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A cerebralis amyloid angiopathia (CAA) a leggyakrabban a f-amyloid protein lerakéddsdval jaré megbetegedés, amely
az agy kis és kozepes méretd artéridit érinti. A 71 éves nébeteg hirtelen kialakult szédiilés és fejfajas miatt érkezett
klinikinkra. A primeren késziilt nativ, komputertomogrifids (CT-) vizsgilat képein agyi atrophia és krénikus vascula-
ris kdrosodais jelei voltak megfigyelhetSk. A paciens tiinetei perzisztaltak, igy magneses rezonancias (MR-) vizsgalatot
végeztiink. A mérések alapjan, a jobb oldalon occipitalisan ischaemias laesiok vérzéses transzformacioja volt igazolha-
té. A szuszceptibilitissilyozott felvételeken kordbbi mikrovérzések is megfigyelhetSk voltak, igy CAA-t valdszindsi-
tettiink. A paciens kés@bb ismételten klinikdnkra keriilt. A hirtelen kialakult jobb oldali hemiplegia hatterében a nativ
CT-vizsgdlat ekkor atipusos helyzetben agyillomdnyi vérzést igazolt, ami diagnézisunkat megerdsitette. A CAA radi-
oloégiai megjelenési formdja viltozatos. A legfontosabb a lobaris allomanyi vérzés. A szuszceptibilitasstlyozott
MR-méréseken a hemosziderindepozicié kimutatdsival azonosithatjuk a mikrovérzéseket és a superficialis siderosist.
A subarachnoidealis vérzés rossz prognosztikus jel. Akut gyulladdsos folyamat is tarsulhat hozzd, tovabba az is el6for-
dul, hogy csupdn leukaraiosis mutathaté ki a betegség manifeszticidjaként. Szintén kevéssé specifikus elvaltozis lehet
a kiterjedt ischaemids laesiok jelenléte és a perivascularis liquorterek tigulata. A CAA MR-vizsgilattal véltozatos
megjelenést mutat. Altaliban klinikailag id6s6d6 betegekben ismétlédd vascularis torténések és a dementia hivja fel
rd a figyelmet. Az eltéréseket a radioldgiai elvaltozasok teszik teljessé, melyek helyes értelmezésével a megfelel$ diag-
noézis felallithato.
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Radiological forms of cerebral amyloid angiopathy

Cerebral amyloid angiopathy (CAA) is most commonly recognized by -amyloid deposition in the small and medium
sized vessels of the brain. The 71-year-old female presented with a sudden onset of vertigo and headache. By native
computer tomography (CT) examination we found cerebral atrophy and the sign of chronic vascular injury. The
complaints of the patient worsened, thus magnetic resonance imaging (MRI) was performed. The MRI scan revealed
a bleeding transformation of an ischemic lesion in the right occipital region. On the susceptibility weighted scans we
could observe old microbleedings, thus we suspected CAA. The patient later re-presented at the clinic with a sudden
onset of right sided hemiplegia. We performed a native CT scan which identified cerebral hemorrhage in atypical
position confirming our diagnosis. CAA has many radiological presentations. The most important is the lobar cere-
bral hemorrhage. On the susceptibility weighted MRI scans, we could identify the microbleeds and the superficial
siderosis by the deposition of the hemosiderin. The subarachnoid hemorrhage is a sign of bad outcome. In the white
matter, we could detect the change of the related inflammation and the leukoaraiosis. Further, two not specific ab-
normalities can be important as well, such as extended ischemic lesions and perivascular space dilatation. CAA has
various appearances on MRI. Repeated vascular events and dementia in old age patients draw attention to its pres-
ence. The correct diagnosis can be made with the right interpretation of the patient’s complaints in combination with
the radiological abnormalities.
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Roviditések

