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PREGLEDNI CLANEK/REVIEW

Ali je mozno na osnovi sestave
ateroskleroticnih Leh karotidnih arterij
napovedati mozganskozilne dogodke?

Is it possible to estimate cerebro—vascular risk on the basis
of the composition of carotid atherosclerotic plaques?

Pavel Poredo$,"> Mateja Kaja JeZzovnik,”> AnZe Goste®

Izvleéek

Za napovedovanje sr¢nozilnih in mozganskozil-
nih dogodkov uporabljamo razli¢ne modele, ki
temeljijo na prisotnosti dejavnikov tveganja, pri
cemer ocenjujemo statisticno stopnjo tveganja.
V zadnjem casu pa iS¢emo kazalnike, s katerimi
bi bilo mogoce pri posameznikih neposredno
oceniti njihovo individualno ogrozenost. Med-
nje uvr§¢amo ugotavljanje prisotnosti in sestave
ateroskleroti¢nih leh. Ateroskleroti¢ne lehe, ki
jih najdemo pri vecini odraslih oseb, so poten-
cialni vir zZilnih zapletov. Poleg napredovalosti
ateroskleroticne lehe oz. stopnje zozitve arteri-
je, v zadnjem casu vedno bolj velja spoznanje o
pomembnosti sestave ateroskleroti¢nih leh. Ne-
varne so namre¢ predvsem tiste lehe, ki so nesta-
bilne, podvrzene razpadu in z njim povezanim
trombemboli¢nim zapletom. Zato v zadnjem
Casu intenzivno iS¢emo preiskavne metode, s
katerimi bi lahko prepoznavali sestavo, pred-
vsem pa vnetno aktivnost ateroskleroti¢nih leh.
Sestava in metabolna aktivnost namre¢ odlocata
o stabilnosti leh oz. o dovzetnosti, da se razpo-
¢ijo in razpadejo. Klasi¢na angiografija je inva-
zivna preiskavna metoda, ki je zdruzena s seva-
njem, daje pa le podatke o stopnji zozitve Zilne
svetline in ne o sestavi Zilne stene. Ultrazvo¢na
preiskava je temeljna neinvazivna slikovna pre-
iskava, ki omogoca tudi vpogled v sestavo zilne
stene, vendar so preiskavi dostopne le arterije,
ki lezijo blizu povrsine telesa, razlo¢evanje med
razli¢nimi tkivnimi strukturami s pomocjo ul-
trazvoka pa je precej omejeno. Novejsi racunal-
niski programi za analiziranje ultrazvoc¢ne slike
in koli¢insko opredeljevanje razli¢nih sestavin
ateroskleroticne lehe omogocajo, da lahko na-
tan¢neje dolo¢imo sestavo ateroskleroti¢ne lehe,
ne dajejo pa podatkov o metabolni in vnetni
aktivnosti ateroskleroti¢nih sprememb. Novejsa
generacija slikovnih preiskavnih metod omogo-

Zdrav Vestn | Napoved mozganskoZilnih dogodkov

¢a natan¢nej$o morfologko in prostorsko analizo
ateroskleroti¢ne lehe (ra¢unalniska tomografija,
CT), ve¢jo kontrastnost in razlo¢evanje mehkih
tkiv (magnetnoresonan¢na angiografija, MRA),
nuklearne preiskavne metode (pozitronska emi-
sijska ra¢unalniska tomografija, PET) pa v kom-
binaciji s tomografijo nudijo podatke o meta-
bolni in vnetni aktivnosti ateroskleroti¢nih leh,
ki sta povezani s stabilnostjo ateroskleroti¢nih
leh. Zaenkrat kaze, da je najbolj obetavna mo-
znost za prepoznavanje ateroskleroti¢nih leh in
njihovih znadilnosti kombinacija anatomskih
in funkcijskih slikovnih preiskav (PET + CT in
PET + MRA). Pri¢akujemo, da bodo opisane
preiskavne metode v bliznji prihodnosti omogo-
¢ile ne le odkrivanje, temve¢ tudi prepoznavanje
najbolj nevarnih ateroskleroti¢nih leh in s tem
najbolj ogrozenih posameznikov, ki potrebujejo
najucinkovitejse preventivne ukrepe in dosledno
obravnavo prisotnih dejavnikov tveganja za ate-
rosklerozo.

