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ACA anterior cerebral artery arteria cerebri t. przednia mozgu
anterior
CFD computational fluid dynamics - obliczeniowa mechanika ptynow
CT computed tomography - tomografia komputerowa
DICOM Digital Imaging and - obrazowanie cyfrowe i wymiana
Communications in Medicine obrazow w medycynie
GB gigabyte - gigabajt
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VA vertebral artery arteria vertebralis tetnica kregowa



5 Streszczenie w jezyku polskim

Choroby naczyniowe osrodkowego uktadu nerwowego stanowig narastajacy problem
kliniczny 1 spoleczny. Miejscem ich rozwoju jest krazenie mézgowe, ktore wyrdznia si¢
ztozong budowa anatomiczng i $cistym potaczeniem z funkcjonowaniem moézgowia. Jego
odrebnos¢ jest szczegdlnie widoczna w zakresie tetnic przeszywajacych — drobnych naczyn
wnikajacych w tkanke nerwowg pnia mozgu oraz w obrgbie istot dziurkowanych przedniej i
tylnej. Cho¢ sa to naczynia o matej Srednicy, czgsto nieprzekraczajacej 0.7 mm, unaczyniajg
struktury kluczowe dla zycia cztowieka i biorg udziat w rozwoju wielu patologii (m.in. udaréw
lakunarnych, krwotokow $rodmozgowych, otepienia). Co jednak najistotniejsze ze wzgledow
patofizjologicznych, odchodza one bezposrednio od wysokocisnieniowych tetnic
wewnatrzczaszkowych, dlatego wydaje si¢, ze sg szczego6lnie narazone na uszkodzenia. W
warunkach klinicznych wykonuje si¢ obecnie wiele réznorakich interwencji w zakresie
krazenia mézgowego, w tym implantuje si¢ stenty, ktore mogg by¢ zrodtem powiktan ze strony
naczyn przeszywajacych, czyli perforatorow. Kluczowe jest zatem badanie warunkoéw
hemodynamicznych, a jedng z najpowszechniej stosowanych metod jest obliczeniowa

mechanika plynow.

Dotychczas prowadzone badania nad perforatorami wykorzystywaty techniki optyczne 1
brak byto trojwymiarowych modeli umozliwiajacych doktadne badania morfologiczne i
symulacyjne. Gléwny cel pracy stanowito opracowanie metodologii pozyskiwania
geometrycznych modeli naczyn przeszywajacych odchodzacych od tetnicy srodkowej mozgu i
tetnicy podstawnej, natomiast dodatkowymi byto opisanie morfologii miejsc odejscia
perforatoréw, relacji przestrzennyCh miedzy fragmentami stentu a wujSciami naczyn
przeszywajacych, ocena zachowania droznosci odgatezien, jak rowniez ocena mozliwosci

wykonania symulacji komputerowych warunkéw hemodynamicznych.

Zasadniczym wynikiem pracy jest metodologia otrzymywanie tréjwymiarowych modeli
perforatoréw. Uzyskuje sie je nastrzykujac odpowiednio przygotowane preparaty mozgowia
czlowieka srodkiem kontrastowym i po utrwaleniu skanujac je przy pomocy mikrotomografii
komputerowej. Kluczowe jest wlasnie zastosowanie mikrotomografu, poniewaz otrzymywane
wyniki radiologiczne cechuja si¢ okolo 10 krotnie wyzsza doktadnoscia niz powszechnie
stosowane metody obrazowania. Adekwatno$¢ cisnienia nastrzykiwania oraz doktadnosé¢
odzwierciedlenia naczyn (réwniez w porownaniu ze standardowg tomografiag komputerowa)
zostaly potwierdzone w dodatkowych doswiadczeniach. Metoda jest powtarzalna, dostarcza

wysokiej jakosci modeli 1 nie wymaga drogich odczynnikow.
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Pozostale cele niniejszej pracy zrealizowano wykorzystujac kolekcj¢ preparatow tetnicy
srodkowej mozgu i tetnicy podstawnej wraz z perforatorami (lgcznie odpowiednio 165 i 158
perforatoréw). Zbadano geometri¢ miejsc odejscia naczyn przeszywajacych — obszaréw
szczegolnie  interesujagcych ze  wzgledow  hemodynamicznych, poniewaz lacza
wysokocisnieniowe naczynia macierzyste z drobnymi tetnicami. Odkryto, ze rzeczone miejsca
odejscia nie majg ksztattu okraglego, lecz owalne, a analizy statystyczne z uzyciem liniowych
modeli mieszanych pokazaly, ze obrot owalu wzglgdem naczynia macierzystego ma zwigzek z
kierunkiem przebiegu poczatkowego odcinka perforatora, natomiast nasilenie zwezenia moze
wzrasta¢ z wiekiem. Jest to szczegélnie ciekawe odkrycie w konteks$cie udzialu naczyn

przeszywajacych w patofizjologii choroby matych naczyn i otgpienia.

Relacje przestrzenne migdzy fragmentami stentow a miejscami odej$cia perforatorow
oraz ocen¢ zachowania ich drozno$ci przeanalizowano obliczajac stopien zakrycia miejsc
odejscia przez rozporki roznorakich stentow (klasycznych i tzw. flow diverterow). Stopien
zakrycia byl wyzszy w przypadku stentow klasycznych, ktore zbudowane sa z szerszych
rozpoérek, 1 wynosit do 50% dla wigkszosci perforatorow. W przypadku flow diverterow stopien
zakrycia byl okoto 2-3 krotnie nizszy. Nalezy jednak zwroci¢ uwage, ze mniejsze z
perforatoréw moga zosta¢ catkowicie odciete od naptywu krwi przez pojedyncza rozporke
stentu, co tyczy si¢ zwlaszcza stentow klasycznych. Opisane zjawisko moze leze¢ u podstaw
obserwowanych klinicznie powiktan niedokrwiennych po wybranych procedurach

neuroradiologicznych.

Przeprowadzono podstawowe symulacje przeptywu krwi przez trojwymiarowy model
tetnicy podstawnej, ktore wykazaty, ze mozliwe jest przeprowadzenie badan warunkéw
hemodynamicznych panujacych w tetnicach przeszywajacych. Uwidoczniono ztozone warunki
w miejscach odejscia perforatoréw, mogace odpowiada¢ za ich zwezanie. Zagadnienie to

wymaga dalszych, wnikliwych badan.
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6 Streszczenie w jezyku angielskim

Cerebrovascular diseases are a growing clinical and social problem. The cerebral
circulation — the site of their development — is distinguished by its complex anatomy and close
connection to the proper functioning of the brain. Its distinctiveness is particularly evident in
the case of the perforating arteries — small arteries penetrating the nervous tissue of the
brainstem and the anterior and posterior perforated substances. Although the diameter of the
perforators often does not exceed 0.7 mm, they supply structures vital to human life and are
involved in the development of various pathologies (lacunar infarct, intracerebral hemorrhage,
dementia, among others). Most importantly from the pathophysiological reasons, they branch
directly from the high-pressure intracranial arteries, therefore they appear to be particularly
vulnerable. A wide variety of neurovascular interventions are being performed in the clinical
setting, including stents implantations, which can be a source of complications from the
perforating arteries. It is therefore crucial to study hemodynamics, and one of the most widely

used methods is computational fluid dynamics.

Previous studies on the perforating arteries have used optical techniques only and lacked
three-dimensional models to enable precise morphological and simulation studies. The main
aim of the study was to develop a methodology for obtaining geometric models of the
perforating arteries branching from the middle cerebral artery and the basilar artery. Additional
aims were to describe the morphology of the perforators branching sites, the spatial
relationships between stent struts and the perforators branching sites, to evaluate perforators
patency, as well as to assess the feasibility of performing computer simulations of

hemodynamic conditions.

The main result of the study is the methodology for obtaining three-dimensional models
of the perforating arteries. They are obtained by injecting carefully prepared specimens of the
human brain with a contrast medium and scanning with the use of microcomputed tomography
after fixation in formaldehyde solution. It is the use of microtomography scanner that is crucial,
as the radiological results are about 10 times more accurate than commonly used imaging
techniques. The adequacy of the injection pressure and the precision of visualization were
confirmed in additional experiments (also compared to standard CT). The method is
reproducible, provides high-quality models and does not require expensive reagents.

Additional objectives of the study were realized using a collection of the specimens of

the middle cerebral artery and the basilar artery with their perforators (165 and 158 perforating
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arteries in total, respectively). The geometry of the perforators branching sites was studied —
areas of hemodynamic interest, as they connect the high-pressure parent arteries with arterioles.
It was discovered that branching sites are not circular but oval in shape and statistical analysis
using linear mixed models revealed that the rotation of the oval relative to the parent artery is
related to the perforator course, while the severity of stenosis may increase with age. This is
particularly interesting finding in the context of small vessel disease and dementia
pathophysiology.

Spatial relationships between stent struts and perforators branching sites as well as
assessment of their patency were studied by calculating coverage percentages of the branching
ostia by stent struts of different widths (typical of classic and so-called flow diverting stents).
The degree of coverage was higher in case of classic stents, which are constructed of with wider
struts, and amounted to up to 50% for most perforating arteries. For flow diverters, the
percentage of coverage was about 2-3 times lower. However, it should be stressed out that
smaller perforators can be completely covered by stent strut, which is especially true for classic
stents. The described phenomenon may underlie the clinically observed ischemic complications

after selected neuroradiological procedures.

Basic simulations of blood flow through a three-dimensional model of the basilar artery
were carried out, demonstrating that it is possible to study the hemodynamic conditions
prevailing in the perforating arteries. Complex conditions at the perforator branching sites that
may be responsible for their narrowing were visualized. This topic requires further in-depth

research.
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7 Wstep

Na tle wszystkich innych organizméw zywych cztowieka wyroznia samoswiadomosc.
Nie potrafimy wyjasni¢ genezy rozwoju ani mechanizmoéw stojacych za samoswiadomoscia,
wydaje si¢ jednak, Zze jest ona szczegdlnym wytworem ludzkiego mozgowia. Warunkiem
koniecznym dla jego (i naszego) sprawnego funkcjonowania jest prawidtowy przepltyw krwi
dostarczajacej niezbednych sktadnikow odzywczych 1 odbierajacej produkty przemiany
materii. Mozgowie to narzad tak istotny dla organizmu, ze jako jedyny zaopatrywany jest przez
uktad zespolonych tetnic zwany kotem tg¢tniczym moézgu, majagcym zabezpiecza¢ go przed
niedokrwieniem. Wszystko to wskazuje, ze krgzenie mozgowe zastuguje na poSwiecenie mu

szczegblnej uwagi.

Niniejsze wprowadzenie ma na celu przedstawienie zagadnien badanych w ramach
rozprawy doktorskiej w kontekscie aktualnej wiedzy. W pierwszej kolejnosci przedstawiono
anatomi¢ krazenia modzgowego, a nastepnie scharakteryzowano naczynia przeszywajace,
glowne ich grupy, budowe histologiczng i metody obrazowania (rozdziat 7.2). Rozdziat 7.3
poswigcony zostal funkcjom perforatorow — przeglad zespoléw naczyniowych rozwijanych w
wyniku ich uszkodzenia ilustruje znaczenie zaopatrywanych struktur, a ztozono$¢ fizjologii i
patofizjologii sygnalizuje kierunki trwajacych wielodyscyplinarnych badan. Wprowadzenie
zamyka zarys interakcji $cian naczyn krwiono$nych z przeptywajaca Krwig oraz opis

hemodynamicznych badan symulacyjnych (rozdziat 7.4).

7.1 Zarys anatomii i znaczenie krazenia mozgowego.

Mozgowie zaopatrywane jest w krew przez 4 tetnice: parzyste tetnice szyjne wewnetrzne
(arteriae carotis internae) oraz tetnice kregowe (arteriae vertebrales), ktore sg bezposrednimi
odgatezieniami odpowiednio tetnic szyjnych wspdlnych (arteria carotis communis) i tetnic
podobojczykowych (arteria subclavia). 1 Tetnice szyjne wewnetrzne po przebiegu na szyi w
peczku naczyniowo-nerwowym osiggaja podstawe czaszki, gdzie przechodzac przez
jednoimienny kanat (canalis caroticus) bedacy czescia piramidy kosci skroniowej docieraja do
jamy czaszki. Dopiero po przebiegu w gornej czesci otworu poszarpanego a nastgpnie przez
zatoke jamistg (Sinus cavernosus) przebijajg opong twardg (dura mater) w okolicy wyrostka
pochytego przedniego. Tetnice kregowe przebiegaja na szyi przez otwory wyrostkow
poprzecznych 6 goérnych kregow szyjnych (foramina transversaria), nastgpnie kieruja sie
poczatkowo przysrodkowo w jednoimiennych bruzdach wyzlobionych na gornej powierzchni

tuku tylnego kregu szczytowego (sulcus arteriae vertebralis), po czym skre¢cajg w kierunku
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gorno-przysrodkowym 1 przebijajg opong twarda. Dalszy przebieg obu par tetnic odbywa si¢ w
przestrzeni podpajgczynowkowej (spatium subarachnoideum). Tetnica szyjna wewngtrzna po
krotkim przebiegu dzieli si¢ na dwie gatezie koncowe: tetnice srodkowa mozgu (arteria cerebri
media) oraz t¢tnice przednig mozgu (arteria cerebri anterior). Tetnice kregowe natomiast tacza
sic w okolicy linii posrodkowej tworzac tetnice podstawng (arteria basilaris), ktora po
przebiegu w jednoimiennej bruzdzie mostu dzieli si¢ na tetnice tylne mozgu (arteria cerebri
posterior). Polaczenie obu uktadow tetnic — krggowo-podstawnego oraz szyjno-tetniczego —
stanowi tgtnica taczaca tylna (arteria communicans posterior), ktora przebiega od tetnicy
szyjnej wewnetrznej do tetnicy tylnej mozgu. Opisany uktad zespolen tetnic na podstawie
moézgu nazywany kotem tetniczym moézgu (circulus arteriosus cerebri) domkniety jest przez
tetnice laczaca przednia (arteria communicans anterior, Ryc. 1). 4

tetnica przednia

mozgu prawa

tetnica taczaca
przednia

tetnica srodkowa
mozgu prawa

tetnica szyjna
wewnetrzna prawa

tetnica taczaca
tylna prawa

tetnica tylna
mdzgu prawa

tetnica moézdzkowa |
gbrna prawa

tetnica podstawna

tetnica dolna
przednia mozdzku
prawa

tetnica kregowa
prawa

tetnica rdzeniowa |
przednia prawa

tetnica dolna
tylna mézdzku
prawa

Ryc. 1 Koto tetnicze mézgu. Materiat wlasny.
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7.2 Anatomia gléwnych grup perforatoréw krazenia moézgowego.

Unaczynienie tetnicze powierzchni gorno-bocznej mozgu oraz moézdzku (cerebellum)
jest zgota inne od unaczynienia pnia mézgu (truncus cerebri) i struktur gi¢bokich potkul mozgu
(hemispherium cerebri). O ile w pierwszym przypadku glowne tetnice kota tetniczego mozgu
dzielg si¢ stopniowo dychotomicznie i oddajg ostatecznie tetniczki przebijajace powierzchnie
mozgowia, o tyle pieh moézgu i struktury glebokie (wzgodrze, jadra podstawy, torebka
wewngtrzna itd.) zaopatrywane sg przez mate tetnice i tetniczki o $rednicy okoto 0.2 — 0.6 mm
odchodzgce bezposrednio od duzych tetnic wewnatrzczaszkowych podstawy mozgu (Ryc. 2).
Naczynia te zwyczajowo nazywane s3 t¢tnicami przeszywajacymi (arteriae perforantes), choc¢
anatomicznie perforatorem nazywany jest jedynie fragment naczynia wnikajacy w tkanke
nerwowa. Ich charakter (odej$cie niskoci$nieniowej tetniczki od wysokoci$nieniowej duzej

tetnicy) stanowi ewenement na skale calego organizmu czlowieka.

W literaturze perforatory przebijajace powierzchni¢ gorno-boczng potkuli mézgu
nazywane s perforatorami powierzchownymi (ang. superficial cerebral perforators),
natomiast perforatory odchodzace od tetnicy srodkowej mozgu okreslane sg jako perforatory
glebokie lub perforatory jader podstawy (ang. deep cerebral perforators, basal ganglia
perforators). W niniejszej pracy nazwg ,,tetnica przeszywajace” okreslano cate naczynie dajace
poczatek galeziom przebijajacym powierzchni¢ mozgu, tak jak jest to okreslane w literaturze.
Obecnie brak jest oddzielnego, wspolnego miana nazywajacego takie naczynia, co
wymuszatoby stosowanie dtugich i nieporgcznych nazw (np. ,.tetnice $rodkowe przednio-
boczne i przednio-przysrodkowe oraz galezie przeszywajace tetnic naczyniowkowej przedniej,

taczacej tylnej 1 szyjnej wewnetrzne)” zamiast ,,perforatory glebokie™).

W kolejnych podrozdziatach scharakteryzowano krotko glowne grupy tetnic
przeszywajacych (7.2.1-7.2.3), po czym przedstawiono ich histologi¢ (7.2.4) i metody
obrazowania (7.2.5).

16



Ryc. 2 Poréwnanie glebokich i powierzchownych tetnic przeszywajacych. Istota dziurkowana przednia (wiersz
gorny, gwiazdka) i powierzchnia gorno-boczna prawej potkuli mozgu uwidoczniona przez kraniektomie
pterionalng prawostronng (wiersz dolny). Tetnica Srodkowa mozgu dzieli si¢ stopniowo na powierzchni wyspy
i oddaje gat¢zie korowe, ktore daja poczatek perforatorom powierzchownym przebijajacym prostopadle kore
moézgu. Przednia czg$¢ prawego plata skroniowego zostata usunieta. Materiat wlasny.
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7.2.1 Uktad istoty dziurkowanej przednie;j

Tetnice przeszywajace biorace swoj poczatek z ukladu szyjno-tetniczego zasadniczo
przebijaja brzuszng powierzchni¢ mozgowia w obszarze istoty dziurkowanej przedniej
(substantia perforata anterior), ® ktéra od przodu ograniczaja prazki wechowe przysrodkowy i
boczny (striae olfactoriae medialis et lateralis), przysrodkowo i od tylu pasmo wzrokowe
(tractus opticus), natomiast bocznie konar skroniowy (pedunculus temporalis). © W przestrzeni
podpajeczyndwkowej ponizej istoty dziurkowanej przedniej przebiega cze$¢ zespoleniowa
tetnicy szyjnej wewnetrznej (pars communicans arteriae carotis internae, C7) ' wraz z
galeziami koncowymi: tetnicg srodkowa moézgu i tetnicg przednig moézgu. To wlasnie okolica
podziatu tetnicy szyjnej wewngtrznej jest miejscem odejscia znakomitej wigkszo$ci tetnic
przeszywajacych uktadu szyjno-tetniczego: oprocz odcinka C7 tetnicy szyjnej wewngtrznej
odchodzg one od odcinkow M1 1 M2 tetnicy srodkowej moézgu oraz odcinkdéw Al i A2 tetnicy
przedniej mozgu. Pojedyncze perforatory moga réwniez bra¢ swoj poczatek z tetnicy
naczynidwkowej przedniej (arteria choroidea anterior) i tetnicy taczacej tylnej (arteria

communicans posterior).

