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1. Bevezetés

A Kklinikai gyakorlatban a carotis endarterectomsékan alkalmazott titéti technika elé
megkozelitésben két csoportra oszthatd: egyesureakban a beavatkozast folyamatos
kirekesztés mellett, masutt shunt-védelemben végakingésélettani megfontolasokbdl
adodoan a folyamatos kirekesztés mellett végzététak esetén a hemodinamikai erédet
stroke-ok gyakoribbak, amennyiben a kollaterdlisdatas nem megfel&l hiszen ebben az
esetben az elégtelen funkcidju arteria communieaterior és posteriorok nem képesek a
hirtelen kirekesztés miatt elégtelenné valé azadali vérataramlast kompenzalni. Ez
azoknak a betegeknek a csoportja, akikben folyasrkitekesztés nem ajanlott €s indokolt a
mitétet shunt-védelemben végezni. A shunt rutin hata a carotis titéteknél
ellentmondasos. Egyes sebészek rutin shunt hasainf@eorizaljak, masok szelektiv
shuntdlést vagy shunt hasznalatanak ¢aékét javasoljak. A szelektiv shunt hasznalat —
amennyiben a ftét altalanos anesztézidban torténik- altalabadrkiiizy monitorizalasi
eljarasok alkalmazasat igényli, pl.transcranialigppler (TCD), elektroencephalographia
(EEG), carotis csonk-nyomasmeéres (carotid stumgspire) (SP) és somatosenzoros kivaltott
potencial (somatosensory evoked potential, SSERemyiben lokoregionalis anesztéziat
végeznek (cervikdlis block anaesthesia,CBA), akkshunt igény megitélésére a klinikai
tinetek megitélése —tudatallapot valtozas, aphpaiasis megjelenése) hasznalatos. A 1990
es 2010 kozotti carotis endarterectomia tanulmaatyateking tanulmany szerint, a
perioperativ stroke arany rutin shunt védelem rtelld%, rutin nem shunt mellett 2% volt.

A perioperativ stroke rata a szelektiv shunt csttyaor 1,6% volt EEG mellett, 4,8% TCD
monitorozas mellett,1,6% volt carotis csonk-nyomas¥a (SP) mellett, 1,8% SSEP mellett és
1,1% volt cervikalis block anaeshesia mellett. Arrés szelektiv shunt-védelem alkalmazasa
alacsony stroke rizikoval jar és a sebész egyemiéd@, hogy melyik modszert részesiti
elényben (1). Az everzids carotis endarterectomiakeéisassonlitasa a folt-plasztikaval

tortérs hagyomanyos carotis endarterectomiaval azt azrefeg hozta, hogy a
konvencionalis CEA csoportban a shunt-védelemré&ngypdoan volt sziikség. Az azonos
oldali intraoperativ stroke rizikd nagyobb volt@zerzids csoportban (4% szemben a 0,3%-
al) mint a hagyomanyos carotis endarterectomiadg@pale a 30 napon tuli két éves azonos
oldali stroke arany magasabb volt a hagyomanyggsoriuan az everzids csoporthoz képest
(a 2,9% -al szemben 0%). A hagyomanyos endartenggtiobb perioperativ eredményével
szemben az everzios technika hosszu tavu stokenqi®s hatdsa egy multicentrikus

tanulmany szerint éhyesebb lehet. Mas székza rutin shunt-védelmet javasoljak.



Korabban egy prospektiv tanulmanyban hasonlitd@itsize a rutin shunt hasznalatot a
szelektiv shunt-védelemmel, amikor a shunt védetsak 40 Hgmm systoles csonknyomas
(SSP) alatt alkalmaztak. A perioperativ stroke i@ volt a rutin shunt csoportban
szemben a 2%-0s szelektiv shunt-védelem csopokémest. A tanulmany vég&onklazioja
az, hogy mind két médszer alacsony stoke rizik@rags a sebész egyéni dontése kell, hogy
legyen a szamara kedvdsb médszer megvalasztasa. A szelektiv, ill. rutimrg hasznalatat
vizsgalo tanulmany 1411 beteg bevonaséaval arraretkéztetésre jutott, hogy szelektiv
shunt-védelem intraoperativ EEG és SSEP hasznalaacsonyabb stroke rizikoét jelent,
mint a rutin shunt védelem. Adataik alapjan 1% egtterioperativ stroke a szelektiv shunt
csoportban a 4% -os stoke arannyal szemben, astutint-védelem csoporthoz képest. Az
irodalmi adatok nem adnak egyértélnalaszt a valasztando technikét dlen és a sebész és
a mitéti csapat déntése ennek megvalasztasa.

El6fordulhatnak olyan szituaciok is, melyekben élatta@mnyomaseértekek mellett a
kollateralis kapacitas megfetelde szisztémas vérnyomaseseés esetén a beavatkialas

az agyi vérataramlas jelésebb csokkenésével kell szamolni. Ez a tény al&hazz
megfeleben vezetett anesztézia jeléstgét is, hiszen a narcosis soran alkalmazottlszere
don® tdbbsége a vérnyomas csokkenésével és kovetkeeséagebralis hypoperfazioval
jar. A két befolyasolhato, figyelmet érdenibktor tehat a shunt-igény feltérképezése és a
megfeleben vezetett anesztézia, kilonds tekintettel a t&xiszs vérnyomas valtozasara.

A cerebrélis hemodinamika viszonyainak vizsgalatéaz elmult néhany évben
vezették be a circulus arteriosus Willisi (tovalkbian Willis-kor) aramlasi viszonyainak
feltérképezésére alkalmas kulonbd&palkoté médszereket és funkcionalis eljarasokat.
Mivel sok esetben tisztan a morfologiai kép alapj@m donthét el, hogy az intraoperativ
szakban, a kirekesztési fazisban kialakul-e shehelyezést indoklo, jeletd
haemodynamikai eltérés, az utobbi évtizedben aakédiés olyan mddszerek felé fordult,
amelyek a morfolégiai eredményeket a funkcion@ieriméacidval 6tvozik és alkalmasak az
intraoperativ torténésekakvetitésére.

A jelen egyetemi doktori értekezés azokat a \Aletgkat foglalja 6ssze, amelynek
soran patomorfologiai és funkcionalis, valamint emaatikai szimulaciés modellezés

modszerével kivantuk a kérdést megkdzeliteni.



2. Kérdésfelvetések/célkiizések:

a. A Willis-kérok morfoldgiai analizise nem strokeketegpopulacioban

A felépités és az egyes érszegmentek dtniléatve hosszértékeinek tanulmanyozasa. A
vizsgalatsorozattal arra a kérdésre kerestik axtalaogy nem stroke miatt elhunyt
betegpopulaciéban milyen aranyban forddltgbusos Willis-kéri konfiguracio, illetve
milyen gyakorisdgu a kulonbéxariaciok és inkomplett korok aranya a hazai

populaciéban.

b. Matematikai keringésélettani modell alkalmazasaibidAkdri kollateralisok
funkcionalis képességének vizsgélat@agrémortem készult szinkddolt transcranialis
Doppler vizsgalatok eredményei alapjan osztalyoatiKillis-kéri kolleteralisokat
funkcionalitas alapjan. A posztmortem vizsgalaa ésatematika modell segitsegével
arra kerestik a valaszt, hogy az arterai commusiaapteriorok és posteriorok
vonatkozasdban az erek atjérmogyan befolydsolja a Willis-kor kollaterélis
funkcioképességét és hogy milyen ératiradatt varhatd a kollateralis kapacitas

beszikiilése.

c. Cerebralis vazoreaktivitas-tesztek az a. carotisrima kiilonb6& sulyossagu
sztenozisai s okkluzioja eset@rharmadik vizsgalatunkban a kilonbéilyossagu
carotis atheroscleroticus laesiok esetén arra kir@svalaszt, hogy az agyi erek
vazodilataciés kapacitasa kulonbozik-e a tinetnseéetiinettel rendelkéz
betegekben haemodynamikailag szignifikdns cartgisosisok és occlusiok esetén.