Abstract

Different models for the prediction of cardio-
vascular and cerebro-vascular events are used,
based on the presence of risk factors. This is a sta-
tistical risk-assessment model. Recently, research
has been focused on identifying indicators that
would enable us to directly assess the risk in cer-
tain individuals. These indicators include the de-
tection of the presence and composition of ather-
osclerotic plaques. Atherosclerotic plaques found
in a majority of adults represent a potential cause
of vascular complications. Recently, not only the
stage of atherosclerotic plaques or the degree of
arterial stenosis but also the knowledge of ath-
erosclerotic plaque composition is gaining in
importance. Particularly unstable plaques, which
are prone to disintegration and the associated
thromboembolic complications, are considered
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dangerous. Therefore, recently intensive research
has been underway to find methods that would
enable us to identify the composition and in par-
ticular the biological activity of atherosclerotic
plaques. Namely, the latter two features deter-
mine the stability of plaques or their proneness
to rupture and disintegration. While classical
angiography is invasive and associated with ir-
radiation, it only provides information on the
degree of vascular lumen stenosis but not also
on vascular wall composition. Ultrasonography
is a basic non-invasive imaging method, which
also provides an insight into the composition of
vascular wall, however, since mainly superficially
situated arteries are accessible by US, its inves-
tigation potential in distinguishing between dif-
ferent tissue structures is rather limited. Recent
computer programs for analysis of ultrasound
images and quantifying various components of
atherosclerotic plaques provide a more accurate
determination of the composition of atheroscle-
rotic plaques, but do not yield information on
the biological activity of atherosclerotic lesions.

A newer generation of imaging methods facili-
tates more accurate morphological and spatial
analysis of atherosclerotic plaques (computer
tomography — CT) and higher contrast and dif-
ferentiation of soft tissues (magnetic resonance
angiography - MRA), while nuclear investiga-
tion techniques (positron emission tomography
- PET) in combination with computer tomogra-
phy provide information on the metabolic and
inflammatory activity of atherosclerotic plaques.
The latter, however, is associated with the stability
of atherosclerotic plaques. So far, a combination
of anatomical and biological imaging methods
seems to be the most promising option for iden-
tifying atherosclerotic lesions and their charac-
teristics: PET plus CT and PET plus MRA. It is
expected that in the near future the described
investigation methods will enable us not only to
detect but also to recognize the most dangerous
atherosclerotic plaques and thus also identify the
individuals at risk, who require the most effective
preventive measures and consistent treatment of
the present risk factors for atherosclerosis.

Uvod

Ateroskleroza je kroni¢na in napredujo-
¢a bolezen arterijske stene, ki je povezana
s tveganjem za kriti¢no zozitev ali popolno
zaporo prizadete arterije in z nastankom
sréno-zilnih zapletov, kot so sréni infarkt,
mozganska kap in ishemija udov. V vecini so
ateroskleroti¢ne spremembe (lehe) klini¢no
neme oz. ne povzrocajo nikakr$nih tezav.
Pojav klini¢nih znakov bolezni je praviloma
povezan z napredovalimi ateroskleroti¢ni-
mi spremembami. Pri tem pa ni pomembna
le velikost lehe, temve¢ tudi njena sestava.'
Tako naj bi se klini¢ni znaki bolezni pojavili
predvsem kot posledica preobrazbe asimp-
tomatskih (stabilnih) ateroskleroti¢nih leh
v nestabilne. Do nedavnega smo ateroskle-
roti¢ne lehe obravnavali kot pasivne struk-
ture, v katerih se kopicijo ostanki odmrlih
celic in nekatere neaktivne sestavine krvi,
kot je npr. holesterol. V nasprotju s tak§nimi
ocenami so raziskave iz zadnjega obdobja
pokazale, da so ateroskleroti¢ne lehe, zlasti
nestabilne, metabolno aktivne in da v njih
potekajo vnetni procesi, ki vplivajo na nji-
hovo sestavo in s tem na njihovo stabilnost
oz. oblutljivost na hemodinamski stres.” Bi-
oloski procesi, ki se odvijajo v aterosklero-

ticnih lehah, obsegajo izmenjavo celic med
krvjo in Zilno steno, razmnozZevanje celic in
njihov propad, sintezo vezivnega ogrodja
lehe in njegovo razgradnjo ter kopicenje ho-
lesterola. Ta se pod vplivom oksidativnega
stresa oksidira in zadrzuje v Zilni steni. Vsi
ti procesi vplivajo na stabilnost lehe, pri ce-
mer je zlasti pomembno kopicenje vnetnih
celic, ki se ob prisotnosti prostih kisikovih
radikalov aktivirajo in sproscajo razli¢ne en-
cime.’ Predvsem so pomembne proteinaze,
ki razgrajujejo celicni matriks (ogrodje) in
s tem zmanj$ujejo odpornost leh, kar lahko
povzrodi, da razpadejo.®

