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ROVIDITESEK

ROI: region of interest

SPECT: single photon emission tomography
ECD: etiléndicisztein-dietilészter

HMPAO: hexametil-propilén-amin-oxim
CBF: cerebral blood flow

rCBF: regional cerebral blood flow

SPM: statistical parametric mapping

BPI: brain perfusion index

HSA: human szérum albumin

DTPA: dietilén-triamin-pentaacetat
MCTD: mixed collagen tissue disease (kevert kotoszoveti betegség)
UPR: ulnaris perfuzios rata

RPR: radialis perfuzios rata



BEVEZETES:

A nukledris medicindban a szamszerisités alapvetd probléma mikor a szoveti
aktivitas-eloszlast, vagy az aktivitas idébeni valtozasat kell egy adott szovetben meghatarozni.
Ha egyensulyi allapotban az aktivitas eloszlas valtozasadbol akarunk kovetkeztetni valamely
patologias jelenségre, ezt pontosabban tehetjiik, ha az aktivitas kiilonbségekhez paramétereket
rendeliink, s ugyantigy valamely folyamat leirdsa is pontosabb, ha azt matematikai modellel
tessziik. A problémat egyrészrdl az jelenti, hogy az ¢lettani folyamatok leirdsara hasznalt
modellek egyszeriisitd, csak kozelitden igaz feltételezésen alapulnak, masrészrdl a leirast még
pontatlanabba teszik az in vivo vizsgalatoknal némely paraméter meghatarozasi nehézségei.
Legegyszeriibben akkor tudunk egy eloszlashoz, vagy egy idobeni folyamathoz paramétert
rendelni, ha azt relativ paraméterekkel tessziik. Ez sokszor elegendd a mindennapi klinikai
gyakorlatban, azonban csak tavoli becslést ad ezért informacidvesztést okoz. Sokkal
objektivebb, 0sszehasonlitast tesz lehetdvé az abszolut paraméterek hasznalata. Az abszolut
paraméterekkel torténd folyamat leirdst igen nehezitik a radioizotopos képalkotas soran
fellépd torzitasok (szoveti sugarelnyelés, szorodas), valamint a radioaktiv bomlas statisztikai
jellege. Tovabbi problémat okozhat a sok esetben bonyolult, hosszadalmas gytijtési, értékelési
folyamat, mely a klinikumban nehezen adaptalhato.

A tanulmany célja olyan keringésvizsgalati modellek kidolgozéasa, a mindennapi gyakorlatba

val6 bevezetése €s gyakorlati értékelése, mely a klinikumban egyszeriien adaptalhato.

IRODALMI ATTEKINTES

A radioaktiv tracerek alkalmazasa vildgszerte elterjedt, miutan Hevessy Gyorgy kidolgozta az
¢l6 szervezetben alkalmazhatdé nyomjelzési technikat. Maga a nuklearis medicina érdekes
Osszefonodasa a kémianak, a szamitastechnikanak, fizikanak és szamos klinikai
tudomanynak. A nuklearis medicinai modszerek klinikai sikerességéhez sziikséges, hogy
megbizhatd, a klinikus szdmara magas informaciotartalommal biré adatokat szolgéltasson.
Jelenleg a nukledris medicinaban alkalmazott szamszertisitési modellek a kovetkezéképpen
csoportosithatok (1):

1. Egy adott idointervallumban felvett aktivitas mérésén alapulo modszerek:

1.1 Abszolit felvétel: MBq, MBg/cm?, MBg/cm® , illetve a beadott aktivitis hanyada:

amennyiben ismerjiilk pontosan a beadott aktivitast a bomldsra és a kamera
érzékenységére korrigalva, egy adott régiora esd aktivitas teriiletegységenként (%/cm*-

ben), tomografias leképezés esetén térfogategységenként( %/cm’-ben) kifejezheto.



1.2 Relativ felvétel: valamely referenciateriilethez — a vizsgalni kivant folyamat, vagy

betegség altal nem vagy alig érintett- teriilethez torténik a viszonyitas, vagy paros szervnél az
ellenoldalhoz. Arédnyosithatd egy teriilet 0Osszbelitésszdma, egy pixelre esd atlagos

belitésszama, max. beiitésszama, vagy a folyamatot leird gorbe paraméterei.

2./ Kinetikai paraméterek meghatdrozdsa:

2.1 Rekeszes (kompartment) modellek: A kompartmentek — makroszkopikus

szubrendszerek- melyek a radiofarmakont egy bizonyos térben (membranokkal elvélasztva)
vagy egy specifikus formaban (kiilonbozé kémiai kotésekben) tiikkrozik. A rekeszekrol
feltételezziik, hogy homogének, kapcsolatban vannak egymadssal és a kornyezetiikkel az
anyagkicserélddés altal. Ez az anyagaramlas az egyszerlsitd feltétel szerint csak az egyes

rekeszek koncentracidjatol fiigg.
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arterias plazmaban és a cserélhetd szoveti térfogatban. C, a farmakon koncentracidé a
szovetben. K1 ¢és k2 a vérbdl a szévetbe és onnan visszatorténd dramlas sebességi allandoja.
A k3 a szovetbe torténd megkotddés (felvétel, atalakulas) sebességi allandoja, mig a k4 a

szovetbdl valo kivalasztas, ,,vesztés,, sebességi allandoja. A teljes koncentracid, a Cr ,



crer

Osszegével egyenld. A Vg ebbdl a térrész vértartalma térfogategységben kifejezve.

2.2 Grafikus modellek: egy alkalmas transzformacié utani egyenesillesztésre vezetik

vissza egyes makro-paraméterek (2) meghatarozasat, ezért altalaban kevésbé zajfiiggoek. A
grafikus modszerek szamitastechnikailag egyszeriien kivitelezhetok.
A grafikus moddszerek csoportosithatok aszerint, hogy az input paramétere meghatarozasa
hogyan torténik:

- avérkoncentracido mérése artérias vérbol: pl. Logan-mddszer, Patlak-modszer

- referencia tertilettel : pl. Ichise , Logan mddszerei

% Patlak-modszer: irreverzibilisen k6t6do radiofarmakonok kinetikajanak

leirasara alkalmas modszer. Két-kompartmentes modell esetén a k4 = 0., tehat a vizsgalati 1d6
alatt a nem bomléasbol adodoé radiofarmakon ,,vesztés” elhanyagolhat6. Patlak és munkatarsai
(3) bizonyitottak, hogy a tracer plazméabol az irreversibilis kompartmentbe vald sebességi

allandojat ( K;) a kovetkezd egyenletbdl szarmaztatni lehet,

ROIT) _ g J;Cp(t)dt+(1/ +V)
c(ry ' C,(T) B

amely lineéris a T > t’ id6ben, amikor a V. a reverzibilis részben levo rész allando.
% Logan modszer: reveribilis tracerek kinetikajanak leirasara alkalmas,
amikor egyensulyi id6 utdn egyenes illesztheté a transzformalt adatokra, s a gorbe

meredeksége a radiofarmakon teljes eloszlasi térfogatat adja (1).

"ROI(t")dt' 'C (t"dt

—‘L =DV, —‘[0 g +int
ROI(t) ROI(t)

ha pl. egy két szoveti rekeszes modellt feltételeziink, akkor:

K k
DV, = 1+ )+,

2 4



% Ichise: bilinearis illesztésre vezeti vissza a kinetikai jellemzok
meghatarozasat. Zajmentes esetben a Logan modellnél alkalmazott kozelités nélkiil irja le a
folyamatot. PIL. receptor kotddési folyamatok leirasara alkalmas, mikor egy receptor nélkiili

tertiletben k3~0.

A tanulmanyban két régid izotdpos keringés-vizsgalatanak moddszerérol,
szamszeriisitési modelljeinek értékelésérdl, a klinikai értékérdl szdmolok be. Miutdn a két
régid (agy ¢és kezek) keringésének elemzése mind modszertanilag, mind az alkalmazott
modellek tekintetében kiilonbozik, ezért a tovabbiakban a két vizsgalatsorozatot kiilon-kiilon

targyalom.

Agyi perfuzios szcintigrafia :

Attekintés:

Az agyi perfuziés SPECT vizgalatok klinikai értéke nem vitatott, mert a cerebralis
betegségekben a funkcid (pl agyi vératfolyas) kdrosodasok gyakran megeldzik a strukturalis
eltérések kialakuldsat. A perfuzids eltérések szamos neurologiai és pszichiatriai kérképben
kimutathatdk anatdmiai eltérés nélkiil. Az agyi perfuziés SPECT vizsgalatnak jelentds szerepe
van bizonyos diagnozisok felallitasaban ill. megerdsitésében €s a terapiatervezésben.

A kereskedelmi forgalomban tobb agyi perfizi6 vizsgalatara alkalmas radiofarmakon
elérhetd. Tobbek kozott a Xe-133 is, mely kivaldéan alkalmas lenne az agyi perfizio
kvantitativ (ml/min/100g szdvet) megitélésére, de kivitelezési nehézségei miatt a klinikai
gyakorlatban nem terjedt el. Jelenleg széles korben inkabb a Tc jelzett lipofil anyagokat,
HMPAO (hexametil-propilén-amin-oxim) és ECD (etiléndicisztein-dietilészter) anyagokat
alkalmazzak. Intravénds beadast kovetden ezek a lipofil molekuldk atjutnak a vér-agy gaton,
az agyban a véraramléssal ardnyosan oszlanak el, majd regionalis eloszlasuk 4llandé marad a
leképezési id6 alatt. Az agyi aktivitds maximumat az injektalast kovetden kb. 2 perc mulva
eléri. Mivel nincs redisztribuci6 a kezdeti tracerfelvétel és -eloszlas valtozatlan marad tobb
oran keresztiil és fiiggetlen attol, hogy a regionalis vératfolyds késobb valtozik-e. A
kereskedelemben jelenleg elérhetd, két tipust anyag az ECD és a HMPAO kozott kiillonbség

van az in vitro stabilitasban, a felvételi mechanizmusban. A normal agyszdvetben a két anyag



kinetikai sajatsdgai nagyon hasonldak. Lipofil tulajdonsaguknak koszonhetéen bejutnak az
agysejtekbe ¢és miutan atalakulnak hidrofil tulajdonsaguva, hosszabb ideig a sejtekben
maradnak. Mig az ECD esetében a deesztirifikdcid okozza a hidrofil atalakulast, addig a
HMPAO esetében a glutation kolcsonhatas. A klinikai gyakorlatban a két radiofarmakon
egyenlden valaszthato az agyi varatfolyas akar kvalitativ, akar kvantitativ becslésére. (4)

Az agyi keringés mar az orvostudomany kezdetén érdekelte e kutatokat. Gabriel
Fallopius volt az elsd, aki leirta az agyi vérereket 1561-ben, egy évvel késdbb ugyancsak az 6
miivében ,,Obsevationes Anatomicae” illusztracié nélkiil ugyan, de mar szé esett a bazison
talalhatd6 kommunikal6 artéridkrol. William Harvey irta le elséként az agyi vérkeringést. 1904-
ben Paul Jensen nyerte az elsé szamszerti CBF értéket (125ml/min/100g) allatkisérletekbdl.
Ez az érték tal magasnak tlint, valoszinilileg azért, mert Jensen nem izoléalta az intracranialis
vérkeringést az extracranidlistol. Ez volt az elsé ,abszolut” CBF mérés. Human
vonatkozdsban csak indirekt modon lehet becsiilni az agyi vératfolyast. Ezen moddszerek
alapjat Adolf Fick fiziologus és matematikus alkotta meg, aki megallapitotta, hogy barmely
szerv esetében meghatdrozhaté a szerven idéegység alatt ataramld vér mennyisége, ha

megmérjiik valamely adott anyagnak azt a mennyiségét, amelyet a szerv a rajta atdramlo

crer

crer

ataramlo vérmennyiség (CBF-cerebral blood flow):

0,
[4.]-17.]