Zgodnie z najnowszym mianownictwem perforatory odchodzace od odcinka Al tetnicy
przedniej mozgu stanowig czes$¢ tetnic $rodkowych przednio-przysrodkowych (arteriae
centrales anteromediales), natomiast perforatory t¢tnicy srodkowej mozgu to tetnice srodkowe
przednio-boczne (arteriae centrales anterolaterales), nazywane réwniez tg¢tnicami
soczewkowo-prazkowiowymi (arteriae lenticulostriatae). Poczatkowe odcinki zarowno tetnic
srodkowych przednio-bocznych, jak i przednio-przysrodkowych, maja charakterystyczny,
wsteczny przebieg wzgledem naczynia macierzystego: po odejSciu odpowiednio od tgtnicy
srodkowej mozgu i tetnicy przedniej mozgu znaczna czg$¢ naczyn przebiega w przyblizeniu

rownolegle do glownego pnia w kierunku istoty dziurkowanej przedniej.

Po przebiciu powierzchni mézgu naczynia przeszywajace zmierzajg do struktur lezacych
bezposrednio nad oraz do przodu i do tylu od istoty dziurkowanej przedniej: ciata
prazkowanego (corpus striatum: nucleus lentiformis et nucleus caudatus, jadro soczewkowate
i jadro ogoniaste), torebki wewnetrznej (capsula interna), wzgorza (thalamus), podwzgorza
(hypothalamus), niskowzgodrza (subthalamus), jadra podstawnego Meynerta (nucleus basalis),

spoidta przedniego (commisura anterior). 922

Warto w tym miejscu wyjasni¢, dlaczego ukiad tetnic zaopatrujacych powierzchnig
gbérno-boczng potkul mozgu (dystalne gatezie tetnic srodkowej 1 przedniej mozgu) oraz uktad

tetnic istoty dziurkowanej przedniej wykazuja takie réznice morfologiczne. Wsréd gadow |
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organizméw filogenetycznie mlodszych opisana asymetria nie wystepuje — brak jest tetnicy
srodkowej mozgu, a naczynia zaopatrujace struktury glebokie oraz powierzchnie potkul mézgu
majg podobne wielkosci. Dopiero znaczny rozwdj pétkul moézgu u ptakow i ssakow
doprowadzit do koniecznosci rozwoju zaopatrzenia tetniczego dla nowopowstatych obszarow,
co dokonato si¢ poprzez zwigkszenie kalibru tetnic filogenetycznie starszych, unaczyniajacych

struktury, z ktérych wyewoluowata neocortex.

W ten sposob powstata tetnica srodkowa mdzgu, uznawana przez niektorych autorow za
,,dominujacy perforator” wéréd naczyn prazkowiowych bocznych. 2% Kaliber rzeczonej tetnicy
jest wiec wtorny do unaczynianej powierzchni goérno-bocznej pédtkuli mézgu. Objetosé
obszarow zaopatrzonych przez pozostate perforatory nie zmienita si¢ tak istotnie, z czego

wynika obserwowana znaczna dysproporcja obu uktadéw (Ryc. 2).

7.2.2 Uktad istoty dziurkowanej tylnej

Istota dziurkowana tylna (substantia perforata posterior) lezy w dole mi¢dzykonarowym
(fossa interpeduncularis) w obrebie srodmozgowia. Przeszywaja ja liczne naczynia biorace
swoj poczatek z dystalnego odcinka tegtnicy podstawnej, z poczatkowych odcinkéw tetnic
tylnych moézgu oraz tetnic taczacych tylnych (Ryc. 3). Po wniknigciu w tkankg nerwowa czgs¢
naczyn biegnie w kierunku tylnym unaczyniajac przysrodkowe czg¢éci konaréw mozgu (m.in.
istote czarng, substantia nigra, jadro czerwienne, nucleus ruber), cz¢s¢ natomiast kieruje si¢ ku
gorze w strong migedzymozgowia, gdzie zaopatrujg m.in. wzgorze, odnoge tylng torebki
wewnetrznej, podwzgorze, niskowzgorze. Istotng z klinicznego punktu widzenia odmiang jest
odejscie wspOlnym pniem prawej i lewej tetnicy przeszywajacej wzgorze (a. thalami
perforans). Naczynie to, zwane tetnicg Percherona, odchodzi od odcinka P1 tetnicy tylnej
mozgu, a jego zatkanie prowadzi do pojawienia si¢ glebokich zaburzen §wiadomosci w wyniku

obustronnego niedokrwienia wzgorza.
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Ryc. 3 Naczynia przeszywajace istoty dziurkowanej tylnej oraz mostu i rdzenia przedtuzonego. Materiat
wlasny.
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7.2.3 Perforatory mostu i rdzenia przedtuzonego
Most unaczyniony jest gléwnie przez tetniczki odchodzace bezposrednio od tetnicy
podstawnej nazywane t¢tnicami mostu (arteriae pontis, Ryc. 3). Wyrdznia si¢ pie¢ grup tych

naczyn: 2438

tetnice przysrodkowe (aa. paramedianae),
tetnice okalajgce krotkie (aa. circumflexae breves),
tetnice taczace cechy powyzszych dwoch typow,

tetnice okalajgce dtugie (aa. circumflexae longes),

o r w0 e

tetnice posrodkowe (aa. medianes).

Odchodzg one na catej dlugosci tetnicy podstawnej | w zaleznosci od typu bezposrednio
wnikajg w most w obrgbie sulcus basilaris (tt. posrodkowe) lub po réznej dtugosci przebiegu
wokot mostu oddaja kilka perforatoréw koncowych. W unaczynieniu mostu biorg roéwniez
udziat t¢tnice m6zdzkowa gorna (a. cerebelli superior, w 5% przypadkow) oraz dolna przednia

mozdzku (a. cerebelli anterior posterior, w 25% przypadkéow). 24

Ze wzgledu na przejsciowy charakter rdzenia przedtuzonego, jego unaczynienie
wykazuje cechy zarowno zaopatrzenia mostu, jak i rdzenia kregowego. Gorna cze$¢ rdzenia
przedtuzonego jest unaczyniona przez te¢tnice mostu oraz drobne perforatory odchodzace
bezposrednio od tetnice kregowych oraz tetnic dolnych tylnych mozdzku (a. cerebelli
posteriori inferior). Dolna cze$¢ rdzenia przedtuzonego otrzymuje krew od tetnic rdzeniowych

przedniej i tylnych, gatezi tetnic krggowych (aa. spinales anterior et posteriores).

7.2.4 Budowa histologiczna naczyn przeszywajacych

Poczatkowy odcinek przebiegu tetnic przeszywajacych zbudowany jest w sposob
typowy dla tetnic wewnatrzczaszkowych. Najbardziej wewngtrznie znajduje si¢ lezacy na
btonie podstawnej srodblonek, oddzielony zbudowang z wtokien elastynowych blong sprezysta
od warstwy s$rodkowej utworzonej z migsniowki gladkiej. Zewnetrzng warstwe stanowi
lacznotkankowa przydanka, pod ktéra przebiegaja sploty nerwowe. 3940 Z niedawno
przeprowadzonych badan wiadomo, ze $rodbtonek jest heterogenny w obrgbie OUN, jednak
41

nie wyodrgbniono jeszcze fenotypu czy ekspresji gendw typowej dla perforatorow.

Unerwienie tetnic ma trojakie pochodzenie: wspotczulne (ze zwoju szyjnego goérnego),

21



przywspotczulne (ze zwojow skrzydlowo-podniebiennego i usznego) oraz somatyczne (od
nerwu trojdzielnego). *? Unerwienie wspétczulne chroni przed niekontrolowanymi wzrostami

przeplywu krwi podczas wzrostow ci$nienia tetniczego, natomiast rola unerwienia

przywspoltczulnego i somatycznego jest niejasna. *
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Ryc. 4 Schemat budowy histologicznej $cian tetnic wewnatrzczaszkowych w zaleznosci od kalibru naczynia.
Zrédto: Samantha Schaeffer, Constantino ladecola Revisiting the neurovascular unit Nature Neuroscience 2021 4
(uzyskano zgode wydawcy na uzycie ilustracji).

Po wniknieciu w moézg tetnice przeszywajace otoczone sa przestrzeniami Robina-
Virchowa, a wraz z przebiegiem spada liczba warstw komorek migsniowych. ** Od migjsc,
gdzie mig$niowka sktada si¢ z pojedynczej warstwy, koncza si¢ przestrzenie Robina-Virchowa,
jak rowniez opisane powyzej unerwienie. ** Dystalnie pojawiajg si¢ zakofczenia nerwowe od
jader podstawnego Meynerta, miejsca sinawego i j. wielkiego szwu, %% ktére za
45-48

posrednictwem astrocytow i interneuronéw modulujg sprz¢zenie nerwowo-naczyniowe.

Mig$nidwka staja si¢ przerywana, a naczynie dzieli si¢ na wlosniczki (Ryc. 5).
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Ryc. 5 Obraz histologiczny dystalnego odcinka perforatora tgtnicy srodkowej mozgu. Tetniczka o $rednicy
okoto 50 um wewnatrz tkanki nerwowej jader podstawy moézgowia. Naczynie czgsciowo wypelnione jest
zabarwionymi na czerwono erytrocytami. Barwienie Mallory’ego, materiaty wiasne.

7.2.5 Obrazowanie tetnic przeszywajacych

Ze wzgledu na matlg $rednicg, ponizej Imm, trudno obrazuje si¢ tetnice przeszywajace,
dlatego przez dlugi czas jedyng dostepng metodg ich badania byla analiza preparatéw
anatomicznych. Badanie ultrasonograficzne metodg Dopplera przezczaszkowego i skanowanie
przy pomocy standardowo uzywanych klinicznie tomograféw komputerowych ma zbyt niska
rozdzielczo$¢, aby zobrazowaé perforatory (Ryc. 6 i Ryc. 7). #9°2 Angiografia subtrakcyjna jest
w stanie uwidoczni¢ najwigksze z perforatorow, jednak jest to badanie inwazyjne, a osiggane
obrazy naczyn przeszywajacych nie sa wysokiej jakosci. W ostatnim czasie pojawily si¢ proby
zobrazowania tych naczyn w MRI, szczegdlnie 7T (ze wzgledu na lepsza rozdzielczos¢). Wielu
zespotom udato si¢ uwidocznié tetnice soczewkowo-prazkowiowe, jednak ponownie tylko
najwigksze z nich, dlatego trwaja prace nad udoskonaleniem technik obrazowania. °*°® Zadna
z wymienionych metod nie daje mozliwosci wiernego i doktadnego odwzorowania

trojwymiarowej geometrii naczyn przeszywajacych.

Warto podkresli¢, ze szeroko stosowane w modelach dos$wiadczalnych modele
obrazowania i badania przeptywu mozgowego in Vivo czgsto biora pod uwagg jedynie naczynia

korowe (np. obserwacja przeptywu korowego przez przygotowane uprzednio okno kostne w

23



modelu szczurzym). %8 Dlatego tez modele te nie sa odpowiednie do badania tetnic

przeszywajacych struktur gtebokich.

Ryc. 6 Tetnica srodkowa mozgu zobrazowana przy pomocy angiografii tomografii komputerowej. Rekonstrukcja
MIP (ang. maximum intensity projection) o szerokosci 5 mm. Naczynia przeszywajace nie sa widoczne.
Zobrazowano jedynie naczynie zmierzajace ku tylowi i otaczajace konar mézgu, ktore moze by¢ mylnie nazwane
tetnica naczyniowkowsa przednia prawa (gwiazdka), poniewaz jest to zyta srodkowa moézgu gleboka prawa

przechodzaca w zyle podstawna. Materiat wlasny.
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Ryc. 7 Tgtnica $rodkowa mozgu (panel gomy) i kregowa (panel dolny) zobrazowane przy pomocy
ultrasanografii przezczaszkowej z opcja Dopplera kolorowego przez odpowiednio okno skroniowe i
podpotyliczne. Tetnice przeszywajgce nie sg widoczne. Materiat wlasny.




7.3 Znaczenie kliniczne tetnic przeszywajacych

Istota kliniczna perforatorow najwyrazniej uwidacznia si¢ w sytuacjach ich uszkodzenia
np. w wyniku zatkania przez material zatorowy, dlatego niniejszy rozdziat otwiera przeglad
zespotdw naczyniowych osrodkowego uktadu nerwowego zwigzanych z perforatorami (7.3.1).
W dalszej czgséci scharakteryzowano fizjologiczne i patofizjologiczne uwarunkowania tgtnic
przeszywajacych (7.3.2), po czym opisano ich znaczenie podczas planowania i wykonywania

wybranych zabiegdw wewnatrzczaszkowych (7.3.3).

7.3.1 Perforatory a zespoly naczyniowe mozgowia

Zasadniczg funkcjg perforatoréw jest zaopatrywanie unaczynianych struktur w tlen i
sktadniki odzywcze oraz odprowadzanie produktow przemiany materii. Zapotrzebowanie
energetyczne osrodkowego uktadu nerwowego jest wysokie 1 moze by¢ zapewnione jedynie
przez nieprzerwany doptyw odpowiednio utlenowanej krwi. Komoérki nerwowe pozyskuja
energie w gldwnej mierze z tlenowego metabolizmu glukozy i nie posiadaja zmagazynowanych
zapasOw energetycznych, dlatego przerwanie doptywu krwi prowadzi do upo$ledzenia ich

funkcji w ciggu kilku sekund.

W ciaggu minuty przez mozgowie przeptywa okoto 750 ml krwi, co odpowiada
przeplywowi ok. 50-55 ml/min/100 g tkanki nerwowej. °*%° Warto podkresli¢, ze przeptyw
przez istote szara jest okoto dwukrotnie wyzszy niz przez istote biala, a raportowane doktadne
wartoéci wykazuja duza rozbiezno$¢ w zaleznosci od stosowanej metody badania. 5162
Minimalny przeptyw konieczny dla utrzymania funkcjonowania neuroné6w wynosi okoto 20
ml/min/100g tkanki. W trakcie godzinnego niedokrwienia do $mierci neuronéw dochodzi przy
spadku przeptywu ponizej ok. 10 ml/min/100g tkanki nerwowej, a zatem w sytuacji posrednich
wartosci przeptywu neurony funkcjonujg, ale roéwniez nie obumierajg. W przypadku
przywrocenia doptywu krwi podejmuja one funkcje, co lezy u podstaw wyjasnienia
skuteczno$ci leczenia reperfuzyjnego udaré6w niedokrwiennych oraz obrazu klinicznego

przemijajacych atakow niedokrwiennych (TIA, ang. transient ischemic attack).

Jak przedstawiono w poprzednich rozdziatach, zakres unaczynienia perforatorow
obejmuje elementy uktadu piramidowego i pozapiramidowego, elementy drogi czuciowej,
o$rodki odpowiedzialne za $§wiadomo$¢, mowe, ruchomos$¢ gatek ocznych, akomodacje,
reakcje Zrenic na $wiatlo, jak rowniez homeostaze¢ organizmu. Dlatego tez prawidlowy

przeptyw krwi przez te naczynia jest kluczowy dla funkcjonowania cztowieka. Niedokrwienie
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zaopatrywanych struktur w przebiegu TIA lub udaru lakunarnego moze wiec prowadzi¢ do

szeregu objawow, ktorych nasilenie zalezy od lokalizacji i rozlegtosci ogniska.

54,63-67

Zakres unaczynienia tetnic uktadu istoty dziurkowanej przedniej jest rozlegly i obejmuje

struktury mi¢dzy moézgowia, jader podstawy oraz okolicznych drég istoty bialej. Zespotly

naczyniowe wywotane ich uszkodzeniem podsumowano w ponizszej tabeli.

Tabela 1 Najwazniejsze struktury unaczyniane przez tetnice uktadu istoty dziurkowanej przedniej i zespoty

naczyniowe towarzyszace ich uszkodzeniom.

63,64

Unaczyniana struktura

Czynno$¢ struktury

Objawy wywotywane uszkodzeniem

torebka  wewngtrzna i
przylegajaca czgs¢ wienca
promienistego, peczek

ukowaty

galka blada, skorupa, glowa i

trzon jadra ogoniastego,
niskowzgorze

istota bezimienna, jadro
potlezace

przednia cze$¢ wzgdrza

podwzgorze, lejek przysadki,

sklepienie, spoidto przednie

drogi wstgpujace i zstepujace,

promienisto$¢ wzrokowa

kontrola  ruchu,  procesow

poznawczych, emocji, uczenia

si¢

element  drogi czuciowej,
regulacja mowy, ruchu,
swiadomosci

regulacja hormonalna
elementy ukfadu limbicznego

oraz kregu Papeza

niedowtady i porazenia,
zaburzenia czucia,
niedowidzenie polowicze jednoimienne,

afazja, dysartria

zaburzenia napiegcia migsniowego,
planowania i wykonywania ruchow (np.
parkinsonizm, choroba Huntingtona)
zaburzenia zachowania, anhedonia,

zaburzenia poznawcze

zaburzenia czucia, afazja, zaburzenia

$wiadomosci i pamigci
m.in. moczdéwka prosta, hiponatremia,
pierwotna niedoczynno$¢ kory nadnerczy
zaburzenia  $wiadomosci,  motywacji,
napedu, apetytu, potykania, koordynacji,

amnezja
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Wielos¢ jader podkorowych i drog istoty biatej pnia mozgu oraz znaczne zréznicowanie
ich funkcji jest przyczyng wystgpowania wielu klinicznych zespolow naczyniowych;
zrozumienie ich podtoza mozliwe jest jedynie dzigki wnikliwej znajomos$ci neuroanatomii.
Wiele z nich ma charakter zespotdow naprzemiennych — uszkodzone jest jadro nerwu
czaszkowego i przebiegajace w jego bliskosci drogi, ktore ulegaja skrzyzowaniu ponizej
miejsca uszkodzenia. Ponizej scharakteryzowano najczestsze zespoly naczyniowe pnia mézgu

(na podstawie M. Baehr, M. Frotscher Topical Diagnosis in Neurology, Thieme 2019):
1. Zespot grzbietowo-boczny opuszki (zespot Wallenberga)

Przyczyng rozwinigcia zespotu Wallenberga jest zamknigcie perforatorow tetnicy dolnej
tylnej mozdzku lub tetnicy kregowej. Dochodzi wowczas do pojawienia si¢ zawrotow glowy,
oczoplasu i tendencji do upadania na stron¢ uszkodzenia (jadro przedsionkowe dolne),
tachykardii 1 duszno$ci (jadro grzbietowe nerwu btednego), tozstronnej ataksji i asynergii
(konar dolny moézdzku), nudnosci i wymiotow (pole najdalsze), tozstronnego porazenia
podniebienia, gardta i krtani, a wigc dysartrii i dysfonii (jadro dwuznaczne), zniesienia czucia
bolu i temperatury na twarzy i zniesienia odruchu rogéwkowego po stronie uszkodzenia (jadro
rdzeniowe nerwu trojdzielnego), zespotu Hornera po stronie uszkodzenia (wtdkna
wspotczulne), ataksji i zmniejszenia napigcia mig$niowego po stronie uszkodzenia (droga
rdzeniowo-moézdzkowa przednia), zniesienia czucia bolu i temperatury przeciwleglej potowy
ciata (droga rdzeniowo-wzgdrzowa boczna), czkawki (twor siatkowaty), ageuzji (jadro pasma

samotnego).
2. Zespo6t przysrodkowy opuszki (zespot Dejerine-Roussy)

Uszkodzenie przysrodkowo-brzusznej czesci rdzenia przedtuzonego objawia sie
oczoplasem (pgczek podtuzny przysrodkowy), przeciwstronnym zaburzeniem czucia dotyku,
wibracji i ulozenia (wstega przysrodkowa), miorytmiami podniebienia i gardta po stronie
uszkodzenia (oliwka), obwodowego porazenia nerwu podjezykowego po stronie uszkodzenia
(wewnatrzmoézgowiowy przebieg wiokien nerwu XII) oraz przeciwstronnym niedowtadem z

objawem Babinskiego (piramida).