Na odpornost ateroskleroti¢ne lehe vpli-
va tudi velikost lipidnega jedra. Ko se v
aktiviranih makrofagih za¢ne kopiciti ho-
lesterol, se spremenijo v penaste celice, ob
nadaljnjem kopicenju in presezku kriti¢ne
meje pa penaste celice razpadejo in hole-
sterol se sprosti v medceli¢ni prostor ter se
zbira v sredis¢u ateroskleroti¢ne lehe v obli-
ki lipidne sredice. V vlozkih holesterola ni
vezivnega ogrodja, zato so nestabilni. Cim
vedji je lipidni vlozek, tem bolj je ateroskle-
roti¢na leha nestabilna.®

O stabilnosti lehe odloca tudi debelina
pokrova oz. vmesne plasti, ki je sestavljena
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iz veziva, ki lo¢i lipidno jedro od Zilne svetli-
ne. Ce je pokrov lehe tanek, je leha nestabil-
na in tako Ze ob manjsem hemodinamskem
stresu (nenadno zvecanje krvnega tlaka)
lahko pride do razpoka in do tromboze na
povrsini lehe, ki lahko popolnoma zapre pri-
zadeto arterijo.”®

Nestabilna ateroskleroti¢na leha ima to-
rej veliko lipidno jedro, tanek pokrov in ve-
liko vnetnih celic. Te ugotovitve so vplivale
na opredelitev nevarnih ateroskleroti¢nih
leh, ki so povezane z velikim tveganjem za
sr¢no-zilne dogodke. Zato namesto velikosti
lehe in stopnje zozitve Zilne svetline vedno
bolj poudarjamo pomembnost sestave ate-
roskleroti¢nih leh.”"*?

Kako prepoznati
ateroskleroticne lehe,
ki so povezane z velikim
tveganjem za zaplete?

Ocenjevanje tveganja za sréno-zilne do-
godke na osnovi klasi¢nih dejavnikov tvega-
nja in z uporabo razlicnih tockovalnih sis-
temov ni zanesljivo. Neredko je ugotovljeno
tveganje podcenjeno, ateroskleroti¢ni pro-
ces pa precej razdirjen, saj velik delez oseb
brez klasi¢nih dejavnikov tveganja razvije
sr¢no-zilne zaplete."?

V zadnjem obdobju so prepoznali tudi
druge, tj. neklasi¢ne dejavnike tveganja, ra-
zvoj sodobnih neinvazivnih preiskovalnih
metod pa je omogocil prepoznavanje ate-
roskleroti¢nih sprememb in vivo in s tem
prepoznavo ogrozenih posameznikov ne
glede na prisotnost dejavnikov tveganja.'* Z
omenjenimi metodami je mogoce odkrivati
asimptomatske ateroskleroticne spremem-
be, ocenjevati napredovalost bolezni ter
proucevati sestavo ateroskleroti¢nih leh, ki
je eden najpomembnejsih kazalnikov tvega-
nja za sréno-zilne zaplete.*

Odkrivanje asimptomatskih ateroskle-
roti¢nih leh, predvsem pa prepoznavanje
nestabilnih (tj. rizi¢nih) ateroskleroti¢nih
sprememb in s tem tveganih posamezni-
kov, je mozno na razlicne nacine. Da gre
za nestabilne ateroskleroti¢ne lehe, lahko
sklepamo na osnovi nekaterih cirkulirajo-
¢ih (sistemskih) oznacevalcev in na osnovi
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morfoloskih znacilnosti leh, ki so pogojene
z njihovo sestavo.'® Sodobne slikovne prei-
skavne metode omogocajo vpogled v sesta-
vo ateroskleroti¢nih leh v arterijah, ki lezijo
blizu povrsine telesa (npr. v karotidnih arte-
rijah) na povsem neinvaziven nacin.'”'®

Razvoj slikovnih preiskavnih metod je
omogocil prikaz morfologije (sestave) ar-
terijske stene in bolezenskih sprememb
tako pri navidezno zdravih preiskovancih
kot tudi pri bolnikih s sréno-zilnimi bole-
znimi. Med slikovne preiskavne metode, ki
jih najpogosteje uporabljamo, uvrs¢amo:
ultrazvoéno preiskavo (UZ), ra¢unalnisko
tomografijo (CT) in magnetnoresonancno
angiografijo. Zal so preiskavam s presejalni-
mi in z nenevarnimi metodami, kot je UZ,
dostopne le arterije, ki leZijo blizu povrsine
telesa, npr. karotidne arterije. Zato lahko
podatke o pomembnosti sestave ateroskle-
roti¢nih leh za zaplete pridobimo predvsem
s preiskovanjem omenjenih arterij.