Ezt az elvet alkalmazta Stewart is, aki anilint és metilénkéket injektalt indiktorként, és mérte a

CBF =

mennyiségiiket a vérmintadkban kémiai analizissel, és megjelenésiiket a retinalis erekben. Ezek
a kisérletek azért voltak nagy jelentséglick, mert felhivtdk a figyelmet a modszer
hianyosséagaira: a részecskék nem tokéletesen keveredtek az injekcid helyén, intravascularis
eloszlasuk egyenetlen volt, a befecskendezett anyagok ozmotikus hatdsa, az injektalasi
idotartam ¢és annak kapcsolata a szivciklussal mind-mind hatassal voltak a mért
eredményekre. Az ismert korlatok ellenére 1951-ben Kety egy kozombos gazt alkalmazott
ahhoz, hogy megmérje a CBF-et in vivo, kovetve a Fick-féle teoriat. Subnarkotikus
mennyiségli nitrogénoxidult (N,O) I¢legeztetett be a vizsgalt személlyel, melyet az agy
felvett, s az egyenstlyi allapota 9-11 percen beliil kialakult. Az egyensulyi allapot kialakulasa
utan az agyi vénds vér és az agyszovet N,O-koncentracidja azonos, mivel az agy-vér

megoszlasi egyiitthatd az N,O esetében 1. Ennek megfeleléen az agyi vénas vér egyensulyi
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koncentraciokiilonbséggel, megkapjuk az egységnyi agyszovetre esd ataramlast (CBF).

CBF (ml/100gszévet / perc) = MIO&

J.(A —V)dt

V= az agyi vénas vér N,O koncentracioja (térfogat/100g)

u= az egyensulyi allapot beallasanak ideje (perc)

S=a N,O agy-vér megoszlasi egylitthatdja (=1)

A= az artérias vér N,O koncentracioja (térfogat/100g)
Fiatal feln6tt emberben az atlagos agyi véraramlas 54 ml/100 g/percnek bizonyult.
Ez kivaloan alkalmazhatonak bizonyult a teljes agyra, de a regionalis CBF becslésére nem. Az
egyik teriileten bekovetkez0 aramlascsokkenést mas teriileten mas teriileten kialakulo
aramlasfokozodas ugy kompenzalhatja, hogy a teljes véraramlas valtozatlan marad.

A radioaktiv anyagok orvostudomanyba valdo bevezetése lehetdséget adott a
Munk, hogy mérje a teljes agy CBF-t és Ingvar ¢és Lassen, hogy meghatarozzak a regionalis
CBF-t emberben. A modszer validalasat szamos allatikisérlettel tamasztottdk ald. Késobb
mégis a Xe-133 lett a kivalasztott radiofarmakon az agyi vératfolyds in vivo kvantitativ
mérésére, s jelenleg mas gammasugarzd radiofarmakonokkal valdé tjabb kvantitativ
modszerek kidolgozasanal is ehhez torténik a hasonlitds. Radioaktiv anyagokkal vald
véraramlas-mérésnél feltételeziik, hogy a vizsgalat alatt a rendszer egyensulyi allapotban van,
az egész mérési idO alatt a tracer bedramlési aranya, a felvétele és a kimosodasa (washout)
allando, a radiofarmakon beadasa nem befolyasolja a rendszer egyensulyi allapotat és maga a
tracer stabil a vizsgalat ideje alatt.

A Tc-99m-HMPAO egy 0 korszak kezdetét jelentette az agyi vératfolyas egyszerlibb
meghatdrozasiban. A HMPAO néhany kémiai sajatossdga miatt azonban nem konnyl
megbizhatd méréseket végezni ml/min/100g szovet egységekben. Az in vitro instabilitdsa
miatt kiilonb6z6 mennyiségben van jelen az oldatban a lipofil komponens (amely képes
atjutni a vér-agy gaton) és a masodlagos komplexek (amelyek nem tudnak atjutni a vér-agy
gaton) amelyek a vér hattért adjak, valamint a szabad pertechnetat, amely az interstitialis
szoveti hattéraktivitashoz jarul hozza. Természetesen ezekkel a tényezdkkel szamolni kellene,
amikor kvantitativ méréseket végziink. A relativ felvételes modszereket egyszertisége miatt

széleskorben alkalmazzak vilagszerte.



CBF mérés/ Perfuzio meghatarozds relativ felvétel modszerével:

Ezek a mérések az agy kiilonbozd régidinak radiofarmakon felvételi ardnyan alapulnak,
referenciateriiletként olyan régiot kijelolve, amelyeket nem érintett a patologiai folyamat vagy
mas fiziologiai eltérés. Altalaban elfogadott megbizhatd referencia teriilet a cerebellum,
kivéve azokat a betegeket, akiknél cerebellaris atrofia vetdédik fel a klinikum vagy
képalkotokkal végzett eldzetes vizsgalat alapjan.

Térbeli voxelrdl voxelre torténd dsszehasonlitds SPM (statistical parametric mapping)
modszerrel tovabb csokkenteni a vizsgalotdl vald fliggdséget. Sajnos adddik néhany nehézség
is: nehéz elkertilni a képregisztralas pontatlansaga miatti eltéréseket. Ez a probléma kiilondsen
akkor okoz nagyobb mérési hibat, amikor a vizsgalatok szignifikdnsan kiilonboz6
betitésszammal késziiltek.

A napi rutinban a két nagy nuklearis medicinai tarsasag altal kiadott iranyelveket
kovetjiik.(5) Ezek magukba foglaljak a kvantitativ mérések kivitelezését is, melyek nem
sziikségszerlien jelentenek abszolit méréseket. Miutan rendelkezésiinkre all egy normal
egyedekbdl allo szoftver adatbazis €és egy adekvat mindségbiztositasi program, az esetek egy
részében nyugodtan hagyatkozhatunk egy referencia-teriiletes modszerre. Lehetdség van ra,
hogy az egyes beteg adatait Gsszehasonlitsuk a normal adatbézissal, és megallapitsuk a
statisztikai paramétereket, melyekkel magyarazni lehet az egyéni eltéréseket, megitélni a
terapids valaszt becsiilni a betegség kimenetelét és kovetni a beteget (6-8). Azonban ha
lehetéség van ra torekedni kell a vératfolyas , kvantitativabb” meghatarozasara a kovetkezo
okok miatt. Egyrészt a vératfolydsban bekovetkezd valtozasok nem egyenléek a szoveti
aktivitasban bekdvetkezett valtozdsokkal kivéve, ha szigoru linearis dsszefiiggés van a kettd
kozott. Masrészt: a normalizalt regiondlis cerebralis vératfolyasban bekdvetkezett
valtozasokat nem lehet leforditani a regionalis cerebralis vératfolyasban bekdvetkezett

valtozasokra csak akkor, ha a referencia teriilet vératfolyasa NEM valtozott.

10



Kérdésfelvetések:

A munkacsoportunk altal kidolgozott  kvantitativ —agyi perfizios szcintigrafiaval

aszimptomatikus carotis stenosisban szenvedo betegek, migrénes betegek és egészséges

onkentesek kozott alabbi kérdésekre kerestiik a valaszt:

% kiilonbozik-e a nyugalmi féltekei vératfolyas csoportok kdzott?

* kiilonbozik-e az acetazolamid hatasban mért féltekei vératfolyas
csoportok kozott?

% megfigyelheté-e kiilonbség kiilonbozé agyi régiok nyugalmi
vératfolyasa tekintetében?

¢ kiilonbozik-e a stenosisos oldal illetve a nem stenotikus oldal

nyugalmi és acetazolamid hatasban mért féltekei és regionalis

vératfolyasa carotis stenosisos betegeknél?

X/
X4

% Mérhetd-e valtozas a carotis endarterectomiat kovetden a féltekei agyi

vératfolyas rezerv kapacitasban?

A KVANTITATIV AGYI PERFUZIOS SZCINTIGRAFIA MODSZERTANA

1.

Begyiijtési protokoll: A hanyatt fekvd testhelyzetli, legaldbb 10 percen at
ingerszegény kornyezetben tartott betegeknek 600 MBq Tc-99m-HMPAO-t
injektalunk bolusszerlien egy konydkvénaba helyezett braniilon keresztiil. A
vizsgalatokat Helix SP6 (Elscint) kétdetektoros gammakameraval végeztik. A
radiofarmakon beadasanak pillanatdban egy 70x1 masodperces anterior iranyu
dinamikus képsorozat gylijtését kezdtiik el ugy, hogy a latotérbe a koponyan kiviil
az aortaiv régidja is bekeriiljon. Ezt kovetden 1 6ra mulva tomografias felvételt
készitettiink az agyrol 128x128-as képfelbontassal 120 darab vetiileti képet
begytjtve 360 fokos iven, (a vetiileten 2,95, a rekonstrualt metszeteken 3,69 mm-
es képelemmérettel). A rezerv kapacitds meghatarozdsahoz 15 mg/tskg
acetalozamidot alkalmaztunk intravénas beadéassal, majd a radiofarmakont a beteg
a gyogyszerhatds maximumén, 15 perc mulva kapta. A protokoll tobbi része

egyezik a nyugalmi vizsgalatnal leirtakkal.
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2. Digitdlis képfeldolgozas
A féltekei vératfolyas meghatdrozasa:
Matsuda (9) moédszerének tovabbfejlesztésével hatdroztuk meg a féltekei vératfolyasi
adatokat. (10)
a./ Patlak analizist (3) végeztiink az aortaiv (Cuoma) €s az agyféltekék (Chemisp) mért 1d6-

aktivitas gorbéibol.

