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1. BEVEZETES

A hypertonia az egyik legfontosabb cardio- és cerebrovascularis rizikofaktor. A
hypertonia okozta célszervi karosodasok altalaban jol korrelalnak a hypertonia sulyossagaval,
ill. fennallasanak idejével. Ez utébbi azonban nem allapithat6 meg mindig pontosan, mivel a
klinikai tlinetek hidnya miatt a hypertonia gyakran csak véletleniil dertil ki.

A magasvérnyomasban szenvedd betegek koziil nem mindenki fog stroke —ot szenvedni.
Fontos kérdés, hogyan lehet azokat a hypertonias betegeket diagnosztizalni, akiknek agyi
érrendszere stlyosabban karosodott, mint a tobbi hypertoniasé?

Kiilonb6z6 modszerek allnak rendelkezésiinkre a magas vérnyomas okozta agyi
karosodas vizsgalatara. Ha hypertonias szemfenéki érelvaltozasokat taldlunk, valdszini az
agyi erek karosodasa, de a mdédszer nem alkalmas pontos mérésre, ill. a betegek kdvetésére.

A klasszikus képalkotdé modszerek (computer tomographia /CT/, magneses
rezonancian alapul6 technika /MRI/) a mar kialakult kisebb-nagyobb parenchyma karosodast
(pl. lacunaris infarctus, koriilirt atrophia) jelzik, a funkcionalis modszerek (transcranialis
Doppler /TCD/, positron emissios tomographia /PET/, single photon emission tomography
/SPECT/) pedig a korai funkcionalis karosodds detektalasara alkalmasak.

Sziikséges lenne egy olyan érzékeny modszert talalni, mely a veszélyeztetett
hypertonias betegeket mar akkor kisziiri, amikor neurologiai szempontbol még tiinetmentesek,
viszont a kés6bbi stroke-ot elérejelzé finom morpholdgiai vagy funkcionalis eltérések mar
kimutathatok. Az is fontos elvaras a sziirvizsgalattal szemben, hogy optimalis esetben
tikkr6zze az antihypertensiv kezelés hatasait, ill. informaciét adjon az autoregulatio esetleges
valtozasarol (javuldsarol).

Munkankban arra kerestiink valaszt, hogy a kiilonb6z6 hypertonids

betegcsoportban (chronicus, kezelt; frissen felfedezett, még nem kezelt; chronicus, az



irodalom szerint autoregulatiot javitdo gyogyszerrel kezelt), ill. hypertoniaval tarsuld egyéb
neuroldgiai betegségekben (subarachnoidalis vérzésen atesett; migrénes hypertonias) van-e
kiiloboz6 modszerekkel kimutathatd haemodynamikai deficit. Ha van, mely modszerrel lehet

azt legkdnnyebben, ill. legmegbizhatobban kimutatni.

1.1 A hypertonia prevalenciija

A hypertonia (HT) vilagszerte az egyik leggyakoribb betegség. A gazdasagilag fejlett
orszagokban a népesség mintegy 20 szazaléka hypertonids. Ez az érték nagymértékben fiigg a
genetikai adottsagoktol (példaul afrikai-amerikaiaknal 1ényegesen gyakoribb a betegség), a
taplalkozasi szokasoktol (tengerek kozelében sos taplalék miatt magasabb a vérnyomas), a
stressztol (nagyvarosokban €s bizonyos rétegekben megndé az eldfordulds gyakorisaga) vagy a
kortol. A kor elorehaladtdval a hypertonia eléforduldsa fokozatosan nd; mig a harmincas
éveikben levok kozott 11 %-ban mérhetd magasvérnyomas, addig a hetvenes korosztalyban
mar 64 % a gyakorisaga. A ndk vérnyomdsa fiatal korban valamivel alacsonyabb a
férfiakénal, de idoskorban ez az arany megfordul.

Csak az érintettek kb. 80 szazaléka tud arrdl, hogy magasvérnyomasban szenved
(valamivel tobb nd, mint férfi). Koriilbeliil a betegek kétharmada részesiil kezelésben ¢és a
kezelteknek csak kb. egyharmada kap optimalis orvosi ellatast, azaz allitjak be olyan értékre a
vérnyomast, mely a mai tudasunk szerint a lehetd legkisebb esélyt jelenti a koros cardio- és
cerebrovascularis kdvetkezmények kialakulasara (<140/90 Hgmm).

Hazankban a felnétt lakossdg mintegy 30 szazaléka - azaz kozel kétmillio6 ember
hypertonias. Valoszintsithetd, hogy a betegek alig tobb mint 25 szazaléka részesiil optimalis

kezelésben. A betegség tehat alapvetéen hozzajarul a magas hazai cardio- ¢és



cerebrovascularis haldlozashoz, illetve a kozismerten és feltlinden rovid varhato
¢lettartamhoz.
Az egyik legutobbi kozlemény szerint a vérnyomascsokkentd kezelés hatékonysaga egész
Europaban meglehet6sen alacsony; 6 hoénappal az infarctus, ill. az anginas roham utan a
betegek felénél még mindig koros tensio értékeket mértek L

A HT diagnozisanak felallitasahoz a VI. Amerikai Nemzeti Hypertonia Bizottsag
(VL Joint National Committee on Detection, Evaluation and Treatment of Hypertension 1997)

a kovetkezd, a gyakorlatban kozvetleniil hasznalhatd szamszerii javaslatot tette (1. tablazat):

1. tablazat

Elnevezés Systolés érték Diastolés érték
(Hgmm) (Hgmm)

Normalis <130 <85

Magas normalis 130-139 85-89

Hypertonia

1. fokozat 140-159 90-99

2. fokozat 160-179 100-109

3. fokozat > 180 >110

Az essentialis hypertonia altalaban 20-50 éves kor kozott jelentkezik. Az 6roklodés és a
kornyezeti hatasok kovetkeztében Iétrejové betegség altalanos folyamatat az alabbi

szakaszokra bonthatjuk:



Hypertoniat megelozo idoszak:
0-30 éves korig fordul el6, amikor a szervezet a stresszre €s a fizikai aktivitasra fokozott, a
szokasos vérnyomas-emelkedést meghaladd vérnyomassal valaszol. Jellemzd a fels6 testfél

elhizasa és a tachycardia. A vérnyomasértékek nyugalomban normalisak.

Korai hypertonia
20-40 éves kor kozott jelentkezik. A vérnyomas mar a hypertonids tartomanyba esik, az

esetek egy részében azonban a vérnyomas visszatér a normalis értékre.

Kialakult hypertonia
30-50 év kozott 1ép fel. Erkomplikaciok, célszerv-karosodasok jelennek meg, fokozott a

cardio- €s cerebrovascularis veszélyeztetettség, illetve nd a halalozas

1.2. A hypertonia okozta érelvaltozasok

A magasvérnyomas barmilyen eredetli is, hosszu tdvon karositja az ereket €s rontja az
¢letfontossagu szervek mikodését. Az allando és pulzald fokozott nyomds noveli az érben a
vér aramlasakor kialakul6é nyiro fesziiltséget, amely karositja az endotheliumot, elésegitve
ezzel az érfal karosodasat, besziikiilését és rugalmassaganak elvesztését, az atherosclerosis

folyamatat (1. abra).



Elisegiti tényezil: kirmyezet iriklés heiegsigek
strassz nlimremsatenria atercoelderoms
Sﬁ;ﬁm—‘ dishpidesmia dishétesz mellibisez
L imtrarseport-valtomas hiperkolesztenremia
u a.t‘et'tai
sohevIte

Vernyomias ——— e
— —_—
Erfal (reverzhilis) (mmmbﬂ:s)
Erfalsejiel: fromad viltomds: remodelling
(erdotel, imomfal) niikddési valtomis: fokomott dssmelnmadas, proliferaeid

1. abra. A folyamat dbra sematikusan és idoben abrazolja a hypertonia hatasara létrejovo

erfal valtozasokat és a legfontosabb hajlamosito tényezoket.

A tartdsan magas nyomads hatasdra az érfal kiilonb6zo rétegeiben 1évé valamennyi sejt
formaja és mikddése megvaltozik. N6 az érfal permeabilitasa, illetve a keringé leukocytak
aktivalodasa és adhesidja az érfalra. A folyamatot nagymértékben eldsegiti a koros lipidek

felhalmozodasa. A felszabadulo kiilonb6z6 novekedési faktorok fokozzak a sejtproliferaciot.

crcr
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2. tdblazat A simaizomsejtek novekedését fokozo, illetve gatlo faktorok
Fokoz6 faktorok Gatlo faktorok
Angiotenzin II
Endothelin
Vasopressin Heparin
Epidermalis novekedési faktor NitIr) ooén-monoxid
Fibroblast novekedési faktor gen-n

. Prostacyclin
Thrombin .1 L .
. " .. ‘o Atrialis natriureticus peptid
Inzulinszert novekedési faktor Chinin

Thrombocyta eredetii novekedési faktor
Transzformal6 novekedési faktor (TGF-b)
Serotonin

A magasvérnyomas strukturalis és functionalis valtozasokat okoz az agyi erekben

is. A nagy arteridkban atherosclerosis €s saccularis aneurysmak alakulnak ki. A scleroticus
plaque-ok altalaban az arteria carotis bifurcatidjaban, a carotis syphonban, az arteria
vertebralisok eredésénél, az arteria basilarisban és a Willis kdrben figyelheték meg 2,
Az agyi vérataramlas (CBF) szabalyozasaban f&szerepet jatszo kis arteridk, ill. arteriolak
szintén modosulnak. A systemas hypertensiohoz alkalmazkodva n6 a fal-lumen aranya, igy a
magasabb vérnyomasértékeknél az erek kontrahdlodo képessége biztositott 34, A kiserek
rugalmassaga a simaizom proliferatio miatt novekszik, a nagyerek rugalmassaga pedig a
collagen-proliferatio miatt csokken .

Az endothel funkcio szintén sérill hypertoniaban. A vér-agy gat karosodasa focalis
oedemat, necrosist, ill. a CBF kériilirt csokkenését okozza 0. Az endothelium fliggd relaxatio
csokken, melyet a pulzus nyomas novekedése idézi eld 7. A chronicus hypertonia bizonyos

formaiban ,,endothelium-derived contracting factor-t (endothelfiiggd contractios faktor,

EDCF) szabadul fel, mely anyagot a normalisan miikkédé endothelium nem termeli 8,
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1.3. A hypertonia és az agyi vérkeringési zavarok

Az agyi vérkeringési zavarok egyik legfontosabb rizikofaktora a hypertonia 9.

Isolalt systolés hypertensio a stroke eléfordulasi gyakorisagat 2-4 %-kal ndveli, ill. a stroke-

betegek kozel fele a stroke-ot megel6z6é években hypertonias volt 10, Egy angliai tanulmany
szerint azokban a betegekben, akik kezelésben részesiiltek 1.3-szor volt gyakoribb a stroke
eléfordulasa azokhoz képest, mint akiknek a vérnyomasa (BP) < 140 mmHg. 1.6-szor volt
gyakoribb az agyi keringési zavar, ha a systolés BP 140-149 mmHg volt, 2.2-szer ha 150-159

mmHg, ill. 3.2-szer ha 160 Hgmm, vagy magasabb volt a systolés tensio. Az eredmények

hasonloak voltak a diastolés tensio értékekre vonatkozéan is 11

Egy korabbi kozlemény szerint az idoben elinditott hatékony kezelés 42%-kal csokkentette a

cerebrovascularis megbetegedések incidenciajat 12, Ujabb adatok azt tamasztjak ala, hogy
nemcsak a stlyos hypertonids, hanem a mérsékelt, ill. enyhe hypertonidban szenvedd betegek

is mindenképpen kezelendok, mivel kezelés utan ezekben a betegekben is 1ényegesen csokken

stroke el6fordulasi gyakorisaga 13,

1.4. Az agyi autoregulatio

Az agyi vérataramlas (CBF), a cerebralis perfusiés nyomds (CPP) és a cerebrovascularis
resistentia (CVR) kozott az alabbi 6sszefiiggés all fent:

CBF = CPP/CVR

Ez azt jelenti, hogy a CPP emelkedésekor a CVR nd, csokkenésekor pedig a CVR is csokken,

igy biztositva a CBF allandosagat. Az agyi autoregulatio (AR) eredményezi azt, hogy a
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systemas vérnyomas (RR) ingadozésai ellenére a CBF valtozatlan marad. Ebben a nem
teljesen tisztdzott mechanizmusban myogen, neurogen, metabolikus és endothelialis faktorok
is szerepet jatszanak.

Az agyi autoregulatio legfontosabb tényez6i a resistentia-erek, melyek
vasoconstrictidja és dilatatidja biztositja a cerebrovascularis ellenallas valtozasat. A
vérnyomas emelkedésekor tehat ezek az erek kontrahdlodnak, mig a vérnyomascsokkenésre
dilatatio a valasz. Egészséges koriilmények kozott az AR 60 - 150 Hgmm-es kozépvérnyomas
értekek kozott hatékony. A CBF értéke befolyasolja az autoregulatiot; az autoregulatios
plateau nagyobb CBF értéknél megrovidiil, kis CBF értéknél pedig szélesebbé valik.