Ultrazvocni slikovni prikaz
sestave ateroskleroticnih leh

Standardne angiografske preiskavne
metode so $e vedno zlati standard za od-
krivanje bolezenskih sprememb v arterijah.
Pomembna pomanjkljivost angiografskih
slikovnih metod je namre¢ njihova invaziv-
nost, poleg tega pa nam angiografija prikaze
le spremembe svetline prizadete arterije, ne
omogoca pa vpogleda v sestavo same Zzilne
stene oz. v sestavo ateroskleroti¢nih leh. V
nasprotju s tem je ultrazvocna preiskava
povsem neinvazivna preiskavna metoda,
omogoca prikaz sestave Zzilne stene, napre-
dovanje in morebitno nazadovanje atero-
skleroti¢nih leh, do neke mere je s pomo-
¢jo UZ mogoce slediti tudi spremembam
v sestavi ateroskleroticnih sprememb na
ultrazvoénemu pregledu dostopnih arte-
rijah. Ultrazvo¢ne znacilnosti nestabilnih
(vulnerabilnih) ateroskleroti¢nih leh so bile
opredeljene v $tevilnih raziskavah.'>?° Na ta
nacin lahko prepoznamo posameznike, ki
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Tabela 1: Prednosti in pomanjkljivosti preiskavnih metod za odkrivanje sestave ateroskleroti¢nih Leh.

Dvojni ultrazvocni prikaz

+ enostavna in nenevarna
+ prepoznava lehe in
semikvantitativna analiza

- za preiskavo dostopne le
povrsinske arterije
- omejena moznost razlikovanja

strukture lehe (uporaba GSM) razli¢nih Zilnih struktur
CTA + dolocitev stopnje stenoze in - nezadostna moznost
anatomskih znacilnosti lehe razloCevanja razli¢nih tkivnih
struktur

- manj primerna za ocenjevanje
povrSine lehe

Visokoobcutljiva MRA + beleZenje morfoloskih - le kvalitativna ocena,
znacilnosti nestabilnih leh nezadovoljiva ponovljivost
OCT + visoka locljivost - nezadostno prodiranje
+ nudi informacijo o sestavi skozi tkivo, zato mozno le
ateroskleroticnih Lleh preiskovanje povrsinskih
struktur ali v kombinaciji z
endoskopom
PET + prepoznava vnetnih leh, - ne omogoca koli¢inskega
ki predstavljajo najvecje vrednotenja
tveganje za razpok - majhna prostorska Lo¢ljivost
- ni ustrezno standardizirana
SPECT + prepoznava in koli¢insko - preliminarni podatki, Se niso

ovrednotenje metabolne in

za rutinsko oceno tveganja

proteoliti¢ne aktivnosti v lehi

CTA - angiografija s pomocjo racunalniSke tomografije, MRA — angiografija s pomodjo
magnetnoresonanéne tomografije, OCT — opti¢na koherentna tomografija, PET — pozitronska izsevna
tomografija, SPECT — enofotonska izsevna raéunalniska tomografija, GSM - siva skala (angl. gray scale

median).

imajo povecano tveganje za mozganskozil-
ne dogodke. Sodobne UZ naprave z visoko
lo¢ljivostjo poleg ocene stopnje zozitve arte-
rije omogocajo tudi prikaz velikosti in sesta-
ve ateroskleroti¢ne lehe. Stevilne raziskave
so potrdile, da so nestabilne ali zapletene
lehe tiste, ki so eholucentne oz. hipoehoge-
ne (¢rne). V skupino nestabilnih uvr§¢amo
tudi heterogene lehe z mesano sestavo. V
nasprotju s tem so nekomplicirane ali stabil-
ne lehe hiperehogene (bele) in praviloma ne
povzroéajo simptomov.*!

