KARTLAGGNING AV
TIDIG ARTERIOSKLEROS

Nya mojligheter med angiografi och ultraljud

Angiogr afi och ultraljudsun-
dersbkning anvandsi 6kande
omfattning for att belysa sam-
bandet mellan arteriosklerotis-
ka artéarvaggsfor andringar och
riskfaktorer samt progressoch
regressav karlforandringar vid
intervention. Speciellt ultra-
[judstekniken har okat mojlig-
heterna att kvantifiera artar-
vaggsforandringar pa ett tidigt
stadium av ader forkalknings-
sukdomen. Noninvasivt kan yt-
liga artérer som carotis- och fe-
mor alisartarerna studeras med
ultraljudsteknik. I ntravaskulér
ultraljudsteknik kan anvandas
for noggrann kartlaggning av
koronar ateromatos.

Under det senaste decenniet har ny-
utvecklade metoder for upptéckt och
kvantifiering av arterioskleros anvantsi
epidemiologiska studier och interven-
tionsstudier i 6kande omfattning. Syftet
med att anvénda dessa metoder & dels
att vérderaolikariskfaktorers betydelse
for den tidiga utvecklingen av arterio-
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skleros, delsatt studeraregressoch pro-
gress av artarvéggsfoérandringar exem-
pelvis i samband med intervention.
Tekniker som mgjliggor tidig upptéackt
av arteriosklerosger ocksamdjlighet att
intervenera, genom paverkan pa risk-
faktorer, innan organgukdom har in-
tréffat.

Angiografi och

artarvaggsforandringar

Lott Bergstrand redogjorde fér moj-
ligheterna att med angiografi kvantifie-
ra artarvéggsférandringar. Forutom
graderad beddmning av stenoserande
artérforandringar, till  exempel inom
koronarkérlen, har datoriserad bildbe-
handling 6kat mdjligheterna att kvanti-
fiera mindre avancerade artérvaggsf or-
andringar. Vid ingtitutionen for dia-
gnostisk radiologi vid Akademiska
sjukhuset i Uppsala har sadan metodik
utarbetats och anvéntsi bland annat en
studie av effekten av blodfettssankning
pa arteriosklerosutveckling i afemora-
lis [1]. Den datorsttdda utvarderingen
utforsefter det att ett 20 cm langt avsnitt
av afemoralis superficialis undersokts
med efterfoljande digitalisering av
réntgenbilden (Figur 1). Korrektion for
bland annat korsande kérl utfors. Da-
torn identifierar grénsen mellan kon-
trastinnehdllande lumen och artarvagg
varefter lumendiametern méts. Lumens
tvarsnittsyta berdknas i olika snitt och
den utréknade ytan multipliceras med
snittets tjocklek varefter de successiva
tvérsnitten adderas for att ge lumenvo-
lymen inom det undersokta kérlavsnit-
tet. Speciell teknik anvands aven for att
faett matt pa oregelbundenheten i karl-
vaggen (edge roughness). For att oka
reproducerbarheten anvands fasta in-
stéllningar samt EKG-styrning for att
minska effekten av fl6desbetingade va-
rigtioner i kérllumen. Fantom anvénds
aven for att kontrollera eventuell drift
under tid. En sadan drift har konstate-
rats i samband med |angtidsstudier vil-
ket eventuellt forklaras av ldringspro-
cesser i rontgenrdren. Med fantom kan
sadana forandringar korrigeras.

Den anvanda metoden har visat god
reproducerbarhet. Vid upprepade un-
dersokningar vid ett och sammatillfél-
le sigs en hog korrelation mellan de tva

bestamningarnavad galler sdval lumen-
volym (r = 0,99) som edge roughness
(r=0,97).

Avsdlutningsvis framhdll Lott Berg-
strand att den beskrivna metoden &ven
kan anvéndasfor andraartérer 8n femo-
ralisartéren, exempelvisaortaoch koro-
narkéarl [2].

Noninvasiv bestaimning

av vaggtjockliek med ultraljud

Inger Wendel hag redogjorde for hur
ultraljudsteknik kan anvandasfor studi-
um av arteriosklerosutveckling samt ef-
fekten av preventiva atgérder. Sedan
Pignoli och medarbetare férst rapporte-
rade om mgjligheten att med sk B-
mode-teknik méta den sammanlagda
tjockleken av intima och mediai ytligt
belagna artérer [3] har ultraljudstekni-
ken etablerats som ett viktigt instru-
ment inom arteriosklerosforskningen.
Carotis- och femoralisartérerna lampar
sig for vaggmorfologistudier pa grund
av sin ytliga belagenhet med mgjlighet
till god bilduppl6sning (Figur 2). Det &r
dock viktigt att kdnnatill defysikaliska
och fysiologiska férutsdttningarna for
metodens anvéndning samt dess be-
gransningar.