Hypertoniaban a megnovekedett vascularis resistentia miatt az autoregulatios gorbe
jobbra, azaz a nagyobb vérnyomasértékek felé tolodik. Ez azt jelenti, hogy a hypertonias
betegek rosszabbul tlirik az alacsonyabb vérnyomads értékeket, azonban a magasabb tensio
értékeket, mely egészséges egyéneknél hypertonias krizist valtana ki, jobban toleraljak. A
gyogyszeres vérnyomascsokkentés komoly hatdssal van a CBF-re. Ha az akut tensio
csokkentés csak enyhe, az AR 4élland6 szinten tudja tartani a CBF-t, ha kimeriil az
autoregulatio, a CBF is csokken. Megfelelé antihypertensiv kezelés hatasara a betegek

autoregulatios gorbéje modosul és a nem kezelt hypertonias betegek, ill. az egészséges

személyek gorbéje kozott helyezkedik el 14.
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2. VIZSGALATAINK SORAN ALKALMAZOTT MODSZEREK

2.1.Ultrahangos moddszerek

2.1.1. Echoimpulsus modszer:

Az egyes szOvetek hatarfeliiletérdl az ultrahang nyalab visszaverddik, mivel a
szovetek acusticus impedanciaja (ellenallasa) kiilonb6z6. A visszavert ultrahangnyalab annal
intenzivebb, minél nagyobb a két szovet kdzott az impedancia kiillonbsége. A visszavert echo-
jel intenzitasa aranyos a képernyd vilagossagaval ( B: mode — brightness). A képerny6n
kétdimenzids fekete-fehér kép lathatd, melyen az egyes szoveti struktirak jol elkiiloniilnek. A
vizsgalat soran informaciot nyerhetiink az erek anatomiai jellegzetességérol, ill. a koros
elvaltozasokrol:

e stenosis, ill. dilatatio,
e alakbeli valtozasok (kinking, coiling, dissectio),
e plaque-ok helye, mérete, szerkezeti jellemz6i (homogen, heterogen, hyperdens, hypodens,

echodens, bevérzett, exulceralt, thrombussal fedett, stb.).

2.1.2. Doppler modszer:

Az UH- jelek a stacioner felszinrdl véltozatlan frekvencidval verddnek vissza, de a
mozgé elemekrdl, mint pl. vorosvértestek, a targy sebességével aranyos mértékben valtozik a
visszaver6dé hullamok frekvencidja. A késziilék a visszaverddd jeleket hallhatdo hanggd is
atalakitja. Két tipusa van: a folyamatos hullamu (CW- continuous wave), ill. a pulsatids

Doppler (PW- pulsed wave).
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2.1.3. Duplex modszer:

Ezek a késziilékek egyesitik a B-mode, ill. a pulsatiés Doppler lehetdségeit. A
transducer mindkét vizsgalathoz sziikséges egységet tartalmazza, igy a B mode alapjan
valasztott teriileten a véraramlasi paraméterek is meghatarozhatoak, igy az:

e aramlas iranya (orthograd, retrograd),

e spektrum alakja,

e jellemz6 hullamformak megvaltozasa,

e numerikus paraméterek (atlagos sebesség, systolés €s diastolés sebesség), melyek pl. a

stenosis mértékére 1s utalnak.

2.1.4. Szinkddolt duplex sonographia:

A visszavert ultrahang legfontosabb fizikai jellemzo6it (amplitudo, fazis, frekvencia)
a késziilék szimultan regisztralja. Az amplitadd valtozasai alapjan fekete-fehér B-mode kép
jon létre, a fazis, ill. a frekvencia valtozasai pedig a véraramlas jellemzodinek abrazolasat teszi
lehetové. Szinkodolas soran a szondahoz kozeledo, ill. az attdl tavolodd aramlas mas szinnel
jelenik meg (az artériak altalaban piros, a vénak kék szinnel). Az aramlasi sebességet egy
sarga-piros szinskdala mutatja. A kiilonbozo koros érteriileteken (pl. stenosis, kinking, coiling)
a megvaltozott aramlasi viszonyokat (megnovekedett, ill. csokkent dramlas, turbulentia, stb.)
megvaltozott szin jelzi. A mddszer elonye, hogy a fent részletezett modszerekkel nehezen
visualisalhatd stenosisok, plaque-ok, ill. a nehezen hozzaférhetd ereke (pl. a. vertebralis) jol
abrazolhatok.

2.1.5. Power Doppler modszer:

A késziilék az aramlo részecskékrdl reflektalodd ultrahang nyaldb energiajaval

aranyos intenzitassal minden aramlast azonos szinnel jelenit meg. Elénye, hogy a jel
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fiiggetlen a szogkorrekciotol, az alacsony sebességli aramlasok is jol visualisalhatok.
Hatranya, hogy a kiilonb6z6 iranyt aramlédsok is azonos szinben jelennek meg, igy pl. az

artériakat nem lehet elkiiloniteni a vénaktol.

2.1.5. Transcranialis Doppler (TCD)

A Doppler technika elsé alkalmazasa ota 19 igen sokat fejlédstt. A 2-2,5 MHz-es
szonda segitségével a koponyacsont egyéb teriileteihez képest vékonyabb os temporalen
keresztiil vizsgalhatok a Willis kort alkotd nagyerek. fgy kiilonboz6 szonda poziciokban és
mélységekben jol mérhetd a véraramlas sebessége (cm/s) és iranya az a. ophthalmicaban, az a.
cerebri anteriorban, medidban, posteriorban, az a. vertebralisokban és az a. basilarisban. A

modszer jol alkalmazhato az intracranialis erek stenosisainak, ill. occlusidjanak kimutatasara

16,17 A Kétoldali, ill. rogzitett szondak elterjedése modot ad az intraoperativ monitorozasra
(a sebesség értekek folyamatos regisztralasa, az agyi keringésbe jutd microembolusok

detektalasa, stb.) is. Kiilonbozé vasodilatativ ingerek (1égzésvisszatartds, CO, inhalatio,

kognitiv tesztek, acetazolamide provokacio) alkalmazasa mellette lehet6ség van az agyi
haemodynamikai valtozasok folyamatos kdvetésére is. Néhany éve elterjedt a szinkodolt
transcranialis duplex késziilék, ill. a 3 és 4 dimenzios késziilékek is egyre konnyebben
hozzéaférhetdk.

A TCD modszer hatranya, hogy a betegek 15-20 %-ban tul vastag az os temporale,
az ultrahang nem jut at a koponyacsonton, igy a TCD nem hasznalhatd, ill. megbizhat6saga
nagymértékben fiigg a vizsgald tapasztalatatol.

A véraramlédsi sebesség abszolut értéke (cm/sec) mellett szamos index segit a
cerebrovascularis physiologia és pathophysiologia megértésében.
. A TCD vizsgalat soran kapott pulsatios index (PI) indirekt moédon szolgaltat adatot a HT-

ban is gyakori carotis interna sziikiilet sulyossagarol I8 A Pla peripherias vascularis
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resistentia paramétere; az alacsony ellenallasti erekben a PI érték alacsony (pl.

arteriovenosus malformatio), a nagy ellenalldsi erekben magas 19 Cerebralis
microangiopathidban (pl. diabetes) is megndvekszik a PI.

Kiszamitasara a kovetkezd képlet alkalmas: PI= (v gyst—V dist) / V atl .

- A resistentia index (RI) szintén a vascularis ellenallast jelzi, kiszamitasa azonban eltér PI-
tol. Klinikai jelentdsége elsdsorban az intracranialis nyomasfokoz6das monitorozasaban
nyilvanul meg.

Kiszamitasa: RI= (V syst—V dist /v syst

- A féltekei indexet a vasospasmus / systemas aramlasi hyperkinesis megkiilonboztetésére

hasznaljuk. Kiszamitasa: a. cerebri medidban mért 4ramlasi sebesség / a. nyaki carotis

internaban mért aramlasi sebesség: V (MCA) /v (ICA)

3 feletti érték vasospasmusra utal.

2.1.6. Cerebrovascularis reservkapacitas (CVRC) vizsgalata TCD-vel

A modszer lényege, hogy vasodilatatiés stimulust alkalmazva (acetazolamide,
szén-dioxid, levegd visszatartds) a véraramlasi sebességet (BFV) vizsgaljuk TCD-vel az
agyalapi erekben 20 21, Bar a BFV nem tiikrozi kvantitativ modon a CBF-et, a BFV

valtozasai jol korrelalnak a CBF valtozasaival, ha a vizsgalt ér atmérdje allandé marad 22,

Azokban az erekben, melyek valamilyen pathologiai folyamat kovetkeztében mar eleve

dilataltak, az exogen vasodilatatios ingerek nem hatékonyak 23,
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2.2. Single photon emission computed tomography (SPECT)

SPECT technikéval lehetdség van arra, hogy az ¢él0 szervezetben végbemend
folyamatokat nyomon kdvessiik gy, hogy iv. injectioval, vagy inhalatidval a testbe juttatott
radioaktiv isotdépok eloszlasat kiils6 detektalassal leképezziikk. Az egyensulyi eloszlas
kialakulasanak kivarasa utan egy vagy tobb (2, 3, 4) gammakamera-detektor kdrbefordul a
vizsgalando szerv koriil, szdmos (altalaban 60-120) vetiileti képet készitve. Egy ilyen kép
val6jaban szamtablazat, amelynek minden eleme a vetiilet megfelelo részére beesod
sugarzassal aranyos. A kapott digitalizalt képekbdl - a sugarzas testbeli elnyel6dését is
korrigdlva - szamitogépes uton kiszamolhatd a forgastengelyre merbleges metszetek
radioizotop-eloszlasa. Mivel a gammakameraval egyszerre a test egy kb. 20-40 cm-e savjat
képezziik le, a kapott metszetsor egyiittesen a sav haromdimenzids eloszldsat adja meg,
amelybdl Gjraszeleteléssel (,reorientatic”) tetszoleges allasu metszetek eloszlasa allithato eld.
A kb. 8 mm-es felbontoképességli SPECT-tel jol vizsgalhatd az agyi vératfolyas (CBF), az

agyi vértartalom (CBV), ill. az agyi neurotransmitter receptorok eloszlasa is. A leggyakrabban

alkalmazott gammasugarzo tracerek a Xenon-133 ¢és a technetium-99m- HMPAO 24 melyek
hasznalata a helyi vérellatassal aranyos diffazion, ill. a sejtbe vald bejutdson alapul. A
Xenon-133 elényeit legjobban ismételt vizsgalatokkal hasznalhatjuk ki, mivel alacsony a
dozisa és mar 15-20 perc alatt kiiiriil a tiidon keresztiil. A Tc-99m HMPAO egyensulyi
eloszlasa néhany perc alatt kialakul, utana 6rakon at alig valtozik, igy o6rakkal a beadas utan is
detektalhatjuk az injectid6 beadasakor fennall6 koriilményeknek megfeleld eloszlast. Ez
lehetdséget teremt arra, hogy epilepszias és TIA-ban szenvedd betegeknek a rosszullét soran

adjuk be az izotopot, de csak allapotuk javulasa utan térténjen a mérés.
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Agyi regionalis veratfolyas SPECT

A beteg fekvo testhelyzetben, néhany ingerszegény, nyugalomban elt6ltott perc utan
kb. 600 MBq Tc-99m-val jelzett HM-PAO vagy ECD injectiot kap vénasan. 15-45 perc
kivarasa utan agyi SPECT vizsgélatot végziink, melynek végeredményeként harom metszeti
képsort allitunk eld: a transversalis metszeti sikok a frontalis és occipitalis lebeny alsé hatarat
0sszekotd vonallal, mig az erre merOleges sagittalis metszetek a bal és jobb agyféltekét
elvalasztd szimmetria-sikkal lesznek parhuzamosak, a coronalis metszetek pedig mindkettore

merdlegesek (2. abra).

2. abra A vizsgalat soran az orbito-meatalis sikkal parhuzamos (transversalis), valamint erre
meroleges coronalis és sagittalis sikmetszetek késziilnek

A fenti radiofarmakonok az agy regiondlis vérellatasatol fliggéen - bar nem pontosan azzal

aranyosan - els6sorban a sziirkeadllomanyba épiilnek be. A kapott metszeti képek igy a

kiilonb6zo agyteriiletek vératfolyasanak osszehasonlitasara adnak lehetséget; onmagukban a

SPECT metszetekbOl a vératfolyds abszolut értékére (ml/min/100 g-ban) nem tudunk

kovetkeztetni.
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Lassen-korrekcio

Elvileg a vératfolyas pontos mérésére a jelzett millimicrospherak a

legalkalmasabbak; a gyakorlatban a kiilonb6z6 szervek vérellatasanak leképezésére hasznalt

radiofarmakonok eloszlasa ettdl tobb-kevesebb mértékben eltérhet 25. A HM-PAO agyi

eloszlasa nem pontosan aranyos a vératfolyassal, mert a visszaaramlas is fiigg a bearamlas
mértékétsl 26, A HM-PAO kezdeti kivélasztasi sebessége ¢€s a tényleges vératfolyas kozotti

nem linearis 0sszefliggés leirasara tapasztalati képlet allithato fel 27,

Az agvyi térkep kvantitativva tétele

Amennyiben ismerjiik valamely referencia-teriilet agyi vérataramlasat, a HM-PAO
eloszlast rCBF eloszlassd konvertalhatjuk 28 (3.abra). Referencia-teriiletként (C1502
inhalatios PET vizsgalattal tortént Osszehasonlitas alapjan) a kisagy és a teljes nagyagy
egyenértékiien hasznalhato 29 Ehhez referenciaként hasznalhatjuk a radiofarmakon beadasa

utani els6 percben felvett dinamikus vizsgélatbol szamolt féltekei rCBF értékeket 30,
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3. abra A szamitogepes feldolgozas részekent a [Tc-99m] HM PAO agyi veratfolydas-

vizsgdlat coronalis metszeteibol (jobbra lenn) az agykéreg kb 1.5 cm vastag részének

vératfolyas-eloszldasat az agyat kériilvevo hengerpalastra vetitjiik, majd kiteritjiik (kézépen

lenn). Igy egyetlen képen dttekinthetjiik az agykéreg részteriileteinek vérdtfolyds-eltéréseit.