Predlagali so razli¢ne klasifikacije atero-
skleroti¢nih leh na osnovi ultrazvo¢nih zna-
Cilnosti. Reilly je ateroskleroti¢ne lehe raz-
delil v homogene in heterogene, Widder pa
je na osnovi ehogenih znacilnosti opisoval
hipoehogene in hiperehogene aterosklero-
ticne lehe.?” Gray—Weale je opisal 4 tipe ate-
roskleroti¢nih leh: tip I - pretezno hipoeho-
gene lehe, tip II - hiperehogene spremembe
z ve¢jimi hipoehogenimi vlozki (> 75 %), tip
III - pretezno hiperehogene lehe z manjsi-

mi hipoehogenimi vlozki, ki zajemajo manj
kot 25 % povrsine lehe, tip IV - homogene
hiperehogene lehe.** Geroulakus je slednjo
klasifikacijo modificiral s tem, da je dodal se
tip V, to so kalcinirane ateroskleroti¢ne lehe.

Reilly je prvi dokazal, da ultrazvocne
znacilnosti ateroskleroti¢cnih leh odrazajo
njihovo histolosko sestavo.”* Ugotovil je,
da homogene hiperehogene ultrazvocne
znacilnosti predstavljajo fibrozno tkivo, he-
terogeni ultrazvo¢ni vzorec (kombinacija
hiperehogenih in hipoehogenih podrocij)
pa kombinacijo vezivnega tkiva in lipidnih
vlozkov ali krvavitev v ateroskleroti¢no leho.
Ceprav z UZ ni mogoce zanesljivo razliko-
vati med lipidnimi vlozki in krvavitvami, so
kasnej$e raziskave pokazale, da lahko s po-
mocjo UZ z veliko zanesljivostjo prepozna-
mo krvavitve v ateroskleroti¢ne lehe.?

Ze v zgodnjih 8o. letih prejénjega stole-
tja so raziskovali povezavo med ultrazvoc-
nimi znacilnostmi ateroskleroti¢nih leh in
mozganskozilnimi dogodki. Johnson je prvi
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dokazal, da lahko na osnovi sestave atero-
skleroti¢nih leh, ki jo ugotovimo s pomocjo
ultrazvoka, napovedujemo mozganskozilne
zaplete.?® Ugotovili so, da so hipoehogene
oz. eholucentne lehe povezane s pomembno
ve¢jim tveganjem za mozgansko kap kot hi-
perehogene in da je tveganje Se toliko vedje,
¢e je hipoehogena leha povezana z zozitvijo
karotidne arterije, ki je ve¢ja od 75%. V tej
skupini je 19 % bolnikov v treh letih dozivelo
mozgansko kap. Povecano tveganje za mo-
zganskozilne dogodke so potrdili tudi pri
osebah s heterogenimi lehami. V raziskavi,
ki jo je opravil AbuRahma s sodelavci, so
ugotovili, da se pri heterogenih ateroskle-
roticnih lehah istostranska mozganska kap
pojavlja v 13,6 %, pri tistih s homogenimi pa
le v 3,1%.%” Raziskave, ki so sledile, so po-
trdile povezavo med ultrazvo¢nimi znacil-
nostmi ateroskleroti¢nih leh in tveganjem
za mozganskozilne dogodke. Dokazali so, da
so zlasti napredovale ateroskleroti¢ne lehe
(zozitev, vecja od 50 0z. 70 %) zelo nevarne
oz. povezane z velikim tveganjem za zaplete,
e so hipoehogene.?®*® Zdi se, da so najbolj
tvegane lehe heterogene sestave, ki so prete-
zno hipoehogene (tip II).