3. Zespot doogonowej czesci podstawnej czesci mostu (zespot Millarda-Gublera, zespot

Foville’a)

Zespot Millarda-Gublera mozna zaobserwowa¢ w przypadku zamknigcia tetnic

mostowych, a doktadniej gatezi okalajacych krotkich unaczyniajgcych dolng czg$¢ mostu.
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Rozwijaja si¢ wowczas przeciwstronne zaburzenia czucia dotyku, utozenia i wibracji (wstega
przysrodkowa), utrata shuchu (wstega boczna), obwodowe porazenie nerwoéw odwodzacego i
twarzowego po stronie uszkodzenia (jadra nerwoéw VI i VII), zniesienie czucia bolu i
temperatury przeciwnej polowy ciata (droga rdzeniowo-wzgérzowa boczna) oraz

przeciwstronne porazenie spastyczne (droga piramidowa).
4. Zespot doogonowej czesci nakrywki mostu

Zamknigcie galezi okalajacych krotkich i dlugich tetnicy podstawnej prowadzi do
pojawienia si¢ zespotu neurologicznego, w skiad ktérego wchodzi: oczoplas i porazenie
spojrzenia w stron¢ uszkodzenia (pgczek podluzny przysrodkowy), obwodowe porazenia
nerwow odwodzacego 1 twarzowego po stronie uszkodzenia (jadra nerwow VI i VII),
hemiataksja, drzenie zamiarowe, adiadochokineza, dysartria mézdzkowa (konar srodkowy
moézdzku), zespot Hornera po stronie uszkodzenia (widkna wspotczulne), oczoplas i zawroty
glowy (jadra przedsionkowe), tozstronne zaburzenia czucia bolu i temperatury twarzy (jadro
rdzeniowe nerwu trdjdzielnego), miorytmie podniebienia i gardta (droga srodkowa nakrywki),
asynergia i obnizenie napi¢cia mig¢sniowego po stronie uszkodzenia (droga rdzeniowo-
moézdzkowa przednia), utrata stuchu (wstgga boczna), zniesienie czucia bolu 1 temperatury
przeciwnej potowy ciala (droga rdzeniowo-wzgdrzowa boczna), uposledzenie czucia dotyku,

wibracji i utozenia przeciwnej potowy ciata (wstega przysrodkowa).
5. Zespo6l srodkowej czesci nakrywki mostu

Do rozwoju zespotu srodkowej czgsci nakrywki mostu dochodzi w wyniku zamknigcia
galezi okalajacych dlugich gérnej czesci tetnicy podstawnej oraz tetnicy mézdzkowej gorne;.
Mozna wowczas zaobserwowac¢ hemiataksj¢, drzenie zamiarowe, adiadochokinezg¢ 1 dyzartrig
mozdzkowa (konar gorny mozdzku), zniesienie czucia dyskryminatywnego twarzy po stronie
uszkodzenia (jadro gtéwne czuciowe nerwu trojdzielnego), tozstronne zaburzenia czucia bolu
i temperatury twarzy (jadro rdzeniowe nerwu trojdzielnego), obwodowe porazenie migsni zucia
(jadro ruchowe nerwu trojdzielnego), miorytmie podniebienia 1 gardta (srodkowa droga
nakryweki), zniesienie odruchu mrugania (droga pokrywowo-rdzeniowa), zniesienie czucia bolu
1 temperatury przeciwlegtej polowy ciata (droga rdzeniowo-wzgoérzowa boczna), utrata stuchu
(wstega boczna), zniesienie czucia dotyku, wibracji 1 utozenia przeciwlegte] potowy ciata
(wstega przysrodkowa), osrodkowe porazenia nerwoéw twarzowego, jezykowo-gardtowego,

btednego i podjezykowego (droga korowo-jadrowa).
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6. Zespol srodkowej czesci podstawnej czesci mostu

Wynikiem zamknigcia gatezi przysrodkowych 1 okalajgcych krétkich tetnicy podstawne;j
jest powstanie zespotu srodkowej czesci nakrywki mostu, ktory charakteryzuje si¢ zniesieniem
wszystkich modalno$ci czucia tozstronnej polowy twarzy (wewnatrzmoézgowiowy przebieg
wtokien nerwu tréjdzielnego), hemiataksjg i asynergia po stronie uszkodzenia (konar srodkowy
moézdzku), przeciwstronnym porazeniem spastycznym (droga korowo-rdzeniowa) oraz

tozstronng dystaksja (jadra mostu).
7. Zespot jadra czerwiennego (zespot Benedikta)

Do selektywnego uszkodzenia jadra czerwiennego dochodzi w przypadku zamknigcia
odpowiedniej tetniczki istoty dziurkowanej tylnej odchodzacej od tetnicy tylnej mézgu lub
tetnicy podstawnej. Zaobserwowa¢ mozna wowczas przeciwstronny zespot hiperkinetyczny
(drzenie, choreoatetoza), jak rowniez cechy uszkodzenia struktur przylegajacych: porazenie
nerwu  okoruchowego z  rozszerzeniem  zrenicy PO  stronie  niedokrwienia
(wewnatrzmozgowiowy przebieg wiokien nerwu III), przeciwstronng sztywnos$¢ (istota

czarna), przeciwstronne zaburzenia czucia gl¢bokiego i wibracji (wstega przysrodkowa).
8. Zespot konara mozgu (zespot Webera)

Zamknigcie tetnic istoty dziurkowanej tylnej unaczyniajacych konar mézgu prowadzi do
wystgpienia zlozonego zespolu neurologicznego: porazenia nerwu okoruchowego z
rozszerzeniem zrenicy PO Stronie uszkodzenia, przeciwstronnego spastycznego porazenia
potowiczego (droga korowo-rdzeniowa), przeciwstronnej sztywnosci parkinsonowskiej (istota
czarna), przeciwstronnej dystaksji (droga korowo-mostowa), jak réwniez przeciwstronnego

osrodkowego porazenia nerwoéw twarzowego i podjezykowego (droga korowo-jadrowa).

Udary z zakresu tetnic przeszywajacych, jak rowniez ich strukturalne uszkodzenie moga
by¢ poczatkowo nieme klinicznie, jednak wraz z uptywem lat przyczyniaja si¢ do rozwoju
roéznych form otepienia, w szczegdlnos$ci otgpienia naczyniopochodnego i choroby Alzheimera.
W 2010 roku na otgpienie chorowato na swiecie 36.5 miliona 0so6b; do 2050 roku liczba ta ma
wzrosngé ponad trzykrotnie. ® W $wietle najnowszych badan wydaje sie, ze nie musi wcale
dochodzi¢ do istotnego niedokrwienia (dokonane udary lakunarne, TIA), aby funkcja uktadu
nerwowego byla zaburzona — np. sama dysfunkcja lewego przedsionka serca jest niezaleznym

czynnikiem ryzyka rozwoju otepienia (szczegélnie, jesli wystapi w mtodym wieku). 897
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Perforatory jader podstawy sg zroédtem krwotokow $rodmozgowych — rodzaju udaru
krwotocznego o powaznym rokowaniu zwigzanego najczeéciej z nadci$nieniem tetniczym, "%
natomiast perforatory mostu (gltéwnie galezie posrodkowe) maja znaczenie przy powstawaniu

krwotokow Dureta zwiazanych z wklinowaniem pnia mézgu w otwor wielki. 2

7.3.2 Fizjologia i patofizjologia tetnic przeszywajgcych

® i wykazujg spoczynkowe napigcie

Tetnice przeszywajace sa naczyniami oporowymi 3
miogenne, mniejsze jednak niz duze tetnice wewnatrzczaszkowe. '4’® Biorg udzial w
autoregulacji przeplywu mdzgowego: zmieniajg napi¢cie w odpowiedzi na wahania ci$nienia
tetniczego, tak aby utrzymaé staly gradient ci$nienia przez $ciang naczynia. *>™7""° Warto
zaznaczy¢, ze jest to mechanizm niezalezny od §rodbtonka. Wydaje si¢, ze perforatory glebokie
moga podlega¢ wyzszym cisnieniom niz perforatory powierzchowne i by¢ bardziej narazone

na udary, jednak nie zostato to do tej pory ostatecznie potwierdzone. 80-82

Tetnice przeszywajace reaguja réwniez na czynniki chemiczne: w szczegodlnosci
rozszerzaja si¢ w odpowiedzi na hiperkapni¢ (w wyniku bezposredniego dziatania dwutlenku
wegla na migsnidowke gladka, jak rowniez poprzez neuronalny tlenek azotu i kanaly wrazliwe
na zmiane odczynu tkanki) &8 i hipoksje (przez bezposredni wptyw na $ciang naczynia,
mediatory uwalniane przez tkanke nerwowag i aktywacje jader wykrywajacych preznos¢ tlenu)
3987 Qrodblonek natomiast odgrywa gtowna role w naczyniowej komponencie sprzezenia
nerwowo-naczyniowego: 341438891 otr7ymawszy i odczytawszy informacje o potrzebie
zwigkszenia przeptywu przekazuja ja proksymalnie prowadzac do lokalnego rozszerzenia

tetniczek (np. neuronalny NO moze specyficznie wplywaé na tetniczki wewnatrzmozgowe). 92

Tetnice przeszywajace biora rowniez udzial w oczyszczaniu tkanki nerwowej z
metabolitow i toksyn na drodze przeznaczyniowej, okolonaczyniowej i przynaczniowej
(transvascular, perivascular and paravascular pathways). *>* Kluczowe znaczenie maja tutaj
przestrzenie okotonaczyniowe, zwane rowniez przestrzeniami Robina-Virchowa, ktore sg
obecnie przedmiotem wielu badan nad uktadem glimfatycznym. %% Czes¢ autorow postuluje,
ze tacza sie one bezposrednio z przestrzenia podpajeczyndwkowa, jednak wyniki wlasnych
doswiadczen autora i czes¢ literatury przecza tej tezie. ¥ Wydaje sie, ze rozdecie przestrzeni
okolonaczyniowych zwigzane z chorobg malych naczyn moze uposledza¢ dynamike ptynu

$§rodmiazszowego uposledzajac oczyszczanie tkanki nerwowej. % Ponadto, uszkodzenie
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srodbtonka perforatorow prowadzi do zmiany fenotypu na wazokonstrykcyjny,

prozakrzepowy, prozapalny, rozszczelnia bariere krew-mozg i uposledza autoregulacje. %

Dysfunkcji nerwowo-naczyniowa uznawana jest rowniez za wczesny czynnik patogenny
w rozwoju choroby Alzheimera. 1011 Uszkodzenie lub uposledzenie czynnoéci jadra
podstawnego Meynerta na wczesnym etapie choroby Alzheimera i otgpienia z ciatami Lewiego
moze po czesci thumaczy¢ spadek moézgowego przeplywu krwi 1 kliniczng efektywnosé
inhibitorow cholinesterazy, poniewaz wspomniane jadro jest zrodtem wiokien unerwiajacych

tetnice przebiegajace wewnatrz tkanki nerwowej. 102103

7.3.3 Perforatory a interwencje wewnatrzczaszkowe

Problematyka zachowania struktury tetnicy przeszywajacych zwigzana jest z wieloma
interwencjami wewnatrzczaszkowymi. Jednym z gléwnych obszaréw jest leczenie chordb
naczyniowych osrodkowego uktadu nerwowego, ktére moze wigza¢ si¢ z uszkodzeniem
perforatorbw w réznych mechanizmach. %1% Podczas operacji neurochirurgicznych
perforatory moga zosta¢ uszkodzone np. podczas preparowania tetniaka lub w wyniku
zalozenia zacisku naczyniowego (réwniez czasowego). Procedury neuroradiologiczne moga
prowadzi¢ bezposrednio do uposledzenia przeptywu przez perforatory (np. w wyniku
embolizacji t¢tniaka, od ktoérego odchodzi naczynie) lub w wyniku stopniowej przebudowy
naczynia macierzystego po implantacji stentu klasycznego lub flow-divertera. Znane sg i
opisywane w literaturze zard6wno ostre jak 1 opdznione powiktania zwigzane z uszkodzeniem

perforatoréw w wyzej wymienionych mechanizmach. 106-109

Kolejna grupa zabiegéw wewnatrzczaszkowych, podczas ktorych perforatory narazone
sa na uszkodzenie, sa zbiegu neuroonkologiczne. ' Guzy $rodkowego dohu czaski (np.
oponiaki okolicy siodta tureckiego) moga Scisle otaczac tetnice szyjng wewnetrzng 1 okolicg jej
podziatu, a w konsekwencji tetnice Srodkowe przednio-przysrodkowe i przednio-boczne.
Odpreparowanie guza od tetnicy moze wigzac si¢ z ich uszkodzeniem, rozwojem udarow i
wystapieniem ci¢zkich zespotdéw neurologicznych, dlatego dla przyktadu w przypadku
oponiakow przysrodkowej czgdci skrzydla mniejszego czy wyrostka pochylego przedniego
wydaje si¢, ze korzystniejsze od wyszkieletowania tetnicy szyjnej wewnetrznej, tetnicy
srodkowej mdzgu 1 tetnicy przedniej mozgu jest pozostawienie fragmentoOw guza otaczajacych
naczynia i nastepcza radioterapia. ** Podobnie w przypadku glejakéw wyspy — zakres resekcji

jest ograniczony od strony przysrodkowej przez tgtnice soczowkowo-prazkowiowe boczne,
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poniewaz zbyt gl¢boka resekcja prowadzi do uszkodzenia tych naczyn i niedokrwienia torebki
wewnetrznej 1 wienca promienistego klinicznie objawiajacego si¢ przeciwstronnym

porazeniem potowiczym. 112

Podane powyzej przypadki stanowig reprezentatywne przyktady, jednak analogiczne,
powazne konsekwencje musza by¢ brane pod uwage przy okazji leczenia jakichkolwiek
patologii znajdujacych si¢ sasiedztwie tgtnic przeszywajacych podstawy mozgu. Znajomos¢ ich

anatomii pozwala optymalnie zaplanowac i przeprowadzi¢ zabieg.

7.4 Rola hemodynamiki w fizjologii 1 patofizjologii przeptywu

Od dawna bylo wiadomo, ze $ciany naczyn krwiono$nych nie petnig jedynie biernej
funkcji doprowadzania krwi do zaopatrywanych struktur. Juz w drugiej potowie XIX wieku
niemiecki uczony Rudolf Virchow sformutowat klasyczng triad¢ czynnikoéw wplywajacych na
hemostaze uwzgledniajac w niej czynno$é srédbtonka. 113 Wnikliwe badania doprowadzity do
odkrycia i opisania kolejnych procesow, w ktére zaangazowana jest $ciana naczynia: 4
kontrola napigcia 1 $rednicy naczyn prowadzaca do regulacji miejscowego przeplywu krwi,
kontrola przechodzenia ptynu, czastek i hormondw, jak réwniez ptytek i komorek krwi, co ma
znaczenie w odzywianiu tkanek, regulacji reakcji zapalnej, naprawiania uszkodzen tkanek czy

kierowania uktadu odporno$ciowego do zrédetl infekcji; modulacja hemostazy i fibrynoliny,

angiogeneza itd.

To jednak dopiero odkrycia ostatnich dekad rzucily nowe $wiatto na powyzsze funkcje,
gdy powigzano reakcje Sciany naczynia z warunkami hemodynamicznymi wywieranymi przez
przeplywajaca krew. Zagadnienie to jest szczegOlnie ciekawe ze wzgledu na
interdyscyplinarno$¢ — wymaga znajomosci nauk podstawowych: anatomii, histologii,
fizjologii, ale rowniez nauk klinicznych (neurologii, kardiologii) i fizyki czy matematyki.
Ponizszy rozdzial otwiera cz¢$¢ poswigcona opisowi reakcji naczynia na podstawowe typy
przeptywu krwi (7.4.1), po czym przedstawiono mechanoreceptory $rodbtonka — struktury,
dzigki ktorym interakcje w ogole zachodza (7.4.2). Nastepnie scharakteryzowano badania
symulacyjne przeptywu krwi (7.4.3) i zaprezentowano obliczane w nich podstawowe wielkosci

fizyczne (7.4.4).
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7.4.1 Odpowiedz $ciany naczynia na rozne typy przeptywu krwi

Komorki $rédblonka, stanowigce najbardziej wewnetrznie lezaca warstwe Sciany
naczynia, wystawione sg przez caly czas na dzialanie sit hemodynamicznych. W warunkach
fizjologicznych natezenie przeptywu krwi stanowi dla nich informacj¢ o zapotrzebowaniu
unaczynionych tkanek w tlen i sktadniki odzywcze, ktéra jest odczytywana i wywotuje
okreslone reakcje. 1° Badania wskazuja, Ze raczej zmiany niz bezwzgledne wartosci obcigzenia

hemodynamicznego aktywuja $rodbtonek. 116119

Pierwszym omoéwionym bodzcem bedzie wzrost przeplywu krwi przez naczynie.
Przyktadem moze by¢ rozszerzenie mikrokrazenia w wyniku zgromadzenia metabolitow w
migéniach czworogtowych ud podczas jazdy na rowerze, co prowadzi do spadku oporu
naczyniowego w tej czesci tozyska naczyniowego 1 zwigkszenia predkosci przeptywu krwi
przez tetnice udowe glebokie i galezie zaopatrujace migsien (gtownie tetnica okalajaca udo
boczna, tac. arteria circumflexa lateralis femoris). Srodblonek odczytuje wzrost tarcia
przeplywajacego plynu, co prowadzi do uwolnienia substancji wazodylatacyjnych,
rozszerzenia naczynia i zapewnienia odpowiedniego doptywu krwi. W dtuzszej perspektywie
czasu przy powtarzaniu si¢ takich sytuacji naczynia doprowadzajace krew do pracujacego
mie¢s$nia ulegaja przebudowie: $rednica wewnetrzna tetnic ulega zwigkszeniu z zachowaniem

prawidlowych warstw ich $cian, co lezy u podstaw adaptacji w treningu wytrzymatosciowym.
115,117,120

Analogiczne reakcje dostosowania unaczynienia tetniczego do zapotrzebowania tkanek
obserwowane s3 chociazby podczas wzrostu organizmu czy poszczegolnych narzadow,
réwniez w warunkach patofizjologicznych (np. w przypadku rozwoju nowotwordw).
Zwigkszenie przeplywu jest zatem rownoznaczne z informacja o wzroscie zapotrzebowania

energetycznego i potrzebie wzrostu kalibru naczynia.