(C=kisagy, O=occipitalis, P=parietalis, T=temporalis, F=frontalis lebeny)
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A SPECT érzékenységét acetazolamide-teszt és szén-dioxid hasznalatival novelhetjiik 31
Acetazolmide-dal  érzékenyitett SPECT  segitségével vizsgéalhatjuk a  regionalis

vasoreactivitast €s a kollateralis keringés jellegzetességeit (4. abra).

4. abra A felsé sorban MRI-vel igazolt bal oldali a. cerebri media teriileti infarctus lathato.
Acetazolamide (Diamox) beadasa eldtti felvétel sorozat a masodik, mig a Diamox beaddsa
utani sorozat a harmadik sorban figyelheto meg. Jol latszik a relative csokkent agyi ataramlas

(és a csokkent reservkapacitas) az infarctusnak megfelelé teriileten
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2.3. Az acetazolamide szerepe a cerebralis haemodynamika vizsgalataban

2.3.1. Az acetazolamide hatismechanizmusa

Az acetazolamide a carboanhydrase enzim reverzibilis inhibitora, mely a kovetkezo
reakciot katalizalja: COj + HyO = HpCO3 = H' + HCO3~

Ma sem teljesen tisztazott, hogy milyen hatdsmechanizmuson alapul az, hogy az
acetazolamide az agyi arteriolak dilatatiojat idézi el6. Két tényezot feltételeznek:

1. az acetazolamide kézvetlen hatdsa az agyi erekre:
Ertagito hatasaban szerepet jatszhat az erek faliban kimutatott carboanhydrase enzim gatlasa
32, ill. kdzvetleniil az erek simaizmara kifejtett hatas 33.

2. metabolikus valtozasok :

Alkalmazasa soran az extracellularis pCO2 emelkedik, az extracellularis pH és a kilégzésvégi

pCO2 csokken. Egyik magyarazat lehet, hogy az acetazolamide gatolja a glycolysis soran
keletkezo CO2 és H20 H+-4, ill. HCO3--4 torténd atalakulasat. Az igy létrejovo szénsav a

vorosvértestek membranjan atdiffundalva megemeli az extracellularis szénsavszintet 34.

2.3.2. Az acetazolamide dozisflicegosége, kinetikaja

Szamos kozlemény igazolta, hogy az acetazolamide hatdsa dozisfiiggd. 250 mg
acetazolamide sem per os 35, sem pedig intravénasan 35 nem valtoztatta meg az a.
carotisok, ill. vertebralisok véraramléasat. 500 mg per os adva 36 szintén nem idézett el
lényeges sebesség novekedést, mig intravénasan alkalmazva 37 az a. carotisokban kb.
75%-0s sebesség emelkedést valtott ki. 1000 mg adagban akar szdjon keresztiil, akar

vénaba adva biztosan fokozza az agyi vérataramlast 38. Ett6l nagyobb mennyiségben
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hatékonysaga mar nem né 39. A jelenleg elfogadott allaspont szerint 0,15 mg/kg a
megfeleld adag 40.

Hatasara kb. 2 perc mulva kezd el emelkedni az agyi vérataramlas, maximumat pedig 10-
12 perc mulva éri el 37, Egyes vélemények szerint 15 perc elteltével a sebesség mar
csokken 41, 48 éra mulva pedig egyaltalan nem lehet hatast kimutatni 38 Mellékhatasai
kozt faradékonysag, gyengeség, hanyinger, arc- és végtagzsibbadas szerepel, ritkabban
vesegdrcs, nephrotoxicitas, kivételes esetben depressio. A fenticken kiviil acidosis,

aplasticus anaemia, agranulocytosis, leukopenia, sargasag emlitendé meg.

2.4 Az agyi vasoreactivitas vizsgalata

Az agyi autoregulatio megfelelé vizsgalatdhoz a reakcio iddbeli lefolyasarol és
mértékérdl is informaciot kell kapnunk. Ennek megfelelden két kiilonb6zo paramétert
szokas meghatarozni:
e cerebrovascularis reaktivitas (CVR), mely a folyamat iddbeli lefolyasat jelzi,
o cerebrovascularis reservkapacitas (CVRC), mely a reakcido maximalis mértékét, azaz a

maximalis dilatatiot mutatja.
CVRC = [ (MCA ymax — MCA ypyug) / MCA ypyyg 1 x 100

Az MCA ymax az acetazolamide hatadsara kialakulo, a. cerebri medidban mért maximalis
aramlasi sebesség; az MCA viyug pedig az a. cerebri mediaban mért nyugalmi véraramlasi
sebesség.

Az elmult évtizedekben az aldbbi modszereket hasznaltdk az agyi vazoreaktivitds

vizsgalatara:

e tensio csokkentése, ill. emelése 42

e kognitiv tesztek 43
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e CO2 belélegzés 44
o légzésvisszatartas
e acetazolamide adasa 21-23
Ezekben a vizsgalatokban tehat mindig a provokalod tényezd hatdsara 1étrejovo sebesség

valtozast figyelték. Az acetazolamide és a CO, modszert sszehasonlitva az acetazolamide
minimalisan jobbnak bizonyult 45, mig mas szerzOk szerint a CO, vasodilatatios hatdsa

kifejezettebb 40. Mindezeket figyelembe véve, azoknal a betegeknél, akik jol kooperalnak
barmelyik modszer haszndlhatd, a rosszul kooperald betegekben azonban acetazolamide

javasolt.
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Vizsgalatainkat a DE-OEC Neurologiai Klinikan, a DE-OEC Idegsebészeti

Klinikan, ill. A DE-OEC Nuklearis Medicina Tanszékén végeztiik. A kés6bb részletezendd

vizsgalatokat foglalja 6ssze az alabbi tablazat:

3. tablazat

Vizsgalat tipusa Esetszam

1. TCD — acetazolamide vizsgalat hypertonidsokban 25+ 25
2. TCD és SPECT vizsgalatok nem kezelt hypertonidsokban 15+13
3. TCD vizsgalatok cilazaprillal kezelt hypertonias betegekben 12

4. Vizsgalatok subarachnoidalis vérzésben

4.1. A hypertonia €s a vasopasmus kozotti 6sszefliggés 189 + 259
4.2. TCD — acetazolamide vizsgalat évekkel a subarachnoidalis vérzés utan 13+ 14
5. Hypertonias migrén betegek vizsgalata transcranialis Dopplerrel 31

2.1. TCD — acetazolamide vizsgalat hypertoniasokban

2.1.1. A kovetkezd kérdésekre kerestiik a valaszt:

o Egészséges személyekhez viszonyitva van-e valtozas a hypertonias betegek TCD-vel mért

nyugalmi aramlasi paramétereiben?

e Van-¢ kiilonbség az acetazolamide hatasara kialakuld sebesség valtozas (ndvekedés)

szempontjabol a hypertonids és az egészséges csoport kozott?
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Van-e Osszefliggés a mért atlagos vérnyomas és az agyi cerebrovascularis reservkapacitas
(CVRC) kozott?

Korrelal-e a hypertonia fennallasanak iddtartama és a CVRC?

Megfigyelheté-e kapcsolat a CVRC és a sziv bal pitvaranak atmérdje, ill. a CVRC és az

aortagyok vastagsaga kozott?

2.1.2. Betegek és modszerek:

A vizsgalatot 25, neurologiai szempontbol tiinetmentes chronicus hypertonias

betegen (32-60 év; atlagos életkor + SD,: 48,4 + 7,3 év) és 25 kontroll személyen (23-63 év;

atlagos ¢életkor 44,4 + 9,5 év) végeztiik. A hypertonia fennallasanak id6tartama 2-30 év volt.

A betegek kiilonboz6 antihypertensiv szereket szedtek, de a vizsgalat el6tt két napig, ill. a

vizsgalat napjan gyogyszermentesek voltak. A vizsgalat elott a résztvevok irasbeli

beleegyezést adtak.

Részletes belgyogyészati és neurologiai fizikalis vizsgalat tortént.

A TCD vizsgalat el6tt minden betegen és kontroll személyen elvégeztiik a carotis Doppler
vizsgélatot (Ultramark 4, ATL, Bothell, WA). A vizsgélatba csak olyan hypertonids
betegeket és kontrollokat vontunk be, akiknél a duplex vizsgalat carotis stenosist nem
igazolt.

Minden résztvevonél cardialis echographia tortént (HP Sonos 1000, Hewlett-
Packard, Andover, MA). Meghataroztuk a bal pitvar, aorta gyok, bal kamra atmérdjét, ill.
a bal kamra vastagsagat.

Részletes laborvizsgalatot végeztiink /haematocrit, haemoglobin, erythrocyta,
leukocyta, thrombocyta, cholesterin, triglycerid, HDL, LDL, fibrinogén, prothrombin id6

(PI), aktivalt partialis thromboplastin id6 (APTI), vizelet/.
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A TCD vizsgalatot sotét, csendes szobaban végeztiik 22 Celsius fokban. A betegek
haton fekiidtek, 5 perces stabilisatios periodus utan kezdtiik el a vizsgalatot. Az aramlasi
sebeséget mértik mindkét oldalon az a. cerebri medidban (ACM) 45,50,55 mm
mélységben 2Mhz transcranialis Doppler késziilékkel (EME TC-2 64B, Eden Medizinishe
Elektronic GmbH, Uberlingen, Germany). A szonda az erek proximalis szakaszat
detektalta a temporalis ablakon keresztiil, melyet a vizsgalat alatt nem mozditottunk el a
kivalasztott mérési helyrol. A kiindulasi (alap) sebesség értékek rogzitése utan 1g
acetazolamide-ot (Diamox) adtunk iv. 5,10,15 és 20 perc mulva rogzitettiik a systolés
csucssebességet, a diastole végi sebességet, az atlagos sebességet, ill. a pulsatios indexet.
A pulzust ¢és a vérnyomast a vizsgalat ideje alatt folyamatosan monitoroztuk. A Diamox
beadas elétt, ill. 5,10,15 és 20 perc mulva vérgaz analizist végeztiink. A CVRC-t a
nyugalmi atlagsebesség acetazolamide hatasara bekdvetkezd szazalékos novekedéseként
hataroztuk meg. Osszefiiggést kerestiink a kovetkezék szerint:

e CVRC - hypertonia fennallasanak ideje
e CVRC - atlagos vérnyomas (systolés + diastolés tensioérték / 2)
e CVRC - kiilonb6z6 szivparaméterek (bal pitvar, aorta gyok, bal kamra atméro, ill.

a bal kamra vastagsaga) kozott.

A statisztikai feldolgozasnal variancia analizist és paratlan t-tesztet hasznaltunk.

2.1.3. Eredmeények:

A laboratériumi leletek mindkét csoportnal az €lettani hataron beliil voltak (4. tablazat).



4.tablazat Laboratoriumi paraméterek acetazolamide addsa elott

Vizsgalt paraméter

Hypertonias betegek

Kontroll személyek

Haemoglobin (g/1) 42,4+4.4 41,9+3,9
Haematocrit (%) 138,6 + 16,3 137,9+3,9
Erythrocyta (T/1) 47+1,8 42+0,4
Leukocyta (G/1) 6,1 +0,1 5,6 +0,1
Thrombocyta (G/1) 277,0 + 53,2 231,0 + 38,7
Cholesterin (mmol/I) 59+0,5 5,4+0,2
Triglycerid (mmol/1) 1,8 +0,1 1,7+0,1
HDL (mmol/l) 1,3+04 1,3+0,2
LDL (mmol/l) 3,7+0,1 3,8+0,1
Fibrinogen (g/1) 35+1,0 2,6+0,9
PI (s) 12,6 + 1,0 15,6 + 1,4
APTI (s) 28,7+3.9 28,7+4,2

Atlag érték + SE
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e A pO2, pCO2, pH értékek végig az ¢lettani tartomanyban mozogtak, a két csoport kdzott
nem volt szignifikans kiilonbség.

e Az atlagos vérnyomas szignifikdnsan (p < 0,05) magasabb volt a hypertonias csoportban
acetazolamide adésa el6tt €s utdn is. Acetazolamide nem okozott 1ényeges valtozast a
tensio értékekben egyik csoportban sem.

o Az atlagos sebesség értékek nem kiilonboztek szignifikdnsan a két csoport kdzott sem

Diamox el6tt (hypertonias csoport: 60,8 + 2,6 cm/s; kontroll csoport: 58,8 + 1,9 cm/s),



29

sem utana (hypertonids csoport: 85,5 + 4,4 cm/s; kontroll csoport: 84,4 + 3,2 cm/s). A
Diamox mindkét csoportban szignifikans sebességnovekedést eredményezett mar néhany
perc elteltével. A kontroll csoportban a sebesség hamarabb emelkedett, maximumat 10
perc mulva érte el (88,8 + 2,8 cm/s), majd fokozatosan csokkent. A hypertonias
csoportban a valtozas kevésbé volt intenziv, a gorbe alakja eltérd lefutdst mutatott, a
maximalis sebesség pedig csak 20 perc mulva jott 1étre (85,7 + 4,4 cm/s). Az atlagos
sebesség értekek kiillonbsége a két csoport kozott a vizsgalat soran egyszer sem érte el a

szignifikancia szintet (4. dbra).

cm/s
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4. abra Az atlagos sebesség értékek (cm/s) az ACM-ban Diamox adasa eldtt és utan
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e A sebesség %-0s maximalis valtozasat vizsgalva a kovetkezd eredményeket kaptuk: a
kontroll csoportban gyorsabban -10 perc mulva jott 1étre a maximalis sebességndvekedés
(52,6 + 3,7 %). A hypertonidsoknal a sebességnovekedés lassabban, 20 perc mulva
kovetkezett be, értéke szignifikdnsan alacsonyabb (42,6 + 4,5 %) volt, mint a kontroll
csoportban (5. abra). Az adott idOpillanatra vonatkoztatott szdzalékos valtozast figyelve

lathato, hogy 5, ill. 10 perc elteltével volt szignifikans a kiilonbség a két csoport kdzott (5.

abra).
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5. abra CVRC (az dtlagos sebesség Diamox hatdsdra bekévetkezd novekedése) az ACM-ban;
szignifikans eltérés /P < 0,05/ 5, ill. 10 perccel az acetazolamide beaddsa utan volt a két

csoport kozott

e A CVRC és az atlagos vérnyomas nem korrelalt egymassal egyik csoportban sem.
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e A hypertonia fennallasanak ideje ¢s a CVRC kozotti 6sszefiiggés nem volt szignifikans
(p = 0,059).

e Nem volt osszefliggés a CVRC és a bal kamra atmérdje, ill. CVRC ¢és a bal kamra
falvastagsaga kozott.

e A CVRC és a bal pitvar atmérdje kdzott negativ korrelaciot talaltunk, azaz minél nagyobb

volt az atmérd, annal kisebb volt a CVRC (6. abra).

