Abstrakt disertacni prace:
Vychodiska a cile prace:

Pokroky modernich diagnostickych metodik umoznily podstatné zlepSeni
zachytu a hodnoceni patologickych zmén ve vertebralnim tepenném fecisti, jez
mohou zplsobit ischémii ve vertebrobazilarnim povodi, velmi zdvaznou formu
CMP s mortalitou 20 — 30%. Tyto sten6zy mohou byt pfi¢inou az poloviny
ischemickych piihod v uvedené oblasti. I kdyz nebylo dosazeno konsenzu na
zadném obecném doporuceni pro 1é¢bu stenoz vertebralnich tepen (AV),
soucasna doporuceni uvazuji o intervenéni 1é¢bé v sekundarni prevenci CMP,
predevsim kdyz konzervativni 1é¢ba nezabrani opakovani klinickych priznaki.
S rozsifujicim se poctem pracovist’, schopnych provadét diagnostiku i
intervencni léCbu, stoupa potteba objektivizace moznosti vysetfovacich metodik
a zptesnéni indikacénich kritérii k intervencim v oblasti AV. Nicméné¢, vzhledem
k relativné malé Casti pacientl, indikovanych k vertebralni angioplastice, by mél
byt diagnosticky postup zaroveit maximalné neinvazivni a bezpecny. Cilem této
prace bylo vytvofit pfesny a zarovenn maximaln€ neinvazivni algoritmus
vySetfeni AV, umoziiujici detekci a klasifikaci proximélnich sten6z a ovéfit jeho
spolehlivost na vlastnim souboru pacient.

Jako prvni metodu vySetteni jsme zvolili barevnou duplexni sonografii
(CDS), ktera je povazovana za dostupny skriningovy postup, jehoz piesnost
vSak zavisi na fadé faktord, predevS§im na protokolu vySetfeni a sledovanych

parametrech. Poznatky z anatomie a hemodynamiky AV jsou nezbytné pro



spravnou definici normdlni vertebralni tepny, odliSeni nevyznamnych anomalii a
zavaznych patologickych zmén. V publikovanych udajich z vySetfeni AV
pomoci CDS od riznych autor jsou ptitom cetné diskrepance. Cilem prvni ¢asti
nasi prace bylo proto vysetieni AV ve vlastnim souboru pacientd pomoci
barevné duplexni sonografie (CDS) dle piesné¢ho vysetiovaciho protokolu, se
stanovenim referenc¢nich hodnot §ite a pritokovych rychlosti AV v segmentech
V1 a V2 ajejich zmén v zavislosti na véku pacientti. Pfitom jsme usilovali i o
presnéjsi vymezeni terminu hypoplazie AV a jejich hemodynamickych dusledka
u individualniho pacienta, jez je nutno brat v ivahu zejména v piipadé
patologickych zmén na kontralateralni dominantni vertebralni tepné. Ovétrovali
jsme hypotézu, ze CDS se striktnim protokolem je vhodnym postupem prvni
volby pro vySetfeni AV, kterym lze ziskat data, umoziujici definovani
normalnich anatomickych pomérti a hemodynamiky v jednotlivych segmentech
AV a detekovat hemodynamicky vyznamné anomalie (zejména hypoplazie AV),
jez mohou mit vliv pii rozhodovani o terapeutickém postupu u patologickych
procesit AV.

Zamérem dalsi ¢asti nasi prace bylo hodnoceni symptomatickych sten6z AV
Vv prospektivni studii pomoci CDS dle upfesnéného vlastniho vySettovaciho
protokolu. Jako druha neinvazivni referen¢ni metodika byla zvolena CT
angiografie. Nasledovalo ovéfeni piesnosti vysledki pro stiedni a tézké stendzy
AV pomoci digitalni subtrakéni angiografie jako soucasného ,,zlatého

standardu®. Cilem této ¢asti nasi prace bylo prokazat spolehlivost a pfesnost



neinvazivni kombinace CDS a CTA a potvrdit hypotézu, ze timto postupem
muze byt u velké ¢asti pacientil nahrazena invazivni DSA, jeZ mliZe zistat
rezervovana pouze pro stendzy, indikované K intervenéni 1é¢bé. Tento
diagnosticky algoritmus nebyl dosud v oblasti vertebralnich tepen nikym
prezentovan.