C . (W)du
Chemisp (t) _ . .([ !
Caurta (t) Cuorta (t)

b./ Agyi perfuzids indexet (BPI) a kdvetkezd egyenlet alapjan szamoltuk:

BPI = K10 Twora 10004

Fhemisp

ahol  Tyorta €S Themisp JelOli az aortaiv és a féltekék kijeldlt tertiletének méretét, K a
radiofarmakon vérbdl az agyba torténd egyiranyl aramlasat jellemzé sebességi egyiitthatd,
mely az injektalast kovetd els6 30 s id6-aktivitds gorbe linedris szakaszanak meredekségébdl
szamolhato.

c./ Ezutan egy tapasztali képlet alkalmazésaval becsiiltiik az atlagos féltekei vératfolyast

(f, ml/min/100g) az agyi perfuzios index (BPI) alapjan. (11)

f=275-BPI+17.7
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Specialis kiillonbségképeket készitettiink az aortaiv és a féltekék pontosabb lokalizalasahoz.
Ehhez a 70 s-os képsorozatbol 3 részosszegképet készitettiink az alabbi iddintervallumoknak
megfelel6en: (2.Abra)

B: az agyi vetiilet id6-aktivitas gorbéjének felszallo szakasza
A: az el6bbit megel6z6 ugyanilyen hosszu szakasz

C: a B szakaszt kovetd intervallum a képsor végéig. Az eldbbiek kivondsabdl kapott

képek pozitiv része : B-A: az aortaivet, C-A: az agyi teriileteket rajzolja ki.
1600 -
1400 -
1200 -
‘g 1000 1 Brain
g 8o g Aorta
S 600 -
400 -
200 - Time (s)
0 T T ~--\- -------- \. --------- \- --------- \- ------ 1
0 14 20 30 40 50 60 70
H_H_)\ —
———
A B c
i,
LT
- F
2.Abra: B-A C-A

Az aorta-agy megjelenési iddeltolodds meghatdrozasahoz eldszor megkerestiik azokat a
skalafaktorokat, amelyek az aorta-gorbe integraljanak felszallo szakaszat parhuzamossa teszik
a féltekei gorbékkel. Ezutan a 3. abra szerint a féltekei gorbe maximumanak félmagassaganal

mértiik az idébeli tavolsagot.
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3. Abra: Az aorta gorbe integral (folyamatos vonal), féltekei gorbe (pontozott vonal). Az

iddeltolodast a féltekei maximum félértékénél mértiik (nyilak).

Mindkét féltekei gorbét visszatoljuk az iddeltolodasnak megfeleléen, mieldtt a Patlak-

elemzést elvégeznénk.

Regionalis vératfolyds meghatarozadsa: (rCBF)
Ha ismerjiik egy referencia agyteriilet vératfolyasat (f.,), valamint egy tetszdleges agyi
teriilet és a referenciateriilet HM-PAO felvételi aranyat (c¢/ c..) Lassen-korrekciot alkalmazva

szarmaztatni lehet az illetd agyteriilet vératfolyasat (f) (12;13):

C
fref aci
_ ref
f C
l+a——
C

ref
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Az o faktort egy tapasztalati képlet alapjan szamithatjuk:

o 0.536
(-0.29- £, +0.9)- £,

crer

teljes agy atlagos vératfolyasat a féltekei vératfolyasi adatok atlagabol szarmaztattuk, melyet a

fenti moédszerrel dinamikus gytijtés soran nyertiink.(15).

Tomografias rekonstrukcio:

A gammakamera értékeld programja eldszor a késziilék forgastengelyére merdleges tun.
transaxialis metszetsorokat allitja elé6 Metz-szlirt visszavetitéssel. A zaj csokkentése
érdekében a szeletek egymashoz simitdsa, majd az elnyelés korrekcidja torténik meg. Az
utobbi célja a koponyacsontok ill. a lagyrészszovetek sugéarzas elnyelése altal okozott
informacioveszteség csokkentése, melyre a Chang-féle modellt alkalmazzuk, ami homogén
elnyeld kozeget feltételez. A kovetkezd 1épésben az igy kapott korrigdlt transzaxidlis
metszeteket reorientalja a program. Reorientacio sordn a beteg elhelyezkedéséhez viszonyitva
az agy Ujraszeletelése torténik. Az igy kapott transversalis metszetek 7,4 mm, a sagittalis és
coronalis metszetek 11,1 mm vastagsaguak. (4. abra)

(A metszeti képek vizudlis értékelésének statisztikai dsszehasonlitdsa nem volt a tanulmany

célja.)
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4. Abra: Egészséges 6nkéntes metszeti képsora: transzvezalis (A), coronélis (B) és sagittalis

(C) metszetek.
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rCBF terkép létrehozasa:

Ichise modszerével (16) létrehoztunk egy agyi térképet, mely az agykéreg 1,5 cm-es

rétegének vérataramlasat egyetlen sikba vetiti egy standard geometrianak megfeleleden.

5. Abra Az agykéreg hengerre vetitése.

Az agykérget egy hengerfelszinre vetitjik ugy,
hogy a henger tengelye a frontalis és occipitalis
lebenyek alsé polusat Osszekotd sik és az agy

fliggdleges szimmetriasikjanak metszetébe essen. Ily

moédon a hengerfelszin sikba torténd Kkiteritésével

Jjutunk az agyi térképhez. A referencia vératfolyasi adatot (c,.r) a teljes cerebrumra szamitjuk.

Miutan megkaptuk az teljes vératfolyasi agytérképet a regiondlis vératfolyasi adatok

(rCBF) ml/min/100g egységben szamolhatok, ahol a 5x2 teriilet (mindkét oldali frontalis,

temporalis, parietalis, occipitalis, és cerebellaris) regiondlis atlag CBF értékei kifejezhetok.
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6/A Abra: Az agyi térkép régiok szerinti feloszlasat megjelenitd pixelek és teriiletek

[
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6/B. Abra: A regionalis perfiizi6 kisagyi aktivitds maximumtél valo eltérésének szinkodolt

megjelenitése
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0 ; 50 ~ 100 0 5o 100 Felfakel veratfolyas
Bal : 48 mlfminM00g
Jobk: 47 mlfminM00g
&
} E & Hatso
| CBF (mifmin/100g)
Réglid: BEal Jokb B/J
Front. a. : 51 43 1.08
Front. p. 47 43 1.0%9
Temnp . : 39 44 o.90
Pariet. : 49 45 1.09
Hatsd Occ. med. 53 48 1.10
Oce. lat. 48 51 0. 94
Cerebellum: 50 53 0. 94
6/C. Abra: Agyi térkép kvantitativ féltekei és regionalis vératfolyasi adatokkal
BETEGEK:
L/ Artéria carotis interna sziikiilet okozta agyi vératfolyas tanulmanyozasara

12 olyan beteg (11 férfi és 1 nd) vizsgalatat végeztiik el, akiknél legalabb az egyik oldalon a.
carotis interna szlikiiletet angiografidval 70% felettinek mérték és emiatt carotis interna
endarterectomiara eldjegyezték Oket. Ugyanakkor a verebralis artéridkban €s az intracranialis
erekben nem volt szignifikéns sziikiilet. Atlagéletkoruk 59, 5 év (44-70 év). A tanulmanybol
kizartuk a hipertonids, valamint cukorbetegeket, és azokat is, akiknek anamnézisében
cerebralis torténés szerepelt. Csak az ideggyodgydszati vizsgalattal tlinetmentesnek itélt
betegek agyi perfuzios vizsgélatat értékeltiik. 10 beteg alsovégtagi obliterativ érbetegség
okozta panaszok miatt kertilt kivizsgélasra, mig 2 beteg esetében koronaria revaszkularizaciot
terveztek, s a rutinszertien elvégzett carotis duplex ultrahang hivta fel a figyelmet a carotis
interna sziikiiletére. A nyugalmi és acetazolamid hatdsban HMPAO-SPECT vizsgalatokat
kozvetleniil a miitét elétti 2 hétben végeztiik el. A betegeket a vizsgélat el6tt személyesen

tajékoztattuk a vizsgalatrdl, s mindegyikojiik elézetes beleegyezését adta a miitéthez is.
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6 betegnél jobb oldali 5 betegnél bal oldali carotis endarterectomia mitét tortént. 1 betegnél a
mutét kardiologiai szempontbol kontraindikalt volt. Postoperativ szovodményt 3 esetben
¢szleltek (2 nyaki haematoma, 1 jobb oldali centrélis facialis paresis). Mindhdrom esetben
spontan teljes gydgyulas kovetkezett be.

Atlagosan 23 (17-27) hénap mulva kontroll acetazolamid provokaciés HMPAO-SPECT
vizsgalatra hivtuk a betegeket. A kovetésbdl kiesett 4 beteg (1 exitalt a kovetési id6 alatt akut
miokardidlis infarktus kovetkeztében, mig 3 beteg nem volt kdvethetd). 8 beteglinknél a

kovetési id6 alatt neurologiai torténés egy esetben sem kovetkezett be.

11/ Migrén okozta agyi vératfolyas tanulmanyozdsara
Ezzel parhuzamosan 13 migrénben szenvedd beteg (7 nd, 6 férfi, atlagéletkoruk: 30,2 év (15-
52 év) alap és Diamox provokacios vizsgalatat is elvégeztiik, akiknél organikus agyi keringési

eltérést radioldgiai mddszerekkel (CT, carotis duplex-uh) nem lehetett igazolni.

III./  Egészséges kontroll csoport

Egyetemi etikai engedély alapjan 12 egészséges felndtt személy (5 nd, 7 férfi) alkotta a
kontroll csoportot. Atlagéletkoruk: 24,6 év (22-36 év) volt. Ok 6nkéntesen, elézetes részletes
tajékoztatas utan vallaltak a vizsgalatot. Az egészségeseknél a kisebb sugarterhelés érdekében

csak az acetazolamid provokaciés HMPAO-SPECT vizsgalatot végeztiik el.

Statisztikai feldolgozas:

A CBF ¢értékek betegseégtol valo fliggését szoraselemzéssel értékeltiik. Parositott Student féle
t-probaval hataroztuk meg az alapvizsgalattol, 2 mintds ¢ prébaval a kontroll csoporttél valo
kiilonbozdségét. A miitét elott €s utan mért vératfolydsi paramétereket az operalt és nem
operalt régidkban parositott t-probaval hasonlitottuk 6ssze féltekei €és regionalis szinten. A
féltekei és regionalis adatok esetén a szignifikancia szintre Bonferroni korrekciot a

alkalmaztunk. Szignifikancia hatarnak a p<0,05 szintet tekintettiik.
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EREDMENYEK:

A/ Globdlis féltekei agyi vératfolvds: Az eredményeket az 1.tdblazat foglalja Ossze.

1. Az alapvizsgalatokkal mért CBF értékek nem (p>0,1), mig az acetazolamid
provokacié alatt mért CBF értékek szignifikansan fiiggenek (ANOVA p<0,001) a csoporttdl.

2. Az alapvizsgalat alatt mért CBF atlag a migrénes betegeknél magasabb volt
(55,8+12,9 ml/min/100g), mint a carotis stenosisban szenvedd betegeknél (49,9+9,49
ml/min/100g) (atlag+SD)

3. Acetazolamid provokaci6 soran az egészséges egyének (68,5+9,79 ml/min/100g) és a
migrénes betegek (67,5+12,19 ml/min/100g) CBF rezerv eredmények atlaga kozott

szamottevo kiilonbség nem volt.

4. A carotis sziikiiletben szenvedd betegeknél viszont szignifikdnsan alacsonyabb CBF

rezerv értékeket mértiink (49,649 ml/min/100g) az egészségesekhez viszonyitva (p<0,0001).

Alap vizsgalat Acetazolamid vizsgalat
BETEGEK N CBF (atlag#SD) N CBF (atlag#SD)
egészséges 12 68.5+ 9.7
migrén 13 55.8+12.9 11 67.5+12.1
Carotis stenosis 10 499+ 94 12 49.6 + 8.4

1. Tablazat: A féltekei vératfolyasi adatok a vizsgalt betegcsoportokban
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5. A migrénes betegek acetazolamid provokacio alatt mért CBF szignifikansan magasabb

volt az alapértékhez képest (p<0,05).