%

3.00™
y=2,470 3,0395x
R =0,44

2.00=— m

1.00 =

| | |
| |
0 T T ]
20 30 40 50 mm

6.abra CVRC és a bal pitvar atmérdje kozotti osszefiiggés. Minél nagyobb a bal pitvar

merete, annal kisebb a CVRC



e Negativ korrelaciot talaltunk az aorta gyok atmérdje és a CVRC kozott (7. dbra).
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7.abra CVRC és az aorta gyok atmérdje kozotti osszefiiggés. Minél dilataltabb az aorta

gvok, annal kisebb a CVRC
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3.2. TCD és SPECT vizsgalatok nem kezelt hypertoniasokban

3.2.1. A kévetkezo kérdésekre kerestiik a valaszt:

e Van-e kiilonbség a TCD-vel mért nyugalmi, ill. acetazolamide hatasara kialakulo aramlasi
sebesség értékekben a frissen felfedezett, még nem kezelt hypertonids betegek és a
kontroll csoport kozott?

e Van-e kiilonbség a globalis, ill. a regionalis agyi vératairamlasban Diamox adésa utan a két
csoport kozott?

e Haigen, mely teriiletek érintettek?

e Van-e Osszefiiggés a TCD-vel mért sebesség értekek, ill. a SPECT-tel mért regionalis

aramlasi paraméterek kozott?

3.2.2. Betegek és modszerek

A vizsgalatot elozetes irasbeli beleegyezés utan, 15 frissen felfedezett, még nem
kezelt hypertonias betegen (38,3 + 6,2 év, 11 férfi, 4 nd) és 13 azonos kort kontroll
személyen (11 férfi, 2 nd) végeztiik. A hypertonias csoportban a tensio értékek ismételten
magasabbak voltak, mint 140/90 Hgmm, de nem érték el a 190/120 Hgmm-es értéket. Fontos
kritérium volt, hogy a hypertonids betegek rendszeres antitensiv kezelését csak a vizsgalat
utan inditottuk el.
Az acetazolamide terhelés el6tt mindkét csoportnal elvégeztiik az el6zé két vizsgalatnal
részletezett fizikalis, laboratoriumi, carotis és transcranialis Doppler, ill. echocardiographia
vizsgalatokat.
Ebben a vizsgdlatban minden résztvevonél koponya MRI is késziilt, melynek negativitasa

feltételként szolgalt a vizsgalatba torténd bevonashoz.
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TCD vizsgalat

A TCD vizsgalatot ebben az esetben kétoldali rogzitett szondaval végeztiik (Multi
Dop T, DWL Doppler, Uberlingen, Germany). Az aramldsi sebességet folyamatosan
rogzitettiik 55 mm mélységben acetazolamide (0,15 mg/kg ) elétt, ill. a Diamox beadasa utani
20 percen keresztiil. A tobbi szempontbdl a vizsgalat megegyezett a korabbi két vizsgalatnal
leirtakkal.

A vizsgalat kezdetekor i.v. braniilt helyzetiink el a cubitalis vénaban.

SPECT vizsgalat

15 perccel az acetazolmide beaddsa utdn (a feltételezett maximalis sebesség
novekedéskor) 600 MBq Tc-99m HMPAO-t adtunk az.iv. braniilbe. Ezzel egyidejiileg
dinamikus 70*1 s-os, majd az injekcid6 beadasa utan kb. 15 perccel 120 db 128*128-as
felbontasu vetiilettel tomographias adatgyiijtés (APEX Helix két detektoros gammakamera
(Elscint, Izrael) kezd6dott. Nyugalmi SPECT vizsgalatra technikai okok miatt nem volt
lehetséges. Mivel a HMPAO 24 o6ran keresztil magas koncentracioban van jelen a
szovetekben, legalabb 24 o6ranak el kellett volna telni a nyugalmi €s a provokacios vizsgalat
kozott, ekkor viszont megbizhatéan nem lehetett volna megoldani a fej azonos helyzetben
torténd positionalasat.
- Féltekei verataramlas:

A Patlak analizist 47 is tartalmazo Matsuda modszert 48 alkalmazva az aortaivben
¢s az agyféltekékben mért aktivitast felhasznalva meghataroztuk az atlagos féltekei
vérataramlast (ml/min/100g). Az eredeti mddszert némileg tovabbfejlesztve specialis képeket

készitettliink, melyek az egyes régiokat jobban szemléltették. Ezt kdvetden egy félautomata

modszert hasznalva meghataroztuk a vér aorta — agy kozott megtett Gtjanak idejét 49 A
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tomographids metszetekbol Ichise modszerét 50 alkalmazva elkészitettiik az agy standardizalt
radiofarmakon-eloszlasi térképét. Ezen a térképen az egyes agyteriileteknek rogzitett
részteriilet felel meg.
- Regiondlis agyi ataramlas (rCBF) térkép

A referencia agyteriilet aramlasi értékét ismerve a HMPAO aktivitasi értékeket a
Lassen korrekciot felhasznalva rCBF értékekké transzformaltuk 27. Referenciaként az egeész
agy vératfolyasat alkalmaztuk 29, melyet ugy hataroztunk meg, hogy a vizsgalat dinamikus

szakaszaban mérhetd féltekei rCBF értékeket atlagoltuk 30, Ennek eredményeként a HMPAO

eloszlast ml/min/100g-os egységekben kaptuk meg 49, Végiil ebbdl a térképbdl kiszamoltuk a

frontalis, temporalis, parietalis, occipitalis teriiletek, ill. a cerebellum vératfolyasat.

Statisztikai feldolgozas
Az eredmények feldolgozasakor t-tesztet vagy a Welch féle d-tesztet alkalmaztunk.
Az egyes paraméterek kozotti korrelacio vizsgalatara kiszamoltuk a korreldcios koefficienst,

majd t-probat hasznaltunk a szignifikanciaszint meghatarozasara.

3.2.3. Eredmények:

e A laboratoriumi eredmények mindkét csoportban normalisak voltak.

e A hypertonias csoportban harom betegnél mutatott ki a cardialis echographia mérsékelt
bal kamra hypertrophiat. A kontroll csoportban minden esetben negativ volt a vizsgélat.

e Carotis Doppler négy hypertonias betegben scleroticus ereket igazolt, de sziikiiletet,
plaque-ot nem talaltunk. A kontroll csoportban nem volt eltérés.

e Minden résztvevo esetén negativ volt a koponya MRI.
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TCD vizsgalat

o Az aramlasi sebesesség érték Diamox beadasa el6tt a hypertonias csoportban
szignifikansan (p < 0,05) alacsonyabb volt a jobb oldalon, mint a kontrollokban (8. abra).

e 15 perccel az acetazolamide adasa utan a sebesség mindkét oldalon szignifikansan (p <

0,05) alacsonyabb volt a hypertonias csoportban, mint a kontrollokban (8. dbra).

cm/s

100

80

J_ [J hypertoniasok
B kontrollok

70 *

60

50

40 | | |
Az elétt j.o. Az utan j.o. Az elott b.o. Az utan b.o.

Az: acetazolamide

8. abra Az ACM-ban mért aramlasi sebesség értékek Diamox adasa elott és utan 15 perccel.

o A sebesség értékek mindkét csoportban alacsonyabbak voltak bal oldalon, mint jobb
oldalon (8.4bra). A kiilonbség a hypertonias csoportban szignifikans (p < 0,05) volt.

o A sebesség mindkét csoportban szignifikansan (p < 0.05) emelkedett acetazolamide
hatéséra.

e A CVRC nem mutatott szignifikans kiilonbséget a két csoport kozott sem a bal
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( hypertoniasok: 1,46 + 0,3, kontrollok: 1,34 + 0,3) (9. abra), sem a jobb oldalon
( hypertoniasok: 1,39 + 0,2, kontrollok: 1,23 + 0,3) (10. abra), sem a két oldal atlagaban

( hypertoniasok: 1,41 + 0,2, kontrollok: 1,27 + 0,3).

%
1,6

1,5

1,4

O hypertoniasok
M kontrollok

1,3

1,2

1,1

1

9. abra A CVRC értékek nem kiilonboztek szignifikansan a két csoport kozétt a bal oldalon.

%
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10. abra A CVRC értékek nem kiilonboztek szignifikansan a két csoport kozétt a jobb oldalon

sem.



38

SPECT eredmények

e 15 perccel a Diamox beadasa utan a bal oldali és a jobb oldali globalis CBF szignifikdnsan

(p<0.05) alacsonyabb volt a hypertonias csoportban mint a kontroll csoportban (11. abra).

ml/min/100g
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60 J.
55 1 [0 hypertoniasok
M kontrollok
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40 T
bal félteke jobb félteke

11. Mindkét féltekei globlis CBF szignifikansan (p < 0,05) alacsonyabb volt a hypertonias

csoportban

e A regionalis CBF értékek mindkét féltekében alacsonyabbak voltak a hypertonidsoknal,
de a kiilonbség nem volt szignifikans, csak a medialis occipitalis teriiletben (12,13. abra).

e Egy hypertonias beteg kvantitativ agyi eloszlas térképe lathat6 a 14. abran.



ml/min/100g

12. abra A rCBF értekek a bal féltekében alacsonyabbak voltak a hypertoniasoknal, a

kiilonbség azonban nem volt szignifikans, csak a medialis occipitalis teriiletben.

O hypertoniasok
B kontrollok

F: frontalis, T. temporalis, P: parietalis, O: occipitalis, C: cerebellum
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13. abra A rCBF értékek a jobb féltekében alacsonyabbak voltak a hypertoniasoknal, a kiilonbség

azonban nem volt szignifikans, csak a medialis occipitalis teriiletben F: frontalis, T. temporalis,

P: parietalis, O: occipitalis, C: cerebellum
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14. abra Egy hypertonias beteg HMPAO- SPECT kvantitativ agyi véreloszlas térképe a

megfeleld teriiletek vératfolydsi adataival

Bal oldal: 61 ml/perc/100 g

Jobb oldal: 59 ml/perc/100 g

Régio: bal (ml/perc/kg)  jobb(ml/perc/100g) bal/ jobb (%)
Front.a. : 69 74 94
Front. p. : 61 66 93
Temp. : 48 67 71
Pariet. : 48 61 79
Occ. med. : 66 63 105
Occ. lat. : 57 48 119

Cerebellum: 68 66 102




41

e Az rCBF bal/jobb oldal aranya nem mutatott Iényeges kiilonbséget a két csoport kdzott.

TCD-SPECT eredmények kozotti osszefiiggés
e Csak gyenge correlatiot tudtunk kimutatni a Diamox addsa utan 15 perccel mért dramlasi
sebesség ¢értékek ¢és az ipsilateralis megfeleld regionalis vératfolyasi értékek (az

ipsilarealis ACM altal ellatott temporalis és parietalis rCBF) kozott.

3.3.TCD vizsgalatok cilazaprillal kezelt hypertonias betegekben

3.3.1 A kévetkezd kérdésekre kerestiik a valaszt:
e Hogyan befolyasolja a cilazapril a vérnyomast?

e Viltozik-e (javul-e) a CVRC 1 éves cilazapril kezelés utan?

3.2.2. Betegek ¢s modszerek:

Bevonasi kritériumok:

e 25-60 éves kor

e 3-30 éve ismert kezelt, vagy kezeletlen enyhe, vagy kdzepesen sulyos hypertonia

e Ha az antitensiv kezelés nem volt megfeleld, a systolés vérnyomasnak ismételt mérések

soran 150-180, diastolés vérnyomasnak pedig 90-110 Hgmm-nek kellett lennie.
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e Ha a korabbi kezelés megfeleld volt, gyogyszervaltast csak akkor hajtottunk végre,
amennyiben a korabbi gyogyszer mellékhatdsokat okozott, ill. ha elézetes tajékoztatas

utan a beteg kérte a gyogyszervaltast.