Ocenjevanje sestave ultrazvo¢nih plakov
na osnovi ultrazvo¢nih znacilnosti je subjek-
tivno, zato so razvili racunalniske programe
za kvantitativno ocenjevanje ehogenosti ate-
roskleroti¢nih leh (angl. computer-assisted
index of ehogenicity-Gray scale median -
GSM) (Slika 1). Skala ima 255 enot, pri Ce-
mer o pomeni ¢rno oz. hipoehogeno leho,
255 pa belo oz. hiperehogeno leho. Raziskave
so pokazale, da so lehe z GSM, manjsim od
32, povezane s 5-krat ve¢jim tveganjem za
asimptomatske mozganske infarkte kot tiste
v vedjim GSM* in da je pri osebah s tak$ni-
mi lehami tveganje za mozgansko kap med
posegi na karotidnih arterijah (PTA) po-
membno vecje kot pri tistih, ki imajo vecje
vrednosti GSM. Ultrazvo¢nim znacilnostim
nestabilnih ateroskleroti¢nih plakov, kot so
hipoehogenost in majhna GSM, ustrezajo
tudi histoloske najdbe. Pri taksnih lehah so
nasli ve¢ja nekroticna jedra in izdatnejso
infiltracijo z vnetnimi celicami.’® Tudi raz-
iskava Tromse je potrdila, da je pri osebah s
hipoehogenimi lehami tveganje za mozgan-
sko-zilne dogodke pomembno vecje in da se
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s hipoehogenostjo povecuje. Zakljucili so,
da poleg stopnje zozitve k natan¢nejsi oceni
tveganja prispeva ocena morfoloskih znacil-
nosti ateroskleroti¢ne lehe in tudi pomaga
pri izbiri nacina zdravljenja.*

Rezultati vseh omenjenih raziskav so po-
kazali, da je tveganje za nastanek mozgan-
skozilnih zapletov odvisno tudi od stopnje
zozitve. Raziskava Carotid stenosis and risk
of ipsilateral hemispheric ischaemic events
(ACSRS) je pokazala, da imajo osebe z zo-
zitvijo notranjih karotidnih arterij v obsegu
50-69 % majhno incidenco zapletov (1,5-
1,9 %) ne glede na tip oz. sestavo ateroskle-
roti¢ne lehe. Pri osebah z zozitvami med 70
in 89 % se pri lehah tipov I-III (nestabilne
lehe) zapleti pojavljajo v 5,7 %, pri lehah tipa
IV ali V (stabilne lehe) pale v 0,8 %. Kriti¢ne
(90-99 %) hipoehogene (tipi I-III) zozitve
so bile povezane z najvecjo pogostostjo za-
pletov (7,7 %), medtem ko pri napredovalih
lehah tipov IV in V zapletov niso opazali.*’

RacunalniSka tomografija

CT je slikovna preiskavna metoda, ki
poleg slikovnega prikaza zilne svetline in
sestave zilne stene omogoca tudi odkrivanje
predklini¢nih, tj. nestenoti¢nih ateroskle-
roti¢nih sprememb. Metoda (zlasti multi-
detektorska) je uporabna predvsem za od-
krivanje stabilnih ateroskleroti¢nih leh, saj
njena obcutljivost znasa 95 %, specifi¢nost
pa 75 %. V zadnjem casu so razvili modele,
ki omogocajo koli¢insko opredelitev razlic-
nih sestavin ateroskleroti¢ne lehe in njihovo
klasifikacijo. Kontrastna CT preiskava tako
omogoca prikaz lipidov, vezivnega tkiva in
vlozkov kalcija v ateroskleroti¢nih lehah in
s tem tudi prepoznavanje nestabilnih oz.
nevarnih ateroskleroti¢nih leh. Toda zaradi
podobnih angiografskih znacilnosti dolo-
Cenih sestavin, kot so npr. lipidi in vezivo,
vcasih prihaja do prekrivanja slikovnih pri-
kazov in lipidov od vezivnega tkiva ni mo-
goce natanc¢no razmejiti. Vsekakor pa pre-
vladuje mnenje, da s pomo¢jo CT v vecini
primerov lahko uspe$no ocenimo stabilnost
ateroskleroti¢ne lehe. Metoda se je izkazala
za manj zanesljivo pri odkrivanju ulceracij
na povrsini leh tako v koronarnih kot dru-
gih odsekih arterijskega sistema.***® Zaradi
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Slika 1: Kvantitativna
analiza ultrazvo¢nih
znacilnosti
ateroskleroti¢ne lehe

na karotidnih arterijah.

Zizratunom mediane
sive skale (GSM) lahko
dolo¢imo sestavo

ateroskleroti¢ne lehe.
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Image region

Image colouring (10 contours)

Percentage of stenosis 1.99%: 70

Dark area close to lumen : Yes
Patient Status : D (Str.)
Discrete white blobs ! Yes
Type of Plaque : Type 2

Dark area close to lumen
1 comp.All plague

. 30.73
Area mm2:

Percent. 15.53 9

18.91
Red black distance : 0.19
Run length GLD : 721912

GSM : 7.45533

sevanja racunalniska tomografija ni primer-
na preiskava za presejanje asimptomatskih
oseb s predklini¢nimi ateroskleroti¢nimi
spremembami.’’

