csoportjaban a késéi THR (DTHR) reakciotipus
58%-ban fordult eld.

A THRR, DTHRR ¢és CAR-THRR mutatok
szignifikansan csokkent értéket adtak az ACI stenotikus
betegcsoportokban a kontroll csoporthoz képest, azonban
a szimptomds ¢és aszimptomds betegek kozott nem
mutatkozott kiilonbség.

A 46 betegbdl 24 (52%) betegnél fiziologias THR
reakciotipust azonositottunk és 22 (48%) esetben késoi
THR-t (DTHR) regisztraltunk. A demografiai mutatok
tekintetében a csoportok nem kiilonboztek. Lényeges
megfigyelésiink volt, hogy a kés6éi THR csoportban
szignifikansan alacsonyabb THRR értékek adodtak, a
betegeket szignifikdnsan hosszabb RTB id6 és magasabb
baseline CAR érték jellemezte. A késéi THR csoport
mutatott  szignifikans  asszocidcidt a  vérnyomas
csokkenésével ¢és a csokkent cerebrovaszkularis
reaktivitassal, amit a THRR érték alapjan dichotomizalt
csoportok (THRR>10% esetén megtartott CVR;
THRR<10% esetén csokkent CVR) szerint elemeztiink. A
szivfrekvencia csokkenés tekintetében szignifikans
Osszefliggést nem azonositottunk.

A RTB szignifikdnsan hosszabb volt a késéi THR
(DTHR) csoportban a THR csoporthoz képest. A THRR
értekek ¢és az RTB kozotti korrelacios vizsgalattal
szignifikans, negativ korrelaciot talaltunk a két valtozo
kozott. Az RTB tekintetében nem talaltunk kiilonbséget a
szimptomas ¢és aszimptémas betegek Osszehasonlitasa,
illetva a kontroll és a Willis-kori betegcsoportok kozott.
Szignifikéns, negativ korreldciot igazoltunk a THRR,



CAR-THRR ¢és RTB kozott. Szignifikansan kiilonboztek
az RTB értékek a csokkent cerebrovaszkularis reaktivitasu
csoportban, amit a THRR érték alapjan dichotomizalt
értek (THRR>10% esetén megtartott CVR; THRR<10%
esetétn csokkent CVR) szerint elemeztiink. A
szivfrekvencia csokkenés ¢s vérnyomds tekintetében
szignifikans 0sszefiiggést nem azonositottunk.

A THRR értéke szignifikdnsan magasabb volt a
kontroll csoportban mind a komplett Willis-kori (p<0.01),
mind a variaciés Willis-kori betegcsoporthoz (p=0.02)
képest.

TCD és OCTA paraméterek korrelacidja

Szignifikans, negativ korrelaciot talaltunk a CAR-
THRR ¢és a peripapillaris régiok érstirlisége kozott:
VDPPsman (p= 0.003; Spearman r= -0.57), valamint a
(VDPPan) kozott (p= 0 .01; Spearman r= -0.48). Szintén
szignifikans, negativ korrelaciot talaltunk a CAR-THRR
tekintetében a papilla régior  kozott: VDP-Wlsman
(Spearman korrelacios teszt, p=0 .01; Spearman r= -0.52)
¢s a VDP-WIa (Spearman korrelacios teszt, p=0 .02;
Spearman r= - 275 0.45). A tobbi vizsgalt valtozok kozott
nem talaltunk korrelaciot.

Megbeszélés

Részletesen elemeztiik a CCC teszt alatt az arteria
cerebri medidban bekovetkezd vératdramlasi-sebesség
valtozasokat. Szamos esetben eltérd mintdzatot figyeltiink
meg az ACI stenotikus betegek alcsoportjadban, ahol a
BFV emelkedés maximuma a hiperémias fazisban nem
kozvetlen a felengedést kovetden jelentkezett, hanem 5-12
szivciklussal azt kovetden. Ezt a késéi tranziens
hiperémias valaszt (delayed transient hyperemic response