Kizarasi kritériumok:

e Hypertonia okozta kozepes, vagy sulyos célszervi karosodas (vese elvaltozas, carotis
stenosis, retinopathia)

e Pozitiv koponya CT

e Cardialis decompensatio jelei (NYHA II-III. st.)

o Terhesség

e Elégtelen compliance

e Mitét az utolsé 3 honapban

e Laboratoriumi eltérések

o ACE gatl6 kezelés az utols6 12 honapban

o Tulérzékenység ACE gatloval szemben

e Stlyos, therapia-resistens hypertonia

A fentiek alapjan elézetes irdsbeli beleegyezés utan 12 beteget vontunk be a
vizsgalatba (atlagéletkor + SD: 59,1 + 6,2 év), 4 férfi 8 nd. A vizsgalat id6tartama 1 év volt,
torekedtiink a monotherapiara. Amennyiben a cilazapril kezelés nem volt kielégit6, 2 honap
mulva mas csoportba tartozo szert (béta-blokkolot, vagy diuretikumot) adtunk. Egy beteg
atmenetileg (4 hétig) Betalocot, egy pedig Furosemidet kapott (3 héten keresztiil). Egyéb

ACE gatl6 adasa tilos volt. A gyogyszer napi adagja egyénenként valtozoan 2,5 — 7,5 mg volt.
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Cilazapril beallitasa elott végzett vizsgalatok:

o Részletes belgyodgyaszati és neurologiai fizikalis vizsgalat.

e A laboratoriumi vizsgalatok megegyeztek a 3.1. pontban részletezett vizsgalatokkal.

e Minden betegnél tortént TCD, carotis Duplex vizsgalat, ill. koponya CT.

e Az acetazolamide (0,15 mg/kg) terhelés eldtt, ill. soran végzett TCD vizsgalat elve,

kivitelezése megegyezik a 3.1. pontban leirtakkal.

A fentiek elvégzése utan a betegeket atallitottuk cilazapilra. Hat és tizenkét honap
mulva kontroll belgydgyészati, neuroldgiai és laboratoriumi vizsgalat tortént. Ugyanekkor
végeztiik el az acetazolamide terhelést is.

A statisztikai feldolgozaskor kétmintas parositott t-probat alkalmaztunk.

3.2.3. Eredmények:

Vérnyomds:

o A gydgyszerszedés 12 honapja alatt egy beteg sem panaszkodott mellékhatasrol.

e 6 havi cilazapril kezelés utan az otthon mért atlagos kozépvérnyomas értékek csokkentek
(118.7 £ 1,3 Hgmm; atlag + szoéras) a kiindulasi értékekhez (125,1 + 15,0 Hgmm) képest,
a valtozas azonban nem volt szignifikéns.

e A masodik 6 hoénap soran tovabb csokkent a tensio (116,5 + 11,5 Hgmm), ekkor a
csokkenés mar elérte a szignifikancia szintjét (p < 0,05).

o Az atlagos systolés vérnyomas kiindulaskor 153,1 + 11,1 Hgmm, 6 hénap mualva 145,0 +
13,1 Hgmm, 12 hénap mulva pedig szignifikansan (p < 0,05) alacsonyabb (141,0 + 13,7
Hgmm) volt.

e A diastolés vérnyomads értékek nem valtoztak érdemlegesen.
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Az acetazolamide terhelések soran mért vérnyomas €s pulzus-valtozasok nem voltak

szignifikansak.

Aramlasi sebesség valtozasok az a. cerebri mediaban:

Cilazapril kezelés elott:

Diamox hatasara mindkét oldali ACM-ban szignifikdnsan nott a sebesség.

A szazalékos maximalis sebesség novekedés bal oldalon 10 perc mulva (39,0 + 4,1 %),
jobb oldalon 20 perc mulva (37,0 + 2,3 %) kovetkezett be.

A pulsatiés index bal oldalon 20 perc elteltével (0,66 + 0,17) szignifikansan (p < 0,05)
kisebb volt mint az injekci6 beadasa elott (0,92 + 0,19). Jobb oldalon a valtozas nem volt

jelentos.

6 havi cilazapril kezelés utan:

Az 4tlagsebesség Diamox hatasara bekovetkez6 novekedése mindkét oldalon szignifikans
(p <0,01) volt mar 5 perct6l kezdodben.

A maximalis szazalékos novekedést (CVRC) mindkét oldalon 15 perc elteltével
regisztraltuk (jobb oldalon 53,0 + 3,7 %, bal oldalon 34,0 + 2, 0%).

A pulzatios index nem valtozott érdemlegesen.

A 6. havi, ill. a 0. havi CVRC k&z6tt nem volt szignifikans kiillonbség.

12 havi cilazapril kezelés utan:

Diamox hatasara az aramlasi sebesség értékek kifejezettebben néttek, mint az el6z6 2

vizsgalat alkalmaval (14. abra).
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14. abra Mindkét ACM-ban szignifikansan nott a sebesség (cm/s) Diamox hatdsara, a valtozads

kifejezettebb volt 12 havi cilazapril kezelés utan.

o A maximalis reaktivitast (CVRC) bal oldalon 15 perc mulva (56,0 + 3,2%), jobb oldalon

10 perc elteltével (41,0 + 3,6%) detektaltuk.

e Bal oldalon a CVRC novekedése megkozelitette, de nem érte el a szignifikancia szintjét a

0. havi értékhez viszonyitva (15.4abra).
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15. abra A CVRC valtozasa 12 havi cilazapril kezelés utan megkozelitette, de nem érte el a

szignifikancia szintjét bal oldalon.

e A pulzatids index nem valtozott érdemben.
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3.4. Vizsgalatok subarachnoidalis vérzésben (SAV)

3.4.1. A hypertonia és a vasospasmus kozotti osszefiiggés

3.4.1.1.4 kovetkezo kerdesekre kerestiik a valaszt:

Gyakoribb-e a subarachnoidalis vérzés felléptét kdvetden kialakuld vasospasmus azoknal
a betegeknél, akik korabban hypertoniasak voltak?

Van-e kiilonbség a hypertonids és a nem hypertonias csoport kdzott a vasospasmus
sulyossagaban?

Hogyan befolyasolja a hypertonia a SAV utani kimenetelt?

Eltéré-e a késoi ischaemias karosodas aranya a meghaltak korében a hypertoniasok

ko6zott?

3.4.1.2.Betegek, modszerek:

A vizsgalat soran Osszesen 448, aneurysma ruptura okozta subrachnoidalis vérzésen
(SAV) atesett beteg adatait dolgoztuk fel. 189 (42 %) beteg anamnézisében szerepelt
hypertonia (atlag életkor + SD: 49 + 11 év), ill. 259 beteg volt normotonias (44 + 12 év).
Mivel a vizsgalat retrospektiv volt, csak a rendelkezésiinkra all6 adatokat tudtuk
felhasznalni. A hypertoniara vonatkozo adatok nem voltak teljesek. Minden beteg
legalabb 5 éve hypertonias volt, kb. 60 szazalékuk részesiilt antihypertensiv kezelésben. A
gyogyszerek pontos nevérdl és adagjarol nincs informacionk, tilnyomé részben ACE
gatlok, béta blokkolok és calcium anatonistak szedését talaltuk az adatok kozott. Nincs

adat a célszervi karosodasok sulyossagarol.
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e Minden betegnél meghataroztuk a felvételi klinikai allapotot (Hunt-Hess skala, 5.
tablazat), a felvételi CT alapjan a vérzés stulyossagat (Fisher skala), ill. a mitéti idozitést

(korai: 0-48 oran beliil; halasztott: 8. nap utan).

5. tablazat Hunt-Hess skdla

Neurologiai status Fokozat

Tiinetmentes, esetleg enyhe fejfajas, jelzett tarkokotottség I

Kozepesen erds, vagy erOs fejfajas; tarkokotottség; agyidegtiineten kiviil egyéb 11
neurologiai korjel nincs

Somnolentia, mérsékelt neurologiai tiinetek 11
Sopor, kozepesen sulyos, vagy sulyos hemiparesis, decerebratids rigiditas, v
vegetativ zavarok

Coma, decerebratios tonuseloszlas, moribund A%

e Minden betegnél naponta, ill. a klinikai allapottél fiiggben esetleg naponta tobb
alkalommal tértént TCD vizsgalat (EME TC-2 64B, Eden Medizinishe Elektronic GmbH,
Uberlingen, Germany). A vizsgélat technikai kivitelezését illetden utalunk a 3.1.2 pontra.

e Az a. cerebri medidban mértiik a véraramlas sebességét egyénenként valtozd mélységben
(45-60 mm). A vasospasmus mértékét mindig a korlefolyds soran mért legnagyobb
aramlasi sebesség hatarozta meg. A vasospasmus mértékét a 6. tablazatban leirtak szerint

osztalyoztuk.
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6. tablazat A vasospasmus sulyossdga a sebesség étékek alapjan

Spasmus stlyossaga TCD-vel az ACM-ban mért sebesség érték

0 (nincs) <120 cm/s
1 120-160 cm/s
2 160-200 cm/s
3 > 200 cm/s

e A kimeneteli allapotot a GOS skala alapjan jeloltiik (Glasgow Outcome Scale, 7. tablazat).

7. tablazat GOS skadla

Sulyossagi fok A beteg allapota

5 = j6 kimenetel Teljes, vagy majdnem teljes gyogyulas

4 = mérsékelt karosodas Residualis tiinetek, de a beteg 6nellatd

3 = sulyos karosodas Nem 6nellato (fizikai és/vagy psychés szempontbol)

2 = persistald vegetativ allapot

1 = meghalt

A legsulyosabb kimeneteli csoportban (GOS 1) meghataroztuk a stlyos kimenetel okat,
melyek a kdvetkezdk voltak:

— A SAV sulyossagi foka (Hunt-Hess IV-V).

— Reruptura

— Vasospasmus (a klinikai allapot rosszabbodéasa tipusos idébeli lefolyéssal)
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— Perioperativ tényezok (a miitéti megterheléssel Gsszefiiggésbe hozhatod tényezok: korai
ruptura, ideiglenes klip felhelyezés, stlyos agyduzzadas, a szokasostol lényegesen
hamarabb jelentkez6 klinikai vasospasmus)

— Egyéb (cardiopulmonalis tényezok, hydrocephalus, stb.)

Statisztikai feldolgozas:

A statisztikai feldolgozasnal elsddleges kimeneti valtozo az aramlasi sebesség érték
volt. A hypertoniat tekintettiik az elsddlegesen vizsgalt (spasmust) magyarazéd valtozonak, de
figyelembe vettiik az egyéb befolyasold faktorokat is (életkor, nem, mutéti idozités, Hunt-
Hess és Fischer skala értéke). A hypertonia hatasanak korrigalt értékét kerestiik; azokat a
valtozokat, melyek korrekcids tényezdként szerepeltek beépitettiik a modellbe.

A {6 statisztikai modszer a linearis regressio volt. A folyamatos valtozék normalitasat
grafikusan, ill. Shapiro-Wilk teszttel ellendriztiik. A maximadlis sebesség értékeket és a
spasmust magyaraz6 faktorok kozotti Osszefiiggést linearis regressios modszerrel analizaltuk.
A hypertensiot feltehetéen befolyasold tényezok szerepét logisticus regressioval vizsgaltuk.
Tobbszoros regressios modellt alkalmaztunk, melyben a hypertensio vonatkozasaban
vizsgaltuk azon valtozok szerepét,

— melyeknél szignifikas volt a regressios koefficiens,

— melyeknek klinikai szempontbdl feltételezhetd hatasa van, és

— melyeknek jelentds befolyasa lehet a tobbi valtozd regresszids koefficiensére vagy

azok standard hibéjara.

A végsé modellt tgy ellendriztilk, hogy a residualis értékeket az illesztett értékek

fiiggvényében abrazoltuk, ill. feltiintettiik a residualisok normalis gorbéjét.
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3.4.1.3. Eredmények:

e A vasospamus sulyossagaban nem talaltunk szignifikans eltérést a két csoport kozott
(hypertoniasok: atlag aramlasi sebesség + SD: 139,4 + 53,1 cm/s; nem hypertoniasok:
141,2 + 52,5 cm/s) (8-9. tablazat).

e Hypertonias betegeknél 0,41 cm/s értékkel alacsonyabb maximalis sebesség értékeket
mértiink, mint a nem hypertoniasoknal, ami akkor sem tekinthetd szignifikans
kiilonbségnek, ha az egyéb valtozokra torténd korrekcido megtortént (p = 0,905) (9.
tablazat). Ez azt jelenti, hogy nem taldltunk egyértelmli Osszefiiggést a maximalis

sebesség értékek (vasospasmus sulyossaga) és a hypertonia kozott (8-9. tablazat).