Metodika a soubor:

V prvé Casti prace bylo v pribehu 12 mésici vySetieno pomoci CDS 383
pacienttl, ktefi neméli klinickou symptomatologii z vertebrobazilarniho povodi a
u kterych bylo mozno vysetfit vS§echny extrakranidlni tepny, s vylou¢enim
hemodynamicky vyznamnych sten6z a okluzi na kterékoli z magistralnich tepen.
Bylo provedeno méteni Sife lumina AV v segmentech V1 a V2 a pritokovych
rychlosti PSV, EDV a Vmean. Porovnani namétenych §iti lumina a
hemodynamickych parametri mezi pravou a levou stranou a mezi segmenty V1
a V2 bylo provedeno pomoci parového Studentova t-testu, korelace pomoci
Pearsonova koeficientu, s vyhodnocenim statistické vyznamnosti. Dale jsme
provedli porovnani zmén uvedenych parametrii dle v€kovych kategorii pacientli
a kone¢né€ posouzeni zavislosti velikosti priméru lumina a pratokovych
rychlosti v obou AV u pacientii s podezienim na hypoplazii jedné AV,

Ve druhé¢ Casti prace jsme vySetiili prospektivné 62 symptomatickych
pacientil s podezienim na proximalni stenézu AV pomoci CDS a CTA. Provedli
jsme korelaci praméri ($ife lumina) AV namétenych pomoci obou metodik.

Analyzovali jsme maximalni systolické priitokové rychlosti na stendze (PSV1) a



jejich pomér k pritokovym rychlostem v poststenotickém segmentu (PSVr)
pomoci receiver operating characteristic (ROC) kiivek. Stanovili jsme prahové
(cutoff) hodnoty PSV1 a PSVr pro stiedni a téZkou stendzu AV. Nasledné€ jsme
provedli pro vSechny pacienty se stenézou AV > 50% korelaci nalezl s digitalni
subtrakcéni angiografii (DSA) pomoci Spearmanova koeficientu.

Vysledky:

Prvni &ast: Site AV v segmentu V1 byla 3,502 +- 0,584 mm vlevo a 3,316 +-
0,582 mm vpravo, se statisticky vyznamnym z(Zenim v segmentu V2 primérné
00,12 mm (p < 0,001), s vyznamnou pozitivni linearni korelaci mezi segmenty
V1/V2 - Pearson r(dV1, dV2): 0,806 vlevo / 0,841 vpravo, p <0,001. Korelace
mezi stranami byla zdporn4, pod hranici vyznamnosti. Priitokové rychlosti PSV
a EDV dosahly pozitivni Pearsonovy korelace mezi stranami v segmentu V1-
pro PSV r=0,306, p < 0,01 apro EDV r =0,294, p < 0,01. Koeficient korelace
mezi §ifi lumina AV a pritokovymi rychlostmi dosahl slabsi statistické
vyznamnosti pro EDV: r (d/EDV) = 0,237, p < 0,02, hodnota pro PSV byla
nesignifikantni: r (d/PSV) = 0,149, n.s. PSV i EDV vykazaly vyznamny pokles
mezi segmentem V1 a V2 (p < 0,001), pii vyznamné pozitivni linearni korelaci
(Pearson): r (PSV) =0,406,p <0,001ar (EDV) =0,397, p < 0,001. Se
stoupajicim vékem mezi 3. — 9. dekddou byl zjistén nevyznamny narust Sife
lumina AV a pokles vSech priitokovych rychlosti, nejvyrazné;si pro EDV: PSV
2 0,67 na 0,52 m/s (0 22,4%), EDV z 0,19 na 0,12 m/s (0 58,3%), Vmean z 0,31

na 0,25 m/s (0 24,0%) . Zaroven byl zjistén i mirny pokles prutokového objemu



(FV) z 87,3 na 74,9 ml/min (o 14,2%). Celkov¢ se prutokové objemy FV v obou
AV u pacientti v souboru pohybovaly od 75 ml/min. az do 250 ml/min, s
primérem 162 ml/min. V souboru bylo nalezeno 3,8% pacienti s jednou AV
uzsi nez 2,0 mm, 14,0% s jednou AV do 2,5mm a 38,4% do 3,0mm, u vsech se
statisticky vyznamnou negativni korelaci se §iti druhé AV — Pearson r = - 0,245,
p <0,01. Pritokové rychlosti PSV a zejména EDV byly vyznamné nizsi na
stran¢ hypoplastick¢ AV u skupin do 2,0mm a do 2,5mm (EDV < 0,112 m/s),
nikoli jiz ve skupiné pacienti s $iti jedné¢ AV mezi 2,6 a 3,0mm.