(DTHR) a betegek kozel felében (48%) tapasztaltuk. Ugy
gondoljuk, hogy ezt a jelenséget tobb folyamat egyittes
hatasa idézheti eld, ugy, mint nyomas- és aramlasindukalt
vazoregulaciok. Mindezek miatt tovabb vizsgaltuk, hogy
a késoi BFV csucs mutat-e Osszefliggést mas statikus és
dinamikus BFV paraméterekkel. A CCC altal eldidézett
BFV maximumokban (korai THRR [F3] és kés6i DTHRR
[F4] kozott) kiilonbséget nem talaltunk, azonban a DTHR
csoportban szignifikansan alacsonyabb korai maximalis
BFV csucs (F3) volt mérhetd. A DTHRR prolongalt
maximalis BFV-val és megnytlt RTB-nal jart, mindkét
jelenséget a csokkent cerebrovaszkularis reaktivitas
markerének tekintjiik. A CCC megsziintetését kovetd
azonnali szignifikdins BFV emelkedés magas THRR-t
eredményezett, amelyet gyorsan lezajld, valdsziniileg
aramlasindukalt vazokonstrikcid kovetett, amit jellemezni
lehet a BFV rendezddés idejével (RTB). Az RTB-t tehat a
konstrikcidés  vazoreaktivitds jellemzésére alkalmas
véaltozonak tartjuk. Feltételezéslinket alatamasztani
latszik, hogy a korrelacios analizis szerint a prolongalt
RTB, amelyet a késleltetett vagy hianyzo hiperémia
tikrozott, a csokkent dilatativ cerebrovaszkularis
reaktivitdssal volt asszocidlt. A masik lehetséges
magyarazat, hogy mig a kisebb BFV emelkedés csokkent
dilataciés cerebrovaszkularis reaktivitasra utal, a
prolongalt RTB kompenzaciot jelez, elhuzodo, de a
szoveti  igényeket mégis  kielégitd  hiperémids
mechanizmust a CCC 4ltal kivaltott hipoperfuziora adott
valaszként. Mivel a csokkent dilatacios cerebrovaszkularis
reaktivitas a prolongalt RTB-vel mutatott szoros
Osszefliggést, felvetjiilk az RTB potencidlis jelentdségét a



besziikiilt cerebrovaszkularis reaktivitas igazolasaban ¢és
hasznalhatosagat a vazoreaktivitas kvantifikaldsaban.

A szémitasok soran tekintetbe vettilk az artérias
aramlasi rezisztenciat, amelyet az artérias
vérnyomas/MCA BFV hanyadosaval fejeztiink ki és
cerebralis artérias rezisztencianak neveztink (CAR). A
CCC-t kovetden a CAR értéke a maximalis cerebralis
vazodilataciot reflektdlva a baseline értékhez képest
alacsonyabb értékii, jelezve a dilatativ autoreguldcios
kapacitast. A CAR adatok a jelen vizsgalatban
szignifikansan  csokkent autoregulaciés  kapacitast
igazoltak a DTHR csoportban. A rezisztencia valtozéasa
magaba foglalja a parhuzamosan bekovetkezé és a
karosodott agyi autoregulacié miatt nem elhanyagolhat6
jelent6ségii szisztémas vérnyomasvaltozasokat is, igy az
agyi vazoreaktivitas értékelésének komplexebb és
hitelesebb jellemzdje.

A megfigyelt koros szivfrekvencia és artérias
vérnyomasvaltozasok a kardiovaszkularis autondm
idegrendszer diszregulacidjara, a baroreflex érzékenység
csokkenésére  utaltak. Az  artérids  vérnyomas
szabalyozasaban meghataroz6 a carotis sinusban
elhelyezkedd baroreceptorok tevékenysége.
Ateroszklerozisban az ACI fala merevvé valik és a
jelentdsen csokkent rugalmassdg rontja a mechanikai
ingerek baroreceptorra vald transzdukciojat, afferens
jellegli baroreflex diszfunkciot eredményezve. A vizsgalt
betegek csokkent receptorérzékenységének magyardzata
lehet tehat, hogy ateroszklerozisuk kovetkeztében
karosodott érfali disztenzibilitdsuk kardiovaszkularis
autondm zavart idézett eld.



A korabbi tanulmanyok eredményei alapjan hasznalt
THRR mutaté a cerebralis kiserek dilatacids kapacitdsan
alapul. Ennek alapja, hogy a kompresszido miatt 1étrejott
hipoperfiizié miatt a rezisztencia erek dilatdlnak, minél
kifejezettebb a dilatacid, azaz a dilatacids reaktivitas,
annal magasabb BFV  értéket regisztralunk a
felengedéskor TCD-rel. Ezzel szemben az Aaltalunk
definialt RTB mutaté a dilatacioval ellentétes reakciot, a
konstrikcids valaszt jellemzd paraméter. Az RTB tehat a
tranziens hiperémias valasz konstrikcidos komponensének
mechanizmusat jellemzi. A THRR értékével talalt
szignifikans negativ korrelacio és a DTHR csoportot
jellemzd szignifikdnsan hosszabb reakcid idé (RTB)
alapjan vetjik fel az RTB jelentoségét a csokkent
cerebrovaszkuldris  reaktivitds  kifejezésében  ACI
stenotikus betegek korében.

Lényeges tényezd az életkor (Oregedés) negativ
hatdsa, amely megnyilvanul mind a cerebralis
mikrocirkulacioban, mind a kardiovaszkularis autonom
szabalyozasban, amely valészinlileg hozzajarult a
csokkent cerebrovaszkularis reaktivitdshoz és az agyi
kisért  cerebrovaszkularis oOregedés cellularis és
molekularis  mechanizmusai  tobbrétiiek. Magukba
miogén diszfunkciot a simaizomsejtekben, az endotél
diszfunkciot, az extracellularis matrix valtozasait, a
gyulladdsos  érfalstatuszt, a strukturalis 4tépiilést
(remodeling), ¢és a cerebralis mikroerek szdmanak
csOkkenését.