8. tablazat Kiilon-kiilon illesztett egyszerii regressios mddszerek eredménye, ahol a fo

kimeneti érték a maximadlis mért sebesség

Viltozd Ertékek BFV (cm/s) P 95%CI
Hypertensio Igen / nem -1.66 0.773 -13.01 9.69
Eletkor +1év 3.80 0.014 0.76 6.83
Eletkor2 +1¢&v? -0.05 0.002 -0.08 -0.02
Nem Férfi / né -8.40 0.147 -19.76 2.96

ACM 2.28 0.760 -12.39 16.95

ACI -3.45 0.663 -19.03 12.12

Laesio helye multiplex -0.82 0.935 -20.66 19.00
ACP -4.74 0.807 -42.92 3343

a. pericallosa 0.66 0.978 -47.00 48.32

Miitéti id6zités korai / kés6i -26.66 <0.001 -38.51 -14.80
2vs 1 9.68 0.211 -5.53 24.89

Hunt-Hess skala 3vsl 0.93 0.914 -15.95 17.80
4vs 1 2.95 0.816 -21.97 27.87

Svsl 9.21 0.809 -65.79 84.21

2vs 1 34.25 0.011 7.96 60.51

Fischer skala 3vsl 38.85 0.005 12.01 65.69

4vs 1 31.46 0.022 4.63 58.30
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9. tablazat A végso tobbszoros regressios model eredménye (a modellben a kimeneteli

valtozo a maximadlis sebesség érték, magyaradzo valtozok az életkor, a nem, a miitéti

idé7ités)

Valtozo Ertékek BFV (c/s) P 95%CI
Hypertonia igen/nem -0.41 0.950 -13.10 12.29
Eletkor +1¢év 3.37 0.026 0.40 6.34
Nem né/ferfi -3.89 0.541 -16.43 8.64
Mutéti idozités Késoi/korai -26.88 <0.001  -39.31  -14.45

e A késoi cerebralis ischaemias karosodas korrekt feldolgozasara csak az elhaltak korében
volt méd. Az elhunytak adatait tartalmazza a 10. tablazat, ill. a 16. és 17. abra, mely
alapjan jol latszik, hogy sem a halalozas, sem pedig az egyik halalokként szerepld késoi
ichaemias karosodas nem kiilonbozik lényegesen a hypertonids és a nem hypertonias

csoport kozott.

10. tablazat A SAV-t kovetden elhunytak adatai

halalok hypertoniasok nem hypertonidsok
n=50 n=42

SAV 13 (26 %) 18 (42 %)

reruptura 10 (20 %) 6 (14 %)

perioperativ tényezok 19 (38 %) 12 (29 %)

vasospasmus 6 (12 %) 4 (10 %)

egyéb (cardio-pulmonalis ok, stb.) 2 (4 %) 2 (5%)

4%

ESAV

E reruptura

O perioperativ tényezk
H vasospasmus

M egyéb

16. abra Hypertonias SAV-as betegek esetén a
halal okai
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5%

ESAV
M reruptura

O perioperativ tényezok

29% Hl vasospasmus
M egyéb
14%
17. abra Nem hypertonias betegek esetén

a halal okai

TCD — acetazolamide vizsgalat évekkel a SAV utan

3.4.2.1. A kdvetkezo kérdésekre kerestiik a valaszt:

e Van-¢ kiilonbség SAV-t kdvetd stulyos vasospasmuson atesett hypertonias betegekben
évekkel a vérzést kovetéen a TCD-vel mért nyugalmi aramlési sebesség értékekben
hasonlo, de nem hypertonias betegekkel 6sszehasonlitva?

e Kisebb-e a CVRC?

3.4.2.2. Betegek, modszerek

e A vizsgalatba 27 beteget vontunk be (11. tablazat). Ezek a betegek évekkel (atlag: 4,6 év;
1 — 8 év) korabban aneurysma ruptura okozta subarachnoidalis vérzésen és a vérzést
kovetd 6-8. napon TCD-vel észlelt, kozepesen sulyos, ill. sulyos vasospasmuson (2,3

gradus) estek at.



53

11. tablazat

Jellemzok Hypertonidsok (n=13) Nem hypertonidsok (n=14)

Eletkor 412+59 46,8 +7,1

Nemek aranya 9 n6 /4 férfi 9n6 /5 ferfi

Korai mitét 6 7

Halasztott miitét 7 7

Vasospasmus sulyossaga 2 (n=798) 2(n=9)
3(n=Y%) 3(n=Y%)

o A TCD vizsgalat, a laboratériumi vizsgalatok és az acetazolamide terhelés a 3.1.2 pontban
leirtak szerint tortént. A TCD vizsgalat soran annyit moédositottunk, hogy ebben az
esetben a nyugalmi aramlasi sebesség értékeken kiviil csak az acetazolamide hatdsara

kialakulé maximalis sebesség értéket regisztraltuk, nem kdvettiik a valtozas dinamikajat.

3.4.3. Statisztikai modszer:

A statisztikai feldolgozasnal ANOVA-t, ill. paratlan t-tesztet alkalmaztunk.

3.4.2.3. Eredmények:

e Az ACM-ban mért nyugalmi aramlési sebesség értékek mindkét csoportban, mindkét
oldalon normalisak voltak (12. tablazat); a két csoport kdzott szignifikans kiilonbséget
nem talaltunk.

o Mindkét csoportban, mindkét oldalon szignifikdnsan (p < 0,01) n6tt a sebesség Diamox

hatéséra (12. tablazat).
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e A CVRC sem a ruptura oldalan, sem az ellenoldalon nem kiilonb6zott szignifikansan a két

csoport kozott (12. tablazat).

12. tablazat

Vizsgalt érték ~ Nem hypertonids, Nem hypertonias, Hypertonids, Hypertonias,

ruptura oldala ellenoldal ruptura oldala  ellenoldal
BFV (cm/s) 66 +15 69+ 19 63+ 14 68 +£21
BFV max 98 + 23 105 + 28 101 +£25 109 + 34
CVRC (%) 54+ 18 55+ 16 60 +21 59+ 17

BFV: nyugalmi véraramlasi sebesség, BFV max: a Diamox hatasara kialakulé maximalis aramlasi sebesség

érték, CVRC: cerebrovascularis reservkapacitas

3.5. Hypertonias migrén betegek vizsgalata transcranialis Dopplerrel

3.5.1. A kovetkezé kérdésekre kerestiik a valaszt:
e Van-e kiilonbség a hypertonias migrén betegek €és a kontroll személyek TCD-vel mért
nyugalmi aramlasi paramétereiben?

e Van —e kiilonbség a kétoldali ACM-ben mért aramlési sebesség értékek kozott?

3.5.2. Betegek, modszerek:

o A vizsgalatban 31 beteg vett részt (atlag életkor + SD: 38,3 + 6,9 év; 26 n6 / 5 férfi) (12.
tablazat). 4 betegnek aurdval jar6 migrénje, 24-nek aura nélkiili migrénje volt. 3 beteg
szamolt be arr6l, hogy altaldban nem jar auraval a fejfajas, de 1-1, ill. 3 alkalommal a
szokasos fejfajast villamlé scotoma eldzte meg. A migrén fennallasanak ideje eltérd (1-18

év) volt. A rohamok gyakorisaga 1-6 / ho kozdtt valtozott. A betegek tobb mint 2/3-ban a
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migrénes rohamok mar évekkel azel6tt jelentkeztek, mielott diagnosztizaltak a magas-

vérnyomast.

13. tablazatA DE-OEC Neurologiai Klinikan 1999-ben kezelt migrén betegek

Osszes migrén beteg 185 (100 %)

Kezelt (enyhe-kozepesen stlyos) hypertonias beteg 11 (5,94 %)

Atmeneti, nem kezelt tensio emelkedés 20 (10,81 %)

e Minden betegnél belgyogyaszati €s neurologiai fizikalis vizsgalat tortént.
o A kordbbi vizsgalatokban (3.1.2.) leirt médon mindenkinél elvégeztiikk a transcranialis
Doppler vizsgalatot. A migrén betegeket nem a fejfajas ideje alatt vizsgaltuk.

Acetazolamide provokaciét nem végeztiink.

3.5.3. Eredmények:

e Nem talaltunk szignifikans (p< 0,05) kiilonbséget a hypertonias migrén betegek és a
kontroll személyek kozott a véraramlasi sebesség értékekben ill. a pulsatios indexben (14.
tablazat).

o A két oldal sebesség értékei sem kiilonboztek 1ényegesen.

14. tablazat  Nyugalmi aramldsi sebesség értékek hypertonias migrén betegekben

HT bal old. HT jobb old. Kontr. bal old. Kontr. jobb old.

PI 0,91+0,08 0,89+0,1 0,94 + 0,07 0,99 + 0,08

BFV (cm/s) 66+9 71+ 11 68 +12 70 + 10

BFV: aramlasi sebesség érték (cm/s), PI: pulsatios index
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4, MEGBESZELES

4.1. TCD — acetazolamide vizsgalat hypertoniasokban

Chronicus hypertonids betegek TCD-vel mért nyugalmi dramlasi sebesség értékei
nem kiilonboztek szignifikansan a kontroll csoport értékeitdl sem acetazolamide adésa el6tt,
sem utana. Az acetazolamide hatasara kialakuldo sebesség novekedés azonban eltérd
dinamikaju volt. A hypertonias csoportban a valtozas kevésbé volt intenziv, a gorbe alakja
eltérd lefutasu volt, a maximalis sebesség csak 20 perc mulva alakult ki, szemben a
kontrolloknal észlelt 10 perccel. A hypertonia tartama, a bal pitvar atmérgje ill. a bal kamra
falvastagsaga és a CVRC kozotti 0sszefiiggés nem volt szignifikans. A CVRC és a bal kamra
atmérdje, ill. az aortagyok vastagsaga kozott negativ correlatiot talaltunk.

Csak néhany kozlemény foglalkozik a hypertonias betegek BFV és CVRC

vizsgalataval. Ezekben a betegekben a kiindulasi BFV hasonld az egészséges személyek
értékeihez 1, a vascularis resistentia azonban nagyobb, ill. a hypocapnia okozta
sebességndvekedés gyorsabban csokken vissza a nyugalmi értékre 51 Ameriso és mtsai J2
hypertoniasoknal a hypercapnia hatdsara normalis esetben kialakuld vasodilatatio elmaradasat

talaltak. Cho és mtsai 93 csokkent a. cerebri media aramlast és megndvekedett vascularis

resistentiat jelz6 emelkedett pulsatios indexet detektaltak hypertonias betegekben.
Véleményiink szerint eredményeinket egyrészt az a. cerebri mediaban kialakulo

magasabb peripherids resistentia, az artériak megnovekedett fal/lumen aranya ill. csokkent fali

rugalmassag magyarazhatja. Ehhez hozzajarulhat a vascularis endothelium altal termelt

kiilonb6zo contractilis faktorok jelenléte is 54-56 Ezek a faktorok az emelkedett tensio
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értékek miatt hypertonidsokban valodsziniileg folyamatosan szabadulnak fel, ezaltal a fal
nyomasat emelik, ill. egy alland6 mérsékelt vasoconstrictiot eredményeznek.

Az acetazolamide-ra adott eltérd dinamikaju valaszt a kovetkezd magyarazhatja:
normalis esetben a Diamox gyors, mar 2 perc mulva jelentkez6 véraramlas ndvekedést okoz.
Magasvérnyomasban szenvedd betegeknél a mar meglévé mérsékelt vasoconstrictiot elészor
kompenzalni kell az acetazolamide hatasanak, csak ezt kovetden alakulhat ki a precapillaris
vasodilatatio. Ezutdn a folyamat megegyezik az egészségeseknél megfigyelhetovel, azzal a
kiilonbséggel, hogy az érfal atépiilése miatt a dilatatio lassabban megy végbe. Valoszinii az is,
hogy hosszabb id6tartamu és/vagy sulyosabb hypertonidban a fal atépiilése miatt a CVRC
besziikiilése varhato. A CVRC és a hypertonia fennalldsanak ideje kozott azonban nem
talaltunk Osszefiiggést. Ez azonban fenntartassal fogadhato, hiszen a hypertonia iddtartama
pontosan nem itélheté meg. Emiatt a hypertonia szovédményeként jelentkezé bal kamrai
hypertrophidt jellemz6 paramétereket korrelaltattuk a CVRC értékeivel.

Feltételezésiink, miszerint a sulyosabb, hosszabb ideje fennallo hypertonia
csokkent CVRC-t ¢és ezzel korrelald pathologids echocardiographia leleteket (pl.
megvastagodott bal kamra) okoz, csak részben igazolddott. A magyarazat az lehet, hogy a
vékonyabb bal pitvar és aorta fal hamarabb reagal a megndvekedett peripherias ellenallésra,

igy pl. hamarabb detektalhato a bal pitvar dilatatidja.

4.2. TCD és SPECT vizsgalatok nem kezelt hypertoniasokban

A nyugalmi aramlasi sebesség érték a jobb oldalon, az acetazolamide utan 15
perccel mért értékek pedig mindkét oldalon szignifikansan alacsonyabbk voltak a hypertonias

csoportban, mint a kontrollokban. A CVRC egyik oldalon sem kiilonbozott 1ényegesen a két
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csoport kozott. A bal és jobb oldali globalis CBF szignifikdnsan alacsonyabb volt a
hypertonias csoportban, mint a kontroll személyekben. A hypertonias csoportban bal oldalon
alacsonyabb véraramlasi sebességet és regiondlis CBF-t mértiink, mint jobb oldalon, a
kiilonbség azonban nem volt szignifikans. Csak gyenge korrelaciot tudtunk kimutatni a
Diamox adasa utan 15 perccel mért aramlasi sebesség értékek és az ipsilateralis, megfeleld
regionalis vératfolyasi értékek (az ipsilateralis ACM altal ellatott temporalis €s parietalis
rCBF) kozott.