6. A nyaki érsziikiiletes betegeknél az alapérték és a Diamox hatdsban mért érték kozott

gyakorlatilag nem volt kiilonbség (p>0,1) Ez az agyi vasoreaktivitds hianyara utal (jeldlt sor).

B./ Regionalis vératfolyas:

1. A carotis stenosisban szenvedd betegek jobb ¢€s bal oldali féltekei vératfolyasa kozott

nem ¢észleltiink szignifikans kiillonbséget.

2. Ugyanugy nem talaltunk szignifikans kiilonbséget az érintett oldalon (ahol a 70%-o0s
carotis int. sziikiilet volt) és a hemodinamikailag relevans sziikiilet nélkiili oldalon mért

féltekei vératfolyas értékek kozott sem.

3. Az agyi térkép 7 részre felosztott régidinak vératfolyasat vizsgalva acetazolamid
hatasban azt tapasztaltuk, hogy a koros oldal vératfolyasi értékei valamelyest alacsonyabbak
ugyan, mint az €ép oldal vératfolyas értékei regionalis szinten, de a kiilonbség koztiik nem

szignifikans (p>0,1) (4. abra)
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—e— kontrol —s— migrén stenotikus normal

7. Abra Regionalis rezerv kapacitasi vératfolyasi adatok a kiilonbz6 betegcsoportokban (a

carotis stenosisok betegeknél kiilon dbrazolva stenotikus ill. a nem stenotikus (normal) oldalt)
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C/ Endarterectomia utani vératfolyasi adatok:

1. A miitét utan atlagosan 23 honap mulva acetazolamid hatadsban végzett Tc-99m-
HMPAO-SPECT vizsgélattal mért vératfolyasi értékeket az operalt oldalon
atlagosan 48,9+7,5ml/min/100g, a nem operalt oldalon 47,6+9,5ml/min/100g-nak
talaltuk. (8.-9.Abra)

2. Vizsgélatunk alapjan tehat az agyi rezerv kapacitds nem javult a miitétet kovetden
atlagosan 23 hénap mulva. (p>0,05).
3. A regiondlis vératfolyasi adatok (2-3. tablazat) alapjan nem észleltiink egyik

régioban sem szignifikans rezerv kapacitas javulast a mutétet kovetden, sem az

operalt, sem a nem operalt oldalon. (10. abra)
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— 50 m— 0 50 100 Féltekei vérdtfolyds
Bal 50 ml/min/100g
Jobb: 53 ml/min/100g
g
n [
|
W CBF (ml/min/100g)

— Régib: Bal Jobb B/J

L Front. a. 51 52 1.00

Front. p. 49 49 1.01

Temp. 47 45 1.03

Pariet. 51 51 1.01

i Occ. med. 60 55 1.08

Occ. lat. 54 51 1.06

Cerebellum: 51 52 0.98

8. Abra: Bal oldali 80%-os carotis stenosisban szenvedd beteg agykérgi perfuzios térképe
Diamox hatasban a féltekei €s regionalis vératfolyasi adatokkal a miitétet megeldzden.

b 5g ~100| 0 5o 100 Féltekei vératfolyds
Bal 42 mil/min/100g
B Jobb: 47 ml/min/100g
I I =
% CBF (ml/min/100g)

— Régib: Bal Jobb B/J

Front. a. : 53 477 1.14

Front. p. : 43 39 1.12

Temp. : 37 43 0.86

Pariet. 43 40 1.07

Occ. med. 51 46 1.12

Occ. lat. 49 46 1.06

Cerebellum: 49 50 0.98

9. Abra: Ugyanazon beteg agykérgi perfuzios térképe Diamox hatasban a féltekei és
regionalis vératfolyasi adatokkal a miitétet kovetden 17 honap mulva.
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OPERALT OLDAL

FELTEKEI FA FP TEMP PARIET oM OL CER
mtét el6tt atlag 50,5 53,3 49,9 48,3 45,5 54,2 54,3 57,0
szoras 6,2 7,0 57 5,7 6,6 9,0 9,3 9,7
mitét utan atlag 48,9 50,4 47,3 46,7 45,4 51,1 51,9 52,9
sz0ras 7,5 8,0 9,2 7,4 9,1 13,1 14,6 8,4
2. Tablazat: A féltekei ¢és regionalis vératfolyasi adatok (ml/min/100g szovet) acetazolamid
hatasban a miitét el6tt és a miitétet kdvetden az operalt oldalon.
NEM OPERALT OLDAL
FELTEKEI FA FP TEMP PARIET. oM OL CER
mitét el6ttatlag 50,2 53,1 49,3 48,5 46,2 53,9 53,7 56,8
szoéras 6,1 7,7 7,0 4,6 7,3 8,1 6,3 7,3
mitét utan atlag 47,6 52,1 47,7 44,0 44,7 49,1 46,4 52,7
szbras 9,5 10,3 7,6 6,5 8,0 8,6 6,2 7,9

3. Tablazat: A féltekei és regionalis vératfolyasi adatok (ml/min/100g szovet) acetazolamid

hatasban a mitét el6tt és a miitétet kovetden a nem operalt oldalon.
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10.Abra: A regionalis vératfolyasi adatok a nem operalt és az operalt oldalon( FA-frontalis
anterior, FP: frontalis posterior, TEMP: temporalis, PARIET:parietalis, OM: occipitalis

medialis, OL:occipitalis lateralis, CER: cerebralis)
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A MODSZER ERTEKELESE: (a sajat eredmények tiikrében)

Az agyi vératfolyas mérésére napjainkban szamos moddszer ismeretes, ezek koziil a Tc-
99m-HMPAO-val végzett SPECT vizsgalatokat széles korben alkalmazzak
A 99mTc-HMPAO-val végzett agyi perfuziés SPECT vizsgélat a kiilonbdz6 neuroldgiai és
pszichiatriai korképekben a regionalis agyi vérkeringési zavarok megitélésének évek ota
végzett rutinmoddszere. Eddig az értékelés tobbnyire vizudlisan tortént, a regionalis relativ
aktivitasok Osszehasonlitasaval (17). A radiofarmakon az injektalast kdvetden, a
vératfolyassal aranyosan gyorsan eloszlik az agyban ¢és lassu kimosodasa miatt az eloszlasi
kép hosszu ideig allandé marad, ezért kvantitativ mérésekre is alkalmas. Annak ellenére, hogy
Yonas és munkatarsai (18) altal végzett vizsgalatok azt igazoltdk, hogy az acetazolamid
reaktivitds kvalitativ méréssel torténd becslése alacsony érzékenységii és fajlagossagu a
besziikiilt cerebrovasculdris rezerv megitélésére - a pozitiv prediktiv értékét mindossze 50%-
nak tartjak -, a mindennapi rutinban mégis ez az értékelési mddszer a legelterjedtebb. Ennek
oka talan abban kereshetd, hogy a kvantitativ agyi vératfolyas becslésére alkalmas moddszerek
tobbsége egyrészt iddigényes, nehezen hozzaférheté (SPM moédszerek), nem megfeleléen
reprodukélhaté (ROI mddszerek), vagy koltséges (PET modszerek, Xe-133 vizsgalatok). Az
altalunk ajanlott kvantifikadldsi modszer a bedramlasi képsor dinamikus adataibol szamitott
féltekei vératfolyas értékeket hasznalja referenciaként a hengerfeliiletre vetitett aktivitas-
eloszlas kvantitativva tételéhez, igy a féltekei vértfolyasi paraméterek mellett kérgi regionalis
adatok is nyerhet6k ml/min/100g egységgel jellemezhetéen, a mindennapi gyakorlat szamara
hozzaférhetd, megbizhat6 kvantitativ adatokkal szolgal.
A neurologiai korképek nagy héanyadat képezik a vascularis betegségek. A nyaki verdér
szlikiilet a progressziv arteriosclerosis egyik megjelenési formaja. A betegség gyakrabban
fordul eld dohanyzok, elhizottak, idésebbek korében, de a rizikotényezdk kozott még a
diabetes mellitus, hyperlipidaemia, hipertonia, stressz is szerepet jatszik (19). A betegség
gyakran szisztémas betegség részeként alakul ki, igy érintettek lehetnek a koszorus erek, a
végtag-erek, stb. Eszak-amerikai és eurdpai multicentikus tanulményok szerint a carotis
endarterectomia csokkenti az azonos oldali ischemids stroke el6fordulasat (20). A peri- €s
postoperativ mortalitds irodalmi adatok szerint nem magas -1,6-5,6% kozotti- attol fliggden,
hogy a betegnek a mitétet megeldzéen volt-e mar agyi vascularis torténése. Mivel a
kifejezetten csokkent, vagy hianyzé agyi perfuziés rezervkapacitas kiilondsen nagy

kockéazatot jelent a beteg szamdara, nemcsak a carotis miitéteknél, hanem nagyobb
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megterhelést igényld helyzetekben is (pl. hosszu altatas, szivmiitét stb.), indokoltnak latszik
az ilyen jellegli beavatkozasok el6tt a vératfolyas rezerv pontos megitélése.

Az agyi véraramlas szabdlyozéasanak az a feladata, hogy kiilonb6zd koriilmények kozott is
allando szinten tartsa az agy vérellatasat. A szabalyozas mechanizmusa dsszetett. Szerepe van
a szabalyozésban az intracranialis nyomasnak, a vér viszkozitdsanak, az agyi arteriolak aktiv
konstrikcidjanak ill. dilatacidjanak. Az agyi arteriolak tdgulasat lokalis vasodilatator
metabolitok, autoregulaciés mechanizmusok, keringd peptidek és vasomotor idegek
szabalyozzdk. Maganak az autoregulacio jelenségének igen nagy szerepe van az agyban az
allando perfuzioé fenntartasaban. Négy nagy artéria ( jobb ¢€s bal oldali artéria carotis interna €s
a jobb ¢és bal oldali artéria vertebralis) a circulus Willisii artériai keresztiil biztositja a teljes
agy vérellatasat. Normalis koriilmények kozott nagy mennyiségben vér nem aramlik egyik
oldalrél a mésikra, bar az anasztomo6zisok jelenlétével ennek elvi akadalya nincs. A kiterjedt
anasztomozis rendszernek azonban nagy szerepe van a megvaltozott keringési allapotokban
az agyi vérellatas fenntartasaban. Szamos tényezotol fligg, hogy egy ér elzarodasakor a tobbi
milyen mértékben tudja atvenni az vérellatast. Ezeka kovetkezOk: az anasztomozis tagassaga,
az érfal tagulékonysdga, helyi nyomasviszonyok, nyomaskiilonbségek, altalanos keringési
viszonyok, az elzaro6das kialakuldsanak a sebessége. Az agyi perfuzios rezervkapacités, vagyis
a vasodilatativ inger hatdsara 1étrejovo vératfolyas valtozas megitéléséhez Acetazolamide
(Diamox)® provokaciot alkalmaztunk. Az acetazolamid a karboanhidraz enzim reversibilis
inhibitora. A karboanhidrdz enzim a kdzponti idegrendszerben is kimutathat6, legfontosabb
szerepe, hogy a glikolizis soran termelddott széndioxidot alkalmassa tegye a vérben torténd
transzport és a tidében, valamint a vesében torténd eliminacié szamdara. Az acetazolamid a
kiserek tagitasa révén emeli az agyi véraramlast

A szignifikans egy oldali stenosis dacdra oldaldifferencia és regionalis vérkeringési eltérés
nélkiili, normalis értéket megkdzelitd alap vératfolyasi értékek mutatjak, hogy a szervezet
lassan kialakulé folyamatainal a cerebralis érrendszer milyen jo kompenzacidra képes
nyugalomban. Terheléskor azonban a vératfolyasi rezerv kapacitds hianya, vagy sulyosan
besziikiilt volta- melyet vizsgalatunk is igazolt- miatt, nagyobb a veszély, hogy a
megnovekedett vérellatasi igény mar nem lesz kielégithetd.