Magnetno resonancna
angiografija (MRA)

Je varna in neinvazivna slikovna prei-
skavna metoda, pri kateri za povecanje kon-
trasta med razlicnim tkivnimi strukturami
uporabljamo razlicna kontrastna sredstva.
Metoda je primerna za prikaz prehodnosti
arterij in sestave Zilne stene. Na ta nacin lah-

ko sledimo napredovanju ateroskleroti¢ne
bolezni in ugotavljamo morebitne ucinke
preventivnih postopkov, vklju¢no z zdravi-
1i.’® V zadnjem ¢asu pa se MRA uveljavlja
tudi pri prikazovanju sestave aterosklero-
ticnih leh in za odkrivanje nestabilnih leh,
za katere je znacilen tanek pokrov, ki loci
zilno svetlino od sredice ateroskleroti¢ne
lehe. To je mogoce, ¢e kot kontrastno sred-
stvo uporabimo gadolinij. Pri lehah, ki so
nestabilne, ker imajo tanek vezivni pokrov,
obilje vnetnih celic in endotelno disfunkcijo,
se gadolinij kopici in le pocasi vraca v krvni
obtok.*® Po drugi strani pa se gadolinij ko-
pici tudi v makrofagih. Zato lahko z MRI in
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gadolinijevim kontrastom odkrivamo vne-
tne spremembe v ateroskleroti¢nih lehah.*

Za aterosklerozo, ki je najpogostejsi
vzrok sréno-zilnih bolezni je znano, da je
v osnovi kroni¢na vnetna bolezen in da je
za napredovanje bolezni odgovorno vnetje.
Intenzivnost vnetja arterijske stene pa naj
bi bila povezana tudi s mozgansko-zilnimi
zapleti, ki so posledica tromboti¢nih zapor
prizadetih arterijskih odsekov.

Vnetje je verjetno skupni imenovalec
kvarnega delovanja razlicnih dejavnikov
tveganja na zilno steno, ki aktivira strjevanje
krvi ter nastanek krvnega strdka.

Doslej ni bilo na voljo metode, s katero bi
pri bolnikih z aterosklerozo in vensko trom-
bozo in vivo spremljali vnetne spremembe v
Zilni steni in nato napovedovali trombo-em-
boli¢ne zaplete. Z novo preiskavno metodo
- pozitronsko emisijsko tomografijo (PET)
- pa se nakazuje moznost sledenja presnov-
ni aktivnosti dolocenih tkiv, zlasti tistih, v
katerih poteka intenzivni metabolizem, npr.
pri vnetnih spremembah. Pri pozitronski
emisijski tomografiji v periferno veno vbri-
zgamo glukozo, ki je oznacena z radioaktiv-
nim oznacevalcem (fluor 18 — fluorodeoksi-
glukoza, FDG). Glukoza se v tkivih, ki so
metabolno aktivna, razgradi, zlasti tam, kjer
poteka vnetni proces. Radioaktivni oznace-
valec pa se hkrati obdrzi v obmocju, kjer je
prislo do razgradnje glukoze in oddaja ra-
dioaktivne zarke, ki jih lahko odkrijemo s
posebno kamero. Slika, ki jo dobimo (angl.
scan), pokaze predvsem tista obmocja, kjer
poteka intenzivna razgradnja glukoze (npr.
vnetje). Tako PET posreduje podatke o tem,
kje je bolezenski-vnetni proces in kako in-
tenziven je. Rezultati raziskav nakazujejo, da
je ugotavljanje vnetnih sprememb Zilne ste-
ne pomembno pri prepoznavanju napredo-
valosti bolezni in odkrivanju oseb, pri kate-
rih je zaradi nestabilnosti ateroskleroti¢nih
leh tveganje za Zilne zaplete najveéje.*"*?
Pomanjkljivosti PET so razmeroma majhna
prostorska locljivost (4-10 mm) in omejena
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zmoznost prikaza anatomskih podrobnosti
(Tabela 1).