Korabban bizonyitottnak tartottak, hogy a hypertonia felgyorsitja a normalis

oregedési folyamatot kiséré CBF csokkenést 7. Erre utal az is, hogy az agyvérzésnek
predilekcids helyei vannak (basalis ganglionok). Bar a folyamat soran az egész agyi
vasculatura karosodik, valoszinii, hogy bizony teriiletek sériilékenyebbek. Ezt a megallapitast
tamasztja ala Fuji is 58 aki csokkent regionalis agyi vérataramlast detektalt hypertonias
betegek supratentorialis teriileteiben, foleg a striatumban és a thalamusban, ill. Rodriguez és

munkacsoportja is, akik ugyanezt az eredményt talaltdk neuroldgiailag tiinetmentes,

kezeletlen hypertonids betegekben 59, Fujishima megfigyelései szerint a rCBF leginkabb a
frontalis cortexben ¢és a basalis ganglionokban volt alacsonyabb, mint a kontroll
személyekben. Ezeknek az eredményeknek ellentmond két, az utobbi idOben végzett
vizsgalat, ahol SPECT-tel nem tudtak 1ényeges eltérést kimutatni az rCBF értékekben 60 61
Vizsgéalatunk szerint hypertoniasokban a bal félteke paraméterei (aramlési
sebesség, vératfolyas) rosszabbnak bizonyultak, mint az ellenoldali 62 Nem talaltunk pontos
adatot az irodalomban arra vonatkozoan, hogy gyakoribb-e a stroke a bal féltekében. A DE-

OEC Neurologiai Klinikan 1994. november 1. és 2000. december 31. kozott kezelt betegek

esetén a kdvetkez6 megoszlast talaltuk 63 (15. tablazat):
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15. tablazat

Bal félteke Esetszam Jobb félteke Esetszam

lagyulas 877 lagyulas 606

VErzes 223 Veérzés 198

Lathatd, hogy mind a vérzés, mind a lagyulas gyakoribb volt a bal féltekében. Ennek pontos
magyarazata nem ismert, a kovetkezoket feltételezziik: jobb oldalon az a. carotis interna a
truncus brachiocephalicusbdl, baloldalon pedig kézvetleniil az aortaivbol ered. Elképzelhetd,
hogy jobb oldalon a truncus brachiocephalicus csokkenti, tompitja az egyes szivlokések
okozta nyomoéer6t, mig bal oldalon ez a ,,pufferold” szerep elmarad. Minden pulzushullam
16kés hozzajarul az agyi erek karosodasahoz, s ez sokkal kifejezettebben jelentkezik a
hypertonias betegekben.

Az elmult tiz évben szamos vizsgalatot végeztek annak eldontésére, hogy van-e

Osszefliggés a TCD-vel mért sebesség értékek és a SPECT-tel, vagy PET-tel mért CBF

értékek kozott 04, Az eredmények meglehetdsen ellentmondodak. Az acetazolamide altal

kivaltott sebesség, ill. CBF novekedés egészséges személyekben jol korrelalt egymassal
65,60 de carotis stenosisban szenvedd betegeknél ugyanezt az Osszefliggést nem tudtak

igazolni 67 A sajat eredményeink szempontjabdl (gyenge korrelacid) a kovetkezd lehet a
magyarazat:

Az a. cerebri medidban mért, acetazolamide hatasara bekovetkezd emelkedett
aramlasi sebesség érték a kornyezo teriilet (kisebb media agak) sebesség értékeit egylittesen
reprezentalja. Mivel a hypertonia az egyes ereket valdsziniileg eltér6 modon karositja, mas
lehet a regionalis vasodilatatio. A SPECT vizsgélat értékelésekor felvett ROI-k (“region of
interest”) anatomiai szempontbdl nem felelnek meg teljes mértékben az egyes erek altal

ellatott teriiletnek (pl. ACM). Emiatt olyan hatarteriiletek is bekeriilhetnek az egyes ROIk-ba,



60

melyek kollateralis keringésérdl, ill. Diamox altal kivaltott véreloszlas valtozdsarol nincs

informacionk. Hypertonids betegeknél tovabb bonyolitja a helyzetet, hogy a betegség

mozaikszerli, nem homogén valtozasokat idéz elé e regionalis CBF-ben 58,68 igy még

nehezebb Osszefiiggést talalni a két paraméter kozott.

4.3. TCD vizsgalatok cilazaprillal kezelt hypertonids betegekben

Tizenkét havi cilazapril kezelés utan az otthon mért atlagos kozépvérnyomas és
systolés vérnyomas értékek szignifikansan csdkkentek. Diamox hatdsara mindkét oldali
ACM-ban szignifikdnsan nétt a sebesség cilazapril kezelés el6tt és utan 6 ill. 12 honappal, de
1 év utan a valtozas sokkal jelentdsebb volt. A 12 havi cilazapril kezelés utan mért CVRC
eredmény magasabb volt, mint a kiindulasi vizsgalatban, de a kiillonbség csak megkozelitette,
nem ¢érte el a szignifikancia szintjét.

Az utobbi években el6térbe keriilt az egyik leghosszabb hatastit ACE-gatld szer,

mely kozepes és stlyos hypertonidsok esetén hatasosan csokkenti a vérnyomast 69 A

vegylilet egy thiolcsoportot nem tartalmazo, észterifikalt elogyogyszer, mely a majban alakul

at aktiv metabolitta, az ACE-gatl6 hatdssal rendelkez6 cilazaprilatta 70, Vérnyomascsokkentd
hatasa 1 oran beliil kialakul, csucshatasat 3-7 oraval a bevétel utan éri el, hatasa kb. 24 o6ran
keresztiil tart. Mellékhatasrol ritkdn szamoltak be, mas vérnyomdscsokkentokkel jol
kombinalhaté 71.

Az irodalmi adatok szerint normalizdlja a CVRC-t, csokkenti a vascularis

hypertophiat, noveli az agyi erek kiils6 a4tmérdjét, normalizalja az endothelium funkcidjat,

crcr

Azt is igazoltak, hogy a cilazapril képes normalizalni a hypertonia okozta CVRC csokkenést
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spontan hypertonias patkanyokban 73, ill. noveli az agyi erek endotheliumfiiggd agonistak

(bradykinin, A23187) adéasara bekovetkezd vasodilatatiojat 73, Eddig még nem tisztazott,

hogy a fenti protektiv hatdsai milyen modon alakulnak ki, feltételezik, hogy nem fiiggnek
0ssze a vérnyomascsokkentd hatasaval 72 73,74, Ug yvélik, hogy noveli az agyi erek kiilsé
atméréjét, helyreallitia az agyi erek tagulékonysagat és az endothelium miikodését 72 75, A

media hypertrophia csdkkenését valdszintlileg az angiotensin II. lokélis szintézisének gatlasan

crer

76, annak gatlasa ezt a folyamatot akadalyozhatja meg. Egy masik, kevésbé valdszini

magyarazat lehet, hogy a ,,mas protooncogene” nevii mitogen aktivitasi receptor mitkodése

csokkenne, s igy gatlodna az angiotensin II 7,

4.4, Vizsgalatok subarachnoidalis vérzésben

4.4.1. A hypertonia és a vasopasmus kozotti 6sszefiiggés

Az aneurysma ruptura eredetli subarachnoidalis vérzések kimenetelét alapvetéen a
beteg felvételi klinikai allapota, ill. a subarachnoidalis térbe keriilt vér mennyisége hatarozza
meg. E tényezok mellett feltehetden a betegek ¢életkora és az esetlegesen fennalld korabbi
magasvérnyomas betegség is karosan befolyasolja a betegség kimenetelét 78 79.

Az aneurysmas betegek korében a hypertonia prevalencidja magasabb az atlag
populacidhoz viszonyitva. Az USA-ban és Nyugat- Europaban az aneurysmas betegeknél 20-

25 %-ra becsiilik a hypertonia prevalencigjat, ugyanakkor tobb vizsgalat szamol be 40 és 50

% kozotti eléforduldsi aranyrol 80,81
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A hypertonia magas eléfordulési aranya azt bizonyitja, hogy az aneurysma kialakul4dsaban a

hypertonianak etiolégiai szerepe lehet 82 83 84,85 tovabba a kordbbiakban részletezett
hypertonias érelvaltozasok magas ardnyban fordulnak elé az aneurysmas betegekben, melyek
sulyosbithatjdk a subarachnoidalis vérzés szovodményeit, elsOsorban a vasospasmus és a
késoi ischaemias karosodas kialakulasat.

A vasospasmus a subrachnoidalis vérzés egyik legfontosabb szovédménye. Pontos
pathomechanizmusa nem ismert, kialakulasaban alapvetd szerepe van a liquortérbe keriilt vér
vasoconstriktiv degradacios termékeinek (pl. serotonin, prostaglandin, oxyhaemoglobin, stb).
A vérzést kovetd 3.-4. napon kezdddik, atlagosan a 7. nap koriil éri el a maximumat, majd
fokozatosan oldodik. 20-25 %-ban alakul ki klinikai tlinetekkel jard, un. késdéi ischemids
karosodas (tudatzavar, focalis neurologiai deficit), mely atlagosan 8 %-ban halalhoz is vezet.
Ennél magasabb eléfordulasi arany igazolhaté CT-vel (40%-ban agyi infarctus, melyek egy
része klinikailag néma), ill. angiographiaval (55-60%). A vasopasmus detektalasban a
legérzékenyebb modszer a TCD, mely az esetek 70 %-ban jelez koros aramlést a basalis
artérias gytriiben.

Vizsgalatainkban feltételeztilk, hogy a subarachnoidalis vérzettek korében a
hypertonia, a kiséro érelvaltozasok, ill. az esetleges autoregulacios zavar
- ndvelheti a vasospasmus gyakorisagat,

- akésdi ischemias kéarosodas sulyossagat, ill.
- fatalis kimenetel esetén, a fatalis kimenetel okai kozott a klinikai vasospasmus

el6fordulasi aranyat.

Az irodalmi adatok ellentmondasosak. Saveland nem talalt kiilonbséget a betegség
végso kimenetelében 86, ugyanakkor tobb tanulmany igazolta, hogy a hypertonia noveli a

betegség kockazatat, ezért fontos prognosztikai jelentdsége van 87-90,
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Egy korabbi vizsgalatban SAV-t szenvedett hypertonias betegek nyugalmi véraramlasi
paramétereit vizsgaltdk a vérzést kovetden. Azt talaltdk, hogy a hypertonids csoportban

szignifikansan alacsonyabb volt a sebesség az a. cerebri medidban, mint a nem hypertonias

SAV-s betegekben 91 Ezek alapjan arra a kdvetkeztetésre jutottak, hogy mivel a sebesség
eleve alacsonyabb a hypertoniasokban, mar kisebb sebesség novekedés is vasospasmust
jelezhet.

Munkénkban nem talaltunk egyértelmii 6sszefliggést a maximalis sebesség értekek

(vasospasmus sulyossdga) ¢és a hypertonia kozott. Adataink szerint a vasospasmus

gyakorisdga — a korabbi, altalaban multifaktorialis vizsgalatokkal &sszhangban 92 93 _
elsdsorban a vérzés sulyossagaval, ill. a beteg osztalyra érkezésekor észlelt klinikai
allapotaval korrelal. Az egyéb tényezdk, pl. az életkor, mitéti idozités, hypertonia,
hyperlipidaemia, szintén befolyasolhatja a spasmus kialakulasat, de ezt sajat vizsgalatunkkal
nem tudtuk igazolni. Ebben valdszinilileg szerepet jatszik a mintavételi heterogenitas.
Betegeink hypertoniasak voltak, de a hypertonia id6tartamardl és a célszervi elvaltozasokrol
nem allt rendelkezésiinkre minden esetben pontos adat, azaz nem tudtuk megitélni a
hypertonia sulyossagat. Elképzelhetd viszont, hogy a magasvérnyomas nem jatszik komoly

szerepet a vasospasmus létrejottében. Ezt tamasztja ala Roganovic is, aki nem talalt

Osszefiiggést a spasmus €s a hypertonia kozott 94 st a hypertoniahoz szokott erek esetén

nem jelentett olyan nagy megterhelést a vasopasmus.

4.4.2. TCD — acetazolamide vizsgalat évekkel a SAV utan

A vasospasmust a vascularis hypertrophia kifejlodése kiséri3»4. Kialakulasaért az

elhuzodo spasmus kovetkeztében létrejovo degenerativ érfali eltéréseket teszik feleldssé

95,96 Az érfal elveszti tagulékonysagat, kollagén rakodik le benne 97,98 ng a fesziiltsége 99,
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A fenti elvéltozasokat leiro proliferativ vasculopathia kifejezést Crompton alkalmazta eldszor

100, Még nem tudni, hogy tulélokben ez a vasculopathia késobb eltiinik-e. Ha a spasmus
okozta érelvaltozasok megmaradnak, feltételezhetd, hogy a nyugalmi aramlési sebesség érték
¢s a pulsatios index a stenosis kovetkeztében magasabb lesz. Mivel az erek is rigidebbé
valnak, feltételezhetd, hogy a CVRC alacsonyabb lesz.

A fentiek figyelembe vételével kivancsiak voltunk arra, hogy évekkel a SAV utan
nagyobb kockazatot jelent-e a hypertonia az ischaemias agyi karosodas kialakuldsa
szempontjabol, azaz van-e kiilonbség a nyugalmi sebesség, ill. a CVRC értékeiben a
hypertonias és a nem hypertonias csoport kdzott.