Rowniez spadek przeptywu krwi niesie komérkom srodbtonka istotne informacje, jednak
tym razem o zbyt duzym doptywie krwi w stosunku do zapotrzebowania. Tarcie przeptywajacej
krwi o komorki $rodbtonka spada, a sam przeptyw moze przesta¢ by¢ laminarny, zaczynaja
wystepowac obszary recyrkulacji i wzglednego zastoju. Przyktadem moze by¢ migsien, ktory
nie pracuje i wykazuje jedynie spoczynkowy metabolizm. Wowczas tetnica zweza si¢ poprzez
skurcz mig$ni gladkich, ograniczajac doptyw krwi. W dtuzszej perspektywie naczynie ulega
przebudowie, jednak zgota innej niz w poprzednim przypadku — §ciana naczynia przerasta,

jednak ze zmniejszeniem $rednicy wewngtrznej, a budowa Sciany jest zaburzona w wyniku
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przeksztatcenia fenotypu i migracji komorek migsni gltadkich w kierunku btony wewnetrzne;.
118,121-124

Podobne reakcje i przebudowe mozna zaobserwowaé¢ w narzadach podlegajacych
zanikowi (np. grasicy), gdy unaczynienie tgtnicze rowniez inwoluuje. A zatem zmniejszenie
przeplywu i pojawienie si¢ obszaréw recyrkulacji 1 zastoju stanowi informacj¢ o spadku

zapotrzebowania w doptyw krwi oraz mozliwosci redukcji §wiatta naczynia.

Tabela 2 Podsumowanie wpltywu roznych charakteréw przeptywu krwi na morfologi¢ i funkcjonowanie

$ciany naczynia.

Cecha komorek $rodbtonka laminarny przeptyw krwi przeptyw krwi zaburzony z

obszarami recyrkulacji i zastoju
fizjologiczne naprezenia

$cinajace naprezenia $cinajace obnizone

wplyw na $rednice naczynia
przepuszczalno$¢, wychwytywanie LDL

szybkos¢ odnowy komodrek i syntezy

DNA

rozszerzenie naczynia
niska

niska

skurcz naczynia
wysoka

wysoka

morfologia komorki podtuzne, o komorki wielokatne,
podobnym ksztalcie réznoksztaltne

ekspresja czasteczek adhezyjnych, genéw niska wysoka

stanu zapalnego i chemokin

adhezja leukocytow, agregacja plytek hamowanie promocja

krwi

stres oksydacyjny, wytwarzanie niski wysoki

reaktywnych form tlenu

aktywacja komorek migéni gladkich niska wysoka

warstwy srodkowej

naprawa uszkodzen, endotelializacja promocja opoznienie

miazdzyca i wykrzepianie hamowanie promocja

Opracowanie wlasne na podstawie J. Chiu Effects of Disturbed Flow on Vascular Endothelium:

Pathophysiological Basis and Clinical Perspectives, Physiological Reviews 2011 %°
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Opisane powyzej dwa typy zmian przeptywu krwi oraz odpowiadajace im reakcje Sciany
naczynia stanowig modelowe przyktady wplywu hemodynamiki na funkcjonowanie uktadu
naczyniowego. Wnikliwe badania pokazaly, ze u podstaw tych reakcji lezy odczytanie
informacji o charakterze przeptywu przez mechanoreceptory komorek srodbtonka, ktore
nastepnie steruja odpowiedzia catej $ciany naczynia. 1812912 Korespondujace cechy

morfologiczne i czynno$ciowe przedstawiono w powyzszej tabeli.

W kontekscie reakcji na wzrost 1 spadek przeptywu wprowadzono pojecia odpowiednio
eutroficznego i hipertroficznego wzrostu naczynia. 2’ Eutroficzny wzrost prowadzi do
zwigkszenia wewngtrznej $rednicy naczyni i dostosowania do zwigkszenia zapotrzebowania w
krew, natomiast przerost hipertroficzny to rozrost Sciany naczynia i zwezenie jego $wiatla.
Wydaje sie¢, ze srédblonek wywotujac odpowiednie reakcje dziala w kierunku utrzymania w
ukladzie tetniczym statego naprg¢zenia $cinajacego, a wige wielkosci tarcia przeplywajacego

dyn

ptynu, na poziomie okoto 15 — 20 czyli 1.5 — 2 Pq. 128130

cm?’

Nietrudno sobie wyobrazi¢, ze w warunkach patofizjologicznych opisane wyzej
schematy reakcji ulegaja wypaczeniu. Uklad naczyniowy nie trzyma si¢ klasycznych
schematow — naczynia dzielg si¢ (i to niesymetrycznie), czasami ponownie tgcza, maja krety
przebieg wtorny do filo- i ontogenetycznych migracji unaczynianych narzadow i ich czgsci, a
réznorakie anomalie 1 odmiany anatomiczne czy histologiczne mogg prowadzi¢ do lokalnych
zaburzen hemodynamicznych. Obserwacje kliniczne sugerowaly, ze niektore miejsca sa
szczegllnie narazone na wystgpowanie konkretnych patologii (np. miejsca podziatlu tetnic
wewnatrzczaszkowych na powstanie tetniakow czy zakrzywienia tetnic na rozwinigcie blaszki
miazdzycowej), co sklonilo badaczy do =zajecia sig analizami lokalnych warunkéw

hemodynamicznych.

Dodatkowym, bardzo ciekawym przyktadem przebudowy naczynia w wyniku zmian
warunkow hemodynamicznych jest arterializacja zyt poddanych przeptywowi t¢tniczemu (w
sytuacjach jatrogennych — wytworzenia dostgpu naczyniowego do hemodializ — czy to
chorobowych np. w przypadku zyt drenujacych krew z malformacji tetniczo-zylnych). 13
Ekspozycja na tetnicze $rodowisko (naprezenia $cinajace, pH krwi, preznos¢ tlenu, sktad
metabolitow itd.) prowadzi do zmiany fenotypu srédbtonka i pozostaltych komorek $ciany zyty,
dostosowujac ja do nowych warunkow (np. komorki mie$niowki gladkiej migruja do
wewnetrznej warstwy naczynia, gdzie proliferujac wzmacniajg ja). *2!% Wydaje sie, ze

warunki biomechaniczne stanowig jeden z istotniejszych czynnikow promujacych remodelling
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134,135

1 arterializacje, a istotne znaczenie mogg tutaj rowniez odgrywac interacje z uktadem

136-139

krzepnigcia krwi.

7.4.2 Mechanoreceptory srodblonka

Komorki srodbtonka nieustannie podlegaja wptywowi przeptywajacej krwi, a szereg
mechanoreceptorow odczytuje 1 przekazuje informacje o tarciu przeptywajacej krwi, ci$nieniu
hydrostatycznym i rozcigganiu komoérki. 1*° Pierwszg ze struktur sa kaweole i tratwy lipidowe
(wyspecjalizowane obszary blony komorkowej o $rednicy 60 — 80 nm), ktorych biatka
sktadowe — m.in. kaweolina i kawina — moga peti¢ istotne role w regulacji przeptywu krwi.
141142 Dla przyktadu, badania in vivo w modelu mysim pokazaly, ze naczynia osobnikéw
pozbawionych kaweoliny nie reagowaly rozszerzeniem na 0stre zwigkszenie przeptywu krwi
ani przebudowa na przewlekle zwiekszenie przeptywu krwi. 4314 Kolejna grupa sa biatka
btonowe, takie jak na przyktad kanaty jonowe. Okazuje si¢ miedzy innymi, ze wzrost
naprezenia $cinajacego otwiera kanalty potasowe, co prowadzi do uwolnienia czynnikow
rozszerzajacych naczynie, stanowiaC czeéé autoregulacji. 14°1%® Rowniez rzeski petnia istotng
rol¢ w mechanotransdukcji, a ich usunigcie zmienia fenotyp komorek $rodbtonka na
mezenchymatyczny. 14714 Wyscielajaca powierzchnie $rodblonka siatka proteoglikandw i
glikozaminoglikanow nazywana glikokaliksem nie tylko mechanicznie oddziela sktadniki
morfotyczne krwi od blony komorkowej srédblonka, ale réwniez bedac pod statym wpltywem
przepltywu bierze udziat w regulacji rozmieszczenia kaweoli oraz proliferacji i ruchomosci
komorki. 120151 Badania pokazaty, ze rowniez potaczenia migdzykomorkowe sa zaangazowane
w reakcje $rodbtonka na rozne typy przeptywu takie jak m.in. przebudowa czy zapalenie $ciany

naczynia. 152153

Mechanoreceptory dostarczajg komodrkom s$rodbtonka niezbednych informacji dla
utrzymania homeostazy naczynia i zaopatrywanej tkanki (np. utrzymania napigcia Sciany
naczynia czy rozszerzenia przy zwigkszonym zapotrzebowaniu metabolicznym poprzez
aktywacje Srodblonkowej syntazy tlenku azotu). W $wietle tych odkry¢ nie sposob badaé
cywilizacyjne choroby uktadu krazenia bez odniesienia do hemodynamiki. Dla przyktadu
wyjasniono w ten sposob sktonnos¢ do powstawania tetniakoéw wewnatrzczaszkowych u oséb
chorujacych na wielotorbielowatos¢ nerek dziedziczong autosomalnie dominujagco (ADPKD):
biatka policystyna-1 i policystyna-2 w warunkach fizjologicznych petnig funkcje
mechanoreceptoréw s$rodbtonka; w przypadku ADPKD geny kodujace te biatka podlegaja
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mutacjom, powstajg biatka nieprawidtowe, co stymuluje przebudowg Sciany naczynia i sprzyja

powstawaniu tetniakow. >4

7.4.3 Symulacje przeplywu krwi w naczyniach krwiono$nych

Potrzeba zajecia si¢ hemodynamika przeptywu przez naczynia krwionosne wyrosta z
obserwacji, ze pewne obszary uktadu naczyniowego sg szczegolnie narazone na patologie (np.
miejsca podzialu tetnic wewnatrzczaszkowych na powstawanie tetniakow). 3% Utworzenie
symulacji przeptywu krwi w naczyniach wymaga zaawansowanej wiedzy z zakresu fizyki,
matematyki i metod numerycznych. Dziatem mechaniki ptynow, ktory wykorzystuje metody
numeryczne do analiz problemow przeptywu pltynow, jest obliczeniowa mechanika ptynow
(ang. Computational Fluid Dynamics, CFD). U podstawy dziatania wspotczesnych programéow
symulacyjnych lezy rozwigzanie réwnan Naviera-Stokesa przy pomocy metody objetosci

skonczonych (ang. finite volume method). ¢

Problemy badawcze doprowadzity do powstania interdyscyplinarnych zespotow
sktadajacych si¢ z lekarzy i inzynieréw, ktorych celem jest zbadanie warunkow
hemodynamicznych panujacych w okreslonych miejscach uktadu sercowo-naczyniowego.

Badania sktadaja si¢ wowczas z kilku powtarzalnych etapow:

1. Okreslenie problemu badawczego przez zesp6l medyczny (np. dlaczego tetniaki
wewnatrzczaszkowe wystepuja gldownie w miejscach podzialow naczyn lub dlaczego
dystalnie do miejsca zwezenia naczynia dochodzi do dalszego przyrastania blaszki
miazdzycowej).

2. Przygotowanie przestrzennej geometrii badanego ukladu naczyn na podstawie
wynikow badan radiologicznych (np. angio-CT tetnic wewnatrzczaszkowych lub
tetnic wiencowych).

3. Okreslenie warunkéw poczatkowo-brzegowych — tzn. warunkéw panujacych na
wlotach i wylotach badanego uktadu naczyn — oraz parametrow ptynu.

4. Przeprowadzenie symulacji przez zespdt inzynierski i1 obliczenie badanych
parametrow (m.in. rozktadu predkosci, ciSnienia)

5. Analiza wynikow.

Prezentacja wynikow odbywa si¢ najczesciej za pomoca ilustracji rozktadu cisnien,

predkosci itd. Ponizej przedstawiono przyktad symulacji przeptywu przez naczynie tetnicze ze
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zwezeniem (material dr. inz. Michata Tomaszewskiego z Instytutu Mechaniki i Inzynierii

Obliczeniowej Wojskowej Akademii Technicznej, Ryc. 8).

Ryc. 8 Przyktadowa symulacja przeptywu krwi przez naczynie z istotnym zwezeniem. Wiersz gorny: rozktad
linii predkosci przeptywu krwi, wiersz dolny: mapy cis$nienia dla réznych faz cyklu pracy serca. Materiat dra
inz. Michata Tomaszewskiego z Instytutu Mechaniki i Inzynierii Obliczeniowej Wojskowe] Akademii

Technicznej.
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Nalezy w tym miejscu podkresli¢ istote wtasciwego doboru warunkéw poczatkowo-
brzegowych. Istnieja doniesienia, ze nawet niewielkie zmiany zadanych parametréw istotnie
zmieniajg wyniki, w szczegdlnosci opisujace miejsca zaburzonego przeptywu, a wigc obszary
szczegblnego zainteresowania. °1%° Aby uzyskaé wyniki zgodne z rzeczywistoscia nalezy
dazy¢ do odwzorowania warunkéw fizjologicznych, tymczasem powszechnie stosuje si¢ state
zerowe ci$nienie na wylotach niezaleznie od $rednicy, %0161 a czasem nawet autorzy przyjmuja
to zalozenie za tak oczywiste, Ze nie informuja o nim wprost. %2183 Ustawienie ci$nienia
atmosferycznego na wylocie naczynia nalezy porowna¢ do przecigcia go w tym miejscu i
pozostawienia swobodnego wyptywu krwi. Symuluje si¢ w ten sposdb pewne warunki, ktore
nie maja nic wspdlnego z panujacymi w uktadzie krwiono$nym cztowieka. Oprocz trudnosci w
formutowaniu wiarygodnych wnioskéw wynika stad rowniez chaos informacyjny w literaturze
1 brak mozliwoS$ci porownywania bezwzglednych warto$ci obliczonych parametréw pomi¢dzy

poszczegdlnymi badaniami. 164

7.4.4 Wielkosci obliczane podczas symulacji przepltywu

Przeprowadzenie symulacji przeptywu krwi przez uktad naczyn umozliwia obliczenie i
przeanalizowanie wielu wielkosci fizycznych. Najprostszymi z nich sg rozktady cisnienia i
predkosci (rowniez w formie linii identycznych predkosci przeptywu, ang. streamlines, Ryc. 8).
Stanowia one punkt wyjscia do obliczen kolejnych wielko$ci, z ktorych najwazniejsze to
napr¢zenia $cinajace (ang. wall shear stress, WSS), indeks oscylacji (ang. oscillatory shear
index, OSI) i wzgledny czas zalegania (ang. relative residence time, RRT).

Naprezenie $cinajace jest wielkoscig wektorowa definiowang jako:

_ ((’)u)
Tw =HU ay =0

gdzie: u — predkos¢ przeptywu rownolegla do $ciany naczynia, y — odleglo$¢ od $ciany
naczynia, u — wspotczynnik lepkosci dynamicznej. Jednostkg naprezenia $cinajgcego jest
Pascal (Pa). Najczesciej usrednia si¢ naprezenia $cinajgce W czasie jednego cyklu pracy serca
(ang. time-averaged WSS, TAWSS):

1 T
TAWSS = —J Ity | dt
T 0

40



Kolejny z parametrow — indeks oscylacji OSI — w sposéb ilosciowy przedstawia zmiany

kierunku naprezen $cinajacych podczas jednego cyklu pracy serca i jest definiowany jako:

_afy Vi
0SI = E(l —°—>.

T
.fo |TW| dt

Indeks oscylacji jest bezwymiarowy i przyjmuje wartosci od 0 (brak zmian kierunku WSS w
czasie) do 0.5 (maksymalne oscylacje WSS).

Trzecim z podstawowych obliczanych parametréw jest wzgledny czas zalegania:

1

RRT = T Awss @ =z os1y

ktory przy braku oscylacji przyjmuje wartos¢ TA;/SS’ natomiast ro$nie wraz ze spadkiem

TAWSS i wzrostem OSI, osiggajac w granicy nieskonczonosgé.

W tym miejscu warto zwrdci¢ uwage, jak zachowuja si¢ powyzsze wielkosci w dwoch
opisanych wyzej modelowych sytuacjach — wzrostu i istotnego spadku przeptywu krwi z
powstaniem obszarow recyrkulacji i wzglednego zastoju. W przypadku wzrostu przeptywu w
wyniku wzrostu predkosci krwi dochodzi do wzrostu WSS, a poniewaz podczas calego cyklu
pracy serca przeptyw jest zachowany i ma ten sam kierunek, to OSI i RRT osiagaja wartosci
bliskie 0. W drugiej sytuacji — znacznego spadku przeptywu z obszarami o zlozonej
charakterystyce hemodynamicznej — WSS spada, a w obszarach recyrkulacji i zastoju OSI

osiaga wartos$ci bliskie 0.5, natomiast RRT gwattownie ro$nie.
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8 Zalozenia i cel pracy

Zadna z dotychczas zaprezentowanych w literaturze symulacji przeptywu krwi nie
dotyczyta naczyn przeszywajacych, a w konteks$cie przytoczonego powyzej ich znaczenia
klinicznego trzeba podkresli¢, ze jest to zagadnienie szczegélnie interesujace. Jako gtowne
przyczyny nalezy upatrywa¢ brak dostgpnych tréjwymiarowych modeli perforatoréw o
wystarczajacej doktadnosci oraz brak opracowanej techniki przeprowadzenia takich symulacji
(np. dobrania odpowiednich warunkéw poczatkowo-brzegowych). W ostatnich latach
opublikowano wiele prac, w ktérych w wysokopolowym, 7-Teslowym rezonansie
magnetycznym probowano zobrazowaé perforatory (glownie tegtnice soczewkowo-
prazkowiowe). >3-°6:165-168 Wstenne wyniki sa obiecujace, jednak jako$é obrazowania nie jest
jeszcze zadowalajagca — widoczne sa jedynie najwicksze perforatory, niemozliwe jest

odwzorowanie geometrii §ciany naczynia, a wiec rowniez przeprowadzenie symulacji.