Az els6 vizsgalat célkitlizése az arteria carotis
interna stenosis cerebralis hemodinamikara gyakorolt



hatasanak vizsgalata volt szimptomas ¢és aszimptomas
betegek korében. Eredményeink igazoltdk, hogy az ACI
ateroszklerdzis csokkent cerebrovaszkularis reaktivitassal
asszocialt, megerdsitve korabbi tanulméanyok eredményeit
. A szimptomas ACI stenotikus betegek korében nagyobb
aranyban taldltunk varidciés Willis-kort, amelynek
jelentésége lehet a szikiilet kedvezodtlenebb klinikai
megnyilvanulasdban. Hipotézisiinkkel ellentétben nem
talaltunk kiilonbséget a cerebrovaszkularis reaktivitas és a
Willis-koéri  morfologiai megoszlas tekintetében a
szimptomas €s aszimptomas betegek kozott.

A masodik vizsgalatunkban igazoltuk az ACI
stenosissal jaro a jelentdsen csokkent a cerebrovaszkularis
valaszkészséget CCC teszt eredményei alapjan, a csokkent
a retinalis érsiirliséget €s a szoros korrelaci6 fennallasat a
cerebrovaszkularis reaktivitds €s a retinalis vaszkularis
valtozok kozott. Az eredmények alapjan feltételezhetd,
hogy hasonlé patomechanizmus vezet az ateroszklerotikus
cerebralis és retindlis vaszkularis valtozasokhoz, amelyet
els6  alkalommal  vizsgiltunk  ACI  stenotikus
betegcsoportban  TCD és  OCTA  modalitasok
alkalmazasaval. A retindlis mikrovaszkularis rendszer
egyedi lehetdséget biztosit a cerebralis kisérbetegségek és
a vaszkuldris kognitiv hanyatlas patogenézisének
tanulmanyozaséara, mivel a cerebralis és retinalis keringés
anatoémiai, €lettani és fejlodéstani hasonlosagokat mutat,
igy feltételezhetd, hogy a patologids mikrovaszkularis
folyamatok is hasonldak, igy a retinalis érrendszer
vizsgalata potencidlisan felhasznalhato lehet az ACI
stenosis kovetkeztében kialakult cerebralis keringési
véltozasok non-invaziv kdvetésére.



A retina idegsejtjeinek eloszlasa kiilonbozik a
retina rétegeiben €s az egyes okularis topografiai régidkon
beliil is, igy az intraretinalis oxihemoglobineloszlas ¢és
oxigénextrakcid, ezaltal az  érsiriség  jelentds
heterogenitasa figyelhet6 meg human és allatkisérletes
modellekben.

Kovetkeztetés

Vizsgalatunkban koréabbi tanulmanyok
eredményeivel 0sszhangban csokkent cerebrovaszkularis
reaktivitast, csokkent retinalis érdenzitast és a szimptomas
betegek korében magasabb aranyu variacios Willis-kort
talaltunk ateroszklerotikus ACI szlikiiletes
betegcsoportban. Hipotézisiinkkel ellentétben a Willis-
kori anatémiai varidcidk és a cerebrovaszkularis
reaktivitds nem mutatott kapcsolatot a jelen vizsgalati
csoportban. A CCC teszt 4ltal kivaltott tranziens
hiperémias valasz komplex értékelésekor az a. cerebri
media vérataramlasi értékeit, rezisztenciavaltozasait, a
szisztémas vérnyomds ¢és szivfrekvenciavaltozasokat
egylittesen  elemeztik. A retindlis  érdenzitas
meghatarozasat OCTA modalitassal mértiik fel és vetettiik
O0ssze a TCD-rel meghatarozott cerebrovaszkularis
reaktivitasi eredményekkel, igy elsOként kombinalva a két
vizsgaloeljarast ateroszklerotikus ACI sziikiiletes betegek
korében.

A jelen tanulmany alapjan eredeti
megfigyeléseink, a késdi tranziens hiperémids valasz
(delayed transient hyperemic response — DTHR), a
kiindulési értékre valo visszatérési (returne to baseline -
RTB) id6 és a cerebralis artérids rezisztencia tranziens
hiperémias valasz ardny (cerebral arterial transient



hiperemic response ratio — CAR-THRR) jelenségeit
részletesen leirtuk, elemeztiik és értelmeztiik. A DTHR,
RTB ¢és CAR-THRR indexeket alkalmasnak talaltuk a
csokkent cerebrovaszkularis reaktivitds kimutatdsara.
Emellett szoros korrelaciot talaltunk a csokkent
cerebrovaszkularis reaktivitds és a retindlis érsiirliség
kozott.

Eredményeink tovabbi transzlaciés ¢és klinikai
jelentdsége a két diagnosztikus (TCD és OCTA) eszkoz
kombinalt felhasznélasa, ami segithet az ACI hipoperfuzid
talajan felléepd magas iszkémias kockdazati betegek
azonositasaban. A két technika a jovében kiegészitheti,
vagy helyettesitheti egymadst, amikor a technikai
limitaciok nem teszik lehetévé egyikiik kivitelezését.
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