Druha ¢ast: Primérna Sife lumina AV byla 3,561mm (95% CI 3,361 —
3,760) pii méfeni na CDS a 4,180 (95% Cl, 3,950 — 4,411) pti méfeni na CTA,
se statisticky vyznamnou Pearsonovou korelaci mezi obéma metodami (0,847,
p<0,001). PSV1 a pomér PSVr byly srovnatelné piesné (PSV 1 - plocha pod
ROC kiivkou 0,814, p<0,001 s prahovou hodnotou >1,35 m/s, PSVr — plocha
pod ROC kiivkou 0,819, p<0,001 s prahovou hodnotou >2,2) pro diagnostiku >
50 % stendzy AV, ale pro stendzu AV 70 — 99% byl pomér PSVr jiz piesnéjSim
parametrem (plocha pod ROC kiivkou 0,877, p<0,001, prahova hodnota >3,5)
nez samotnd PSV1 (plocha pod ROC kiivkou 0,751, p = 0,006, prahova hodnota
>1,60 m/s). Zaveérecna Spearmanova Korelace vysledkti CTA oproti DSA pro
stenozy AV > 50% byla vysoce statisticky vyznamna (0,823, p < 0,001).

Zaveér:
Prvni ¢ast: Ve vlastnim souboru pacientti jsme pomoci CDS dle piesného

vySetfovaciho protokolu stanovili referen¢ni hodnoty §ite a pratokovych



rychlosti AV v segmentech V1 a V2 a jejich zmény v zavislosti na véku
pacientt. Nase vysledky byly v souladu s literarnimi udaji, poukazali jsme na
nékteré zajimavé a dosud nepublikované poznatky z anatomie a hemodynamiky
vertebralniho fecisté — zvySujici se negativni mezistranovou korelaci $ifi lumina
s klesajicim pramérem jedné AV, vyraznéjsi zavislost EDV nez PSV na §ifi
lumina AV, dale i vyraznéjsi pokles EDV s vékem. Pro definici hypoplazie AV
doporucujeme uzivat priméru jedné tepny do 2,0mm, Vv ptipad¢ Sife mezi 2,1 —
2,5mm je vhodné pridat kritérium nizkych diastolickych pritokovych rychlosti
(EDV do 0,11 m/s). Takto definovana hypoplastickd AV je vyznamnym
nalezem pro vertebrobazilarni hemodynamiku, ktery je nutno brat v ivahu
zejména v piipadé patologickych zmén na kontralateralni dominantni vertebralni
tepné. Ovérili jsme, ze CDS je vhodnou metodikou prvni volby pro vySetteni
AV, umoznujici validni definici normalnich AV, s ptedpoklady pro detekci
patologickych procesli ve vztahu k vertebrobazilarni CMP.

Druha ¢ast: Prokazali jsme statisticky vyznamnou korelaci naleztit CDS a
CTA pii detekei stiednich a tézkych stenoz AV (> 50%) a nasledné i vysokou
presnost vysledkt CTA v piimé korelaci s DSA. Tim jsme jako prvni ovéfili, Ze
nahrazeni ,,zlatého standardu* DSA v diagnostické praxi je 1 v této oblasti
mozné. PSV1 (stenotickd) je dle naSich méfeni stejné presnym diagnostickym
kritériem pi1 CDS vySetieni pro detekci stenozy AV > 50% jako pomér PSVr
(PSV1/PSV2), zatimco PSVr je spolehlivéj§im kritériem pro hodnoceni sten6z >

70%, nasledovanym PSV1. CDS v kombinaci s CTA s pevné stanovenymi



protokoly vySetfeni byla v nasi studii spolehlivym a pfesnym diagnostickym
tandemem pro detekci a posuzovani stendz AV, dovolujicim vyhradit DSA

pouze pro pacienty, u nichzZ je uvazovana endovaskularni intervence.