Celem pracy byto opracowanie techniki pozyskiwania trojwymiarowych modeli tetnic
przeszywajacych odchodzacych od tetnicy $rodkowej mozgu i tetnicy podstawnej, opisanie
morfologii miejsc odej$cia perforatorow, relacji przestrzennych miedzy fragmentami stentu a
ujSciami naczyn przeszywajacych, ocena zachowania droznosci odgalezien, jak réwniez ocena
mozliwosci wykonania symulacji komputerowych warunkéw hemodynamicznych. Dane
dotyczace anatomicznych parametrow tetnic zostaly zebrane w Zakladzie Anatomii
Prawidtowej 1 Klinicznej WUM, natomiast analizy hemodynamiczne odbyty si¢ we wspotpracy
z zespolem prof. dr hab. inz. Jerzego Matachowskiego z Zakladu Inzynierii Obliczeniowe;j 1
Biomedycznej Wojskowej Akademii Technicznej. Projekt badawczy stanowit cze$¢ projektu
OPUS finansowanego ze $srodkéw Narodowego Centrum Nauki Modelowanie hemodynamiki
przeplywu przez tetnice krgzenia mozgowego o matej srednicy w warunkach fizjologicznych i

po stentowaniu (kierownik prac: prof. dr hab. inz. Jerzy Matachowski).
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9 Materiatl i metody

9.1 Przygotowanie preparatow tetnicy S$rodkowej mozgu i tetnicy podstawnej z

perforatorami

Punktem wyjscia dla wszystkich przeprowadzonych analiz byto opracowanie
metodologii i przygotowanie kolekcji preparatéw tetnic sSrodkowej mozgu i podstawnej wraz z
odchodzagcymi od nich naczyniami przeszywajacymi. Dzigki wspolpracy z Zakladem
Medycyny Sadowej Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego pozyskiwano nieutrwalone
preparaty podstawy mozgowia (blok ok. 12 cm x 12 cm x 5 cm, podstawna powierzchnia mozgu
wraz z pniem mozgu). Na potrzeby dalszych prac pomiarowych przygotowano 10 preparatow
tetnicy podstawnej oraz 23 preparaty tetnicy Srodkowej mozgu. W kazdym z przypadkow
wykluczono moézgowa przyczyng zgonu i zebrano dane kliniczne — pteé¢, wiek, obecnosé
miazdzycy tetnic kota Willisa, tetnic wiencowych oraz aorty. Nasilenie miazdzycy oceniano
potilosciowo od 0 do 3, gdzie ,,0” oznacza brak miazdzycy, 1 — nieliczne, ptasko-wynioste
blaszki miazdzycowe, 2 — liczne ptlasko-wynioste 1 pojedyncze zwapniale blaszki

miazdzycowe, 3 — liczne zwapniate i1 kaszowate blaszki miazdzycowe.

Ze wzgledu na rozmiar badanych tetnic, dalsze, opisane ponizej kroki wykonywano z
uzyciem mikroskopu operacyjnego Carl Zeiss OPMI Pico przy uzyciu narzedzi

mikrochirurgicznych na stanowisku badawczym przedstawionym na Ryc. 9.

[

Ryc. 9 Stanowisko badawcze, w sktad ktérego wchodzi m.in. mikroskop operacyjny, endoskop z zestawem
ptuczacym, narzedzia mikrochirurgiczne.
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Tetnice doktadnie wyptukiwano solg fizjologiczng umieszczajac kaniulg kolejno w
tetnicach szyjnych wewnetrznych i tetnicach krggowych. Przygotowujac preparat perforatoréw
tetnicy podstawnej kaniule pozostawiano i podwigzywano w jednej z tetnic kregowych, a
nastepnie zaktadano czasowe klipsy lub podwigzywano dystalne segmenty tetnicy dolnej tylnej
moézdzku, tetnicy dolnej przedniej mozdzku, tetnicy gornej mozdzku, tetnicy tylnej mozgu w
odcinku zapotaczeniowym oraz tetnicy laczacej tylnej. W przypadku przygotowywania
preparatu perforatorow tetnicy srodkowej mozgu kaniule mocowano w dystalnym odcinku
tetnicy szyjnej wewnetrznej (segment C7 wg Bouthiliera), ’ rozpreparowywano bruzde boczng
1 zakladano klipsy czasowe lub podwigzywano tetnice przednia mézgu tuz przed odejsciem
tetnicy taczacej przedniej oraz dystalne segmenty tetnicy srodkowej mozgu (segmenty M2/M3

oraz tetnice skroniowe przednie). 23

Rownoczesnie w tazni wodnej podgrzanej do 50 stopni Celsjusza przygotowywano
srodek kontrastowy: mieszaning siarczanu baru (Barium sulfuricum 1g/ml, Medana) oraz
roztworu zelatyny w stosunku objetosciowym 1:1. Przygotowane uprzednio te¢tnice
nastrzykiwano $rodkiem kontrastowym przez kaniulg pozostawiong w tetnicy kregowej lub
tetnicy szyjnej wewnetrznej. Preparaty polewano chtodng woda w celu zastygnigcia kontrastu,
a nastepnie utrwalano co najmniej 14 dni w roztworze 10% formaliny buforowanej. Zdjgcia

przyktadowych preparatoéw przedstawiono na Ryc. 10. i Ryc. 11.

Ryc. 10 Preparat lewej tetnicy srodkowej mozgu (widok od przodu i od dotu).
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Ryc. 11 Przyktadowe preparaty tetnicy podstawnej — nieutrwalony (widok od dotu i przodu, po lewej) i po

utrwaleniu (widok od boku, po prawej).

9.1.1 Pomiar ci$nienia nastrzykiwania preparatow

Istotnym aspektem przygotowania preparatow bylo oszacowanie ci$nienia
nastrzykiwania tetnic. Proces nastrzykiwania jest dynamiczny, srodek kontrastowy zastyga w
ciggu kilkunastu sekund, ponadto jest lepki, dlatego bezposredni pomiar ci§nienia uznano za
niewiarygodny. Wykorzystano fakt, Zze ci$nienie w tetnicach w Zzadnym momencie nie
przekracza ci$nienia w strzykawce z kontrastem, i1 zdecydowano zmierzy¢ ciSnienia
generowane w strzykawce w oddzielnym doswiadczeniu. Uktad doswiadczalny przedstawiony
na Ryc. 12. podtaczono do standardowego zestawu uzywanego w warunkach klinicznych do

inwazyjnego pomiaru ci$nienia tgtniczego.
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Ryc. 12 Uktad doswiadczalny uzyty do pomiaru ci$nienia nastrzykiwania.

Dokonano 10 pomiaréw w dwoch sytuacjach: (1) podawanie ptynu z predkoscia 5 mTl i

10 mTl, (2) naciskanie tloka strzykawki przy zamknietym kraniku trojdroznym. Druga sytuacja

imitowala stan, kiedy $rodek kontrastowy wypetnil naczynia, zaczyna zastygaé, a przeptyw

ustaje. Wyniki przedstawiono w tabeli 1.

Tabela 3 Wyniki pomiardéw ci$nienia nastrzykiwania.

predkosce predkos¢ zamknigty
5 ml/s 10 ml/s kranik
mediana 53.5 165 260

ci$nienia (Q1-
Q3) [mmHg] (45.5-62.5) (155.5-198.5)  (215.5-287)

Wyniki pomiaréw potwierdzity, ze cisnienia nastrzykiwania mozna uznaé za
fizjologiczne. Krytycznym momentem jest ten, gdy kontrast zaczyna zastygac, przeptyw ustaje,
a cisnienia w naczyniach 1 strzykawce wyréwnuja si¢. Nalezy wowczas kontynuowac

naciskanie tloka strzykawki w celu wypelnienia mikrokrazenia, jednak nalezy to czyni¢ w
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sposob kontrolowany, poniewaz mozna przypadkowo wygenerowac¢ bardzo wysokie ci$nienia
(powyzej 300 mmHg). Nalezy jednak podkresli¢, ze ci$nienia nawet powyzej 250 mmHg sg
czesto obserwowane u pacjentow z niekontrolowanym nadci$nieniem (np. podczas proby
Valsalvy lub podczas podnoszenia cigzkich obiektow); ponadto nawet warto$¢ ci$nienia 300
mmHg jest ponad 5-krotnic mniejsza niz $rednie cisnienie potrzebne do peknigcia tetnic
wewnatrzczaszkowych. 19170 Dlatego tez uznano oszacowane ci$nienia nastrzykiwania za

medycznie uzasadnione.

9.2 Analiza pod mikroskopem operacyjnym

Drugim krokiem byta wizualna analiza preparatow pod mikroskopem operacyjnym Carl
Zeiss OPMI Pico. Ocenie podlegata liczba perforatorow w obu badanych obszarach:
perforatory tetnicy podstawnej (tzn. odchodzace od potaczenia tetnic kregowych do odejscia
tetnic gérnych mézdzku) oraz perforatory tetnicy srodkowej mozgu (odcinkow M1 oraz M2),

jak ocena jakos$ci nastrzykniecia preparatu, czyli wypelnienia naczyn $rodkiem kontrastowym.

9.3 Skanowanie przy pomocy mikrotomografii komputerowej

Przygotowane w sposob opisany powyzej preparaty musiaty zostaé przygotowane do
badan radiologicznych. Ze wzgledu na ograniczong dopuszczalng wielko$¢ badanej probki
dzielono nastrzyknigte bloki na 3 czesci: preparat pnia mozgu wraz z te¢tnicg podstawng oraz
dwa preparaty jader podstawy wraz z tetnicg Srodkowa mozgu. Nastepnie preparaty byty
przekazywane do Instytutu Inzynierii Materialowej Wojskowej Akademii Technicznej, gdzie
wykonywano skanowanie przy pomocy mikrotomografu komputerowego Nikon/Metris XT H
225 ST. W celu zwigkszenia rozdzielczo$ci badania pomiedzy lampa mikrotomografu a
preparatem umieszczano filtr miedziany grubo$ci 0.5 mm. Rozdzielczos¢ detektora wynosita
4 min pixeli, natomiast wielko$¢ voxela wyniosta 27 um. Rezultatem skanowania byty pliki w

formacie DICOM (ang. Digital Imaging and Communications in Medicine).

Dzigki uprzejmosci Zaktadu Medycyny Sadowej WUM, pierwsza seri¢ preparatow — 17
preparatow tetnicy Srodkowej oraz 6 preparatow tetnicy podstawnej — zeskanowano rowniez
przy pomocy standardowego tomografu komputerowego stosowanego w niektérych polskich
szpitalach (Toshiba Asteion TSX-034A, wielkos$¢ voxela 0.25 mm). Podobnie jak w przypadku
mikro-CT, rezultatem byty pliki w formacie DICOM.
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9.4 Analiza zdje¢ radiologicznych

Zdjecia radiologiczne analizowano przy pomocy oprogramowania Mimics 23.0
(Materialise, NV, Leuven, Belgia). W pierwszej kolejnosci postanowiono zwalidowaé
skanowanie przy pomocy mikro-CT jako technike zdolng zobrazowa¢ wszystkie perforatory w
badanych obszarach oraz poréwnac ja ze standardowa tomografiag komputerowg stosowang
klinicznie. W tym celu dokonano ilosciowej (liczba widocznych perforatoréw) i jakosciowe;j
oceny (morfologia odejs¢ perforatorow, mozliwo$¢ przesledzenia ich przebiegu) pierwszej serii
preparatow przy pomocy 3 narzedzi: (1) mikroskop operacyjny, (2) obrazy radiologiczne w

standardowej CT oraz (3) obrazy radiologiczne w mikro-CT.

Nast¢pnie wykonano seri¢ pomiarow wszystkich preparatow. Utworzono tréjwymiarowe
modele tetnic wykorzystujac do segmentacji narzedzie Threshold, a nastgpnie usuwajac
artefakty i niewlaczone do analiz fragmenty naczyn przy uzyciu funkcji Region Grow i Edit
Mask. W przypadku preparatow tetnicy srodkowej mozgu dla kazdego z perforatora okreslono
strong oraz odcinek tetnicy $rodkowej®, od ktorej odchodzi. W przypadku preparatow tetnicy
podstawnej okre§lono odcinek oraz kwadrant, od ktorego odchodzit badany perforator, jak
rowniez jego typ. 2* Odcinki tetnicy podstawnej wyznaczano dzielac ja na 3 rowne czesci
(proksymalna, $rodkowa i dystalng). Kwadranty tetnicy podstawnej wyznaczano na jej
przekroju poprzecznym zgodnie z ponizszg ilustracja. Dodatkowo kwadranty stoku i mostowy

dzielono na prawy i lewy.

-------- kwadrant stoku

--- kwadrant boczny

________ kwadrant mostowy

brzuszna powierzchnia mostu

Ryc. 13 Kwadranty tetnicy podstawnej (przekroj poprzeczny na wysokosci mostu).
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9.4.1 Pomiary miejsc odejScia perforatoréw

Po okresleniu wstgpnej charakterystyki danego perforatora dokonywano pomiarow

miejsca odejscia. Pomiar kazdego perforatora zawierat ponizsze kroki:

1.

5.

ustawienie plaszczyzn MPR (ang. multiplanar reconstruction) w sposob opisany
ponizej (Ryc. 14),

pomiar miejsca odejscia perforatora z uzyciem narzedzia Measure - Area (Ryc. 15 i
Ryc. 16),

rozstrzygnigcie typu przebiegu perforatora (rownolegly vs. prostopadty, Ryc. 17 ),
wykonanie rzutdw osi naczynia macierzystego i osi perforatora na plaszczyzng
styczna,

pomiar badanych, opisanych ponizej katow (Ryc. 16 i Ryc. 18).

W pierwszej kolejnosci ustawiano rekonstrukcje MPR (ang. multiplanar reconstruction)

spetniajacg ponizsze reguty (Ryc. 14):

pierwsza z ptaszczyzn zawiera o$ naczynia macierzystego,

druga z ptaszczyzn jest prostopadta do osi naczynia macierzystego na wysokosci
miejsca odejscia badanego perforatora,

ostatnia z plaszczyzn jest styczna do naczynia macierzystego w miejscu odejscia

mierzonego perforatora.

Ponizsza ilustracja przedstawia przyktad ustawienia rekonstrukcji MPR.
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Ryc. 14 Przyktad ustawienia ptaszczyzn MPR dla pomiarow perforatora odcinka M2 tetnicy srodkowej mozgu
(pierwszego od lewej strony). Pomiar6w miejsca odej$cia dokonano w plaszyznie stycznej przedstawionej W

dolnym rzedzie po stronie prawe;j.

Plaszczyzng pomiaru nastawiano na wysoko$ci zewnetrznej powierzchni naczynia
macierzystego. Dokonywano pomiaru ujscia z wykorzystaniem narzgdzia Measure > Area,

ktére dziata w nastepujacy sposob:

a. uzytkownik wskazuje kilka punktéw (min. 3) lezacych na granicy badanego obszaru,
b. program automatycznie obrysowuje badany obiekt biorac pod uwage rdznice w
densyjnosci (jednostki Hounsfielda),
C. program automatycznie wylicza nastepujgce wartosci:
i. pole powierzchni,
ii. najdtuzsza przekatna,
iii. dlugosc¢ przekatnej prostopadtej do najdtuzszej przekatnej,
d. dodatkowo wyliczano stosunek dlugosci przekatnej prostopadiej do dlugosci

przekatnej najdtuzszej.

llustracje 14 i 15 przedstawiajg przyktadowy pomiar miejsca odejscia perforatora odcinka

M2 prawej tetnicy srodkowej mozgu.
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Ryc. 15 Pomiary miejsc odejécia perforatorow — zrzut ekranu z oprogramowania Mimics. Zélty prostokat zawiera
automatycznie wyliczone wartosci.

W przypadku kazdego z perforatorow okreslano, czy jego poczatkowy przebieg jest
prostopadty czy rownolegly do naczynia macierzystego: rozstrzygajaca byta warto$¢ kata
pomiedzy plaszczyzng styczng a osig perforatora (za prostopadty perforator uwazano naczynie
odchodzace pod katem 45° — 135°, Ryc. 17). Kat ostry oznaczal wsteczne odejécie badanego
perforatora, natomiast rozwarty — przebieg wzdluz naczynia macierzystego zgodnie z
kierunkiem naptywu krwi.
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Area: 0.242 mm*

Perimeter: 1.775 mm

Da: 0.556 mm

Dp: 0.565 mm

Centroid: [37.801, 36.085, 28.385]
Lmax: 0.628 mm

Lmin: 0.494 mm

L1:0.494 mm

Ryc. 16 Szzeg(')owe ilustracje pomiaru miejsca odejcia perforatora. Gorny wiersz przedstawia miejsce pomiaru
perforatora — widok z oddali (A) i z bliska (B). Badany perforator stanowi gataz odcinka M2 prawej tetnicy
srodkowej mozgu. Pozostale ilustracje przedstawiajg ptaszczyzny rekonstrukcji MPR — kolejno ptaszczyzna
zawierajgca 0§ naczynia macierzystego (C), plaszczyzna prostopadta do osi naczynia macierzystego (D),
plaszczyzna styczna, czyli plaszczyzna pomiaru (E). W zottej ramce widoczne sa wyniki automatycznych
pomiaréw programu Mimics. Dolny panel (E) ilustruje pomiar kata pomigdzy rzutem osi naczynia macierzystego

(pomaranczowy odcinek) a osig krotka miejsca odej$cia perforatora, ktorej przedtuzenie stanowi hiebieski

odcinek.
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Ryc. 17 Pomiar kata odejscia perforatora tetnicy podstawnej. Prezentowany przyklad dotyczy perforatora
odchodzacego wstecznie, dlatego zmierzony kat jest ostry i wynosi 4.21 stopnia. Kat odejscia perforatora mierzony
byt jako kat migdzy plaszczyzng styczna do naczynia macierzystego w miejscu odejscia perforatora, a 0siag jego
poczatkowego przebiegu, dlatego wierzchotek kata nie wypada w miejscu odejscia.

Po pomiarach miejsca odej$cia perforatora i rozstrzygnigciu jego typu (przebieg

rownolegly vs. prostopadty) przystepowano do pomiarow katow:

1. kat migdzy rzutem osi naczynia macierzystego na plaszczyzng styczna a krotka osia
ujscia perforatora (Ryc. 16, dolny panel),
2. kat miedzy rzutem osi naczynia macierzystego na plaszczyzne styczng a rzutem osi

perforatora na ptaszczyzne styczng (Ryc. 18).