Toébb tanulmany igazolta, hogy a csokkent perfuzids rezerv kapacitas és az ismételt agyi
ischemids torténés eléfordulasi kockazata kozott szignifikans Osszefliggés van azoknal a
betegeknél, akik mar korabban elszenvedtek egy agyi infarktust (21-23). A beszikiilt
cerebrovascularis rezerv kapacitdsu betegek azonos oldali ismételt agyi infarktusanak éves

el6fordulasi aranyat 11-18%-ra becsiilik, ellentétben a megtartott rezerv kapacitassal
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rendelkezé betegekkel, ahol minddssze 0-2,2% (24). Bar kétségtelen, hogy a tiinetekkel
rendelkezd betegeknél magasabb az jabb agyi infarktus bekdvetkezési valoszinlisége, mint a
tiinetekkel nem rendelkezd betegeknél, de felvetddik a kérdés, hogy az ijabb agyi infarktus
bekovetkezése valoban a besziikiilt rezerv kapacitas miatt jon-e 1étre, és miért kevésbé
veszélyeztetettek a tiinetmentes ICA stenosisos betegek, hiszen a cerebrovascularis rezerv
kapacitas csokkenése vagy hidnya ebben a betegcsoportban is mérhetd. Sajat, kis szamu
betegcsoportunkban minden esetben igazolhatd volt az acetazolamid reaktivitds csokkenése
vagy hidnya, s a kozel két éves kovetés alatt egy esetben sem fordult eld agyi infarktus.
Kérdéses, hogy ebben a miitéti beavatkozasnak mekkora szerepe van.

Megfigyelések utalnak arra, hogy a rezerv kapacitas-csokkenése nem allando jelenség. A
cerebrovasculdris reaktivitas spontan javulhat a betegek kb. felénél, az egy oldali ICA
okkluzi6 utan, kiilondsen az ischemiés tiinetek kialakulasat kovetd elsé néhany honap alatt, ha
nem alakul ki gjabb stroke (21). A nagy cerebralis artéridk okkluziv betegségét kovetden a
karosodott hemodinamika spontan javulasa a kollateralis keringés allapotatdl nagymértékben
fligg. Egy szisztémas arteriosclerosisban szenvedd betegnél nemcsak a nagy artériak, hanem a
kozepes és kis artéridk szintjén is jelentkezik a betegség. Ilyenkor nem minden esetben
varhato a rezerv kapacitds javulasa a carotis internadn elvégzett endarterectomiat kdvetden
(25;26). Bar sajat eredményeink nem tamasztottak ala, hogy a carotis endarterectomianak az
agyi perfuzios rezerv kapacitasra kedvezd hatasa lenne, de valdszintileg preventiv hatasa volt
az agyi infarktus bekovetkezésére. Feltehetd, hogy ha jobban ismerjiik a betegek agyi
keringésének allapotat, kiszlirhetdk az agyi ischemids torténés szempontjabol nagy kockazata
betegek, ezaltal kezelésiik ¢€s kovetésiik is biztonsdgosabba tehetd (27). Az agyi perfizids
rezerv kvantitativ SPECT-tel torténo non-invaziv mérése, és a kiilonbozo kezelések hatasanak
kovetése a mindennapi gyakorlatban mindenképpen ajanlhaté a cerebralis vasoocclusiv
betegségben szenvedd betegeknél. A carotis artéridk revaszkularizacids beavatkozdsainak
szamaban az elmult években, hazai vonatkozasban is, intenziv ndvekedés figyelhetd meg,
beleértve az intervencids beavatkozasokat is. Ezért még inkabb szilikség lenne multicentrikus
tanulmanyok végzésére agyi perfizios rezerv kapacitas valtozasanak monitorozasara a carotis

miitétet kovetden akar tiinetmentes, akar tiinetekkel rendelkezd betegek korében.
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1ZOTOPOS KEZKERINGES VIZSGALATOK

BEVEZETES:

A periférias vascularis betegségek kivizsgéalasara jelenleg elsdorban radioldgiai
modszerek ajanlottak mindennapi gyakorlatban, példaul Doppler ultrahang, spirdl-CT
angiografia, magneses rezonancia angiografia.. A kontrasztanyagos angiografia akar
hagyomanyos sorozatfelvételek készitésével vagy egyre gyakrabban digitalis subtrakcidval
még mindig a standard kivizsgéldsi protokoll része. A felsorolt radioldgiai moddszerek
részletes anatdmiai informaciot adnak a nagyerek allapotarol, vagy megbecsiilik a véraramlast
a nagyereken beliill, amelynek ismerete elengedhetetlen, kiilonosen akkor ha
revaszkularizaciés beavatkozast terveznek. De ezek a moddszerek kevéssé tdjékoztatnak
benniinket a végtagi mikrocirkulaciordl, az anatdmiailag megjelenithetd betegség fizioldgiai
hatasardl a szoveti perfuzio szintjén, a kollateralis keringés effektivitdsarol. Bar az artéridkon
levo sziikiilet anatomiailag vizualizalhaté de a metabolikus hatés periférids (cellularis) szinten
jelenik meg. A struktara €s funkcid kozotti ilyen Osszefliggés viszont kevésbé vizualizalhatd
egyedill strukturdlis vizsgalatokkal. Ezért van 1étjogosultsdga a radioldgiai eszkdzok mellett
napjainkban is az olyan radioizotopos mddszereknek, melyek a perfuziot és a vérkeringést
mikrocirkularis szinten jelenitik meg. Ezek a moddszerek aldtdmasztjak vagy kizarjak a
periférias vascularis betegség jelenlétét, helyét, mértékét. Szerepiik lehet a prognozis
becslésében és a terdpias valasz mérésében. A radioizotopos modszereket ajanlhatjuk
angiografiaval kimutathatd (esetleg kimutathatatlan) betegség kovetkeztében létrejott
perfuzios eltérések fiziologiai hatdsanak megitélésére, lehetdséget adhatnak az érsebészeti
beavatkozasok elott a kollateralis keringés effektivitdsanak becslésére,.kiilonésen olyan

esetekben, amikor multifokalis, vagy kisérszinili betegség valdsziniisithetd.

A vegtagi mikrokeringés vizsgalatara alkalmas radiofarmakonok:

1. Részecske tipusu, insolubilis: HSA (human szérum albumin)-mikroszféra, MAA
(makroaggregat-albumin), jelzett vorosvértestek. A részecske tipusu anyagok atmérdje 15-45
um, tehat nagyobbak, mint a kapillarisok, ezért megakadnak az elsé olyan prekapillarisban,

amelynek az atmérdje kisebb, mint a részecske atmérdje. Megfeleld keveredéssel a
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crer

Mivel az elekadt részecske nem keriil vissza a keringésbe, ezért az aktivitds barmikor mért
értéke ardnyos a vizsgalt régi6 vératfolyasaval. Ezek a radiofarmakonok magukban nem
adnak direkt kvantitativ adatokat az abszolut véraramlasrol, viszont lehetévé teszik a perfuzio
relativ eloszldsanak a kvantitativ mérését.

2. Solubilis, de nem szabadon diffuzibilis anyagok: MIBI (metoxi-izobutil-izonitril), T1-201-
klorid, DTPA (dietilén-triamin-pentaacetat). Ezek az anyagok alkalmasak arra, hogy a
véraramlas relativ eloszldsat becsiiljék. Ezen radiofarmakonok, miutdn valamely a
természetben intracellularisan is jelenlevd ionokkal analogok, ezért el tudjak hagyni az
intravascularis teret €s a perfuzioval aranyosan gylilnek fel az extracellularis térben.

A Tc-99m DTPA-val alkotott komplexe hidrofil jellegli és a vér fehérjéihez alig kotddik. Nem
vesz részt szoveti metabolikus folyamatokban, tobb mint 90%-a veséken keresztiil
glomerularis filtracioval valasztodik ki. Intravénds injektalas utdn gyorsan, egyenletesen
eloszlik a vérben, gyorsan kijut az extracellularis térbe, ezért valamely testrész pillanatnyi
aktivitdsa a korabbi vérbeli- DTPA koncentracio integraljaval aranyos (28). Természetesen
abszolut véraramlasi paraméterek nem mérhetk DTPA-val.

3. Solubilis és szabadon diffuzibilis anyagok: pl. Xe 133 . Ezek az anyagok erésen lipofil
molekulak, melyek a membranokon szabadon at tudnak diffundalni. Miutan ez a tipust anyag
eloszlott a vizsgalt régidban, kvantitativan lehet becsililni a véraramlast ml/perc/100g
szovetben a radiofarmakon kimosddasi aranyabdl szarmaztatva, ahol a véraramlas aranyos az
id6-aktivitas gorbe meredekségével (29).

A periférids radionuklid angiografidnak eddig az irodalomban az alabbi felhasznalasi teriiletei
ismertek elsdsorban alsé végtagi felhasznalésra:

- A kapillaris perfuzid regionalis eloszldsdnak meghatarozasa kiilonb6zd stressz allapotokban
(pl. hiperémia )

- ischemids fekély gyogyulasi hajlaméanak megitélése

- arteriovenosus shunt nagysaganak becslése

-a borperfuzié mérése az amputacid szintjének optimalis megallapitdsdhoz.

- ritkdbban a periférias obstruktiv betegségekben, stb.

A kéz keringésének megitélésére az izotopos technika nem terjedt el széles korben. Csupan
néhany tanulményban olvashatunk arr6l, hogy Tc-99m MDP-vel vagy Tc-99m HSA-val
sikeresen igazoltak az ujjak keringés zavarat egy-egy esetben, pl. vibracios szindromaban

szenvedd betegeknél (30-32).
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CELKITUZESEK, KERDESFELVETES:

L./

e rer

izotopdiagnosztikai modszer kidolgozasa ,, hideg kéz” vizsgalatara.

IL./

Kiilonbozik-e az elsdé atfolyasi képsorbol és a statikus képsorbol szamitott ujj/tenyér
hanyados?

A jobb ¢€s a bal kéz ujj/tenyér hanyadosa kozott van-e kiilonbség a vizsgalt betegek
korében?