3. Betegek és modszerek

A teljes vizsgalatsorozat alapden 3 részél allt:
* Nem stroke miatt elhunyt betegek Willis-kéri modglajanak tanulmanyozasa
» Stroke miatt elhunyt betegek Willis-kéri kollatesdkapacitasanak prémortem
tanulmanyozasa és az eredményeknek egy matemeaitkai keringés-élettani
modellel valé feldolgozasa.
» Sdlyos carotis stenosisban, illetve occlusiobamgzd betegek transcranialis

Doppler-acetazolamid tesztje.

Tekintettel arra, hogy az egyes részvizsgalatoarsetteé metodologiat alkalmaztunk, az

egyes vizsgalatok modszertanat ebben a bontasientétjik.

a. Nem stroke miatt elhunyt betegek Willis-kdri motégiajanak vizsgalata

A Debreceni Egyetem Orvos és Egészsegtudomanyr@erdinikain elhunyt egyének rutin
boncolasa soran <eetes etikai bizottsagi engedélyt kdaat- az agyak felvagéasactl az
arachnoidea felpreparalasa utan, sebészi csips2b@per oll6t hasznélva, eltavolitottuk a
teljes Willis kort. Hatulrdl dre felé, az elmetszett a. vertebralisok caudalgevédgzitve
haladtunk végig az a. basilaris mentén, a kisedal&jak megkimélése nélkil, majd az a.
cerebri posterioron, az a. communicans posteriakotatatol korulbelll két-harom
centiméternyit laterdlis iranyban ismét metszéwttgink. Ugyanigy jartunk el az a. cerebri
median és az a. cerebri anterioron is. Mar a boswteen térekedtliink a minél alaposabb
preparaciora, lehéteg zavard hartyak, kollateralis apro erek néllé@wotitottuk el a Willis-
koroket, illetve megprobaltunk minél kevesebb aiteimot okozni az erek megsértésével,
elmetszésével.

A kiemelés utan a preparatumot légmentesen zanmggnyag tartalyokba helyeztik és
gondosan dokumentaltuk az elhunyt nevét, szulé®slhalalozasi idejét, valamint, ha mar
rendelkezett ilyennel, boncoldsi szamat. Semmilyenositdé eljarast nem alkalmaztunk,
hiszen az ereket minden esetben egy Oran belUblfgdtuk. Alapos atmosaséat kodeh
szabad szemmel, de ha szikséges volt, fenymikrpsalkdit is, csipeszt és ollét hasznalva
megtisztitottuk a preparatumokat a maradvanykégtdteAz adatfelvétel €itt rogzitettik a
Willis-korok fellelt anatémiai viszonyait, az essges variaciokat és malformaciokat. Ezutan

az arteria carotisok segitségével meghataroztukaayokat, és az ereket két tveglap kozé



helyeztik, nem préselve, csak olyafitaalkalmazva, hogy a lumen pontiglion. A Willis-
kort alkoté erek atméjét és hosszat mértik meg ugy, hogy az enyhén presmdt
prepardtumokat fénymikroszkép alatt osztott millienpapirra helyeztik. A mérés soran
tizedmilliméteres pontossaggal hataroztuk meg azk eatmébjét és hosszat. Minden
erszakaszon harom-harom fél-keruletet meértink k&taégukdl kortlbelll két milliméterre,
valamint az érszegmentumok kdzepén. lly mdédon egWisvorbél nyolc hosszusagi és

negyvenkét fél-kerilet értéket kaptunk.

Az ératmébdk meghatarozasa

Mivel egy adott érben az aramlas legfontosabb ntégbzd tényedje a legkisebb atméyigy
a hdrom meért atmérkodzil a legkisebbet kivalasztva dolgoztunk tovébéchnikai okokbal
az erek falvastagsagatol eltekintettiink és ennaletedbien az erek atméjet ugy szamoltuk,
hogy az dsszenyomott erek lemért attjedra kertlet felének tekintettiik. Ennek megiétel
d={(mért érték) X 2} / 3,14 képlet segitségévelzémithatdak lettek az ératrikr Mind a
hossz-mind pedig az atnéérértékeinek vonatkozasdban elvégeztik a két oldatoé

erszegmentumok esetén), valamint a férfiak éskabsszehasonlitasat is.

A Willis-kér anatomiai variacidjarobkkor beszéliink, amikor teljes kdrként az iv bélzés a
vertebrobasilaris rendszer az artéria carotismateendszere mindkét oldalon

0sszekapcsolddik, de valamelyik Willis-kort alk@inél rendellenes beszajadzast vagy

erduplikaciot talalunk.

Willis-kori malformécidrélakkor beszéliink, ha valamelyik alkoté ér hianygyateralis
irAnyu atipusos lefutdsa révén a koér nem teljes \éxtebrobasilaris rendszer egyik vagy

mindkét oldalon nem kapcsolddik 6ssze az artématisanterna rendszerevel.

b. Stroke miatt elhunyt betegek Willis-kori kollateri&lkapacitasanak prémortem
tanulményozasa és az eredményeknek egy matemadikpi( keringés-élettani

modellel val6 feldolgozasa

A vizsgalatok —a helyi etikai bizottsag engedék@tetben- a Debreceni Egyetem Orvos-és
Egészségtudomanyi Centrum Neuroldgiai Klinikajahknziv osztalyan torténtek. A
vizsgalatsorozat egy nemzetkdzi kooperacioban \tegrgekt keretei kdzott tortént,

melynek részvesi voltak még a Acadamic Medical Center AmsterdaseBészeti Klinikaja,



valamint az INSERM Neurology Institute Toulouse rkacsoportja is. A vizsgalatokba az
intenziv osztalyon stroke miatt kezelt moribundelgeket vontunk be, akik esetében
legk6zelebbi hozzatartozoik jarultak hozza irashaizsgalatok elvégzéséhez.

ElsS I1épésbera betegek transcranialis szinkddolt duplex vizagalvégeztik el. Valamennyi
vizsgalathoz Hewlett-Packard Sonos 2000 tipusuitéket hasznaltuk. Eddépésben a 10
MHz-es linearis ultrahang fejjel megvizsgaltuk ateda carotisok allapotat, majd a készulék
2 MHz-es duplex transzducerével végeztik a szinkd@CD vizsgalatot. Az inszonaciot a
temporalis csontablakon keresztll, standard utgeziék, ennek maodjat részletesen ismerteti
a szakirodalom. Amennyiben az egyik oldalon a ter@scsontablak nem tette lebe¢ a
vizsgalatot, csak az egyik oldalrdl tortént az orsio, ellenkez esetben mindkét oldalon.
Els6 fazisban az alabbi erek vizsgalatat végeztiuk egalmi korilmények kozott: az arteria
cerebri mediadtérzse (M1 szegmentum), az arteria cerebri antéres szegmentuma és az
arteria cerebri posterior 1-es szegmentuma.

Annak megvizsgalaséara, hogy a vizsgalt Willis-kéhdgkkcionélisan hogyan viselkednek,
carotis compressios tesztet végeztink. Ennek saranteria communicans anterior
funkcionalitasat ugy vizsgaltuk, hogy az egyik ddshekomprimaltuk az arteria carotis
communist és mindekdzben azt vizsgaltuk, hogylets ibldali a. cerebri anterior 1-es
szegmentumaban megfordul-e az &ramlas. Amenngibédrtent, akkor igazolhato volt,
hogy az arteria communicans anteriatkddoképes, hiszen ezen keresztil, az ellenoldali a.
cerebri anteriorbdl aramlott vér az arteria comroans anterior 1-es szegmentumaba. A
carotis kompresszios tesztet mindkét oldalon elxttde mindkét oldali arteria cerebri
anterior aramlasanak vizsgalataval és Ugy is, lmaggredményeket ellenoldali carotis
kompresszioval ellgiriztik. Az arteria communicans posteriofikbhdoképességenek
vizsgalatdhoz az arteria cerebri posterior sebéstgit mertik ébb nyugalomban, majd
pedig az azonos oldali arteria carotis kompresazitn. Ebben az esetben akkor tekintettik
funkcidképesnek az arteria communicans postehargy carotis kompressziot kbdeh az
arteria cerebri posterior 1-es szegmentumabantal&éyxsucssebesség 20%-al, vagy annal
jobban megemelkedett.