Pomiarow drugiego z katow dokonywano jedynie w przypadku perforatorow
przebiegajacych rownolegle. W przypadkach, gdy osie miejsca odejScia perforatora oraz
perforatora odchylaty si¢ od osi naczynia macierzystego w przeciwne strony pierwszy z katow
zapisywano jako liczb¢ ujemna. Do pomiaru kata nr 1 wybierano cz¢$¢ osi krotkiej lezaca blizej
osi perforatora. Dla perforatoréw przebiegajacych wstecznie kat nr 2 byt ostry, a dla

przebiegajacych zgodnie z kierunkiem przeptywu krwi w naczyniu macierzystym — rozwarty.
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Ryc. 18 Wyznaczanie kata odchylenia osi perforatora od osi naczynia macierzystego. Kolumna lewa — widok z
boku na mierzone perforatory, kolumna prawa — widok od goéry. Odcinki czerwone oznaczajg osie
poczatkowych odcinkow perforatorow, natomiast odcinki zielone osie naczyn macierzystych. O$ naczynia
macierzystego byla wyznaczana jako odcinek prostopadly do przekroju naczynia macierzystego w miejscu
odejscia perforatora. Powyzsze ilustracje sa pogladowe; rzeczywiste pomiary byly wykonywane na przekrojach
w oprogramowaniu Mimics.
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9.5 Analizy potencjalnego wplywu obecnosci stentow na przeptyw krwi

Jak zaznaczono we wstepie, w warunkach klinicznych uzywa si¢ dwoch rodzajow
stentow: o standardowej wielkoSci przeset tworzacych stent oraz tzw. flow-diverterow
charakteryzujacych si¢ wigkszg iloscig wezszych przesetl oraz nizszg porowatoscig. Pozyskano
z literatury wymiary przesel stosowanych stentow oraz dane dotyczace porowatos$ci, a nastepnie
poréwnano je z rozmiarami odej$¢ perforatorow. Na podstawie pomiarow opisanych w
poprzednim rozdziale uznano, ze miejsca odejscia perforatoréw majg ksztatt elipsy. Dla
kazdego perforatora obliczono procent redukcji pola miejsca jego odejscia w przypadku
pokrycia go stentem w najmniej optymalny sposob tzn. gdy przesto stentu lezy w osi diugiej

miejsca odejscia.

Ponizsza rycina ilustruje rozpatrywany przypadek geometryczny: elipse o potosi wielkie;j
a 1 potosi malej b (miejsce odejscia perforatora) przykryta przez prostokat o boku d (rozpérka

stentu).

N &

Ryc. 19 Obliczanie pola powierzchni czgsci miejsca odejscia perforatora niezakrytej przez stent.
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Interesuje nas pole powierzchni czgséci ujscia perforatora niezakrytej przez stent. Aby je
pozna¢ nalezy w pierwszej kolejnosci obliczy¢ pole czesci elipsy zaznaczonej na czerwono, a

nastepnie pomnozy¢ je razy 4. Czerwona figura ma pole wycinka kota o promieniu b i kacie
wycinka a pomniejszone o pole trojkata prostokatnego o jednej z przyprostokatnych g oraz

przeciwprostokatnej b; pole wycinka kota nalezy przeskalowa¢ mnozac przez %.

af ., .« _df, d 1
8 W = Lo (1)

Po zastapieniu kata a funkcja trygonometryczng znanych bokow trdjkata prostokatnego,

pomnozeniu przez 4 1 przeksztalceniu wzoru otrzymujemy pole czesci niezakrytej przez stent:

d
4a arccosr g d2 d ad d2
= |mb? ——2b = [p2 = ) = 2abarccos— — — |b? — —

. @
b 2n 4 4 2b b 4
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A zatem stosunek pola czesci niezakrytej do pola elipsy wynosi:

2
2ab arccos%—aTd b2 —dT 2 d d 2 dz2
mab o arccos 2b mb? 4° )

Oczywiscie, wzor mozna stosowac, gdy szeroko$¢ przesta stentu jest mniejsza od

szerokosci ujscia perforatora, czyli d < 2b.

9.6 Numeryczne symulacje przeptywu krwi przez naczynia

Przedmiotem badan byta mozliwos¢ analizy przeptywu krwi przez model tgtnicy
podstawnej wraz z perforatorami uzyskany w wyniku opisanej wyzej opracowanej technologii.
Geometri¢ badanego przypadku wstepnie przygotowano w s$rodowisku Mimics 23.0
(Materialise, NV, Leuven, Belgia), a nastepnie uzywajac oprogramowania HyperMesh 2022
(Altair, HyperWorks, MI, USA) utworzono domeng przeptywu, czyli objetos¢ krwi znajdujace;j
si¢ wewnatrz naczynia. W celu uproszczenia modelu do analiz wiaczono odcinek tetnicy
podstawnej od polaczenia tetnic kregowych do odejscia tetnic gornych mézdzku. Domena
sktadata si¢ z okoto 12 milionéw objetosci skonczonych, $cianki modelowane byly jako

nieodksztalcalne, a Srednice najmniejszych badanych naczyn wyniosty okoto 0.2 mm (Ryc. 20).
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W celu doktadniejszego odwzorowania w okolicach miejsc odej$cia tetnic mostowych siatka

zostata zaggszczona.

Ryc. 20 Domena przeptywu wykorzystana na potrzeby symulacji przepltywu krwi przez tetnice podstawna.
Wiersz gorny — widok ogdlny, wiersz dolny — zblizenie na realnie odwzorowane miejsc odejscia perforatorow.

Dla przeprowadzania symulacji niezbedne jest okreslenie warunkéw poczatkowo-
brzegowych: profilu predkosci na wlocie, ci$nien na wylotach oraz zdefiniowanie lepkosci w
funkcji naprezenia $cinajacego. Profil na wlocie okreslono wedtug danych literaturowych () 16,
natomiast na wylotach zadano cisnienie 0 Pa, czyli atmosferyczne. Cisnienie na wylotach nie
jest fizjologiczne, jednak przyjecie takiego warunku jest wystarczajace dla realizacji celu
projektu, czyli zbadania mozliwosci wykonania symulacji przeptywu krwi przez naczynia
przeszywajace, oraz analiz jako$ciowych. Do opisania krwi jako ptynu nienewtonowskiego
uzyto modelu Carreu, w ktorym lepko$¢ zalezy od warto$ci naprezenia Scinajgcego 1 predkosci

$cinania. 11
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Ryc. 21 Profil predkosci przeptywu krwi przez tetnice podstawng uzyty do wykonania symulacji. Linia
pomaranczowa i czerwona przedstawiaja profil ci$nienia w odpowiednio aorcie i tetnicy promieniowe;j;
pozostale linie przedstawiaja profile predkosci zgodnie z legenda. Zrédto: Kim et al. Normal cerebral vascular
pulsations in humans: changes with age and implications for microvascular disease ¢ (uzyskano zgode
wydawcy na uzycie ilustracji).

Obliczenia wykonano w srodowisku Fluent 2023 (Ansys Inc., NH), ktore wykorzystuje
metod¢ objetosci skonczonych (ang. finite volume method). Analizy przeprowadzono dla
jednego cyklu pracy serca trwajacego 1s, a krok czasowy wynosit 0.002 s (500 krokow
przypadato na analiz¢ jednego pelnego cyklu). Zastosowano metod¢ Coupling z modelem
turbulencji k — w SST, ktory jest dwuré6wnaniowym modelem hybrydowym. Stanowi on
ptynne przejscie z modelu standard k — w wykorzystywanego w warstwie przysciennej do
modelu k — & w miar¢ oddalania si¢ od powierzchni ograniczajacej przeptyw. Zawiera
zmodyfikowane sformutowanie lepkosci turbulentnej w celu uwzglednienia efektu transportu
glownych naprezen $cinajacych. Kryterium zbiezno$ci wynosito 10~5 dla continuum i 10~
dla predkosci rezydualnych. Uzyskano rozktady ci$nienia i predkosci, na podstawie ktorych

utworzono mape rozktadu usrednionych w czasie naprezen $cinajacych (TAWSS).

9.7 Analizy statystyczne

Analizy statystyczne zostaly wykonane w srodowisku SAS 9.4 (SAS Institute Inc., Cary,
North Carolina, USA). Obliczano test Wilcoxona przy poroéwnywaniu rozktadu liczby

uwidocznionych perforatorow w zaleznosci od uzytej metody obrazowania (CT vs. mikro-CT).

Ze wzgledu na ekspozycje perforatorow jednej tetnicy srodkowej mozgu badz tetnicy
podstawnej na podobne czynniki biologiczne i hemodynamiczne uznano, ze dla zbadania
zwiazku pomigdzy katami odchylenia osi krotkiej miejsca odejscia perforatora i osi perforatora

od osi naczynia macierzystego wlasciwe bedzie zastosowanie liniowych modeli mieszanych
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(ang. linear mixed models). Obliczenia wykonano oddzielnie dla t¢tnicy Srodkowej mozgu i
tetnicy podstawnej, a do analizy wlaczono wszystkie perforatory, dla ktorych byto to zasadne
(przebieg réwnolegly, pojedyncze miejsce odejscia) oraz posiadano dane na temat wyzej

wymienionych katow (Ryc. 22).

172 perforatory MCA

 eaemmm 45 perforatorow:
e 6 — podwodjne miejsce odejscia
e 32— przebieg prostopadty

e 7 —artefakty techniczne

127 perforatorow MCA

wlaczonych do analizy

162 perforatory BA

 eeemmm g 47 perforatorow:
e 43— przebieg prostopadly
e 4 — artefakty techniczne

115 perforatoréw BA

wlaczonych do analizy

Ryc. 22 Flow diagramy przedstawiajace proces wiaczenia perforatorow do analizy statystyczne;.

Utworzony model miat jeden poziom wyznaczony numerami kolejnych preparatow:
Yi; = my; + my;(kat naczynie — o$ perforatora) + &,

gdzie i —numer preparatu, j —kat odchylenia osi perforatora od osi naczynia macierzystego, Y;;
— warto$¢ kata odchylenia osi krotkiej miejsca od osi naczynia macierzystego preparatu i dla

wartosci j kata odchylenia osi perforatora od osi naczynia macierzystego, m,; — punkt przecigcia
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rzeczywistej prostej z osig y dla preparatu numer i, t;; — nachylenie rzeczywistej prostej dla

preparatu numer i, &;; — rozktad losowego btedu pomiaru.

Analogiczne dwa modele utworzono dla zbadania zwigzku pomig¢dzy stosunkiem
dhugosci przekatnych miejsca odej$cia a wiekiem i nasileniem miazdzycy. Ponizsze rownanie

przedstawia ilustruje pierwszy z przypadkow:
Yij = mo; + 1y (wiek) + &5,

gdzie i —numer preparatu, j — stosunek dtugosci osi miejsca odejscia perforatora, Y;; — warto$¢
stosunku dlugoséci osi miejsca odej$cia perforatora preparatu i dla wieku j, my; — punkt
przeciecia rzeczywistej prostej z osig y dla preparatu numer i, y; — nachylenie rzeczywistej

prostej dla preparatu numer i, &;; — rozktad losowego btedu pomiaru.

Ze wzgledu na liczebno$¢ badanej grupy do obliczen uzyto metody warunkowej
najwiekszej wiarygodnosci (ang. restricted maximum likelihood method). 1> Modele mieszane
raportowano zgodne z zaleceniami Logical Explanations & Visualizations of Estimates in
Linear mixed models (LEVEL). 173

W poczatkowej analizie zwigzku pomigdzy katami odchylenia osi krotkiej miejsca
odejscia perforatora i osi perforatora od osi naczynia macierzystego macierz G nie byla
dodatnio okreslona. Btad jest raportowany, gdy co najmniej jedna z wariancji ma zerowsg

estymowang warto$¢. Do takiej sytuacji moze dochodzié zasadniczo w dwoch przypadkach: 174

1. model na tyle dobrze wyjasnia badane zjawisko, ze po uwzglednieniu wptywu
efektow statych, nie pozostaje wystarczajgco duzo zmiennos$ci dla obliczenia wptywu

efektow zmiennych. Nalezy wowczas zrezygnowac z obliczania efektow losowych.
175

2. model jest zle zaprojektowany i nalezy go zmodyfikowaé 176

Po dodatkowej analizie uznano, Zze mamy do czynienia z pierwsza sytuacja — model
bardzo dobrze wyjasnia badane zjawiska — 1 odstapiono od obliczania efektéw zmiennych w

tym przypadku.
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10 Wyniki

10.1 Kolekcja preparatow tetnicy podstawnej i tetnicy srodkowej wraz z perforatorami

Przygotowano, zeskanowano przy pomocy mikro-CT oraz przeanalizowano 10
preparatow tetnicy podstawne] oraz 23 preparaty tetnicy Srodkowej mozgu. Preparaty
pochodzity od os6b w wieku od 21 do 78 lat, a kobiety stanowily okoto jedng trzeciag (3 z 10
preparatéw BA, 8 z 23 preparatow MCA). Ponizsza tabela przedstawia charakterystyke

kliniczng badanych preparatow.

Tabela 4 Charakterystyka preparatow tetnicy podstawnej i tetnicy srodkowej mozgu

preparaty BA preparaty MCA
mediana (Q1 — Q3) mediana (Q1 — Q3)
wiek 53.5 (42 — 62.75) 48 (38 - 65.5)
miazdzyca — suma 3,5 (2 -4.75) 2 (0.5-4.5)
miazdzyca tt. kota Willisa 0(0-0) 0(0-0)
miazdzyca tt. wiencowych 2(1-2) 1(0-2)
miazdzyca aorty 151-2) 1(05-2)

Q1 — pierwszy kwartyl, Q3 — trzeci kwartyl

Przy pomocy mikroskopu operacyjnego zidentyfikowano 172 naczynia przeszywajace
odchodzace od tetnicy srodkowej mozgu i 162 naczynia przeszywajace odchodzace od tetnicy
podstawnej. Mediana liczby perforatoréw tetnicy srodkowej wyniosta 7 (Q1-Q3: 6 — 9),
natomiast w przypadku tetnicy podstawnej 17 (Q1-Q3: 14 — 19). W zakresie mozliwym do
oceny bez zniszczenia preparatow, naczynia byly catkowicie wypelnione $rodkiem
kontrastowym. Odnotowano jedynie pojedyncze, drobne pecherzyki powietrza w
bezposrednim sgsiedztwie miejsc tymczasowego zamknigcia glownych tetnic klipsami
naczyniowymi. Po utrwaleniu w 10% buforowanej formalinie kontrast staje si¢ twardy i
niepodatny na odksztalcenia, a zatem zachowuje wyjsciowa geometri¢ naczyn. Preparaty nie

zostaly zniszczone podczas obrazowania i mogg by¢ wykorzystane do dalszych badan.

Wyniki badan radiologicznych stanowily podstawe dla utworzenia Kkolekcji
trojwymiarowych modeli tetnic podstawnej 1 $Srodkowej mozgu wraz z odchodzacymi

naczyniami przeszywajacymi (Ryc. 23).
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Ryc. 23 Przyktadowe modele t¢tnicy podstawnej i tetnicy srodkowej mézgu. Wiersz gorny — tetnica podstawna,
widok od przodu (A) oraz widok od boku (B). Wiersz dolny — tetnica $srodkowa mozgu prawa, widok od przodu
(C) oraz widok od gory i od tytu (D, widoczny jest rowniez odcinek C7 ICA oraz A1 ACA).

10.2 Walidacja metody uzyskiwania geometrii z uzyciem mikro-CT

Pierwszg seri¢ preparatow — 6 preparatdow tetnicy podstawnej 1 17 preparatow tetnicy
srodkowej mozgu — oceniono z uzyciem mikroskopu operacyjnego, a nastepnie zeskanowano
przy pomocy mikrotomografu komputerowego oraz tomografu standardowego. Mediana (1. —
3. kwartyl) liczby gatezi mostowych tetnicy podstawnej wyniosta 8 (7 — 9) 1 18 (17 — 21) w
przypadku pomiaréw odpowiednio w CT i mikro-CT (p < .031, test Wilcoxona). Mediana (1.

62



— 3. kwartyl) liczby perforatorow tetnicy srodkowej mozgu wyniosta 3 (3 —4) i 7 (7 -8) w
przypadku pomiaré6w odpowiednio w CT i mikro-CT (p <.0001, test Wilcoxona). Liczba
perforatoréw zidentyfikowanych przy uzyciu mikroskopu operacyjnego oraz w mikro-CT byta

identyczna w kazdym badanym przypadku.

Srednice tetnic przeszywajacych zmierzone przy pomocy mikroskopu operacyjnego
wyniosty od 0.11 do 0.76 mm i byty tozsame ze Srednicami zmierzonymi przy pomocy mikro-
CT (z doktadnosciag do grubosci $ciany naczynia). W przypadku standardowej tomografii
komputerowej naczynia o srednicy ponizej 1-2 voxeli (mniej niz 0.25 — 0.5 mm) byty albo

niewidoczne, badz tez nie mogly zosta¢ wiarygodnie zmierzone.

Ponadto, t¢tnice przeszywajace majg sktonnos¢ do réwnoleglego przebiegu (np. tetnice
srodkowe przednio-boczne o wstecznym przebiegu do istoty dziurkowanej przedniej), co w
przypadku standardowej CT uniemozliwialo odrdznienie perforatorow od naczynia
macierzystego badz rozstrzygniecie ich liczebnos$ci. Dlatego tez pomiary liczebnosci 1 $rednic
perforatoréw przy pomocy standardowej tomografii komputerowej byty znacznie utrudnione,
a w wielu przypadkach niemozliwe. Mikrotomografia komputerowa umozliwita nie tylko
policzenie i pomiary perforatoréw, lecz takze mozliwos$¢ wizualizacji doktadnej geometrii ich

miejsc odejscia i przebiegu (Ryc. 24 i Ryc. 25).
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Ryc. 24 Poréwnanie obrazu tetnicy podstawnej w CT (gérny wiersz) i mikro-CT (wiersz dolny, przekroje
strzatkowe). Przedstawiono te same przekroje tego samego preparatu. Lewa kolumna przedstawia obrazy MIP,
stad widoczna wigksza liczba perforatorow. W odroznieniu od standardowej CT, perforatory w mikro-CT maja
wyrazng granice, co umozliwia pomiary. Ponadto, standardowa CT btednie taczy obrazy perforatoréw biegnacych
w bliskiej odlegtosci oraz nie pozwala odtworzy¢ geometrii miejsc ich odejécia (czerwone kotka). W kazdym z
przypadkow skala ma dlugos¢ 2.5 cm.
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Ryc. 25 Porownanie obrazu tetnicy srodkowej mozgu w CT (dolny wiersz) i mikro-CT (wiersz gorny). Kolumna
lewa przedstawia przekrdj prostopadty do MCA, natomiast kolumna prawa — przekrdj zawierajacy o§ MCA.
Przedstawiono te same przekroje tego samego preparatu. W odréznieniu od mikro-CT, standardowa tomografia
komputerowa nie pozwala zmierzy¢ perforatoréw (niewyrazne granice), niektorych perforatorow wcale nie
uwidacznie a inne btednie taczy w jeden (czerwone kotko). Geometrie odej$¢ perforatorow oraz ich przebiegu
klarowne sa jedynie w mikro-CT. W kazdym z przypadkéw skala ma dtugosé 2.5 cm.