V zadnjem casu poleg FDG uporabljajo
$e druge oznacevalce vnetja, ki jih lahko za-
znamo s PET, kot so npr. oznacene Zilno-ce-
licne adhezijske molekule (VCAM-1).*>**
Za oznacevanje uporabljajo tudi inhibitorje
metaloproteinaz in integrine.** Omenjene
nuklearne slikovne preiskavne metode obe-
tajo realno moznost za odkrivanje vnetih in
nestabilnih ateroskleroti¢nih leh, medtem
ko se pri raziskovanju strukturnih oziroma
anatomskih podrobnosti vedno bolj uvelja-
vlja hibridna oziroma kombinirana preiska-
va, sestavljena iz CT in MRA.*¢

Optic¢na koherentna tomografija (OCT)
je ena najnovejsih slikovnih preiskavnih me-
tod z visoko locljivostjo, ki omogoca mikro-
strukturne informacije o sestavi razli¢nih
tkiv in ateroskleroti¢nih leh. Preiskava omo-
goca presecne in tridimenzionalne prikaze
bioloskih sistemov. Lo¢ljivost metode je 10-
do 20-krat vecja kot locljivost standardnega
ultrazvoc¢nega prikaza v B-sliki in se po na-
tanc¢nosti priblizuje histologiji. Metoda OCT
temelji na opti¢ni tehniki, ki zdruzuje nacela
ultrazvoka z mikroskopsko tehniko. Ena od
pomanjkljivosti metode je ta, da se infrarde-
¢i svetlobni zarki v veliki meri absorbirajo in
razpr$ijo na povrsini tkiv, zato metoda ni pri-
merna za slikanje tkivnih struktur, ki lezijo v
globini. To pomanjkljivost poskusajo zaobiti
z uporabo endoskopskih naprav in razli¢nih
katetrov, v katere vgradijo OCT. Metodo
so prvi¢ uporabili leta 1991 pri odkrivanju
sprememb v olesu.”” V zadnjem desetletju
se OCT uporablja pri preiskovanju razli¢nih
tkiv, vklju¢no z arterijami. Vedno pogosteje
jo uporabljamo tudi za prepoznavanje zozi-
tev karotidnih arterij in ocenjevanje sestave
ateroskleroti¢nih leh in s tem njihove stabil-
nosti. Ocenjujejo, da OCT lahko pomemb-
no pripeva k oceni tveganja za mozgansko-
zilne zaplete in pomaga pri odlocanju glede
invazivnega, tj. kirur$kega zdravljenja na
karotidnih arterijah.*>** Novejse raziskave
tudi nakazujejo, da s pomocjo OCT lahko
sledimo napredovanju in morebitnemu na-
zadovanju ateroskleroti¢nih sprememb, ne
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le karotidnih, temve¢ tudi koronarnih in pe-
rifernih arterij.

Novejse slikovne preiskavne metode, kot
sta CT in MRA, so obetavne, saj so neinva-
zivne in nudijo informacijo o sestavi atero-
skleroti¢nih leh in s tem kazejo na njihovo
stabilnost. Magnetnoresonanc¢na angiogra-
fija se odlikuje predvsem po moznosti pri-
kazovanja razli¢nih mehkih tkiv na osnovi
odli¢ne kontrastnosti, CT pa po natanc¢ni
prostorski opredelitvi leh in kratki izposta-
vljenosti oz. ¢asu, ki je potreben za skenira-
nje. Optimalna se zdi kombinacija metod,
ki omogocajo strukturni (anatomski) prikaz
ateroskleroti¢nih leh in biologkih slikovnih
preiskav, s katerimi je mozno prepoznati
vnetno in metabolno aktivnost ateroskle-

roti¢nih sprememb. Tak$ne kombinacije so:
PET in CT ter PET in MRA. Najbolj obe-
tavne so tiste metode, ki omogocajo prepo-
znavanje vnetnih sprememb Zilne stene in
vivo. Z omenjenimi metodami lahko odkri-
vamo asimptomatske ateroskleroti¢ne lehe,
dolo¢imo njihovo sestavo ter obseg in sto-
pnjo zozitve zile. Poleg tega je pomembno,
da omenjene preiskave nakazujejo moznost
sledenja in napredovanja ateroskleroti¢nih
leh in po drugi strani spremljanje uc¢inkov
razli¢nih preventivnih postopkov in na¢inov
zdravljenja, vklju¢no z zdravili. Zato lahko
upraviceno pri¢akujemo, da bomo z razvo-
jem slikovnih preiskavnih metod Zilne stene
lahko prepoznali tiste posameznike, ki ima-
jo najbolj nevarne lehe in jih aterosklero-
ti¢ni zapleti najbolj ogrozajo. Predvsem pa
tiste bolnike, ki potrebujejo najucinkovitejse
zdravljenje ter intenzivno obravnavo priso-
tnih dejavnikov tveganja.
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