Palitlig métning av intima—media-
tjockleken kan utférasi den bortre (fran
ultraljudsgivaren réknat) carotis- och/
eller femoralisartérvéggen men g i den
narmre [4]. Detta beror pa att de ultra-
ljudsekon som uppstar i den narmre
vaggen ¢ tillldter identifiering av
gransskiktet mellan adventitian och
median. Eftersom vaggtjockleken p&
verkas av forandringar av kérlets vidd
(sekundért till exempelvis blodtrycks-
forandringar) bor éven lumendiameter
métas. Tvarsnittsarean for intima—me-
diakomplexet kan d& berdknas som ett
komplement till intima—mediatjocklek.

Olika standarder forsvarar

Intima—mediatjockleken méts och
anges pa olika satt inom olika forsk-
ningsgrupper. Detta forsvarar majlig-
heten att jamfora resultat fran olika
grupper. Ett behov av standardisering
av méttekniken foreligger sdledes. Vi-
dare finns behov av utveckling av ana-
lyssystemen for utvérdering av ultra-
ljudsregistreringarna. En 6kad automa-
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Figur 1. a. Del av femoralisangiografi. b.
Digitaliserad bild av artarerna inom
segment A.

Figur 2. Ultraljudsregistrering fran arteria
carotis communis i s k langaxel-
projektion. Karlvéaggarna har utmarkts
liksom bdérjan av de ekon som bildas nar
ultraljudsstralarna passerar fran blod till
intima (lumen—intimaeko) respektive fran
media till adventitia (media—
adventitiaeko) i den bortre karlvaggen.
Vidgningen av kérlet langst till vénster i
bilden utgér borjan av carotisbulben.
ECA = arteria carotis externa. ICA =
arteria carotis interna.

tik i analyssystemen torde bland annat
minska risken for drift i matmetoden
med tiden. Sadan drift har observerats
Over en ettarsperiod trotsatt sammaper-
son har utfort métningarna under hela
perioden [4].

Métfelet vid upprepad bestdmning
av intima—mediatjockleken har av flera
grupper visats vara litet. Daremot har
maétning av plackstorlek (till exempel
plackarea) ett begransat vérde. | ett av
delarbetena i Inger Wendelhags av-
handling erhdlls anvandbara registre-
ringar for plackareabestdmning i endast
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Bortre vaggen

20-25 procent av fallen [4]. Detta ar
dock ett problem som kan kringgas ef-
tersom métning av intima—mediatjock-
leksforandring i carotisbulben tycksvél
avspeglaforandring i plackarea.

Ett ndgot storre problem r att hittills
vunnen erfarenhet med ultraljudstekni-
ken visar att métt vaggtjocklek i olika
artérer och artdravsnitt g alltid korrele-
rar val till varandra. Detta betingas san-
nolikt av varierande tidsforlopp for ate-
romatosutvecklingen i olika kérlavsnitt
men sannolikt ocksd av andra, mindre
vél kéndafaktorer.

Intravaskulért ultraljud

kartlagger koronarartarerna

Anvandningen av ultraljudstekniken
vid intravaskul&ra undersokningar pre-
senterades av Tage Nilsson. Utveck-
lingen pa detta omrade har gétt snabbt
och idag finns katetrar med mekaniska
eller elektroniska system med sma di-
mensioner och som till&ter hdg uppl 6s-
ning. Med denna teknik erhdlls en 360°
bild av ett tvarsnitt av det undersokta
kérlet (Figur 3). Den intravaskuléra ul-
traljudstekniken har fétt storst betydel-
se for koronarartédrundersdkningar. De
viktigaste fordelarna med tekniken
jamfort med koronarangiografi &r att
noggranna matningar av véaggtjockle-
ken kan utféras samt att plackmorfolo-
gibedomningar blir méjliga (Figur 3).
Angiografi har visats kraftigt undervar-
derautbredningen av ateromatosi koro-
narartérerna. | en nyligen publicerad
studie visades att angiografiskt norma-
ladelar av koronarkérlstrédet hos pati-
enter som genomgick koronarangiopla-
stik (PTCA) i endast 7 procent av fallen
var normaa vid intravaskuldr ultra
ljudsundersokning [5]. Skélet till att an-
giografin undervérderar artérvaggsfor-

I AKARTINNINGEN o \/NI VM O2 o NIR /12 o 100R









Figur 3. Intravaskular ultraljuds-
registrering fran koronarartar. Den grova
pilen pekar pa ultraljudskatetern och de
tunna pilarna visar det excentriska
placket.

andringarnadr den av Glagov beskrivna
lokalakérlvidgningeninom arterioskle-
rosdrabbade artérsegment [6].