10.3 Pomiary miejsc odejscia perforatorow tetnicy srodkowe;j

Dokonano pomiardéw 165 tetnic przeszywajacych dwudziestu trzech preparatéw tegtnicy
srodkowej moézgu; w przypadku 7 perforator6w pomiary nie byly mozliwe ze wzgledow
technicznych. W 6 przypadkach dwa perforatory miaty wspolne miejsce odejscia, co
uniemozliwiato wyznaczenie osi miejsca odejs$cia. Dziewiecdziesiat pie¢ perforatorow (57.6%)
odchodzito do prawej potkuli mézgu. Najczestszym miejscem odejécia byt odcinek M1 tetnicy
srodkowej mozgu (89 perforatorow, 53.9%), natomiast najrzadszym tetnica skroniowa przednia
(8 perforatorow, 4.9%). Wigkszos¢ perforatorow mialo przebieg rownolegly do naczynia

macierzystego (133 perforatory, 80.6%).

Zmierzone pola miejsc odejécia perforatorow miescily si¢ w zakresie 0.01 — 1.8 mm?, a

ksztalt miejsc odej$cia najczesciej nie byt kolem (mediana stosunku dtugosci przekatnych
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wyniosta 0.77). Ponizsza tabela przedstawia charakterystyke zmierzonych miejsc odejscia

perforatorow.

Tabela 5 Charakterystyka perforatorow tetnicy srodkowej mozgu

cecha N (%) lub mediana (Q1 — Q3); min - max
strona prawa 95 (57.6)
odcinek odejscia

M1 89 (53.9)

M1/M2 35(21.2)

M2 33 (20.0)

t. skroniowa przednia 8 (4.9)
przebieg rownolegty 133 (80.6)
pole miejsca odejscia [mm?] 0.1 (0.04-0.23);0.01-1.8
dhugos¢ dhugiej przekatnej d,,,,, [MM] 0.41 (0.29 - 0.62); 0.12—-1.64
dhugos¢ krotkiej przekatnej d i, [MmM] 0.33(0.21-0.48); 0.08 —1.49

0.77 (0.71-0.86); 0.44 -1

stosunek dhugosci przekatnych Imin
d‘max

kat naczynie macierzyste — o§ miejsca odejscia [°] 17.2 (4.6 — 39.6); -64.4 —194.6
kat naczynie macierzyste — o$ perforatora [°] 30.7 (16.1 - 48.0); 0.6 — 178.9
podwojne miejsce odejscia 6 (3.6)

odcinek M1/M2 — odejscie perforatora blizej niz jedna $rednica MCA od jej miejsca podziatu,
Q1 — pierwszy kwartyl, Q3 — trzeci kwartyl

10.3.1 Zwiazek geometrii miejsca odejscia perforatora z jego przebiegiem oraz wiekiem

W toku pracy na podstawie obserwacji kolejnych preparatdow wysuni¢to podejrzenie, ze
kat pomiedzy osia naczynia macierzystego i osig perforatora moze by¢ zwigzany z katem
migdzy 0sig naczynia macierzystego 1 osig krotkg miejsca odejscia. Analiza pokazata, ze wzrost
kata odchylenia osi perforatora o 1° jest zwigzany ze wzrostem odchylenia osi miejsca odejscia
perforatora 0 0.95° (p <.0001). Ponizsze wykresy przedstawiaja wyjsciowe dane oraz
wymodelowany model liniowy (Ryc. 26). Wykryto istotng zmiennos$¢ reszt modelu poziomu
pierwszego (979.04, p < .0001).

66



Zwigzek pomiedzy odchyleniami osi perforatora i osi jego miejsca odejscia od osi
haczynia macierzystego
Perforatory tetnicy srodkowej mozgu
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Zwiazek pomiedzy odchyleniami osi perforatora i osi jego miejsca odejscia od osi
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Ryc. 26 Relacje pomiedzy katami odchylenia osi perforatora i osi krotkiej jego miejsca
odejscia od osi naczynia macierzystego. Wiersz goérny: liniowy model mieszany. Wiersz
dolny — wyjsciowe dane zaprezentowane jako $rednia + odchylenie standardowe.

Ponadto zbadano, czy stosunek dtugosci przekatnych jest powigzany z wiekiem lub
nasileniem miazdzycy. Stworzono odpowiednie liniowe modele mieszane, ktore pokazaty, ze
w grupie perforatorow odchodzacych rownolegle do naczynia macierzystego wzrost wieku o

Amin

10 lat byt powiazany ze spadkiem stosunku dlugos$ci osi miejsca odejscia perforatora -0

max
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0.011 (p < .038), natomiast wzrost nasilenia miazdzycy o jedng jednostke byt powigzany ze

spadkiem Zm# 00.008 (p < .032, Ryc. 27). W obu analizach wykryto istotng zmiennos¢ reszt

modelu poziomu pierwszego (odpowiednio 0.01104, p < .0001 oraz 0.01102, p < .0001).

Zwiazek pomiedzy wiekiem a asymetria miejsca odejscia perforatora
Perforatory tetnicy srodkowej mézgu o rownoleglym przebiegu
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Zwiazek pomiedzy nasileniem miazdzycy a asymetria miejsca odejscia perforatora
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10
i)
G
i
)
B
(]
%]
[
a
E
3 08
S
N
Q
[=1]
p=1
5
-
[+F}
=
=
v
=)
W
06 p<.032
0 2 4 6 8

nasilenie miazdzycy

Ryc. 27 Relacje pomigdzy stosunkiem dtugosci osi miejsca odejscia perforatora a wiekiem i
nasileniem miazdzycy.
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10.4 Pomiary miejsc odejscia perforatorow tetnicy podstawnej

Dokonano pomiaréw tacznie 158 perforatoréw dziesieciu preparatéw tetnicy podstawne;.
Cztery perforatory nie mogly zosta¢ poddane ocenie ze wzgledow technicznych, natomiast dwa
miaty podwodjne miejsce odej$cia. Osiemdziesigt dwie tetnice (52.6%) odchodzity po prawej
stronie t¢tnicy podstawnej. Najczestszymi kwadrantami odejécia byty kwadranty mostowe,
natomiast najrzadszymi — kwadranty stoku (znaleziono zaledwie jedno takie naczynie). Oprocz
pieciu typow galezi mostowych zidentyfikowano réwniez 11 perforatorow odchodzacych
bezposrednio do istoty dziurkowanej tylnej. Pola miejsc odejscia miescily si¢ w przedziale
0.02 — 1.15mm?, a stosunek przekatnych miejsc odej$cia wynosit od 0.52 do 0.99.

Charakterystyke zmierzonych tetnic przeszywajacych przedstawiono w ponizszej tabeli.

Tabela 6 Charakterystyka perforatorow tetnicy podstawnej

cecha N (%) lub mediana (Q1 — Q3); min - max
strona prawa* 82 (52.6)
kwadrant odej$cia

mostowy prawy 51 (32.3)

mostowy lewy 49 (31.0)

boczny prawy 32 (20.3)

boczny lewy 25 (15.8)

stoku prawy 1(0.6)

stoku lewy 0 (0)
odcinek odejscia

proksymalny 75 (47.8)

srodkowy 57 (36.1)

dystalny 26 (16.5)
typ galezi

1 — gataZ przys$rodkowa 36 (22.8)

2 — galaz okalajaca krotka 31 (19.6)

3 — polaczenie typow 112 33(20.9)

4 — galaz okalajaca dluga 23 (14.6)

5 — galaZ posrodkowa 24 (15.2)

galaz do istoty dziurkowanej tylnej 11 (7.0)
przebieg rownolegly 115 (72.8)
pole miejsca odejécia [mm?] 0.11 (0.07 — 0.18); 0.02 - 1.15
dhugosé dhugiej przekatnej d,q, [MM] 0.43 (0.35-0.56); 0.20 - 1.30
dhugos¢ krotkiej przekatnej dy,;, [Mm] 0.34 (0.27 - 0.44); 0.14 - 1.15
stosunek dtugosci przekatnych Z::; 0.80(0.73-0.87);0.52-0.99
kat naczynie macierzyste — 0§ miejsca odejscia [°] 29.5 (10.8 — 63.6); -35.0 —194.9
kat naczynie macierzyste — o$ perforatora [°] 36.7 (12.9-89.8); 1.9-176.3
podwdjne miejsce odejscia 2 (1.3)

* dwa perforatory odchodzity w linii posrodkowej
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10.4.1 Zwiagzek geometrii miejsca odejscia perforatora z jego przebiegiem oraz wiekiem
Tak jak to zaobserwowano w przypadku tetnic soczewkowo-prazkowiowych, znakomita
wigkszo$¢ tetnic mostowych przebiegata w przyblizeniu rownolegle do tetnicy podstawnej, a

kierunek przeptywu krwi byt wsteczny (w strone potaczenia tetnic kregowych, Ryc. 28).

liczba perforatorow

kat odejscia [stopnie]

Ryc. 28 Katy odejscia t¢tnic mostowych.

Podobnie jak w przypadku tetnic przeszywajacych bedacych odgalezieniami tetnicy
srodkowej mozgu wysnuto podejrzenie o relacji pomiedzy katem wyznaczanym przez oS
naczynia macierzystego i o$ perforatora a katem zawartym migdzy o0sig naczynia macierzystego
i osig krotka miejsca odej$cia. Wykonano analogiczng analize mixed models z dopasowaniem
modelu liniowego, ktora pokazata, ze wzrost kata odchylenia osi perforatora o 1° jest zwigzany
ze wzrostem odchylenia osi krétkiej miejsca odejscia perforatora o 0.75° (p < .0001, Ryc. 29).

Zmienno$¢ reszt bylta istotna jedynie dla modelu poziomu pierwszego (999.89, p < .0001).
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Zwigzek pomiedzy odchyleniami osi perforatora i osi jego miejsca cdejscia od osi
naczynia macierzystego.
Perforatory tetnicy podstawnej
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Ryc. 29 Relacje pomigdzy katami odchylenia osi perforatora i osi krotkiej jego miejsca
odejécia od naczynia macierzystego (perforatory tetnicy podstawnej). A. liniowy model
mieszany. B. wyjsciowe dane zaprezentowane jako $rednia = odchylenie standardowe.

Nie wykryto zwigzkow pomigdzy stosunkiem diugosci przekatnych miejsc odejscia
perforatoréw tetnicy podstawnej a wiekiem lub nasileniem miazdzycy (odpowiednio p < .16

oraz p < .61).
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10.5 Poréwnanie rozmiardw stentow i uj$¢ perforatorow

Z danych pozyskanych z literatury wynika, ze $rednice przgset klasycznych stentow
wynoszg do 150 um, natomiast flow diverterow zawierajg si¢ w przedziale od 30 do 78 um w
zaleznosci od producenta 1’1"°, Dla kazdego z naczyn przeszywajacych obliczono procent

zakrycia miejsca odejScia przez przesta stentow roznej szerokosci (Tabela 7).

Tabela 7 Wyniki obliczen zakrycia miejsc odejscia perforatorow przez stent

procent zakrycia pola miejsca odejscia przez przgsto stentu o szerokosci:
30 um 60 um 78 um 100 pm 150 pm

perforatory 6(4-9)  12(9-19) 15(11-24) 20(14-32) 30(21-51)
MCA 325 756 9100 11100 17 - 100
perforatory 6(5-7) 12(9-14) 15(12-19) 20(15-24) 30 (23— 37)
BA 313 7_27 9-36 11— 49 17 - 100

przedstawienie danych: mediana (Q1 — Q3), minimum — maximum
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10.6 Symulacje hemodynamiczne

W wyniku przeprowadzonych obliczen otrzymano siatki rozktadu usrednionych w czasie
naprezen Scinajagcych (TAWSS) oraz rozktady predkosci przeptywu krwi przez badany uktad
tetnicy podstawnej wraz z t¢tnicami mostowymi (Ryc. 30). Doktadno$¢ odwzorowania geometrii

uktadu pozwolita na uzyskanie doktadnego rozktadu badanych wartos$ci.
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Ryc. 30 Wyniki symulacji numerycznych przeptywu krwi przez tgtnicg podstawng i odchodzace od niej
naczynia przeszywajace. Wiersz gorny — rozktad usrednionych w czasie naprezen $cinajacych (TAWSS):
widok od tytu (A) oraz od tytu, dotu i strony prawej (B), wiersz dolny — rozktad predkosci: widok w osi
tetnicy podstawnej (C) oraz od tytu (D).

Wartosci usrednionych w czasie naprezen S$cinajacych byly najwyzsze w tetnicy
podstawnej (okoto 5 Pa), natomiast w naczyniach przeszywajgcych zasadniczo nie
przekraczaly 1.5 Pa. Dla danego perforatora warto$¢ naprezenia $cinajagcego nie zmieniata si¢
istotnie na jego przebiegu, pomijajac zaburzenia w okolicy wylotow domeny. W przypadku
tetnicy podstawnej warto$ci naprezen $cinajacych zmienialy sig¢ istotnie na jej przebiegu od ok.

2 Pa do ok. 5 Pa osiggajac lokalne minima w okolicy miejsc odejscia tetnic mostowych.
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Srednia predko$é przeptywu krwi w tetnicy podstawnej wyniosta okoto 50 %, natomiast

w naczyniach przeszywajacych okoto centymetra na sekunde. Rozktad $rednich predkosci w

galeziach tgtnicy podstawnej przedstawiono na ponizszym histogramie (Ryc. 31).
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Ryc. 31 Rozktad $rednich predkosci przeptywu w gateziach tetnicy podstawnej (A). Miejsca pomiaru predkosci
zostaly wyznaczone w proksymalnych czesciach gtéwnych odcinkéw pni perforatorow (B i C). Predkosé
usredniano W czasie z calego pola przekroju naczynia. Warto zwrdci¢ uwage na roznice skali predkosci w
przypadkach B i C.

Miejsca odejscia tetnic mostowych charakteryzowaly si¢ ztozonymi, asymetrycznymi
warunkami hemodynamicznymi (Ryc. 32). W badane;j siatce od tetnicy podstawnej odchodzito
13 naczyn. W 11 przypadkach zidentyfikowano lokalne minima i maksima srednich naprezen
$cinajacych w miejscach odejscia naczyn, przy czym obszary nizszych naprezen lokalizowaty

si¢ od strony naptywu krwi.

74



Ryc. 32 Rozklady $rednich naprezen S$cinajacych w okolicach miejsc odejscia perforatorow. Kierunek
przeplywu krwi przez tetnicg podstawna: z lewej na prawo. Zaznaczono lokalne minima (strzatki) i maksima
(gwiazdki).
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11 Dyskusja

Zamierzonym rezultatem projektu badawczego byto opracowanie techniki pozyskiwania
trojwymiarowych modeli tetnic przeszywajacych odchodzacych od tetnicy srodkowej mézgu i
tetnicy podstawnej, opisanie morfologii miejsc odejscia perforatorow, relacji przestrzennych
miedzy fragmentami stentu a ujéciami naczyn przeszywajacych, ocena zachowania drozno$ci
odgatezien oraz ocenia mozliwoSci wykonania numerycznych symulacji warunkow
hemodynamicznych. W ponizszych podrozdziatach przedstawiono dyskusje dotyczaca

realizacji kazdego z celow.

11.1 Technika pozyskiwania trojwymiarowych modeli t¢tnic przeszywajacych

Pierwszym 1 najwazniejszym celem projektu bylo opracowanie technologii
pozyskiwania przestrzennych modeli naczyn przeszywajacych. Dotychczas badano perforatory
gléwnie z uzyciem mikroskopéw optycznych, a materiatem byly utrwalone preparaty
anatomiczne. 1318 Przesledzenie wewnatrztkankowego przebiegu tych naczyn byto mozliwe
jedynie po zniszczeniu preparatu, czyli przygotowaniu przekrojow, preparatow korozyjnych
lub czeSciowym usunigciu tkanki nerwowej. Druga grupa stosowanych metod bylo
obrazowanie przy pomocy standardowych metod radiologicznych: tomografii komputerowej
lub rezonansu magnetycznego. Rozdzielczo$¢ stosowanych powszechnie metod obrazowania
radiologicznego nie pozwala jednak odwzorowa¢ geometrii drobnych tetniczek, poniewaz maja
one wymiary poréwnywalne z dtugoscia krawedzi voxela (ok. 0.2 — 0.3 mm). “*% Jak
przedstawiono we wstepie, uwidacznia si¢ w ten sposob jedynie zarys najwigkszych z

perforatorow.

Opracowana technologia jest modyfikacjg powszechnie stosowanej w badaniach
anatomicznych metody nastrzykiwania naczyn. Zamiast barwnika optycznego uzyto
radiologicznego $rodka cieniujacego, a analiz dokonano nie z uzyciem mikroskopu, lecz przy
pomocy mikrotomografu komputerowego. Kluczowe dla osiggniecia rzeczywistej, wolnej od
artefaktow geometrii jest rOwnomierne wypetienie naczyn kontrastem, co mozna uzyskac
dzieki starannemu przygotowaniu preparatu i mieszaniny kontrastowej. Zmudne, jednak
calkowicie konieczne jest doktadne wyptukanie naczyn i zamknigcie wszystkich dystalnych
fragmentéw nastrzykiwanej cze$ci drzewa naczyniowego, poniewaz kazdy otwor staje si¢
preferencyjnym miejscem wycieku kontrastu, ktory nie wypelnia wowczas perforatorow.
Mieszanina musi mie¢ odpowiednig temperaturg: nie za niska, aby uzyskala ptynnos¢, lecz

réwniez nie za wysoka, aby zastygata w kilkanascie sekund po nastrzyknigciu. Z do§wiadczen
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autora wynika, ze najodpowiedniejsze do przygotowania mieszaniny kontrastowej jest uzycie
preparatu kontrastowego do badan radiologicznych przewodu pokarmowego, poniewaz ze

wzgledu na klarowna, pozbawiong grudek konsystencj¢ wykazuje on lepsza penetracj¢ naczyn.

Podstawowa korzyScia z zastosowania mikrotomografii zamiast tomografii
komputerowej jest poprawa rozdzielczosci liniowej o okoto rzad wielkosci, a wige 1 voxel
standardowej tomografii komputerowej (0.25 x 0.25 x 0.25 mm) zastgpiono tysigcem voxeli
mikrotomografii (0.025 x 0.025 x 0.025 mm). Stopien wizualizacji naczyn zalezy przede
wszystkim od jakos$ci nastrzyknig¢cia. Wykorzystujac preparat odpowiedniej jakos$ci oraz
stosujac staranng technike uzyskuje si¢ uwidocznienie naczyn o $rednicy ok. 0.1 mm, a wiec
tetniczek przedwlosniczkowych. Uzyskane wyniki w postaci obrazéw radiologicznych moga
poddawane dalszej obrébcee i analizowane zardéwno w celu opisu morfologicznego, jak i badan

hemodynamicznych.