CAA = cerebralis amyloid angiopathia; CADASIL = (cerebral
autosomal dominant arteriopathy with subcortical infarcts and
leukoencephalopathy) cerebralis autoszomalis domindns
arteriopathia subcorticalis infarctusokkal és leukoencephalo-
pathidval; CT = komputertomogrifia; DWI = (diffusion-
weighted imaging) ischaemids laesiokra utalé diftazidstlyozott
szekvencia; FLAIR = fluid attenuated inversion recovery; ISZB
= ischaemids szivbetegség; MR = mdagneses rezonancia; PRES
= (posterior reversible encephalopathy syndrome) posterior re-
verzibilis encephalopathia szindréma; SWAN = (susceptibility-
weighted angiography) szuszceptibilitissilyozott angiografia

A cerebralis amyloid angiopathia (CAA) a leggyakrabban
a B-amyloid protein lerakdédasaval jaré megbetegedés,
amely a cortex és a leptomeninx kis és kozepes méreti
agyl artéridinak adventitidjat és mediajat érinti. Ritkab-
ban a vénak faliban is felhalmozddhat. Szisztémas
amyloiddepozicié nem tirsul hozza. Gyakrabban spora-
dikus, bizonyos apolipoprotein E-szubtipusok hajlamo-
sithatnak ra. Ritkibban genetikailag determinalt formak-
kal is talilkozhatunk. Ilyen a ,,Dutch” tipus, amely
autoszomadlis domindns 6rokl6désmenetet mutat, és a
21. kromoszéma defektusa okozza az amyloid precursor
protein koéros clearance-ét. Léteznek tovibbia nem
f-amyloid tipust CAA-k, mint példdul a transztiretin, a
prion, a gelzolin vagy a cisztatin C tipust CAA. Az ut6b-
bi ,,Icelandic” formaként is ismert, és a cisztein-protedz-
inhibitor cisztatin C nem megfelel§ miikodéséhez tarsul,
a tlinetek korai megjelenésével jir. A CAA pontos inci-
dencijja nem ismert, sajnos a mai napig sokszor post
mortem diagnézis. N6kben gyakrabban észleljiik. Alta-
ldban 60 éves kor koriil manifesztilédik, jellegzetesen
els6 megjelenési formaja a lobaris dllomanyi vérzés. A
familiaris formdk kordbbi életkorban mar manifesztdlod-
hatnak [1-4].

Esetbemutatas

A 71 éves nSbeteg 2014 szeptemberében keriilt klini-
kank Siirg6sségi Betegellatd Osztilyara hirtelen kialakult
erls fejfajas és szédiilés miatt. Szédiilése difftiz, pontos
irinyt megnevezni nem tudott. Hasonl6é panasza tobb-
szOr el6fordult, de a jelenlegi erGsebb volt a korabbiak-
nal. Hanyingere volt, de nem hanyt. Fejfajasit a homlok-
tdjékra lokalizalta. F& panaszaihoz feledékenység,
gyengeség, faradékonysig tdrsult. Beszédzavara, nye-
lészavara, szaj kortili zsibbaddsa nem volt. Eszméletvesz-
tésr6l nem tudott, elmondisa alapjin koribban sem
tortént. Nehézlégzést, fulladist vagy egyéb panaszt ra-
kérdezésre sem emlitett. Trauma nem érte.

Neurologiai konzilium tortént, amelynek alapjan a
tark6 szabad volt, meningealis izgalmi jel nem igazolé-
dott. Balra tekintéskor finom hullima, elsé fokd, hori-
zontalis nystagmus volt megfigyelhet§. Rombergben
jobbra és hdtraddlési tendencia ldtszédott. Testszerte
kozepesen élénk inreflexek voltak, kéros reflex nem volt
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kimutathat6. Paresis nem igazolddott, a beteg vigil és
térben, id6ben orientalt volt. A szakvélemény vertebro-
basilaris insufficientiat valészindGsitett, nativ és kontrasz-
tos koponya-komputertomogrifids (CT-) vizsgilat vég-
zését javasolta, illetve osztilyos felvételt, tovabbi
kivizsgalds céljabol.