Azokban a betegekben, akiknek valamelyik oldalawttsocclusiéjuk volt, az arteria
communicans anterior funkcionalitasat ugy itéltidgrhogy megvizsgaltuk: az occusioval
azonos oldalon anterograd, vagy retrograd-e azlasasaz arteria cerebri anterior 1-es
szegmentumaban. Amennyiben az aramlas itt retrogthidaz igazolta az arteria

communicans anterior funkcionalitasat.



A carotis kompresszios tesztek kivitelezésének mdaljszisztémas mellékhatasok elkerilése
céljabol az arteria carotis communisok kompresarkjzvetlenil a clavicula folott végeztik
€s nem tarthatott tovabb, mint 4 szivciklus. A koesgzios tesztek elvégzésétevégzett B-
modu ultrahang vizsgalattal azt is ebbeatiik, hogy az adott teriileten nincs-e olyan p&gqu
amelyldl a kompresszié hatdsara embolizacié toérténhebrgeesszié megfeléségét ugy
ellerdriztik, hogy a bet&izé monitor pulzoximetrias detektorat a fllcimparazibettik.
Amennyiben a carotis communis kompresszidja melgfelat, a filcimpa vérellatasat
biztositd carotis externaban is meigszaz aramlas €s ez a pulzoximetrias szignahé#iéhez
vezetett.

Postmortem vizsgalatok:moribund betegek elhalalozdsat kéest, a rutin

kérbonctani vizsgalat részeként az agy bazisarévelitottuk a Willis koréket, ugyanazon
modszer szerint, ahogyan azt aizélfejezetben leirtuk. Minden esetben meghataroztuk a
eltavolitott korok morfoldgiai sajatosséagait (makakoposan tipusos vagy atipusos korok,
érszegmentumok elzarédasa). Ezt kéentaz egyes érszegmentumok hossz és atmér
ertékeit mertuk le tized milliméteres pontossaggpl, ahogyan azt azdbi fejezetben
ismertettiik. A Willis-kort alkoto erek atmieés hossz értékeit a kdébiekben az alabb

ismertetett keringésélettani modell segitségéveabfgoztuk.

Linearis keringésélettani matematikai modell alkatdsaA matemetikai alapu

keringésélettani modellt a munkacsoport két tagjancis Cassot €s Jean-Pierre Marc-
Vergnes dolgozta ki €s ismertettésdor. A modell [ényege az, hogy az aramlasi és @gom
viszonyokat képes kalkulalni a Willis-kor tetézges szegmentumaban a szisztémas
vérnyomas és az erek atidiéek, valamint hosszértékeinek ismeretében. A niodaga

harom részdl all: a) az afferens réséb(carotis internak, arteria vertebralisok és aater
basilaris), b) a Willis-kdri részih (az arteria cerebri anterior A1 szegmentumag.az
communicans anterior, az arteria cerebri post&iosegmentumai és az arteria communicans
posteriorok), valamint c) egy efferens ré8zlaz a. cerebri anteriorok A2 segmentumai és az
arteria cerebri posteriorok P2 segmentumai, valaadra. cerebri mediak.). Az afferens és a
Willis-kori adatok bevitelekor az erek atnmiéés hossz-értékei rendelkezésre alltak, igy ezek
kertiltek betaplalasra. Az adatok bevitelét kéeata modell kiszamolta valamennyi
erszakaszban a vérataramlast (ml/s) és az atlygosast (Hgmm-ben). lly modon az is
lehetséges a matematikai modellel, hogy kiszamamkegy artérids szegment két vége

kozotti nyomaskilonbséget is. A mbddszer arra istiedgget teremt, hogy a Willis-kor



morfoldgiai viszonyainak ismeretében modelleznekgen, milyen kévetkezmeényekkel jar az

artérias kdzépvérnyomas valtozasa egy-egy érszégmerérataramlasara.

Az anyag feldolgozéasa soran figyelembe kellettwirk, hogy a betegeink kézil 9
esetben volt lehetséges a kétoldali carotis konspi@és prémortem ultrahang vizsgalat soran.
Ezekben az esetekben a computer-alapu szimul&désitgst mindkét oldali kompresszio
esetén el tudtuk végezni. A feldolgozas soranrekédolt transcranialis Duplex eredmények
alapjan a betegek Willis-kdreinek communicans exgfierint osztalyoztuk, hogy a vizsgalat
alapjan funkciéképesnek, vagy nem funkcionalonélklik. A computeres analizis soran
ebben a csoport-megoszlasban értékeltik az egyssgenentumok atmét és a kalulélt
nyomas, illetve vérataramlas értékeket. Az adadtdolgozasahoz a nem-parametrikus
Wilcoxon signed rank tesztet hasznaltuk. A kuloglesétP <0.05 esetben tekintettik

szignifikansnak.

c. Sulyos carotis stenosisban, illetve occlusiobaerszd betegek transcranialis

Doppler-acetazolamid tesztje

Vizsgalatainkat a Debreceni Egyetem NeurolOgialdegsebészeti Klinikdkon, valamint az
Academic Medical Center Amsterdam Ersebészeti Qgatékezelt betegeken végeztiik. A
tanulmanyba 62, hemodinamikailag szignifikans c¢aratenosisban vagy occlusidban
szenved beteget vontunk be. 16 tlnetmentes occlusio, 1mpsymas occlusio, 16
tinetmentes stenosis és 15 symptomas stenosig kégéigalatra. A symptomas betegek
eloszlasa a stroke alcsoportok alapjan a kovétkeit: az occlusidos csoportban 4 TIA, 1
RIND, 1 minor stroke, 4. progressing és 4 complsteoke volt, mig a stenosisos csoportban
ezek a szamok 4-2-7-1-0 voltak.

A tinetmentes carotis occlusoikat és stenosisokéafépias érsebészeti betegségek
illetve szivsebészeti imétek ebtti UH szirévizsgalatok soran fedeztik fel. A carotis
szikiletben és stenosisban szerSked akkor tekintettik tinetmentesnek, ha nem volt
amaurosis fugax €és mas egyéb neuroldgiai tlinehamm@ezisben, tovabba a koponya CT-n
eltérés nem igazolddott. Tiinetekkel rendetksienosisos és occlusios betegek a Debreceni
Egyetem Neuroldgiai Klinika Cerebrovascularis égmziv Osztalyan kezelt betegek voltak,
akiknél allandé vagy atmeneti neuroldgiai tinetgazolodtak és/vagy a koponya CT

infarctust irt le.
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A carotis stenosist és occlusiot Hewlett-PackandaS®000 (USA) eszkdz 10 MHz-es
transducer hasznalataval diagnosztizaltuk. Mind sikgs mind harantirdnya felvételek
késziltek. B-mddban a stenosis sulyossagat NASQidrikmok alapjan hataroztuk meg.
Az arteria carotisok vizsgalatat kogen az arteria cerebri medidkat meértik mindkét oldal
EME TC 64 B transcranialis Doppler UH segitségéVvet. ereket 50 mm mélységben
vizsgaltuk. A nyugalmi &ramlasi sebességek mérkdeeten 1g acetazolamid (Diamox,
Lederle Parenterals, Puerto Rico, USA) Kkerilt bseadaintravénasan. Az aramlasi
sebességeket 10 és 15 perc mulva ismét megménakailatator stimulust kowen. A
systolés, diastolés és atlag aramlasi sebességekamint a pulzatidés indexet regisztraltuk
minden esetben. Statisztikai elemzés céljabdl esaldtlagos aramlasi sebességeket vettik
figyelembe. A cerebrovascularis reaktivitas defitszefien az atlagos aramlasi sebességnek
a vasodilatator stimulus beadasat kéeet megfigyelhdt szazalékos ndvekedése, amelyet a

kovetked formula alapjan szamitottunk ki:

CVRC= 100x (MCA\(A\Z' MCAVREST) / MCAVREST

(Ahol MCAV 57 az arteria cerebri media atlagos aramlasi sebessggcetazolamid beadasa

utdn, MCAVkesta nyugalmi aramlasi sebesség.)