Kiilonbozik-e az egészségesek €s a tipusos Raynaud jelenséggel rendelkezd betegek
ujj/tenyér aranya?

Kiilonbozik-e az aktiv és inaktiv MCTD-s (kevert kotdszoveti betegség) betegek

ujj/tenyér hanyadosa?

Izotopos dinamikus kézkeringés modszerének és értékelésének kidolgozasa az artéria

radialis biztonsdgosabb kivételének megitéléséhez, szivsebészeti betegcsoportban.

Meérheté-e kiilonbség az ujjak vérellatdsdban az artéria radialis leszoritott és
felengedett helyezete kozott?

A mért paraméterek Osszehasonlitdsa a rutinszertien alkalmazott Allen teszttel.

Milyen az ujj/tenyér arany megoszlasa a koszortiérmiitétre varakozok korében?

A mérheté-e valtozds a kéz keringésében a radidlis kivétel utdn kézperfuzios

vizsgalattal?
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I. STATIKUS KEZPERFUZIO Tc-99m-DTPA-val ,,a hideg kezek” vizsgalatira

MODSZER:

a/ Adatgylijtés: A vizsgéalat nem igényel semmilyen el0készitést. A beteg hanyatt fekiidt a
gamma-kamera alatt, kezeit a feje folé emelve, Gsszezart ujjakkal tenyereit raillesztette a
kollimator felszinére. Egy labhati vénaba bolusszeriien 400 MBq 99mTc-DTPA-t (dietilén
triamin-pentaacetatot) injektaltunk. A képbegylijtés alacsony energidju, parhuzamos furata
kollimatorral felszerelt MB9200 tipusi gammakameraval (Gamma Miivek) tortént. Az
injektalassal egyiddben inditottunk egy 60x1 s képsorozatot, majd azonnal, az -egyensulyi

allapot beallta utan- egy 3 percig tartd statikus képet rogzitettiik. (1.abra).

right hand left hand

. amma camera
patient’s head g

Acquisition:
a) 60*1 sec frames - dynamic study
b) 3 min image - static study

right foot

site of
injection

left foot

1. Abra: A vizsgalat kivitelezése
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b. Képfeldolgozas: a szamitégépes ROI kijeldléshez 2 képet haszndltunk: az elsé a 60 db 1

masodperces kép Osszegképe, a masik az un. korai vér-pool kép volt. A részosszegképen ¢€s a
adatok alapjan a klasszikus Raynaud-roham sordn a hiivelykujj igen ritkan érintett, és
feltételezve azt, hogy ezen adatok figyelembe vétele rontja a modszer érzékenységét, az 1.
ujjat kihagytuk a ROI (region of interest) kijelolésbol. Az ujjak €és a tenyér régidja
Osszbelitésszamanak aranyaként képeztiik az Gn. ujj-tenyér hanyadost (Finger-to-Palm Ratio -

FPR). (2. Abra)

2.Abra:Ujj-tenyér hdnyados szimoldsa (FPR)

a bal (jobb) kézujjak teriiletén az 6sszbeiitésszam

a bal (jobb) tenyér teriiletén az 6sszbeiitésszam

BETEGEK:

48 személyt vizsgaltunk meg, akik a klinikai adatok alapjan 3 csoportot képeztek (1.
Tablazat). Az 1. csoportban 10 egészséges kontroll személy adatai szerepelnek. A II. és IIL.
csoport betegeinél megfigyelhetd volt az ujjak valamely inger hatdsara kialakuldé haromfazist
szinelvaltozasa, az in. Raynaud jelenség. Mig a II. csoport 15 betegénél az MCTD (mixed
collagen tissue disease) klinikai jelei voltak megfigyelhetdk, addig a III. csoport 23 betege a
primer Raynaud szindroma kritériumainak feleltek meg, mivel manifeszt betegséget 2 éves
kovetéssel nem sikeriilt kimutatni esetiikben. Az MCTD-s betegcsoportban 6 beteg aktiv
stddiumban volt (II/B), amely laboratériumi szempontbol magasabb siillyedést, leukopeniat,
megnovekedett kreatinin kindz szintet, pozitiv Waaler-Rose tesztet, C-reaktiv protein
jelenlétet és aktiv arthritist jelentett. A masik 9 MCTD-s beteg az eldbbi vizsgalatok normalis
eredménye alapjan klinikailag inaktiv stddiumban volt (II./A). A vizsgalatot megel6zden a

betegek nem részesiiltek semmilyen keringésjavitdo kezelésben.Valamennyi beteg eldzetes
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felvilagositds utan keriilt vizsgalatra. A vizsgalatok végzésére egyetemi etikai engedélyt

kaptunk.
Csoport Létszam Eletkor (dtlag) Min-max év Nem
1. Egészséges 10 43 24-62 6 n6/4 férfi
1I. MCTD 15 15 41-47 15 nd
III. Primer Raynaud 23 42 17-54 19 n6/4 férfi

1. Tablazat: A betegek adatai

Statisztikai modszerek:

A leir6 statisztikakon tul az oldaldifferencia ellendrzését, illetve az els6 atfolyasbol és statikus
képbdl kapott paraméterek Osszehasonlitdsat parositott t-probaval végeztiik. A kiilonbozo
betegcsoportok FPR-ének Osszehasonlitdsara variancia-analizist illetve 2 mintds Student-féle
t, vagy Welch-féle d-probat alkalmaztunk; az utobbiakat aszerint, hogy a csoportok szorasa

(F-proba alapjan) megegyezett-e.

EREDMENYEK

Az egyes betegcsoportokra kapott ujj-tenyér arany (FPR) értékek atlagat és szorasat a

2.tablazat foglalja 0ssze.

Fingers/palm ratio
CSOPORT N KEZ Dinamikus Statikus kép
vizsgalat
atlag S.D. atlag S.D.
I.Normal 10 Jobb 0.93 022 0.85 0.16
Bal 0.95 0.16 0.88 0.14
ILMCTD 15 Jobb 0.58 0.24 0.55 0.20
Bal 0.57 0.21 0.51 0.15
Ill.Raynaud 23 Jobb 0.40 0.16 0.42 0.14
Bal 0.39 0.13  0.42 0.11

2. tablazat: Az ujj/tenyér arany alakuldsa a kiilonb6z6 betegcsoportokban
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3. Abra: Egészséges egyén kézperfuziods
képe: FPR jobb: 0,87
bal: 0,91

5. Abra: Kevert kotdszoveti betegségben
szenvedd egyén kézperfuzios képe

FPR jobb: 0,52

bal : 0,45

4.Abra: Primer Raynaud szindromas beteg
kézperfuzios képe: FPR jobb: 0,32
bal: 0,36

0 Z0cm
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o Az elsé atfolyasos képsor részosszegébol és a statikus képbdl szamolt FPR értékek

kozott nincs szignifikans kiilonbég. ( p>0,05 ).

e A jobb és bal kezek FPR értékei kozott sem észleltlink szignifikans kiilonbséget

(p>0,1), ezért a tovabbi statisztikai feldolgozasban a két kéz adatait egyiitt vizsgaltuk.

e Az FPR ¢érték fiigg a betegségtdl ( p<0,001), vagyis attol, hogy melyik csoportba

soroltuk a beteget.

e [Legalacsonyabb FPR értéket a primer Raynaud szindromas betegcsoportban,
legmagasabb FPR értéket az egészséges csoportban észleltiik. Az egészségesekhez
képest a primer Raynaud szindromds betegek FPR értékei  szignifikansan
alacsonyabbnak bizonyultak (p<0,001), st az MCTD betegekkel valé kiilonbség is
szignifikansnak bizonyult (p<0,05).

20 1 mRaynaud
oMCTD
E ONormal
10 +

r" 0.dl ]

-
~

0.3
0.4
0.5
0.6

0.1
0.7

6. Abra Az FPR értékek eloszlasa a vizsgalt betegcsoportokban. Az egészségesek FPR
értékei 0,7-1,3 kozott voltak. A legalacsonyabb FPR értékeket a primer Raynaud-betegek
kozott mértiik.
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e Az aktiv stddiumit MCTD-s betegek FPR-értéke alacsonyabbnak bizonyult az inaktiv
stddiumba sorolt betegekénél (p<0,05),

N FPR atlag S.D.
II./A Inaktiv klinikai stadium 9 0.66 0.21
II.B Aktiv klinikai stadium 6 0.48 0.19

3. Tablazat: aktiv és inaktiv stddiumba sorolt betegek FPR atlaga

MEGBESZELES:

A Raynaud-jelenség a kéz gyakori keringési zavara, melynek jellegzetes tiinetegylittese az
ujjak rohamokban jelentkez6 elszinezddése hidegre és/vagy emocionalis hatdsra. A Raynaud-
jelenséget hagyomanyosan primer ¢és szekunder formara osztjdk. A primer Raynaud
szindromaban az ujjak keringési zavara, mint 0nallé korkép jelentkezik, ellentétben a
szekunder formaval, amikor ugyanez mas - rendszerint immunoldgiai - betegséghez tarsul.

A kéz kiillonboz6 mikrocirkulacios eltéréseinek, karosodasainak kimutatasara ma mar
tobb moddszer ismeretes, amelyek azonban csak a mikrocirkulacio egy-egy részletérdl
nyujtanak informaciét. A mikrocirkulaci6 ideédlisnak tekinthetd vizsgald eljarasaival szemben
a kovetkezé kovetelmények fogalmazhatok meg: ne legyen invaziv, legyen jol
reprodukalhat6, lehetbleg széles skalan mozgd kvantitativ adatokkal jellemezze a
mikrocirkulacios adatokat, a fokalis koriilirt mikrocirkulacios eltérések mellett tajékoztasson a
kéz teljes mikrocirkuldcios allapotarol, és nem utols6 sorban legyen koltséghatékony,
ismételhetd. Jelenleg nincs olyan optimalis klinikai vizsgald modszer, amely a betegek
kovetésére valamennyi el6bbi szempont szerint alkalmas lenne.

Az elmult években szamos modszert dolgoztak ki a végtagok keringés-zavarainak
abrazolasara. Parkins és munkatarsai (33) 99mTc-mal jelzett HSA segitségével sikeresen
tudtdk mérni az alsdé végtagi keringészavarokat claudicatios panaszokkal rendelkezd
betegeknél. Ugyanezt a radiofarmakont hasznalta Greenstein és munkacsoportja is (34). Ok a
vibracids artalomban szenvedd betegek kezének mikrocirkuldcidés zavarait vizsgaltdk. A
vératfolydst ml/100 ml szovet/perc értékekben adtak meg, és pontoztdk az organikus

érbetegség sulyossagat. Az allatgydgyaszati gyakorlatban Goggin (35) sikeresen hasznalta a
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99mTc-MDP (metilén-difoszfonat) ill. DTPA radiofarmakonokat. Statikus vératfolyas-képek
segitségével non-invazivan tudta kovetni a végtagok ischaemiajat a kiilonboz0 haziallatok
végtag-sériiléseinél. Ennél a mddszernél azonban csak a komplett ischaemia, azaz a teljes
artérids érelzarodas kimutatasa volt a cél.