Az indikalt CT-vizsgilatot egy 64 szeletes, a General
Electric Medical Systems (Waukesha, WI, USA) altal for-
galmazott LightSpeed VCT XTe tipustt késziilékkel vé-
geztitk. A CT-képeken a liquorterek mérsékelt tigulata
volt azonosithaté. A periventricularis fehérallomanyban
és subcorticalisan kozepes kiterjedésd, foltos hypoden-
sitasok is megfigyelhetSk voltak. Egyéb kéros intracereb-
ralis képlet vagy kontrasztanyag-halmozis nem volt ész-
lelhetS. Intracranialis vérzésre utaldé elvaltozas nem
igazolodott. A CT-vizsgilat mérsékelt fokt agyi atrophi-
at és kozepes kiterjedésti kronikus ischaemias fehérallo-
ményi kirosodast véleményezett.

Tekintve, hogy a beteg panaszai az osztilyos kezelés
ellenére tobb napon keresztiil perzisztiltak, a koponya
miégneses rezonancids (MR-) vizsgilatit kérték télink.
A vizsgalatot a General Electric Medical Systems altal
forgalmazott Signa Excite HDxt 1,5 tesldis MR-készii-
1ékkel végeztiik. Szuszceptibilitassiulyozott MR-szekven-
cian torténd méréseket is végeztiink. Az elkésziilt MR-
felvételeken a CT-vizsgilat dltal leirt elvaltozisok szintén
jol megfigyelhetSk voltak. Tovabbi eltérésként mindkét
oldalon occipitalisan friss ischaemids laesiokra utalé dif-
fazidstlyozott szekvencian (DWI) diffazidgatlast jelzd,
jelgazdag teriiletek voltak azonosithatok. Jobb oldalon a
T1 és a fluid attenuated inversion recovery (FLAIR-)
szekvenciak felvételein jelgazdagsag utalt vérzéses transz-
formaciéra (1. abra A, B, C, D). A legjellegzetesebb el-
valtozasok a szuszceptibilitisstlyozott angiografiis
(SWAN-) szekvencian voltak megfigyelhet6k (General
Electric®). Az dllomédnyban elszértan litott szimos jel-
szegény teriilet mikrovérzések kovetkeztében lerakddott
hemosziderinnek felelt meg (2. 4bra). A basalis ganglio-
nok régidja és az agytorzs megkimélt volt. Az elviltozi-
sok alapjan CAA lehet8sége mertilt fel.

Kardiologiai szakvizsgilat sorin cardiogen embbdlia-
forras nem igazolodott, ISZB-t véleményeztek, antihi-
pertenziv terapia kiegészitését javasoltdk. Statinterdpia a
cerebralis status miatt kezdetben nem kertilt bedllitasra, a
petechialis vérzések augmentilédisinak megel6zése ér-
dekében. A nagyfokai cerebralis vérzésveszély miatt,
thrombocytaaggregacio-gatld vagy antikoagulacids terd-
piat nem alkalmaztak. Haszndlatukat vitalis indikdci6hoz
kototték. A paciens, dllapotdnak javuldsat kovetSen, ott-
honéba tavozott.

A beteg 2015 marciusiban ismételten a SiirgGsségi
Betegellaté Osztalyra kertilt hirtelen kialakult jobb olda-
li hemiplegia, jobb oldali centralis facialis paresis és jobb-
bal oldaltévesztés miatt. Az elvégzett nativ koponya-CT-
vizsgalat képein bal oldalon, a frontilis lebenynek
megfelelGen szabalytalan alaka hyperdens teriilet utalt
friss allomanyi vérzésre. Az elviltozast keskeny hypodens

2018 m 159. évfolyam, 11. szam

ORVOSI HETILAP



1. dbra
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MR-vizsgilat képei. Jobb oldalon occipitalisan az axialis stk FLAIR-méréseken (A) jelgazdag (fehér nyil), coronalis sikat T1-szekvencidn (B) mérsé-

kelten jelgazdag teriilet (fehér nyil) utal friss vérzés jelenlétére. A SWAN-szekvencidn (C) jelszegény gytirtivel 6vezett jelgazdag teriilet azonosithaté
a régidban (fehér nyil). A jelgazdagsig a mérés T2 jellegébdl ad6do ,,shine through” effekt kovetkezménye. A DWI-méréseken (D) diffazidgatlast

lathatunk, amely citotoxikus 6démdnak felel meg

2. 4bra A SWAN-MR-szekvencidn latott szimos apré jelszegény elvil-

tozds kordbbi mikrovérzések kovetkeztében lerakédott he-
mosziderin jelenlétére utal

sav hatdrolta, amely 6démdnak felelt meg (3. dbra). Az
igazolt, atipusos elhelyezkedési haemorrhagias stroke a
CAA kovetkezményének felelt meg. Az 4ltalinos allapot
javulasat kovetSen a beteg klinikink Neurorehabilitacios
Osztélyara keriilt komplex rehabiliticios kezelés céljabol.