A cerebrovascularis rezervet (CRC), mint az acddaziol adas utan létrejott maximalis

aramlasi sebesség fokozodast definialtuk és abialdlszerint szamitottuk:

CRC=100x (MCA\,/A\ZMA)(' MCAVREST) / MCAVREST

(Ahol MCAV azvax @z acetazolamid adasat kdeat mért maximalis aramlasi sebesség.)

A cerebrovascularis rezerv kapacitds (CRC) asziman@idexét ugy szamoltuk ki, hogy

elosztottuk az érintett oldal CRC-jét a nem érintdtlal CRC-jével. igy az 1-nél kisebb

asszimetria index egy kisebb maximalis vasodilatképacitast jelez az arteria cerebri media
terlletein a laesioval azonos oldalon, mig ha amasetria index nagyobb, mint 1, az

MCAV kifejezettebb szazalékos emelkedését jelzlEnkes oldalon.

Statisztikai értékelés: Atlagértékekkel és standdeviaciokkal dolgoztunk. A normalis

eloszlast mintak 6sszehasonlitasakor t-tesztetnadizaunk, az 6sszehasonlitastol fégg

Bonferroni-korrekciéval. A nem parametrikus elent®ss az cHi tesztet alkalmaztuk. A
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kulonbségeket p<0.05 esetén fogadtuk el szignifkak. A statisztikai feldolgozashoz

Statistica for Windows (StatSoft, Tulsa, USA) pramgiot hasznaltunk.

4. Eredmények

a. A Willis-kdrok morfolégiai analizise nem stroke-dmetegpopulaciéban

Anatémiai malformacidk
A szaztiz felboncolt holtestb huszonét esetben talaltunk inkomplett kort, vaggiyan
rendszert, mikor egy vagy tobb ér hianya, vagyr&ltéfutasa miatt az iv nem zarult be. A
malformaciok megoszlasa az alabbi volt:
» Tizenegy esetben (10%) a bal oldali a. communipasserior teljes hianyét irtuk le.
* Nyolc esetben (7,27%) a jobb oldali a. communiqassterior hianyzott.
* Négy esetben (3,63%) talaltuk azt, hogy mindkéalold az a. communicans
posteriorok teljes egésziikben hianyoztak.
» Egy esetben (0,9%) a bal oldali a. communicansepiostnem zarta be a kort, hanem
lateralis iranyban elhdzédott.
» Ezeken kivul inkomplett kdrnek tekintettik azt gy esetet (0,9%) is, mikor foetalis
konfiguréaciot talaltunk azaz, a jobb a. cerebritposr az a. carotis internabdl eredt, és
az ér el§ szakasz csokevényesen,dgitdvetes nyalab formajaban volt csak jelen,

valos kaliber nélkdl.

A fenti esetekben a rendszer nem tudja ellatnirdetglt kollateralis hal6zat szerepét.
llyenkor egy vagy mindkét oldalon nem valosul megiaszekottetés a vertebrobasilaris
rendszer és az a. carotis interna rendszere kizdg&lati anyagunkban 6sszesen 25 esetben
(22,7%) taléltunk inkomplett kort a nem stroke-esegek Willis-korei kozott.

Anatémiai variaciok
Abban az esetben soroltuk ebbe a kategoriaba tekeseha a kor ugymond teljesnek volt
tekinthe®, de valamelyik ér rendellenes helyen szajadzay duplikacidk voltak

fellelhetbek. Ezek megoszlasa az alabbi volt:

* Hét esetben (6,36%) talaltunk Ketta. communicans anteriort.
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» Egy esetben (0,9%) volt a jobb a. cerebri antetigir szakasza dupla, mégpedig oly
maodon, hogy kivilll megkertlte az a. comminicans anterior torkolatat.

* Egy esetben (0,9%) talaltuk az a. communicans iantéfa tipusu elagazodasat.

» Taldltunk egy olyan személyt (0,9%), akiben azeaelori anterior k6zds torzgr
eredt, és ez a truncus latta el az a. communigaBsi@ szerepét.

* Egy esetben (0,9%) a bal a. communicans postesgsZiisaga gyakorlatilag nullanak
volt tekinthe®, és a bal a. cerebri posterior huzédott fel aagotis internaig.

* Egy preparatumon (0,9%) mindkét a. communicansepiosta bal oldali a. cerebri
posteriorbdl eredt.

* Egyszer (0,9%) talaltuk a bal a. cerebri postegldar szakaszanak kéttodéset.

» Veégll egy esetben (0,9%) fordulehogy a jobb a. communicans posterior az azonos

oldali a. cerebri mediaba torkollott, j6val latesabban a megszokottdl.

Ezek a variacidk nyilvanvaléan nem befolyasoltdobateralis kapacitast, minthogy
mindegyik esetben teljes kétvolt sz0, csak kilonbdztipusu anatémiai variacidkat

talaltunk.

A Willis-korok egyes érszegmentjeinek legkiseblédtadatai:

A tanulméany soran megallapitottuk az egyes érszetimmk atlagos atméit, valamint
0sszehasonlitottuk a paros erek esetén a kétatiu@ibit is. Ez utobbit abbdl a
megfontolasbadl, hogy klinikai megfigyelések szol@akellett, hogy az ischaemias stroke-ok
a bal oldali féltekét valamennyivel gyakrabban kirStatisztikailag szignifikdns
oldalkilénbséget csak az a. communicans postergésaz arteria cerebri anteriorok 1-es
szegmentumai kozott talaltunk, de az egyikben asbadasik esetében a jobb oldali
eérszegmentum atmge bizonyult alacsonyabbnak.

Ezt kbveben azt is tanulméanyoztuk, hogy van-e kilonbségfamkeés a Bk vonatkozasaban
az egyes érszegmentumok atépkdzott. Tobb érszegmentum legkisebb érabipés
alacsonybb ékben, mint férfiakban (a. basilaris, jobb a. cerefedia, jobb arteria cerebri

posterior, a. communicans anterior).
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b. Matematikai keringésélettani modell alkalmazasa alMg-kori kollateralisok

funkcionalis képességének vizsgalatara

A transcranialis szinkédolt Doppler vizsgalatokdsreényei: A vizsgalat soran é€s az azt

kove® 24 draban egyetlen alkalommal sem forduitjelents bradycardia, asystole, vagy a
cardialis status rosszabbodasa. Ehhez hasonléauraldgiai status rosszabbodasat sem
figyeltik meg a beavatkozassal dsszefliggéshen.

Nem funkcioképes arteria communicans anteriortt8dimen igazoltunk. A tébbi 13 betegben
az arteria communicans anteriort a carotis comjres$sszt eredménye alapjan
funkcioképesnek itéltik.

Az a.communicans posterior funkcionalitasanak métaikdali hianyat 5 esetben talaltuk
féloldali hianyt pedig Ujabb 6t esetben dokumeratilnk. Mindkét oldalon funkciéképes
arteria communicans posteriort 4 esetben talaltkéikesetben pedig az arteria cerebri
posterior foetalis konfiguraciojat sikerult igazoln
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Az adatok matematikai modellezége4.1. tablazatban az ératmikr az érhosszak és az

érszegmentumok két vége kozotti nyomaskilonbséiperayeit foglaltuk 6ssze.