Bang, koreai szerzé (36) kidolgozott egy objektiv dinamikus kézperfuzios, hideg
provokaciéval kombinalt modszert 99mTc-MDP-tal, mellyel Raynaud- jelenségben
szignifikansan alacsonyabb véraramlast talalt. Modszerét kapillarismikroszkdpidval is
sikeresen kombindlta, ami strukturdlis képet nyujt az ujjak kapillaris morfologidjardl. Az
utobbi években egyre inkabb elterjed 1ézer-Doppler, még inkdbb a lézer-Doppler scanner,
mely igéretesnek tlinik a feliileti mikrocirkuldcié mérésére. De a termografidhoz hasonloan
csak a feliileti bdrkeringést jellemzi. Kétségtelen, hogy van 0Osszefliggés a feliileti
mikrocirkulacié €és az izomszoveti mélyebb perfizid kozott, azonban az Osszefiiggés
milyenségérdl nincsenek pontos informécidink. Erre a valaszt taldn a két modszer
kombinalasaval végzett vizsgalatok adhatjak meg a jovoben.

Eredményeink alapjan sikeresen el tudtuk kiiloniteni egy egyszeri hanyados
meghatarozasdval az egészséges kezeket azoktol a kezektdl, amelyek keringése —akar
organikusan, akar funkciondlisan- karosodott. Némely esetben mar maga képi informacio is
jelentéséggel birt, amikor sulyos regionélis perfizio zavarok voltak kimutathatoak (5. Abra).

0] Zﬂpm

7. Abra: A jobb kéz I-I1I ujjanak aktivitasa koriilirtan csokkent.
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Az ujj/tenyér hanyados bevezetése nagyobb betegcsoporton végzett vizsgalatokkal talan
alkalmas lesz a betegség sulyossdganak megitélésére €és a terdpia kovetésére is, elsdsorban
olyan esetekben, amikor az ujjak keringése szimmetrikusan érintett és regionalis perfuzid
zavar nem ¢észlelhetd.
Az altalunk DTPA-val, egy izotopdiagnosztikai modszerrel végzett kézkeringés vizsgalat
megitélésiink szerint az alabbi klinikai elonydkkel rendelkezik:

1. A moédszer non-invaziv, 0 beruhdzas nélkiil a meglévd izotopdiagnosztikai
laboratériumokban végezhetd.

2. Sugarterhelése minimalis, nem haladja meg egy szokdsos kamera renografia
sugarterhelését. (1,6 mSv effektiv dozis)

3. Lehetdséget nyujt a kiilonbozd a kéz mikrocirkulacios zavarainak képi és kvantitativ
megitélésére.

4. Feltehetéen alkalmas mindazon terapids beavatkozdsok ¢és kezelések
monitorozasara, amelyek az ujjak mikrocirkulacios viszonyait befolyasoljak (8.Abra).
A modszer hatrdnya, hogy provokacios (pl. Hidegvizes provokacid) vizsgalatok végzésére
nem alkalmas a radiofarmakon extracelluléris térbe val6 kiaramlasa miatt.
Az angiologiai gyakorlatba torténd széleskorli bevezetését és rutinszerli alkalmazasat

javasoljuk.

8. Abra: Progressziv szisztémads szklerozisban szenvedd beteg kézperfuzios képe az értagitd

infuzios kezelés elott (A) és a kezelést kdvetden (B).
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II. DINAMIKUS KEZPERFUZIO SZCINTIGRAFIA :

MODSZER:

A/ Preoperativ vizsgalat:

A vizsgalat nem igényel semmilyen el6készitést. A betegek kezeiket tenyeriikkel lefelé
a felfelé forditott kamera kollimatorara helyezik. A radiofarmakon injektalésa eldtt a pulzus
tapintasi helyeknek megfelelden egy erre a célra készitett specialis leszoritoval elzartuk az
artéria radialist és az artéria ulnarist; az &aramlds megsziinését kézi Doppler mérdvel
ellendriztiik a leszoritastol disztilisan. Kb. 400MBq Tc-99m-HSA-t injektaltuk a jobb
cubitalis vénaba bolusszerlien. A beadas eldtti és a fecskend6ben maradt aktivitds pontos
mennyiségét, valamint a mérés iddpontjat adatlapon rogzitettilk. A vizsgalatot parhuzamos
kollimatorral felszerelt MB9200 tipusu (Gamma Mivek) gammakameraval végeztik. Az
injektalassal egy idoben 240x1secundumos dinamikus képsor gytijtését inditottuk el. A
képsorozat 30. masodpercében az artéria ulnaris szoritasat felengedtiik mindkét oldalon, mig
az artéria radialisok elzarva maradtak. Az artéria radialisokat a 120. méasodpercben engedtiik

fel. A vizsgélat ezt kovetden a 240. méasodpercig tartott valtozatlan pozicidban (9.Abra).

9. Abra: A beteg kezeinek pozicioja a leszoritas alatt.
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B./Postoperativ vizsgalat:

A betegek a preoperativ vizsgalathoz hasonléan kezeiket a felfel¢ forditott kamera
kollimatorara helyezik. A kb. 400MBq Tc99m-HSA injektalasa szintén a cubitalis vénaban
helyezett szarnyastiin at torténik. A beadas eldtti és az inktalast kdvetden a fecskenddben levo
aktivitds mennyiségét és annak mérési idejét adatlapon rogzitettiik.

Az injektélassal egyidoben 240x1 masodperces felvételeket készitettiink.

BETEGEK:

45 coronaria bypass miitétre vard beteget vizsgaltunk meg: 10 nét és 35 feérfit.
Atlagéletkoruk 51,6 év volt (29-67 év). A vizsgalatbol kizartuk azokat a betegeket, akiknek az
anamnézisében kézsériilés szerepelt. A betegek kikérdezése alapjan nem keriilhettek be a
vizsgalatba azok sem, akik az ujjak érzészavarardl, hideg hatéséara torténd szinelvaltozasarol,
vagy iziileti f4jdalomrol, mozgaskorlatozottsagrol szamoltak be, valamint ha a color Doppler
vizsgalat keringészavart észlelt az artéria radialisban és/vagy az artéria ulnarisban. A kéz
hasznalati dominancia alapjan nem osztalyoztuk a betegeket. A betegeink mindegyikénél az
izotopos vizsgalat eldtt mindig ugyanaz a vizsgdlo elvégezte a modositott Allen tesztet
mindkét kézen (37). Az Allent tesztnél normal recoloraciés hatarnak a 10 s-t hataroztuk meg.

A statisztikai értékelés idépontjaig miitétre keriilt 33 beteg. Ebbol 6 betegnél kétoldali,
12 betegnél csak bal oldali radialis graft keriilt felhasznéalasra, mig 15 beteg esetében nem
tortént radidlis felhasznalas.

Mitét utdni kontroll vizsgdlatra 9 beteg fogadta el a behivast, koziiliik 3 betegnek

mindkét oldali, 6 betegnek csak bal oldali artéria radialis felhasznalés tortént.
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ADATFELDOLGOZAS:

a./ Preoperativ vizsgalat értékelése.

Az értékelés DIAG (Digitalis Adatfeldolgoz6 Gammakamerahoz) szamitdégépes program
segitségével tortént, a kezeket kiilon-kiilon értékelve. A végsd kvantitativ adatfeldolgozasba
66 kéz keriilt be (vizsgalat alatti elmozdulas miatt nem értékelhetd vizsgalat, hianyz6 adatok,

valamint a beteg elzarkozésa miatt.) Az 1 maésodperces képek sorozatabol készitett

cres
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11. Abra: A kijeldlt régioknak (ROI) megfeleléen idé-aktivitas gorbét hoztuk létre.

Az értékelés a gorbe alakja szerint vizualisan, valamint az ulnaris €s radialis perfizids integral

meghatarozasaval kvantitativan is tortént a kovetkezdképpen:
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crer

ULNARIS PERFUZIOS ARANY (UPR)= A/ C

RADIALIS PERFUZIOS ARANY (RPR)= B/ C, ahol az egyes intervallumok 45 masodpercesek
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Ezen kiviil minden betegnél meghataroztuk az ujj/ tenyér aranyt (FPR), -leirasat lasd. el6zé

crcr

B. Posztoperativ értékelés:

A mitét elotti és utani allapot Ossszehasonlitdsara 0j paramétert vezettiink be.
Részosszeg-képeket készitettiink a dinamikus képsor 150-240 képeit Osszeadva, majd
és a maximalis felvett aktivitast a beadott aktivitis %/ cm® —ben kifejezve a miitét elétt és a

miutétet kovetden rogzitett felvételekbol.

STATISZTIKAI FELDOLGOZAS:

Statisztikai feldolgozas soran 2 mintds t-probaval Gsszehasonlitottuk a pozitiv és negativ
csoport felvételi értékeit, miutdn szorasuk Levene's teszttel nem tért el szignifikansan. Ezen
kiviil vizsgaltuk az alacsony FPR el6fordulasi gyakorisagat betegeink kozott. Pérositott t-
probaval vizsgéltuk a tenyér, a II-V ujjak, az I és V ujjak felvett aktivitdsdnak valtozasat, a

mutét eldtti €s utani allapot kozott, meghatarozva a konfidencia-intervallumokat.

EREDMENYEK:

A/ Preoperativ vizsgalat eredményei:

A statisztikai értékelés soran a kezeket egyiitt értékeltiik. 2 beteg szcintigrafids vizsgalatat
nem tudtuk megfeleléen értékelni, a vizsgalat alatti elmozdulds miatt, ezért a tovabbi

feldolgozasbol ezt a két esetet kihagytuk.

e A fizikalis Allen teszttel 48 kéz esetén mértink 10 secundum alatti recoloracids 1dot

mig 18 esetben ennél hosszabbat.

e Az id6-aktivitas gorbe alakja alapjan a betegeket két csoportba lehetett sorolni. A
betegek tobbségénél az artéria ulnéris felengedését kovetden az ujjak és a tenyér

aktivitasa hirtelen emelkedett, rovid 1d6 alatt elérte a maximumot, majd kialakult az
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egyensulyi allapot; az artéria radialis ezt kovetd felengedése utan ujjak aktivitdsa mar

nem valtozott (13. Abra)
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. 13.Abra: Az ulnaris artéridk
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A vizsgalatok kisebb hanyaddban azonban az artéria ulnaris felengedését kdvetden az ujjak €s
a tenyér aktivitdsa csak lassan emelkedett, s az artéria radialis felengedése utan tovabb nott.