Megbeszélés

A CAA-ban a lerak6dé B-amyloid plakkokat képez az ar-
téridk adventitidjaban ¢és mediajaban, igy destruilja az
ereket. A corticalis és leptomeningealis kis és kozepes
méret( ercken stenosisok alakulnak ki, a tarsulé fibrinoid
necrosis kovetkeztében microaneurysmakkal viltakoz-
nak. Néhol csupdn az endothelréteg marad meg, amelyet
plakkrendszer 6vez. A sériilt érfal megrepedése kiilonbo-
zG tipust intracranialis vérzésekhez vezet, amelyeket
mikrotraumdk és hypertensio valthat ki, illetve stlyosbit-

3. abra Nativ CT-vizsgilat képe. A bal oldalon magasan frontalisan l4-

tott szabdlytalan alakti hyperdens teriilet (fehér nyil), atipusos
helyzetd agyillomdnyi vérzést igazol

hat. A CAA nyolc f6bb radiol6giai megjelenési formdja-
nak ismerete elengedhetetlen a megfelel§ diagnézis fel-
allitdsahoz [1-3].

A lobaris allomanyi vérzés sokszor az elsé tiinete a be-
tegségnek, és ez szabja meg a leginkabb a beteg életkild-
tasait. Klinikailag stroke-ként jelenik meg, fokdlis neuro-
logiai deficittel, amelyhez hdnyds, fejfajas tarsulhat. A
leggyakrabban frontalisan és parietalisan észlelhetjiik,
viszonylag ritkdn érinti az agytorzset és a basalis ganglio-
nok teriiletét. Altalaban a cortexet is érinti, stlyos eset-
ben a kamrakba és a subarachnoidealis térbe torhet. Ati-
pusos helyen 1év4, visszatérd, lobaris dllomanyi vérzések
esetén CAA-ra is gondoljunk. Primeren az eltérés kimu-
tatdsara a nativ CT-vizsgilat elégséges [3-5] (3. abra).

A legjellegzetesebb elvaltozasok a mikrovérzések,
amelyek szuszceptibilitassulyozott MR-mérésekkel mu-
tathatok ki. Ezen szekvencidkon a vasdepozicié szamos
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4. ibra Egy 58 éves férfi beteg elektiv idépontban végzett nativ kopo-
nya-CT-vizsgilatanak képe. Jobb oldalon, frontalisan a sub-
arachnoidealis térben hyperdensitas utal friss vérzésre (fehér
nyil). Bal oldalon, a sulcus centralis kérnyezetében kis kiterjedé-
st allomanyi vérzés is azonosithat6 (fekete nyil). A vizsgalat id6-
pontjaban a pdciens panaszmentes volt, a késGbbiekben a kor-
boncolds CAA-t igazolt

5. abra Egy 58 éves férfi beteg MR-vizsgilatdnak képe. A SWAN-szek-

vencia felvételén magasan, parietalisan és frontalisan a subarach-
noidealis térben jelszegény teriilet hemosziderindepoziciot iga-
zol (fekete nyil). A képen superficialis siderosis figyelhetd meg

aproé, kerekded, jelszegény teriiletként azonosithatd, me-
lyek a vér bomlastermékébdl visszamaradt hemosziderin
jelenlétére utalnak. Kiterjedtségiik a kognitiv diszfunkci-
oval korrelal [6-8] (2. abra).