4.1. tdblazat Az egyes kollateralis szegmentumaicobldst koveten meért atmér (diam) és

hossz értékei, valamint szegmentum két vége kozélkodo, szamitott nyomaskilénbség

(PD).
ACoA Jobb PCoA Bal PCoA
Diam  Hossz PD Diam  Hossz PD Diam Hossz PD
1. 05 1,7 4.7 1,3 21 4,3 11 16 4.9
2. 03 2,3 0,5 0,4 12 14,9 0,6 10 59,7
3. 08 2,1 11,3 0,5 17 8,2 0,5 17 39,6
4. 04 4,0 47,8 0,5 20 2,0 0,5 20 48,2
5. 1.2 1,8 2,7 0,7 13 7,9 0,6 10 1,6
6. 0,8 1,2 3,6 2,1 15 1,1 0,7 9,0 6,5
7. 1.3 1,0 0,1 0,6 13 2,4 0,5 15 2,5
8. 20 2,5 0,1 2,1 19 2,3 1,3 8,0 0,9
9. 04 2,0 3,8 0,6 15 1,8 0,6 12 51
10. 19 1,2 0,3 0,6 19 6,5 14 15 2,5
11. 1,6 15 0,8 0,6 15 17,7 0,6 13 4,3
12. 05 55 1,8 1,3 9,0 4,5 0,6 10 5,8
13. 0,8 1,8 10,3 1,3 9,5 0,6 0,4 10,5 15,3
14. 1.3 3,0 0,6 1,8 8,0 11 1,9 17 2,5
15. 0,6 4,5 2,1 1,3 8,0 2,0 1,1 12 3,0
16. 0,7 1,8 2,8 0,6 22 10,4 0,5 21 8,2

Kiszamitottuk és a 4.2.tablazatban bemutatjuk disAkbr egyes érszegmentumainak

szamitott agyi vérataramlas értékeit is.
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4.2. tdblazat. A Willis-kor kalonb@zérszegmentumainak szamitott véraramlasa (ml/perc)

Afferens erek

Jobb ICA Bal ICA Jobb VA Bal VA Ossz
1. 336 365 116 104 921
2. 272 0 124 135 531
3. 349 0 154 100 603
4, 203 0 43 104 350
5. 0 445 71 177 693
6. 209 311 103 33 656
7. 284 249 44 168 745
8. 409 412 51 88 960
9. 300 323 142 142 907
10. 417 0 42 225 684
11. 0 456 115 151 722
12. 343 184 169 16 712
13. 378 0 190 40 608
14. 323 442 5 50 820
15. 290 240 25 29 584
16. 160 228 2 150 540

Willis-kori szakasz
ACOA Jobb PCoA Bal PCoA

1. 11 38 29
2. 2 2 50
3. 143 2 9
4, 20 0 16
5. 209 13 0
6. 94 93 11
7. 10 1 1
8. 67 151 21
9. 3 1 3
10. 145 3 41
11. 213 10 3
12. 1 93 49
13. 168 11 3
14. 42 88 125
15. 5 43 28
16. 35 5 2

A TCCD vizsgalatok eredményei alapjan az artermmaoinicans anteriorokat és

posteriorokat két csoportra bontottuk: a funkcidhat mutatd és a nem funkcioképes
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kollateralisokra. A funkcidképes kollateralisok tenéi6 szignifikansan magasabbak voltak,
mint a nem funkcioképesnek itélt erek aténer

Az kollateralisok egyes érszegmentumaiban szamiéofiramlasi értékek szignifikdnsan

kulonboztek a funkcidképes és a nem funkcioképels esetén.

c. Cerebralis vazoreaktivitas-tesztek az a. carotieina kilénb6z sulyossagu

stenosisa €és occlusidja esetén

Hatvankét beteget (42 férfit és 26tnpatlagéletkoruk: 63,2 £9,6 év) vontunk be a véatha.
Valamennyiik hemodinamikailag szignifikans carstsnosisuk, vagy occlusiojuk volt. A
betegek kozo6tt 16 tinetmentes occlusio, 15 tinetaklaro occlusio, 16 tinetmentes
stenosis és 15 tunetekkel is jaro stenosis foedilt A tiinetekkel rendelkézetegekben az
occlusioés csoportban 4 TIA, 1 RIND, 1 minor strokgyrogressing és 4 completed stroke
volt. A stenosisos csoportban ugyanezen strokedipmegoszlasa 4-2-7-1-0 volt. Az egyes
stroke tipusok megoszlasa tekintetében a két cskppdtt nem volt szignifikans kilonbség
TIA, RIND és progressing stroke vonatkozasdbaneEgzzemben a symptomas

occlusiés csoportban a minor stroke-ok gyakorisdgesonyabb volt (p= 0.01322Xest) és a
completed stroke-ok gyakrabban fordultak @=0.031, X test).

Az arteria cerebri media aramlasi sebesség ertéikagalmi allapotban és
acetazolamid provokacio utai nyugalmi aramlasi sebesség értékek nem kiloekdzkét
oldal k6zo6tt, azaz egyik csoportban sem volt aranddymmetria. Enhez hasonl6éan nem volt
kulonbség a két oldal aramlasi sebesség éertéekéitkéziinetmentes csoportokban az
acetazolamid adasat kogeh sem. Ezzel szemben a tlinettel rendélketegekben a
stenosisos csoportban jelémbldalkilonbség volt észlellieés ez volt a jellentzaz
occlusidval rendelkézbetegekben is 15 perccel a vazoaktiv szer beadasas.

Cerebrovascularis reaktivitas €s rezerv kapacitas:

Az arteria cerebri media atlagos aramlasi sebesigékének szazalékos valtozasa a
tinetmentes csoportban a két oldalon nem kilénbég§mastol. Ugyancsak nem
kuldnbozott a vérataramlas maximalis %-0s valtozakdnértéke (azaz a cerebrovascularis
rezerv kapacitds, CRC) sem. Ezzel szemben a symagtbetegekben a a carotisilgiiet

oldalan a vazodilatacios kapacitas csokkentneknyizio.
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A cerebrovascularis rezerv kapacitas asymmetri@xedAhogyan azt a modszerek
fejezetnél ismertettilk, az asymmetria indexet @@yrdtottuk, hogy a cerebrovascularis
rezerv a kéros és a nem koros oldalon mért értékginassal elosztottuk. Azaz, az 1 alatti
asymmetria index azt jelentette, hogy a stenogsifie oldalan a vazoreaktivitas
alacsonyabb. Noha az asymptomas stenosisok kivételélamennyi steno-occlusiv
betegekben az asymmetria index 0,5-hdz kdzel#ett,csokkent vazodilataciés rezervre utal,
meg kell jegyezni, hogy lathatéan az eredményekasadrendkivili mértékben nagy. Ezt a
megfigyelést tamasztja az is ala, hogy az indexmdhs és maximalis értéke igen valtozatos
szel$ értékeket mutat (aszimptémas stenosis: 0.4- 3Aptomas stenosis:0.21- 1,29,
aszimptomas occlusio: -0.97-1,43, szimptomas oixlu8.17-3.06). Az adatokbdl latszik,
hogy valamennyi alcsoportban rendkivil nagy azviddidlis variacié. Amennyiben
kozépértékeket vesszik figyelembe, a tinetmendessissal rendelkédetegek 1,17-es
asymmetria indexe &sen kozelit az ideélis 1-hez, mig minden masikoglogban a median
értékek kifejezettebb asymmetriara utalnak (sympmstenosis: 0,43, symptomas occlusio
0,51 és aszimptomas occlusio: 0,67). Ez arra lntgly az aszimptomas stenosisok kivételével
a tobbi betegcsoportban a stenosis-occlusio oldald@aroreaktivitds csokkenésével kell

szamolni.