Vizsgalatainkban nem talaltunk kiilonbséget sem a nyugalmi, sem a Diamox
hatasara kialakuld6 maximalis sebesség értékben, sem pedig a cerebrovascularis
reservkapacitds mértékében a hypertonias, ill. a nem hypertonids csoport kozott. A korabbi,
hypertonias betegeken végzett TCD-Diamox tesztiink soran (lasd 3.1.) eltérd volt a Diamox
hatésara kialakulo sebesség valtozas dinamikéja. Jelen vizsgélatunkban viszont nem kovettiik
a dinamikat, csak a maximalis sebességet, ill. a CVRC-t regisztraltuk. Nem kizart, hogy a
valtozas folyamatat abrazolva itt is talaltunk volna kimutathat6 kiilonbséget a hypertonias és
normotonias csoport kozott.

Egy korabbi vélemény szerint, bar a proliferativ vasculopathiat jellemzd fibrosis

évekkel késobb is megmarad, az ératmérd 0jbol né. Ennek hatterében az artérids vérnyomas

nyomoerejét feltételezik 101, Az atméré novekedésének hatésara bizonyos id6 elteltével a
sebesség visszatér a normalis értékre, a persistalo fibrosis pedig valdszinlileg nem
befolyasolja érdemben a CVRC-t. Magyarazat lehet az is, hogy a proliferativ vasculopathia a
vasospasmus lezajlasat kdvetden teljesen visszafejlodik, és megfeleld id6 utan (jelen esetben
1-8 ¢év) karos hatdsdt mar nem tudjuk kimutatni, azaz nincs hatasal a nyugalmi aramlési

sebességre és a reservkapacitasra.
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4.5. Hypertonias migrén betegek vizsgilata transcranialis Dopplerrel

Vizsgalatainkban nem talaltunk érdemi eltérést hypertonias migrén betegek és a

kontroll személyek TCD-vel mért nyugalmi dramlési paramétereiben.

Magyarorszagon egyes adatok szerint kb. 9,6 %-ra 102" tehets a migrén
prevalenciaja. A nemzetkozi irodalomban az altalanosan elfogadott gyakorisag kb. 12 % (nék:
18%, férfiak: 6%). Fiatal korban altaldban nem meriil fel a kérdés, az id6sebb korosztalyban
viszont egyre gyakrabban jelent problémat a migrén €és hypertonia egyiittes eléfordulasa. Az
enyhe — kozepes hypertonia és a migrén egyiittes eléfordulasa valoszintlileg véletlenszerti 103,
jol ismert azonban a stlyos, malignus hypertensio, ill. a paroxysmalis vérnyomasemelkedés
alkalmaval jelentkezd erds fejfajas 103, Atmeneti tensio-emelkedés migrénben is
el6fordulhat. A kezeletlen hypertonia fokozhatja a migrén rohamok erdsségét és gyakorisagat,
ill. a fejfajas chronicus, naponta jelentkezd fajdalomma is atalakulhat 103

Egymasnak ellentmond6 adatok talalhatok az irodalomban arra vonatkozoan, hogy
a migrén betegek nagy basalis agyi artéridiban mért nyugalmi véraramlési paraméterek
kiilonboznek-e a kontroll személyekétdl. Néhany szerzd nem talalt 1ényeges kiillonbséget az
ACM-ban mért sebesség értékekben migrénesek és egészségesek kozott 104-106, Masok
magasabb nyugalmi aramlasi sebességet mértek 107 108-113 jj1. a sebesség instabilitasat
mutattak ki 108, Az emelkedett sebesség hatterében két dolgot feltételeznek. Egyrészt a
vizsgalt érszakasz csokkent atmérdjét, masrészt az arteriolak szintjén bekdvetkezd eltérések
kovetkeztében megvaltozott regionalis vérataramlast teszik feleldssé 109, Sokan vizsgaltak a
PI értékét is. Tobb esetben magasabbnak talaltak 112,113 melyet a vasoconstrictio
magyaréazhat, masok viszont a kontrollokéval megegyezé értékeket irtak le 104,114 Ujabb

szempont a két oldal kozotti sebességkiilonbség. Mivel a migrén betegek egy részében a
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fejfajas mindig azonos oldalon jelentkezik, eltérd lehet a két oldal kozott a sebességérték.

Szamos munkacsoport igazolta, hogy a fejfajas oldalan kimutathatéan magasabb a sebesség,
mint az ellenoldalon 112 111 ygyanakkor masok nem talaltak kiilonbséget a két oldal kozott

106 105 110,113 Chernysev és mtsai 12 azt is vizsgaltak, hogy van-e a sebesség értékekben
kiilonbség akkor, ha a fejfajas mindig egy bizonyos oldalon jelentkezik. Jobb féltekei migrén
esetén kissé magasabb pulsatios indexet irtak le a jobb ACM-ban, ill. gyorsabbnak talaltak a
sebességet az a. basilarisban; bal féltekei fajdalom esetén ugyanezt nem tudtdk igazolni.

Sokan vizsgaltak a cerebrovascularis reservkapacitast is. Nem talalt 1ényeges eltérést a

Valikovics 107 ill. a Silvestrini féle munkacsoport 115, masok 110,116 kifejezetten
emelkedett reaktivitast irtak le, melyet a vékonyabb, jobban reagald érrendszerrel
magyaraztak.

Mivel a vizsgalatainkban résztvevd migrénesek koziil csak 4 betegnél jelentkezett
mindig azonos oldalon a fajdalom, eleve nem vartunk Iényeges kiilonbséget a két oldal kozott.
Ugyanigy hasonld volt a két oldal pulsatios indexe is. A masik szempont az volt, hogyan
valtozik a sebesség érték a kontrollokhoz képest. A tobbi vizsgalocsoport is eltérd
sebességeket talalt, ill. a mi beteganyagunknal a hypertonia is komplikalod tényezoként
szerepel. A kordbban leirtak szerint a nyugalmi sebesség nem kiilonbozik lényegesen a
hypertonias (nem migrén) betegek és az egészségesek kozott SLI17 ) azonban egyik sajat
vizsgalatunkban alacsonyabb sebességet mértiink, s ugyanezt igazolta egy masik
munkacsoport is. A fentiek lapjan a kovetkez6 magyarazatokat adhatjuk:

e A sebesség azért van a normalis tartomanyban, mert a gyakran tapasztalt gyorsabb
sebességet a hypertonia altal okozott érelvaltozas ellensulyozza, azaz a migréneseknél
tapasztalt rugalmas, reaktiv érrendszer rigidebbé valik. gy emelkedett sebesség helyett

»hormal” sebesség detektalhato, ami jelen helyzetben koérosnak tekinthetd.
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e Lehetséges, hogy ezekben a betegekben eleve a normalis tartomanyban voltak a sebesség
értékek, s csak arrol van sz, hogy a magasvérnyomas egyelére egyaltalan nem
karositotta — vagy legalabbis nem mérhetden - az érrendszert, tehat tényleg nem

beszélhetiink koros értékekrol.

Bar nem tartozik szorosan az altalunk vizsgalt paraméterekhez, fontossaga miatt

foglalkoznunk kell a hypertonias migrén betegek kezelésével is. Mivel a migrén elleni szerek

nagy része befolyasolja a szivmiikodést és a vérnyomast 118-120, szivbetegeknek,
magasvérnyomasban szenvedoknek csak nagy koriiltekintéssel vagy egyaltalan nem adhatok.
Migrén roham alkalméaval hypertonids betegnél el6szor a nem gyogyszeres kezeléshez
(psychotherapia, biofeedback, akupunktura, relaxatio, stb.), majd a nem-specifikus szerekhez
(paracetamol, aspirin, non-steroid gyulladasgatlok, lizin-acetylsalycilicum + metoclopramid),
esetleg anxiolyticumokhoz kell folyamodnunk. A fentiek hatastalansaga esetén — a hypertonia
szempontjabol optimalisan kezelt hypertonias migrén betegnél - a korabbi irodalmi adatok
alapjan zolmitriptan adhatd. Sajat beteganyagunkban is jo tapasztalatot szereztlink
zolmitriptannal.

Preventiv kezelésre a hypertonia stadiumatol, az antihypertensiv gyogyszerektol és
a rohamok jellegétol, ill. gyakorisagatol fiiggden — béta-blokkoldkat, calcium-antagonistakat,
esetleg valproatot adhatunk, sziikség esetén pedig antidepressansokkal egészithetjilk ki a
therapiat. Ebben a betegcsoportban kiilonds hangsulyt kaphat a mellékhatassal nem
rendelkez0 riboflavin is. Sulyos, esetleg nem kezelt hypertonidban szenveddé migrén

betegekben a triptanok adasa keriilendd. Fontos a megfeleld psychés vezetés, biofeedback.
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5. OSSZEFOGLALAS, EREDMENYEINK KLINIKAI ALKALMAZHATOSAGANAK

LEHETOSEGEI

A stroke szempontjabodl a hypertonia fokozott kockazatot jelent. Mivel a kialakult
stroke jelenleg még nem kezelhetd, a hangsulyt a megel6zésre kell fektetni. A subklinikus
agyi karosodas sulyossagat morpholodgiai és funkcionalis vizsgalatokkal mutathatjuk ki. A
morphologiai modszerekkel (CT, MRI) a definitiv karosodasok detektalhatok (globalis vagy
koriilirt atrophia, ill. lacunaris infarctusok), a kiilonb6z6 funkciondlis médszerek (TCD,
SPECT, PET) viszont a haemodynamikai eltéréseket igazolhatjak.

A SPECT moddszer eldnye, hogy alkalmazasa soran megfelelé regionalis adatokat
nyerhetiink, ugyanakkor rutinszeri hasznalatanak a kovetkezOk szabnak gatat: ionizalo
sugarzas, viszonylag rossz id6beli feloldoképesség, a haemodynamika folyamatos
monitorozasara nem alkalmas, draga. A TCD vizsgalatnak is szamos elénye (j6 iddbeli
feloldas, alacsony koltségek, alkalmazdsa egyszerli, folyamatos monitorozasra alkalmas,
korlatlanul ismételhetd), ill. hatranya (vastag koponyacsont esetén nem alkalmazhato,
hasznalata nagyban fligg a vizsgalo gyakorlatatol, stb.) van. Fontos elénye, hogy segitségével
kimutathatok, ill. kovetheték a kiilonbozé betegségekben (pl. a stroke kiilonb6zo
rizikofaktoraiban /hypertonia, diabetes, hyperlipidaemia, stb./) 1étrejovo érelvalozasok. Ezeket
a modszereket provokativ tesztekkel tehetjiik érzékenyebbé .

Vizsgalatainkban igazoltuk, hogy chronicus, neurologiai szempontbol még
tlinetmentes hypertonias betegekben mar karosodott a cerebrovascularis reservkapacitas. A
regionalis vératfolyas frissen felfedezett, még nem kezelt hypertoniasokban egyes teriileteken
alacsonyabb, mint a kontroll személyekben. Egyéves cilazapril kezelés javitotta az a
cerebrovascularis reservkapacitast. Nem tudtunk Osszefliggést kimutatni a hypertonia és a

subarachnoidalis vérzést kovetd vasospasmus kozott. Nem volt I1ényeges kiillonbség a
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hypertonids és normotonids csoport kozott, az évekkel a subarachnoidalis vérzést kdvetden
mért reservkapacitasban. Hypertonids migrén betegekben nem tudtunk lényeges eltérést
kimutatnia a nyugalmi agyi véraramlasi paraméterekben.

Vizsgalataink alapjan az egyik legigéretesebb eszkoz a trancranialis Doppler. A
mindennapi diagnosztika részeként alkalmas sziirdvizsgalatokra, ill. haemodynamikai tesztek
végzésével fontos szerepet jatszhat a stroke preventidjaban. Alkalmazasaval atgondolt, jol
megszervezett, ,hard endpoint”-tal rendelkezd prospektiv vizsgalatok végezhetok, melyek
segithetnek - jelen esetben pl. a hypertonia okozta célszervi karosodasok gyakorisdganak,

sulyossaganak  pontos  feltérképezésében.  Lehetdségink van az  alkalmazott
vérnyomascsokkentd kezelés hatékonysaganak kovetésére 121-123 411, a kiilonbdzd szerek

agyi erekre gyakorolt hatasdnak tovabbi vizsgalatara 123 124,125 js. A TCD tovéabbi elonye,
hogy jol kombindlhatd6 mas modszerekkel, igy PET-tel, SPECT-tel, ill. kiilonb6zd
neuropsychologiai vizsgalatokkal. Mivel a magasvérnyomas legkorabban valdszinilileg a
kognitiv funkciokat karositja, a veszélyeztetett betegcsoportban megfelelden megtervezett
neuropsychologiai vizsgalatokat kell végezniink. A hypertonia agyi erekre gyakorolt hatdsa
miatt a neuropsychologiai teszteket TCD-vel, ill. ha morphologiai eltérésekre van gyanu,
képalkoto vizsgalatokkal kell kombinalni.

A magasvérnyomasban szenveddket minél hamarabb at kell vizsgalni, ill.
megfeleld, hatékony kezelésben kell részesiteni. Ha lehetséges olyan gyogyszerelésre kell
torekedni, mely javitja az agyi autoregulatiot.

Adataink arra utalnak, hogy a stroke szempontjabol kiilondsen nagy kockazatnak
kitett hypertonias betegeket (egyéb stroke riziko faktor, pl. migrén, korabbi agyi keringési
zavar, hypelipidaemia, dohanyzas, oralis anticoncipiens, stb). meghatarozott id6k6zonként
célszerli non-invasiv szlirdvizsgalatnak aldvetni, melyek validitdsat tovabbi vizsgélatoknak

kell megerdsiteni.
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