A subarachnoidealis vérzés a leptomeningealis erek
érintettségére utal. Ritkibban mdsodlagosan allomanyi
vérzés torhet a subarachnoidealis térbe. Jellegzetesen
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supratentorialisan, tipusosan a gyrus precentralis kbrnye-
zetében észlelhetjiik. Altaliban kis kiterjedésti, a kedve-
z6tlen kimenetel el6jele [3, 4, 9] (4. dbra).

A superficialis siderosis szintén a hemosziderin leraké-
désat jelenti, de a subarachnoidealis térben. A vér bom-
lastermékei vagy az ismétl6d6 leptomeningealis vérzések
altal, vagy az allomanyi vérzésekbdl keriilnek ide és ra-
kédnak le. Supratentorialisan észlelhetjiik, és szintén
rossz prognosztikus jelnek tekintendd [9-11] (5. dbra).

Egy igen specialis megjelenési forma a CAA-hoz tar-
sul6 gyulladds, amely a perivascularis térben kezd6dik, és
kiterjedt vasogen 6démaval jar, kiilon altipusba soroljak.
Mechanizmusa nem tisztazott, egyes apolipoprotein E
¢4 /¢4 genotipusoknak tulajdonitanak szerepet. Klinikai-
lag jellemz§ ra a gyors kognitiv hanyatlds, a szubakut de-
mentalédas és az erés fejtajas. Kimutatisiban a diffazié-
stulyozott MR-mérés lehet segitségiinkre. Lényeges
észrevenni ¢és elkiiloniteni, hiszen részben reverzibilis:
nagy dozisu szteroid- és ciklofoszfamidkezelés javithat a
beteg allapotin [12-16]. Az altipuson belil egy ritka
valtozat okozhat komoly radiolégiai, differencidldiag-
nosztikai kihivast, a ,,tumefactiv” forma. Granulomato-
sus gyulladds jatssza ilyenkor a f&szerepet, eosinophil
sejtes beszlir6déssel, daganatot utinz6 megjelenést adva
[17-19].

A leukaraiosis a kovetkez6 elvéltozis, amely a fehéral-
lomany érintettségével jar, az U-rostok mentén észlel-
hetjiik. Az érdestrukcié miatt vérellatisi zavar alakul ki,
amely demyelinisatihoz és axonkirosodishoz vezet, ko-
vetkezményes gliosissal. Az esetek jelentds részében
gyulladas is tarsul a folyamathoz, igy kezelhetd, részben
reverzibilis.

Kevéssé specifikus elviltozas az ischaemias laesiok je-
lenléte, amelyek a keringészavar kovetkezményeként
tobbszorosek, igen kiterjedtek lehetnek. Korai életkor-
ban a betegség egyetlen jele lehet, igy fontos figyelni ra
[20-22].

Az utolséként megemlitett elviltozas a perivascularis
liquortér tigulata. Arteriopathia kovetkezményeként
alakul ki, igy hypertoniiban lithatjuk a leggyakrabban.
Nem specifikus, viszont a megjelenési helye igen jelleg-
zetes lehet. A CAA a hypertoniaval szemben ritkan érin-
ti a basalis ganglionok tertiletét, gyakrabban frontalisan
és parietalisan észlelhetjiik [23, 24] (6. dbra).

A CAA differencidldiagnézisa sokszor jelent kihivast.
A lobaris, corticalis-subcorticalis dllomdnyi vérzés nem
specifikus, de figyelemfelkelts kell, hogy legyen. Szamos
betegség okozhatja, hypertensiv arteriopathia, vascularis
malformatiék, véralvadasi defektusok, és drogabtzushoz
is tarsulhat. Daganatos elvaltozas bevérzésére is gondol-
ni kell. Keresni kell a tovibbi radiologiai eltéréseket,
mint a mikrovérzéscket vagy a superficialis siderosist.
A mikrovérzések kimutatdsa mindig fontos, de szintén
mis elvéltozasokhoz is tarsulhat, mint a hypertensiv arte-
riopathia, diffaz axonkirosodas, primer és szekunder
cerebralis vasculitisek, cerebralis cavernomatosis vagy a
cerebralis autoszomalis dominanciaja arteriopathia sub-
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6. abra Egy 70 éves nébeteg MR-vizsgilatinak T2-stlyozott mérése.
Frontalisan és parietalisan a perivascularis liquorterek tigulata
azonosithat6. Az elviltozds CAA lehet8ségét veti fel, amely ké-
s6bb igazolddott