5. Megbeszélés

A Willis-kérok morfologiai analizisét nem stroke-bstegpopulaciéban szamunkra az tette
indokoltt4, mert egyes irodalmi adatok szerint dligvkor kollateralis kapacitasanak
jelentbsége lehet carotis stenosis €s occlusio esetérsbidagen és munkatarsai egy korabbi
vizsgalatukkal igazoltak, hogy ischaemias stroke-$menved betegekben a nem
funkcidképes arteria communicans anterior az es8ekaban, mig a nem funkcidképes a.
communicans posterior az esetek 57%-aban fordyléslez mindkét esetben magasabb
arany volt, mint a nem stroke-os populacioban. Amyésen a betegnek haemodynamikailag
szignifikans carotis stenosisa, vagy occlusiojd,\ahem funkciéképes a. communicans
anterior 7-szeresen a nem funkcioképes a.cerebtepor 3-szorosan fokozza az ischaemias
stroke rizikgjat. Hasonld eredményeket kozoltelajapzerék is, akik igazoltak, hogy carotis
interna occlusio esetén a kollateralis kapacitégtelensége az ischaemias stroke fliggetlen
rizik6faktora. A kézelmultban az is igazolédottgyoaz intracranialis kollateralis haldzat

jellegzetessége meghatarozzak azokat a haemodyaidikiiményeket, amelyek
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hozzajarulhatnak a carotis plaque-ok rupturajaozi. a carotis rekonstrukciokat illeti, az
irodalmi adatok tantséga szerint a kollateralisakitpsnak két fontos esetben lehet
jelentbsége, ez pedig az endarterectomiak kirekesztésasza, valamint a keringés végleges
raengedéseét kouehaemodynamikai kdvetkezmeények. Tobb vizsgalajagolta, hogy
inkomplett Willis-korok esetén a kirekesztési szakla cerebralis ischaemia veszélye
nagyobb lehet. Ami a carotis endarterectomiak puestttiv szakanak eseményeit illeti, a
haemodynamikai kdvetkezmények kozll a legjéiselbb az Ugynevezett hyperperfusios
syndroma kialakulasa. A kdzelmultban igazolodatgyhaz intracranialis kollateralis rendszer
elégtelensége esetén a hyperperfusios syndronakkdasanak is nagyobb a valosdége.
Osszességében tehat azt mondhatjuk, a Willis-kiimtkealisainak ismerete a spontan stroke
veszélyeztetettség felismerése, valamint a perapdraemodynamikai veszélyeztetettség
felismerése miatt jele6s.

Ez indokolta, hogy etslépésben hazai populacion is megvizsgaljuk, haagy stroke-
os betegekben, azaz az atlag populaciéban milarylban fordulnak éla Willis-kor
anatomiai variacioi és milyen atlagos attikdel jellemezhetk az egyes érszegmentumok.
Az irodalmi adatok tanusaga szerint az inkomplett@nplett korok gyakorisaganak
geografiai variacioi is vannak, de ezen kivil a&tkar és a nem is meghatarozé szerepet
jatszik. Sajat anyagunkban az inkomplett korok g@d2,7%-nak talaltuk, amely nagyjabdl
megfelel a Hoksbergen és munkatarsai altal kokoltand vizsgélat aranyanak, de alatta
marad az indiai k6zleményben talalt 54%-o0s komphétlis kor gyakorisagnak. Ami az
ertameééket illeti, az altalunk alkalmazott modszerrel mag@inozott ératmék teljes
mértékben megegyeznek az indiai patoldgiai vizsggalés a Krabbe-Hartkamp altal végzett
MR angiographias atmékkel. Ami a mi késbbi vizsgalatunk szempontjabol kilondsen
erdekes volt, az az a.communicans anterior és acmicans posteriorok atnige. A
korabbi vizsgalokhoz hasonléan, a mi anyagunkbdmisn fol6tt volt az atlagpopulaciéban
mindegyik communicans ér atnige.

Vizsgalataink egy kovetkézZazisaban matematikai keringésélettani modellt
alkalmaztunk a Willis-kori kollateralisok funkcioligképességének vizsgalatara. Ennek
soran 6sszehasonlitottuk a klinikai vizsgalatokaea carotis kompresszids teszttel kombinalt
transcranialis szinkodolt duplex sonographiavabkispdatokat a boncolasi eredményeken
alapuld Willis-kér matematikai modelljével. Kimutak, hogy a nem-funkcional6 arteria
communicansoknak kisebb az atjérés alacsonyabb véraramlas biztositasara képegak,
a funkcidképes kollateralis erek. Adatainkbdl akiiénik, hogy az ératmékon kivil tovabbi

tényedk, Ugy mint az arteria communicansok két vége komyomaskilonbség is
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ya e

meghatarozzak ezen artériakon keresztil a vérék@sam modell alapjan igazolhato, hogy a
kollateralisok egyes szegmentumaiban uralkodo agaétlas a Willis-kort alkotoé 6sszes
érben 1é% aramlas és nyomas eloszlastdl figg.

A transcranialis Doppler UH egy nem invaziv modspeezlynek segitségével vizsgalhato
a cerebrovascularis betegségben szehbetbgek Willis-kérének kollateralis funkcioja. A
TCCD-nek szerepét a Willis-kori kollateralisok widatdban mér korabbi tanulmanyok
igazoltdk. Az elmult évtizedben kifejlesztett éegedt transcranialis szinkddolt duplex UH
modszer képes a vizsgalt erek sokkal pontosabloelitésére azaltal, hogy szinkodolt képet
nyujt a Willis-kor6l. Ezen kivil az agyi véraramlasi sebességek ikadqgiontosabban
mérhebek, mivel az ultrahang-nyalab szogkorrekcidjareletiség van a kép alapjan.

A TCCD kombinéalasa carotis kompresszioval funkcisnaforméciot szolgaltat a
kollateralis funkciordl. A carotis kompresszié agfedelben kivalasztott betegeknél az eddigi
tapasztalatok szerint biztonsagos eljaras a koflidek detektalasara. A modszeibrefe,
hogy &gy mellett végeztigtismételhet és a szenzitivitdsa az egyéb modszerekkel
0sszehasonlitva . A modszer egyik lehetséges hyatr&ogy nem hasznélhat6 azon
betegeknél, akik nem rendelkeznek megéeteimporalis csontablakkal, akiknek obstruktiv
|ézié van a kompresszio oldalan, és akiknek ismesdrotis sinus hyperaesthesiaja van. A
fenti okok miatt a vizsgalatunk él$azisaban carotis kompresszidos TCCD teszttelikétieg
betegeink willis-kori funkciéit, majd azt kovign az eredményeket részben a boncolést
kéve® morfologiai vizsgalattal, részben a linearis kgésélettani modell eredményeivel
vetettik dssze.

A boncolast kdveéien meghatarozott ératné&rnéhany tized mm-rel alacsonyabbak voltak,
mint néhany korabbi kézleményben szesefpitékek, ugyanakkor ezen anyagok
erszegmentum-hosszaival a mi preparatumaink ajde¢glyezést mutattak. Az eltérés
magyarazataul azt feltételezzik, hogy az emlitgtivikzsgald formalimban fixalt
érszegmentumok atniér hatarozta meg, amely bizonyara az anyag zsugsatz
vezethetett. Erre utalhat az is, hogy az egyélgé@ipsnodszerekkel mért willis-kori atnéde
€s a mi anyagunkban mértek j6 egyezést mutattaiastmortem vizsgalatok soran
eltavolitott preparatumoknal ugyanakkor mindenlesefigyelembe kell venni azt is, hogy
szikségképpen az intraluminaris nyomas és az ratredis nyomas is megé&at a kivétel
pillanataban, tehat az ératrdécsak jo kozelitéssel feleltetidktmeg az ében
meghatéarozottal. Egy korabbi vizsgélo a formalirfialt Willis-kéroket az atmeik mérése
elétt vizbe majd etanolba tette, mely hatassal lebhateérfal elasztikus tulajdonsagra, igy az

atmebkre is. Sajat anyagunkban az érszegmentumon nrérnhgtméébsl mi csak a
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legkisebbet vettilk szamitasba, mert azt feltétigkertogy a legkisebb atmiehatarozza meg

a kollateralis kapacitast. A tanulmanyunkban al#&ltuk, hogy a nem funkciondélo
kollateralisok atméije atlagosan 0,6 mm volt, mely igaz volt mind ameimunicans
anteriorra ill. az a.communicans posteriorra iekEaz atméik korrelaltak a korabbi
morfologiai €s stimulacids-alapu adatokkal. A madékai stimulaciés modellt hasznéalva ki
tudtuk mutatni a kommunikans arteridk két vége kbnyomaskilonbséget, melynek szintén
szerepe lehet az erek kollaterizalo képességéltm mBegfigyelést korabban publikalt
morfologiai €s stimulacios adatok is alatamasztjak.