Den tekniska utvecklingen fortsétter
inom detta omrade. Sdledes utvecklas
program for 3-dimensionell rekon-
struktion av kérlen och vaggf éréndring-
arna. Ultraljudskatetrarna kombineras
aven med ballong for PTCA vilket till-
l&ter ultraljudskontroll efter utfort in-
grepp. Nackdelen med tekniken & den
fortfarande htga kostnaden for katet-
rarna som dessutom & engangsmateri-
al.

Epidemiologiska studier

och interventionsstudier

UIf de Faire betonade i sitt inlégg
ultraljudsteknikens betydelse for fast-
stéllandet av sambandet mellan olika
riskfaktorer och utvecklingen av atero-
matos i artérvaggen. Sdledes har bland
andra Salonen och medarbetare i en
uppféljningsstudie visat att intima—me-
diatjocklekens utveckling frémst be-
stams av fem faktorer: ader, serum-
LDL-kolesterol, rékning, leukocytni-
vaer samt trombocytaggregabilitet [7].
Vidare har visats att till exempel inti-
ma—mediatjockleken i carotis commu-
nis hos patienter med gransvardeshy-
pertoni framst & associerad med meta-
boliskaférandringar hos denna patient-
grupp och g direkt till den lindriga
blodtrycksforhojningen [8].

Vad géller interventionsstudier har
hitintills framst koronarangiografi an-
vants for utvardering med anvéndande
av olikapoangsystem for stenosbedtm-
ning. P4 senare tid har &ven ultraljuds-
tekniken anvénts med uppmaétning av
véggtjocklek i framst carotisartérerna. |
det senare fallet har carotisforandring-
arna anvants som ett surrogatmatt for
koronarkarlsforandringar. Forhallande-
vis smd, om &n signifikanta, skillnader
har pavisats mellan aktiv grupp och
kontrollgruppi dessastudier. Dettatrots
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att den kliniska effekten métt som kar-
diella handelser ofta varit snabb och
tydlig. En ténkbar forklaring till denna
diskrepans vad géller det morfologiska
respektive det kliniska utfallet &r att in-
terventionen (sasom lipidsankning) kan
ténkas stabilisera lipidrika plack och
normalisera endotelfunktion utan utta-
lad paverkan pa plackstorlek.

Hur skall metoderna

anvandas i framtiden?

| diskussionen berdrdes de olikame-
todernas framtida anvandning. Bland
annat diskuterades anvéndningen av in-
travaskulart ultraljudi interventionsstu-
dier. TageNilsson framhéll vikten av att
béttre metodik anvands an den konven-
tionella koronarangiografin i framtida
regressions-/progressionsstudier.  Ett
hinder for att anvanda intravaskulart
ultraljud &r givetvis ekonomin. En for-
hoppning &r att ultraljudskatetrarna i
framtiden blir billigare. L ott Bergstrand
framhdll att angiografi sannolikt 1&am-
par sig mer for studium av sjukare pati-
enter och att tekniken &ven i fortsétt-
ningen kommer att habetydel se for stu-
dier av denna patientkategori. Aven
magnetresonanstekniken kommer san-
nolikt att f& stor betydelsei framtiden.

Aven mgjligheten att med ultraljud
beddma plackmorfologi diskuterades.
Flera ultraljudsstudier av carotisplack-
morfologins betydelse for framtida
symtomutveckling (TIA, stroke) har
publicerats. Resultaten av dessa studier
tyder pa att plack med 1ag ekogenitet
(ekotunna, »mjuka» plack) & mindre
stabila an plack med hoég ekogenitet
(ekotata, »harda» plack) vid samtidig
hemodynamiskt betydelsefull stenose-
ring. Resultaten & dock € konklusiva.
Nyligen har en europeisk multicenter-
studie startats for att belysa denna fr&
gestdllning i ett stort patientmateria
[9].

Avslutningsvis betonades att morfo-
logiskastudier i framtiden bér komplet-
teras med funktionsstudier for upptéckt
av endoteldysfunktion. Idag finns rela-
tivt enkel metodik som tilldter bestam-
ning av endotel beroende vasodilatation
[10]. Med ultraljudsteknik bestdms
vidgningen av arteriabrachialiseller ar-
teriafemoralis sekundart till post-isch-
emisk hyperemi.
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