(14. Abra).
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Y felengedésével a kéz aktivitdsa alacsony
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crer

e Az ujjak mikrocirkulaciojat nyugalmi helyzetben jellemzd ujj/tenyér hanyados (FPR)
nem kiilonbozott az Allen teszt alapjan pozitiv ill. negativ csoportba sorolt betegek
kozott. FPR a negativ Allen tesztli csoportban: 0,589+0.114, a pozitiv csoportban:
0,597+0,113 ( p>0,05)

crer

az ulnaris felengedést kovetden (ulnaris perfizids index) valamint a radidlis

felengedést kdvetden (radialis perfiizids index) a két csoportban. (4. tablazat)

Negativ Allen teszt (No:48) | Pozitiv Allen teszt (No:18)

Palmaris ulnaris perfuzios 53.35+22,206 37.39+£28.879
arany

Palmaris radialis perfuzios 95.48+10.985 90.67£13.052
arany

Ujjak ulnaris perfuzios 63.94+26.973 36.33+£33.020
aranya

Ujjak radialis perfazios 97.21£10.697 88.56+£12.316
aranya

4. Tablazat: A perfuzios integralok a pozitiv és negativ Allen teszt csoportban

e Az ujjak ulnaris perfiziés ardanya a megnyllt recoloracidés idejii betegeknél
szignifikansan alacsonyabb volt (p<<0,001), de ugyancsak szignifikdnsan alacsonyabb
volt ugyanebben a betegcsoportban a palmaris ulnaris perfizids arany is (p<0,05). A

radialis perfuzids ardnyok kozott nem volt kiilonbség (p>0,05).
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15. Abra: Box and whiskers plot: A szines téglalapok tiikrézik az interkvartilis tartomanyt,
mely az értékek 50%-at tartalmazza. A vékony fiiggéleges vonalak az alsé és felso értékeket,
a karikak a kies6 értékeket, mig a téglalapon beliili vastag fliggdleges vonal a median értéket

abréazolja.

e Az ujj/tenyér hanyados (FPR) eléfordulési gyakorisagat a 16. abran jelenitettiik meg.
Az értékelés alapjan 8 kéz esetén mértiink 0,45 alatti FPR értékeket, melyek a

Raynaud betegségben szenveddkéhez hasonlo alacsony ujj-mikrocirkulaciora utalnak.

Std. Dev = 11.34
Mean = 59.1
N =66.00

35.0 45.0 55.0 65.0 75.0 85.0 95.0
40.0 50.0 60.0 70.0 80.0 90.0 100.0

ujj/tenyér
16. Abra: Az FPR értékek el6fordulasi gyakorisdga miitét el6tti vizsgéalatra keriilt betegek

korében
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Ennek ellenére ezen betegek koziil az Allen teszt alapjan minddssze 2 kéz esetén mértiink
elnyult rekoloracids idot. A tobbi esetben, korreldlva az Allen tesz eredményével, bar
alacsony FPR értéket mértiink a dinamikus kézperfuzids vizsgélat sordn az ulnaris artéria
felengedésével az ujjak aktivitasi egyensulya kialakult, mieldtt a radidlis artériat felengedtiik

volna. (17. Abra)
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17. Abra: Alacsony ujjkeringés mellett (FPR bal oldalon: 0,45, jobb oldalon : 0,42) az ulnaris

artéria felengedésével mar kialakult az egyesulyi allapot.

B./Posztoperativ vizsgalatok eredménye:

A mutét utani kontroll vizsgalat soran nem észleltiink kiilonbséget preoperativ

crer

az sszaktivitds %/cm’ -ben kifejezett értéke kozott. (minden paraméter dsszehasonlitakor p

>0,05). (19-20. Abra)
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18. Abra Kézperfuzios vizsgélat a radialis eltavolitas el6tt (A) és azt kovetSen (B).

Max. aktivitas valtozasanak konfidencia-

intervalluma
s 0,002 -
(7))
\(© 4
N
2 0,001 +
‘T
s 1 ] 1
& 0,000 1 | | | |
2 : terfyér 6ss|z-Ujj I. ujj Vlej
® -0,001 -
% ]
1+
= 0,002 L

19. Abra: A tenyér , a II-V ujjak, az I és V ujj maximum aktivitdsanak véltozasa nem

figyelhetd meg a radidlis artéria eltdvolitasat kovetden.
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Ossz-aktivitas valtozasanak konfidencia-

intervalluma

0,08

0,06 +
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§ |
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0
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-0,06 —

20. Abra: A tenyér , a II-V ujjak, az I és V ujj maximum aktivitisanak valtozasa nem

figyelhetd meg a radialis artéria eltavolitasat kovetden.

MEGBESZELES, KOVETKEZTETESEK:

Miota Carpentier 1973-ban (38) eldszor alkalmazott artéria radidlist koszoraér athidalod
miitétekhez, azota szamos szivsebészeti centrumban szivesen hasznaljak fel ezt az artériat is a
teljes artérias revaszkularizacidhoz a jo korai és kozéptavu eredmények miatt.

A kéz artérias ellatasat két nagy artéria biztositja : az artéria radialis és az artéria ulnaris. A
két artéria kozott két nagyobb Osszekottetés van: arcus palmaris superficialis és arcus palmaris
profunda. Amennyiben ez az anasztomoézis rendszer fejlett az egyik ér elzarodasa
(eltavolitasa) nem okoz a kéz keringésében jelentds zavart, mert az ellenoldali artérian
keresziil bearaml6 vérmennyiség eljut az arcusokon keresztiil az ujjakat ellato kis artéridkba.
Amennyiben az Osszekottetés fejletlen, vagy hidnyzik az egyik artéria pl. a radidlis artéria

eltavolitasa az ujjak ischemiajahoz vezethet (39;40). (21 Abra)
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21. Abra :Postmortem angiografias felvétel a kézrol. Az anasztomozis rendszer az artéria
ulnaris és artéria radidlis kozott fejletlen. (Dr Benis és Dr Patonai gyiijteményébdl

hozzajarulasukkal)

Annak ellenére, hogy a legtobb szerz6 foként neurologiai €s érzészavarbeli eltérésrol
szdmol be (41), elsésorban a korai posztoperativ szakban szdmitani lehet az ujjak
keringészavarara is. (42). Jelenleg a fizikalis Allen teszt a legelfogadottabb szlirdmodszer
annak elbiralasara, hogy a radialis artéria eltavolithato-e a kéz keringésének romlasa nélkiil.
Mindezt annak ellenére alkalmazzak, hogy 6 méasodperces rekoloracios hatarnal az Allen teszt
érzékenysége mindossze 54.5%, bar a fajlagossaga 91.7%, és a diagnosztikus pontossaga
78.5%. Ha a recoloracids hatart alacsonyabbra tessziik emelhetd ugyan az érzékenység, de a
fajlagossag romlik (40). Ezért nagy az igény olyan objektivebb vizsgaldémoddszerek irant,
melyek alkalmasak akar onalldéan, akar az Allen teszttel egylitt értékelve megallapitani, hogy
az artéria ulndris és kollateralis halozata alkalmas-e a kézkeringést megfelelden biztositani.
Szdmos non-invaziv és tobb invaziv technikat is kiprobaltak e célbdl, amit az utobbi években
megjelent szamos kozlemény igazol. Vannak szerzok, akik gy itélik meg, hogy a fizikalis
Allen teszt és a nagyerek Doppler vizsgalattal vald ellendrzése elegendd ahhoz, hogy
biztonsaggal eltavolithassak az artéria radialist (43). Ugyanakkor Sullivan és munkacsoportja
a radidlis artéria leszoritdsa alatt mérve az artéria ulnarisban a véraramlast és megfigyelte,
hogy a véraramlas valtozésa és az I-II ujjakon mérheté nyomds valtozasa kozott nincs

Osszefiiggés. Ezért az ulnaris artéria Doppler vizsgalatat nem tartjak megfeleld prediktiv
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paraméternek a postoperativ ischemia szempontjabol (44). A kontrasztanyagos MR
angiografia kitlind anatoémiai részletességgel képes megjeleniteni a kéz vasculaturajat,
megjelenitheték olyan anatdémiai eltérések, pl. a palmaris arcusok kozotti kollateralisok
hidnya, ami a radidlis eltavolitds utan kritikus keringészavart okozhat (45), de korlatozott a
hozzaférhetésége és magas koltsége miatt szliromddszernek nem megfeleld.

Debrecenben 1988 6ta alkalmazzak egyre nagyobb gyakorisaggal az artéria radialist coronaria
bypass miitétekhez. A 2002-es évben az Ossz-coronaria mitétek 46%-andl volt radialis
felhasznalds. A nagyszamu beavatkozds ellenére kevés a posztoperativ szovodmény (46),
mégis jogosan vetddott fel a klinikusok részérdl egy olyan non-invaziv modszer igénye,
amelyet sziirdmodszerként az Allen teszttel egyiitt alkalmazhatndnak a biztonsagosabb
radidlis artéria eltavolitdshoz.

A moddszeriinkben alkalmazott Tc-99m-HSA az intravénas beadast kovetden intravasalisan
marad, ezért alkalmas a provokacids vizsgalatok kivitelezéséhez. A kijelolt teriiletben mért
aktivitds az adott idében az illetd teriiletben levd vértartalommal aranyos. Az id6-aktivitas
gorbe alapjan betegeinket két csoportba tudtuk sorolni. Ugy gondoltuk, azoknal a betegeknél,
akiknek a II-IV wujjainak aktivitasszintje nem emelkedett tovabb a radialis felengedést
kdvetden, dominans az arteria ulnarisszal torténd vérellatas, s megfeleld kollateralis halozattal
rendelkeznek. Ha azonban a radidlis felengedést kovetden mérhetd az ujjak aktivitas
szintjének emelkedése, ez arra enged kovetkeztetni, hogy a radidlis artéria is jelentosen
hozzajarul az ujjak megfeleld vérellatasdhoz, vagy az anasztomozis a két rendszer kozott nem
megfeleld. Ebbdl azonban nem kovetkezik egyenesen, hogy ezeknél a betegeknél nem
tavolithat6 el a radialis artéria. Ugy gondoljuk, ha ilyen esetben mégis sziikségszerii az artéria
radialist felhaszndlasa, szorosabban kellene a beteget utankovetni. Bar a kevés posztoperativ
vizsgalatbol megfeleld kovetkeztetést még nem lehet levonni, mégis figyelemfelkeltd, hogy
az altalunk ,,j6 ulnéris keringésiinek” itélt betegek egyikénél sem lehetett a miitét utan
véraramlas csokkenésre utalo jelet kimutatni a tenyér, a II-IV ujjak, vagy az I és az V ujjak
Vizsgélataink arra utalnak, hogy nincs egyenes Osszefliggés a ’hideg ujjak’ és az ulnaris
keringés kozott, tehat felvethetd a kérdés, valoban kontraindikalt-e a radidlis eltavolitasa a
Raynaud jelenség esetében.

Eredményeink alapjan 0gy gondoljuk, hogy az altalunk kidolgozott moédszer érzékeny
indikatora az Allen tesztnek, objektiv, archivalhato dokumentumot biztosit, mely a

posztoperativ kdvetéshez elengedhetetlen és jol hasznalhato.
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OSSZEFOGLALAS:

Azt tartjak, hogy a kéz és az agy a "legemberibb" szerviink. Kéz nélkiil nem valtunk volna
emberré €s a legkisebb agyi miikodés zavar is azonnal kihat emberi mivoltunkra. E két szerv
vérellatasi problémai igen gyakoriak, szamos korkép alapjat képezik, ugyanakkor kevés olyan
diagnosztikai modszer 4ll a mindennapi gyakorlatban rendelkezésiinkre, amelyik minden
szempontbol megfeleld lenne. Tanulményunkban ilyen modszerek kidolgozasara és a
mindennapi diagnosztikai gyakorlatba vald bevezetésére tettiink kisérletet a bemutatott

eredményekkel.
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