Az altalunk alkalmazott linearis modell egyik Korlatja, hogy nem alkalmas a periférias
érellenallads modellezésére. Ily moédon az efferéagan mért nyomas és aramlés értékeket
ugy képezi, mintha az agyi arteriolak tonusa (édtakza perfiérias rezisztencia) valtozatlan
lenne. Kovetkezésképpen a véraramlas értékek szsardgoran az adott betegben vagy alul-
vagy tulbecsultek attol fuggn, hogy a modell altal alkalmazott konstans ellésdk
magasabbak vagy alacsonyabbak, mint az aktualigagalt betegben. Tanulmanyunkban
normal 6sszevont konstansokat hasznaltunk, ahleozhigsonl6t, melyet kordbban egy
angiographias adatokon alapulé modellben alkalrkaEgy korabbi megfigyelés szerint,
amennyiben az ellato erek épek, akkor attol fuggétl hogy linearis, vagy nem linearis
modellt alkalmazunk a vératdramlas szamitasérereamények nem kilénboznek. Le kell
azonban szdgezziuk, hogy patologias korulményektkédinearis modell az aramlési és
nyomasertékeket tulbecstili a Willis-kor tertletén.

Mindezen korlatok ellenére sikeriilt betéghyert egyedi adatokat tanulmanyozni egy
matematikai alapu keringésélettani modellen, édraénlas, valamint vérnyomas értékeket
szamitottunk. Eredményeink 6sszhangban voltak alY K@npresszios teszt €s a boncolasi
eredmények soran kapott eredményekkel. Mind azrétménd a véraramlas magasabb volt
a funkcionalo arteria communicansokban, mint a memkeionalokban, de az atniéel
kuldnbségek nem magyaraztak kielgft a véraramlasbeli valtozasokat.

Vizsgalatunkkal igazoltuk, hogy a kollateralisokaeresztili véraramlas nemcsak az aktudlis
eratmeétol fligg, hanem az arteria communicansok két véegétkidzyomaskiulonbsédtis.
Ezen vérnyomaseseést a Willis-kéron bellli nyomésaés befolyasolja, ennek megféleh a
tobbi ér atméije, valamint a periférias ellenallas is hatassal egy-egy érszegmentum
aramlasi viszonyaira. EBbarra kovetkeztettiink, hogy valositlieg nincs egy hatérérték
atmén a nem-funkcional6 arteria communicansok szamana)yaalatt mar biztosan nem
funkcioképesek. Sokkal valosivb, hogy van egy atmé&tartomany, melyen belll az arteria

communicans lehet funkcionalé vagy nem-funkcionglés ez az ératm@r kivil mas
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tényedktél is fligg. Jelen tanulmanyunk eredményei, tovaldralkbi morphometriai
vizsgalatok és matematikai szimulaciok eredméngesagalljak, hogy ez a tartomany 0.5-
1.0 mm kozé esik.

Sok vita folyik arrol, hogy létezik-e haemodinamikeedeti stroke. Kétségtelen, hogy carotis
interna occlusio-s betegnek cstkkent az agyi verasa az azonos oldalon (néha az
ellentétes oldalon is, steal fenomén jeleként) ldddz lehet a vascularis rezerv kapacitasa az
obstruktiv laesio oldalan, meliiragy gondoljak, hogy legalabb részben az elégtelen
kollateralisok okozzak. Egyes székdeirtak tipusos agyi infarktusokat (,watershedgy
hatar-zona infarktus), amelyek mellett gyakran telieg kollateralis halozatot talaltak.
Eredményeink szintén alatdmasztjak azt a hipoténisty szerint bizonyos betegcsoportban a
haemodinamikai elégtelenség fékdé tehétaz ischaemias stroke kiféjléséért. Ezért az a
véleménylnk, hogy nem-invaziv morphologiai diagtitiaz eszkdzok (példaul MRI és
Doppler), és funkciondlis tesztek alkalmazasa (mioarotis kompresszios vagy
vazoreaktivitas teszt) és preoperativ keringésnhexted segitségével konnyebben
kivalaszthatdak lesznek azon betegek, akiknél naduppa haemodinamikai stroke veszélye.
A haemodinamikai kritériumok alapjan toréépontosabb betegkivalasztas egyes
revascularizacios titétek hatasossagat javithatja.

E gondolatsor jegyében végeztiink cerebralis vakbvétas-teszteket az a.carotis
interna kulonb6& sulyossagu stenosisa és occlusio-ja esetén. Sximaptés tiinetmentes
carotis interna stenosisos és occlusios betegabkarvizsgaltuk a cererovaszkularis rezerv
kapacitast és a cerebralis véraramlasi sebességekéealaltuk, hogy a nyugalmi aramlasi
sebességek hasonldak az érintett €s a nem éditatbn minden csoportban, mig a
cerebrovaszkularis rezerv kapacitas lényegeserkeabknérték az érintett oldalon, mint a
nem érintett oldalon minden csoportban, kivévergtiinentes sztendzisos csoportot.

A betegek besorolasa szimptémas és tiinetmentesruskipa a tanulmany elején
fontos kérdést vetett fel. Azéds betegségekre és tlinetekre vonatkoz6 igen réskigtdsv
(beleértve dysaesthesiak, atmeneti vagy végleggaggyengeségek, beszédzavarok, vizualis
tinetek) kitdltése 6nmagaban nem volt eléegségses@octokba sorolashoz. Vélemeényink
szerint bizonyos esetekben atmeneti keringészawdueeés rovid lefolyasu lehet, igy a beteg
nem feltétlentl emlékszik ra. Ezért a klinikai &riumok mellet, morfologiai kritériumokat is
bevezettlink és csak olyan betegeket soroltunketrtiientes csoportba, akiknek negativ
anamnézis mellett negativ volt a koponya CT-je is.

Masik fontos methodikai pont a transcranialis Dep@s az acetazolamid vazodilatator

stimulus alkalmazasa volt. Az acetazolamid szébebdn elfogadott stimulus a cerebralis
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haemodinamikai tanulmanyokban . A gyogyszer hadsarboanhidraz enzim gatlasan
alapszik, igy csokkenti az extracellularis pH-héseli az extracellularis pCQ. Mind a
csokkent pH, mind az emelkedett pCcerebralis artériak vazodilataciéjat idéai el

Haemodinamikailag szignifikans carotis stenosisbkeclusiok nyomas cstkkenést
idézhetnek & a |ézio oldalan. Tobb fontos mechanizmus ismegbdracranialis artéria
stenosis és occlusio altal veszélyeztetett haeraodka kompenzalaséara. Ezek az utak
lépésenként épllnek egymasra: ADdfpcsfok a Willis-kdr kollaterdlisai (az arteria
communicans anterior és posterior), masodik i&p&saz ophtalmicus kollateralisok, mig a
harmadik lépa&fok a leptomeningealis arteriak. Végul, ha az tssodateralis
kompenzaciés mechanizmus elégtelenné valik, azéaggs képes fokozott oxigén felvételére
a vérarambol.

Amennyiben az agyszovetben bizonyos nyomaseséskieiile be, autoregulacios
vazodilatacioé jon létre az agyi arteriolakban, hgayb széveti perfuziot biztositson a
csokkent vaszkularis rezisztencia révén. Az actaazrd-teszt elméleti hattere a steno-
occlusios Iézioknal az, hogy a 1ézi6tdl disztéligetrejov6 nyomasesés az artériak
autoregulacios vazodilataciojat hozza létre. Haragulacios vazodilatacio létrejott, az
arteriolak tovabbi dilatacioja kisebb mériekagy nem lehetséges. A vazodilatator stimulus
hatasara létrejd@vreakcio mértéke alapjan a vazodilatacios valaszokévetke#
csoportokba lehet beosztani: a.) csokkent ménékaramlas névekedés a nem stenotikus
oldalon, b.) az aramlas névekedés teljes hianypatadox aramlas csokkenés a nyugalmi
ertékhez képest.