corticalis infarctusokkal ¢és leukoencephalopathidval

(CADASIL). Ilyen esetekben a corticalis-subcorticalis
closzlas lehet segitségiinkre, a basalis ganglionok és az
agytorzs teriilete CAA-ban tipusosan megkimélt. A sub-
arachnoidealis vérzés esetében fontos kizdrni az aneurys-
ma rupturit. Az életkor figyelembevétele is fontos: a
CAA jellegzetesen 60 éves kor koriil manifesztalodik.
Subarachnoidealis vérzésnél a kovetkezd patologiai kor-
képek is széba jonnek: sinus thrombosis, vascularis mal-
formatio, vasculitis és az antikoagulans okozta intoxika-
ci6. A fehérillomanyi elviltozdsok hatterében Ilehet
infekci6, posterior reverzibilis encephalopathia szindré-
ma (PRES), illetve kiilonb6z6 malignus betegségek,
mint a lymphoma és a gliomatosis. Kiterjedt fehérallo-
manyi érintettség esetén mindig gondoljunk a gyullada-
sos altipusra, illetve annak potenciilisan gy6gyithaté mi-
voltara. A vérzéses elvaltozdsok tarsulasa segithet a helyes
diagnézis felallitdsaban [1-41].

A Kklinikai tiineteket, a fizikalis vizsgalat eredményeit és
a laboreltéréseket természetesen mindig figyelembe kell
venni, sajnos a végsé diagnozis felallitisihoz a mai napig
szlikség lehet biopszids mintavételre. Fontos azonban
megemliteni, hogy sokszor ad fals negativ eredményt.
Egyes szerz6k szerint szenzitivitdsa csupan 50% kortili.

A betegség kezelésében jelenleg oki terapidval nem
rendelkeziink. A piciens életmindségét a visszatér$ in-
tracranialis vérzések és azok ellitdsa hatirozza meg. Lé-
nyeges az idGben feldllitott diagnézis. Fontos tovibbi a
stlyosbitd tarsbetegségek, mint a hypertonia kezelése és
az antithromboticus terdpia mell§zése. A statinkezeléssel
kapcsolatosan a mai napig megoszlanak a vélemények,
rovid id6n beliil tobb egymasnak ellentmonddé tanul-
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mdny latott napviligot. Jelenleg nincs evidencia arra,
hogy agyvérzé betegeknél a statinterapiat érdemes lenne
ledllitani [25]. A tarsult gyulladdsos komponens mérsék-
lésére a szteroid- és ciklofoszfamidkezelés bizonyitottan
hatdsos. A jov6ben a f-amyloid-képz&dést és -depoziciot
gatl6 szer, a Cerebril (Neurochem Inc., Lausanne, Svijc)
lehet hatisos, amely még csak kisérleti stidiumban van
[1-4].

Kovetkeztetés

A CAA Kklinikai és radiolégiai diagnoézisa sokszor okoz
nehézséget. Nagy segitségiinkre lehet az MR-vizsgalat,
szuszceptibilitassulyozott mérésekkel kiegészitve. Lé-
nyeges ismerni magit a patomechanizmust, tovabba a
radiologiai major és minor elvaltozasokat, amelyek segi-
tenek a helyes diagnézis felallitisaban.

Anyagi tamogatis: A szerz6k a kozlemény megirisa, il-
letve a kapcsol6dé kutatémunka dltal anyagi timogatas-
ban nem részestiltek.

Szerzdi munkamegosztas: Cs. S.: Esetfeldolgozas, a képi
anyag megszerkesztése, a nemzetkozi irodalom attekin-
tése, a kézirat szerkesztése. V. E.: A kézirat szerkesztése,
szakmai feltigyelet. A kézirat végleges valtozatit mindkét
szerz elolvasta és jovahagyta.

Evdekeltségek: A szerz6knek nincsenek érdekeltségeik.
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