Szimptdmas carotis occlusio-k embolias (carotigdiiil a carotis externan keresztil
transhemisphericus Gton) és haemodinamikai strokexnak Iétre. Az éves stroke incidencia
0-20% kozotti. Az is nyilvanvald, hogy veszélyeetewvagy kimertilt cerebrovaszkularis
reaktivitas ,, borderzone” infarktust okozhat, mediaprognodzisa rosszabb: az egyuttes stroke
incidencia 12,5% ha a cerebrovaszkularis reaktwitibkkent €s 41,4% ha kimerult. A
NASCET tanulmanyra alapozva, a szimptomas cap&tiiziobdl adodo ipsilateralis stroke
rizikdja 26%. Rendelkezésre allnak olyan adatolyateazt jelzik, hogy a szimptémas
betegek cstkkent cerebrovaszkularis reaktivitagaggrek meghatarozo jelésége van azon
betegek kivalasztasara, akik intraoperativ shuhélyezést igényelnek, és akiknéhteét

utani javulas varhato az intracerebralis haemodyketman. A cerebralis vazoreaktivitas
méreések jeleidsége tinetmentes betegeknél még mindig vita takgy@Ezik. Nighoghossian
€s munkatarsai nem talaltak elérést a CVR-ben gammas és szimptomas betegekben, mig

masok azt talaltak, hogy tinetmentes stenosis-osagsio-s betegekben a CVR-ben oldal
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aszimmetria van. Egyes szé&kaigy talaltak, hogy a csokkent vazoreaktivitas, a
haemodinamikai status 100%-o0s javuldsadhoz vezebradis revaszkularizaciot koven és
csokkent CVR nagyobb stroke incidenciat von maga.utzzel szemben Flrst és
munkatarsai arra mutattak ra, hogy a tinetmentiegble nagy részénél a CVR normalis
marad. Ezen talméen Yonas és munkatarsai azt talaltak, hogy a csbhKk&R-nek
elérejelzd szerepe van a szimptomas betegeknél, de nincetnméntes betegek esetén.

Osszevetve ezen megfigyeléseket a mi adatainkk@iresdi, hogy a vazodilatator
stimulus beadasa statisztikailag szignifikans vdl$h csak a szimptomas carotis occlusio és
stenosisok esetében okozott. Ugyanez mondhatéexkearovaszkularis reaktivitasrol is.
Ekképpen az eredményeink egyik fontos eleme, hapmaptémas carotis stenosisos és
occlusios betegeknél a probléma egyik forrasa kkesth Willis-kori kollateralis kapacitas,
amelyet a csokkent mért€kezerv kapacitas jelez. Hasonlo megfigyeléseiibérdeyn PET
OEF mérésekkel, miszerint azon betegek, akiknélledett volt az OEF, nagyobb
valosziriséggel voltak szimptomasak.

Tlunetmentes betegeknél az MCAV maximalis szazaldkeskedése
(cerebrovascularis rezerv capacitas, CRC) hasotékiémaradt mindkét oldalon a
vazodilatator gyogyszer beadasat kéeet A CRC oldal aszimmetria index szamitasanal
csak a tlinetmentes stenosisos betegeknél taldtirat normal értéket. Noha az 1.-es abran
szerepd kilonbségek statisztikailag szignifikansak ésikelaogy az azonos oldalon cstkkent
haemodinamikai allapotok varhatéak szimptémas sisnocclusio és tlinetmentes occlusio
esetén, meg kell emlitenlink, hogy a standard diékidasindegyik csoportban viszonylag
magasak. Az adatok nagymériédgyeni variabilitdsra utalnak annak ellenére, hogy
demonstralhato statisztikai kiildnbségek vannakjele adatok tovabbi elemzése
alatdmasztja azt a megfigyelést, hogy a szimpt@udsisios csoportban 1 esetben steal
fenomént, 2 esetben cstkkent reaktivitast észleltimg a szimptémas occlusios csoportban
2 esetben steal-fenomént és 6 esetben csokkent kegEacitast figyeltink meg. Ami a
stenosisokat illeti, a tinetmentes csoportban ¢,arsizimptémas csoportban 6 csokkent
mértéki rezerv kapacitast talaltunk. igy egyes eseteklesaélyeztét haemodynamikai
allapotok fejbdhetnek ki, melyek revaszkularizaciositétet tehetnek sziikségessé. Tovabbi
olyan prospektiv randomizalt tanulmanyok szikséges®ol a betegkivalasztas
haemodinamikai kritériumok alapjan torténik anng&zolaséara, hogy a carotis
endarterectomia és extra-intracranialis bypas®tak klinikai hatdsossaga novelfiret A
tanulmanyok eredményséiltfliggéen a haemodinamikai veszélyeztetettség felismerése

hozzajarulhat a revaszkularizacioétatek indikaciojahoz.
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6. Osszefoglalas

A Willis-kérok morfologiai analizisét végeztik nestroke-os betegpopulacioban. A szaztiz
eltavolitott Willis-kérk®l huszonoét esetben (22,7%) talaltunk inkomplett kémgyis olyan
rendszert, mikor egy vagy tobb ér hianya, vagyél&futasa miatt az iv nem zarult be.
A teljesnek Willis-kdroknek leirtuk az anatomiairiioit, ahol valamelyik ér rendellenes
helyen szajazott vagy duplikacidk voltak fellelbekt. Ezek a variaciok nyilvanvaléan nem
befolyasoltak a kollaterdlis kapacitast, minthognaegyik esetben teljes kdtrvolt szo.
Megallapitottuk az egyes érszegmentumok atlagoéréit, hosszat valamint
0sszehasonlitottuk a paros erek esetén a kétaldaibit is.
Matematikai keringés-élettani modellt alkalmaztanW/illis-kori kollateralisok funkcionalis
képességének vizsgalatara. A prémortem készUuk&ait transcranialis Doppler vizsgalatok
eredmeényei alapjan osztalyoztuk a Willis-kori kt#i@lisokat funkcionalitas alapjan.
A TCCD vizsgalatok eredményei alapjan az artermmaoinicans anteriorokat és
posteriorokat két csoportra bontottuk: a funkcidhat mutatd és a nem funkcioképes
kollateralisokra. A funkcidképes kollateralisok tBné6 szignifikansan magasabbak voltak,
mint a nem funkcioképesnek itélt erek aténedz kollateralisok egyes érszegmentumaiban
szamitott véraramlasi értékek szignifikansan kudiatek a funkcioképes €s a nem
funkcidképes erek esetén.
Cerebralis vazoreaktivitas-tesztet végeztink @amntis interna kilénb@zsulyossagu
stenosisa és occlusioja esetén. A vizsgalatunkbd@babos sulyossagu carotis
atheroscleroticus laesiok esetén arra kerestikaazatahogy az agyi erek vazodilataciés
kapacitdsa kilonbozik-e a tinetmentes és tinetteletked betegekben haemodynamikailag
szignifikans carotis stenosisok és occlusiok esetén

A nyugalmi aramlasi sebesség értekek nem kuloekée ket oldal koz6tt, azaz egyik
csoportban sem volt aramlasi asymmetria. Ehheznh@so nem volt killonbség a két oldal
aramlasi sebesség értékei kozott a tiinetmentesrtskban az acetazolamid adasat kégat
sem. Ezzel szemben a tiinettel rendeiketegekben a stenosisos csoportban jgdent
oldalktlonbség volt észleliees ez volt a jellentzaz occlusidval rendelkébetegekben is
15 perccel a vazoaktiv szer beadasa utan is.

Sikerult betegbl nyert egyedi adatokat tanulmanyozni egy materaatikapu

keringésélettani modellen, és véraramlas, valawéintyomas értékeket szamitottunk.

Eredményeink 6sszhangban voltak a TCCD kompresszsas €s a boncolasi eredmények

25



soran kapott eredményekkel. Mind az aténénind a véraramlas magasabb volt a funkcionald
arteria communicansokban, mint a nem-funkcionaldkba

Egyeértelnti, hogy a vazodilatator stimulus beadasa statisikazignifikans
valtozast csak a szimptdmas carotis occlusiokerstsok esetében okozott. Ugyanez
mondhato el a cerebrovaszkularis reaktivitasrol is.
A haemodinamikai kritériumok alapjan toréépontosabb betegkivalasztas egyes
revascularizaciés tétek hatasossagat javithatja.
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