Skanowanie nie niszczy probki, ktora moze by¢é wykorzystana do dalszych badan (np.
wykonania preparatow histologicznych). Otwiera to unikalng mozliwos¢ wykonania symulacji
hemodynamicznej i analizy lokalnej odpowiedzi §ciany badanego naczynia, CO moze pomoc w
ocenie klinicznej istotnosci wykrytych zaburzen przeptywu krwi. Dotychczasowe modele
oparte na analizach badan radiologicznych wykonywanych z innych wskazan nie dawaty takich
mozliwosci. Ponadto, ze wzgledu na fakt, ze nie cate drzewo naczyniowe podlega skanowaniu,
wystepuje mozliwo$¢ pobrania tkanek do badan wytrzymatosciowych w celu doktadnego

okreslenia warunkow symulacji numerycznych.

Zasadnicza zaletg jest rowniez brak konieczno$ci zakupu drogich odczynnikow.
Opisana technika jest uniwersalna i po uwzglednieniu uwarunkowan anatomicznych moze by¢

Z powodzeniem zaadaptowana do badan innych narzadow i tkanek (np. tarczycy, miokardium).

Ograniczeniem metody jest brak mikrotomograféw komputerowych dopuszczonych do
uzycia w warunkach klinicznych, a wigc brak mozliwosci wykonania badan przyzyciowych.
Nie ma jednak obecnie innej metody tak doktadnej wizualizacji matych naczyn. Wykorzystanie
wysokopolowego rezonansu magnetycznego ograniczone jest nicodpowiednio wysoka
rozdzielczo$cia oraz wystepowaniem naturalnych pulsacji moézgu. Ponadto brak jest
mozliwo$ci $ledzenia ewolucji przebudowy naczynia, jednak z drugiej strony mozliwe jest
wykonanie badan histologicznych. Utrwalenie preparatu w roztworze formaliny wiaze si¢ z
jego niewielkim obkurczeniem, ktore wynika z odwodnienia i w proporcjonalny sposob

dotyczy tkanki i mieszaniny kontrastowe;.
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11.1.1 Poréwnanie wynikéw skanowania przy pomocy klasycznego i mikrotomografu

komputerowego

Cho¢ wnikliwi czytelnicy literatury byli $wiadomi ograniczen metod obrazowania
radiologicznego, w dotychczasowej literaturze brak bylo bezposredniego okreslenia
przydatnosci standardowej, wykorzystywanej w warunkach klinicznych tomografii
komputerowej do uwidocznienia i badania tetnic przeszywajacych. Niestety, cze$¢ klinicystow
nie przywigzuje do problemu naleznej uwagi, poniewaz zapominaja o — jak si¢ okazalo —
naczyniach niewidocznych w rutynowych badaniach. Dlatego tez postanowiono dokonaé
bezposredniego poréwnania jakosci odwzorowania perforatorOw W standardowej i
mikrotomografii komputerowej i zeskanowano czg$¢ preparatdow przy uzyciu obydwu
aparatow. Zgodnie z przewidywaniami, wyniki wykazywaly rdéznice zardwno ilosciowe, jak i

jako$ciowe.

Mikrotomografia komputerowa uwidocznita ponad dwukrotnie wigksza liczbe naczyn
przeszywajacych, glownie dzigki wykryciu naczyn o mniejszym kalibrze. Mniejsze z
perforatorow maja $rednice ponizej 0.3 mm, czyli mniej niz wynosi wielko$¢ voxela tomografii
standardowej. Z tego powodu densyjnos¢ voxela odpowiadajgcego takiemu naczynia nie rézni
si¢ istotnie od densyjno$ci otaczajacej tkanki, a wigc naczynie nie wyodrebnia si¢ jako

oddzielna struktura.

Warto w tym miejscu podkresli¢ fakt, ze liczba naczyn uwidocznionych przy pomocy
mikroskopu operacyjnego i mikrotomografii komputerowej byta we wszystkich przypadkach
identyczna. Otwiera to mozliwos$¢ badania wewnatrztkankowego przebiegu drobnych naczyn
bez niszczenia tkanek. Jak wspomniano powyzej, dotyczy to nie tylko badan mozgowia, ale

potencjalnie kazdej tkanki.

Roéznice w jakosci obrazéw uzyskanych przy pomocy obu omawianych techniki
potwierdzity przewage mikrotomografii komputerowej. Standardowa tomografia byta w stanie
wykry¢ jedynie obecno$¢ naczynia, podczas gdy mikrotomografia doktadnie odwzorowywata
geometri¢ miejsca odejscia, przebiegu i wtoérnych miejsc podzialu. Co wigcej, nawet sama
obecnos¢ naczynia w tomografii standardowej w wielu przypadkach nie byla oczywista.
Dotyczylo to zwtaszcza tetnic soczewkowo-prazkowiowych, ktore przebiegaja w grupach
réwnoleglych naczyn — w obrazie tomografii standardowej byly one widoczne jako jedno
naczynie, natomiast po weryfikacji w mikro-CT okazywato sig, ze naczyn jest kilka (Ryc. 25).

Warto w tym miejscu podkresli¢ kliniczny problem czgsciowego wzmocnienia kontrastowego
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zyt podczas badan angiografii tomografii komputerowej. W bezposrednim sgsiedztwie tetnic
srodkowych przednio-bocznych lezy zyta srodkowa mézgu gleboka, ktérej nawet czgsciowe

zakontrastowanie nasila rozmycie obrazu perforatorow (Ryc. 6).

Rozdzielczo$¢ badania rezonansu magnetycznego jest porownywalna z tomografig
komputerowg i wynosi 0.25 — 0.3 mm. Mozna wiec spodziewac si¢ takich samych probleméow
z wizualizacja perforator6w w zakresie niedoktadnosci ilosciowych i jakosciowych. Dostgpne
dane literaturowe potwierdzaja ten fakt — nawet badania przy pomocy 7T MRI uwidaczniaja
mniej perforatorow niz klasyczne badania anatomiczne, a sami autorzy przyznaja, ze srednice
badanych naczyn sg mniejsze niz wielko$¢ voxela i doktadno$¢ odwzorowania nie jest

wystarczajgca. >>->°165.167

Przeprowadzone bezposrednie porownanie metod obrazowania jednoznacznie pokazuje
fakt, ze brak uwidocznienia danej struktury nie moze by¢ interpretowany jako brak danej
struktury. Nalezy o tym pamigtaé szczegdlnie przy badaniu uktadu naczyniowego osrodkowego
uktadu nerwowego, gdzie wystgpowanie niektérych odmian anatomicznych (np. hipoplazji
tetnicy faczacej tylnej lub przedpotaczeniowego odcinka tetnicy przedniej mozgu) nie moze

by¢ nazwane brakiem danego naczynia.

Wysoka jako$¢ obrazéw uzyskanych po skanowaniu przy pomocy mikrotomografii
komputerowej pozwala na tworzenie wiarygodnych przestrzennych modeli tetnic
przeszywajacych. Dokladno$¢ odwzorowania jest szczegoOlnie istotna przy wykonywaniu
symulacji przeptywu Kkrwi, gdzie w gruncie rzeczy bada si¢ wplyw zadanej geometrii na

warunki hemodynamiczne.

11.2 Morfometria miejsc odej$cia naczyn przeszywajacych

Opracowanie techniki pozyskiwania trojwymiarowych modeli drobnych naczyn
umozliwilo zbadanie morfologii miejsc odejscia tetnic przeszywajacych. Okolica ta wydaje si¢
ciekawa ze wzgledu na jej przejSciowy charakter pomigdzy wysokoci$nieniowa tgtnica typu
migsniowego (tetnicg srodkowa mozgu lub tetnicg podstawng), a drobnymi tetniczkami,

natomiast znaczenie zaopatrywanych struktur nadaje badaniom istotnos$ci kliniczne;.

11.2.1 Przygotowanie kolekcji modeli naczyn i dokonanie pomiarow
Przeprowadzenie pomiaréw byto mozliwe dzigki utworzeniu kolekcji trojwymiarowych
modeli tetnic srodkowej moézgu i podstawnej wraz z perforatorami. Warto w tym miejscu

podkresli¢ fakt, ze samo przygotowanie kazdego z modeli wymaga ogromnego naktadu pracy.
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Oprocz opisanego powyzej odpowiedniego nastrzyknigcia naczyn $rodkiem kontrastowym i
utrwaleniem preparatu, to na obrobke wynikow skanowania przy pomocy mikrotomografii
komputerowej nalezato poswigci¢ najwigcej czasu. Surowe obrazy zawierajg artefakty, ktore
nalezy usunag¢, a mnogo$¢ zobrazowanych naczyn prowadzi do powstanie zupelnie
nieczytelnego obrazu. Dopiero po mozolnym oddzieleniu kazdej z t¢tniczek po kolei uzyskuje

si¢ spektakularne modele (Ryc. 33).

Ryc. 33 Porownanie wyjsciowych, surowych oraz ostatecznych modeli tetnic srodkowej mézgu (A i B) i
podstawnej (C i D) wraz z t¢tnicami przeszywajgcymi. Surowe modele zawierajg wiele struktur, ktore nalezy
usuna¢ (np. zakontrastowane fragmenty VA, wynaczynienia kontrastu na granicy preparatu), oraz sa zupetnie
nieczytelne ze wzglgdu na mnogo$¢ naczyn. Dopiero mozolna i czasochtonna obrobka pozwala uzyskaé
wartosciowe modele. Srednica tetnicy srodkowej wynosi 3.0 mm, a tetnicy podstawnej 3.1 mm.

80



Ostatnim z etapéw bylo dokonanie szczegdélowych pomiarow miejsc odejscia tetnic
przeszywajacych od tetnicy $rodkowej mozgu i tetnicy podstawnej. Tak jak to opisano w
rozdziale dotyczacym metod, pomiar kazdorazowo wymagal starannego ustawienia ptaszczyzn
rekonstrukcji. Byt to etap kluczowy dla prawdziwo$ci otrzymywanych warto$ci, poniewaz

odchylenie ptaszczyzn MPR prowadzi do zafalszowanych wynikow.

Trudnos$ci nastrecza rowniez wielkos¢ plikow, na ktorych si¢ pracuje. Plik programu
Mimics zawierajacy projekt jednego naczynia ma wielko$¢ okoto kilkunastu gigabajtow (GB),
natomiast surowe pliki DICOM okoto 8-12 GB. Biorgc dodatkowo pod uwage fakt, ze w trakcie
pracy komputer przechowuje projekt w pamigci podrecznej RAM, nawet uzycie
wysokowydajnych komputeréw nie gwarantuje ptynnej i bezproblemowej pracy. Przyktadowo,
uruchamiany automatycznie co kilka minut autozapis trwa mniej niz 0.5 s podczas pracy z
wynikami standardowych badan (np. angio-CT tetnic wewnatrzczaszkowych), natomiast w
przypadku siatek naczyn przeszywajacych przerywat prac¢ na okoto 2-3 minuty.
Podsumowujac, przygotowanie modelu trojwymiarowego naczyn jednego preparatu wymaga

poswiecenia okoto 20 godzin, a wykonanie pomiarow Kolejnych trzech.

11.2.2 Charakterystyka badanej grupy

Badana grupa zawierata preparaty pochodzace od osob w wieku od 28 do 78 lat, a
wickszo$¢ byta w piatej, szostej lub siodmej dekadzie zycia, co stworzyto odpowiednie warunki
do potencjalnego zaobserwowania zmian w naczyniach krwiono$nych. W zbadanej grupie
zaobserwowano niewielkg nadreprezentacje mezczyzn (okoto dwie trzecie przypadkow), co

jednak pozostaje poza obszarem wptywu badacza.

Liczebno$¢ byta wystarczajaca dla jakosciowego 1 ilosciowego zbadania postawionego
problemu oraz zaobserwowania nieopisanych wczesniej cech. Kazdy z preparatow zawieral
srednio kilka (preparaty tetnicy Srodkowej mozgu) lub kilkanascie perforatorow (preparaty
tetnicy podstanej), co pozwolito uzyska¢ tacznie okoto 160 naczyn w kazdej z lokalizacji.
Pojedyncze przypadki nieodpowiednie do dokonania pomiaréw wykluczono ze wzgledu na
wady techniczne — zagiecie naczynia podczas nastrzykiwania uniemozliwiajace wiarygodng

oceng.

Warto zwrdci¢ uwage, ze uzyskane liczebnosci 1 rozklady naczyn sg porownywalne z

danymi dostepnymi W literaturze. Ostatecznie grupg nalezy uznac za reprezentatywna.
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Omawiajac zbadang grup¢ naczyn przeszywajacych warto zwrdci¢ uwage na stosunkowo
duza liczebno$¢ perforatorow tetnicy srodkowej odchodzacych od galezi wczesnych
skroniowych (5%). Jest to o tyle istotne, ze podobnie jak w przypadku skroniowej gatezi M1,
perforatory te po wniknigciu w istote dziurkowang przednig kierujg si¢ ku tytowi, a wigc w
stron¢ kolana 1 tylnej odnogi torebki wewnetrznej. Zatem zamknigcie galezi wczesnej

skroniowej moze skutkowaé wystapieniem porazenia potowiczego.

Opisana metodologia opiera si¢ na badaniu preparatow ludzkiego mézgowia. Nalezy w
tym miejscu podkresli¢, ze znalezienie odpowiedniego modelu zwierzgcego jest w znacznie
ograniczone. Wynika to w czesci z rozwoju filogenetycznego krazenia mézgowego, gdzie wraz
z powstawaniem kolejnych gatunkow poszczegdlne obszary mozgowia podlegaty réznorakim
przemianom, do ktérych to przemian dostosowywat si¢ uktad naczyn. 18 W przypadku gadow
i wszystkich organizméw filogenetycznie mtodszych nie mozna méwic o perforatorach, jakie
znamy z opisu krazenia mézgowego u ludzi, a wiec z ich badania nie mozna wyprowadzaé
wnioskoéw dotyczacych ludzkich naczyn przeszywajacych. Co prawda istniejg u tych zwierzat
naczynia wnikajagce w mozgowie W okolicy istoty dziurkowanej przedniej, jednak kluczowy
jest brak tetnicy srodkowej mozgu, a wigc brak wyrdzniajacego sposobu odejscia (odejscie od
wysokocis$nieniowej tetnicy). Dopiero silny rozwoj kresomozgowia u ptakow i ssakow
doprowadzit do wyodrebnienia tetnicy srodkowej mdzgu i powstania tetnic soczewkowo-
prazkowiowych. Jednakze i tutaj napotykamy problem w postaci obecnosci tgtniczo-tgtniczej
sieci dziwnej (tac. rete mirabile), ktora wystepujac dla przyktadu u owiec i znacznie zmienia
warunki hemodynamiczne. 8! Wreszcie trzeba wzigé pod uwage roznice w rozmiarze
mozgowia — w przypadku szczurow tetnica Srodkowa mozgu jest mniejsza o okolo rzad
wielkosci, 82 a zatem nie tylko warunki hemodynamiczne jest zmieniona, lecz przede
wszystkim praca z tak drobnymi naczyniami jak tetnice soczewkowo-prazkowiowe szczura

wydaje si¢ wrecz niemozliwa.

11.2.3 Ksztatt miejsc odejscia tetnic przeszywajacych

Powszechna wiedz¢ stanowi fakt, Ze naczynia geometrycznie przypominaja
pozakrzywiany walec, dlatego ich przekrojem jest koto. Z przeprowadzonych badan wynika
jednak, ze ksztatt miejsc odejscia perforatorow znacznie odbiega od kota 1 przypomina elipse.
Warto w tym miejscu zatrzymaé si¢, zastanowi¢ si¢, co wilasciwie bylo mierzone, i

przeanalizowa¢ znaczenie tego odkrycia.

Ogladajac modele naczyn powstale w wyniku skanowania nastrzyknietych tetnic nalezy

mie¢ na uwadze fakt, Ze kontrast wypetnia jedynie §wiatlo naczynia, natomiast jego §ciana
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pozostaje niewidoczna. Dotyczy to rowniez sytuacji klinicznych — np. wynikéw angiografii
tomografii komputerowej. Majac to na wzgledzie zasadne byto postawienie pytania, czy ksztatt
miejsc odejscia odzwierciedla ksztatt catego naczynia, czy tez asymetria jego $ciany prowadzi
do obserwacji owalnego $wiatta miejsca odejscia perforatora. Przeprowadzono dodatkowe
ogledziny preparatéw pod mikroskopem operacyjnym i doktadnie przesledzono poczatkowe
odcinki naczyn przeszywajacych. Okazato si¢, ze §ciana naczynia nie wykazuje asymetrii,
natomiast przeswiecajacy przez nig srodek kontrastowy juz tak (Ryc. 34). Prowadzi to do
wniosku, ze we wnetrzu naczynia w miejscu odejécia perforatora znajdujg sie¢ pewne struktury

zZwezajace w tym miejscu swiatto.

Ryc. 34 Inspekcja miejsc odejscia perforatorow prawej tetnicy srodkowej moézgu z uzyciem mikroskopu
operacyjnego — pordéwnanie widoku mikroskopowego (A) i wynikow obrazowania radiologicznego (B).
Uwidocznione w mikro-CT asymetrie miejsc odejécia widoczne sa na preparacie jako lokalne zwegzenia $wiatla
naczynia bez deformacji jego zewngtrznej powierzchni (czerwone owale). Przerywane linie wskazuja
zewngtrzng granice $ciany naczynia, a wigc zwezenia miejsc odej$cia wynikaja z jej lokalnego pogrubienia.
Warto réwniez zwrdci¢ uwage na miejsce odejscia trzeciego z perforatorow — pomimo dalszego wstecznego
przebiegu nie wnika on skosnie w naczynie macierzyste, lecz gwattownie skreca w poczgtkowym przbiegu.
Srednice zilustrowanych perforatoréw wynosza okoto 0.7 mm.
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Nalezy w tym miejscu zwrdci¢ uwage na fakt, ze owalny ksztatt miejsc odej$cia naczyn
przeszywajacych nie wynika ze sko$nego przylaczenia do naczynia macierzystego. Cechg
charakterystyczng perforatorow jest odejscie pod katem zblizonym do prostego i obranie
docelowego kierunku dopiero po krotkim przebiegu (Ryc. 34 i Ryc. 35). Co wigcej, gdyby
naczynia odchodzily sko$nie, to rzeczywiscie miejsce odejscia byloby elipsg, jednak jej o$
wielka lezataby w osi perforatora, co jest niezgodne z wynikami niniejszego badania — to 0$
krotka lezy w osi zblizonej do osi perforatora (patrz nizej). Warto przypomnieé¢, ze badania
kontrastowe uwidaczniajag wnetrze naczynia, dlatego tez nalezy uznaé, ze znaczna czeg$¢
poczatkowego prostopadiego przebiegu odpowiada przebiegowi przez S$cian¢ naczynia

macierzystego.

Ryc. 35 Przedstawienie poczatkowego przebiegu perforatoréw odchodzacych w przyblizeniu réwnolegle do
naczynia macierzystego. A. schemat warunkow obserwowanych w rzeczywistosci. B. odejécie skosne, ktore
nie wystepowato w badanym materiale. C i D. przyktady wynikéw radiologicznych.

W toku prowadzenia badan zaobserwowano, ze w przypadku perforatoréw
przebiegajacych w przyblizeniu w plaszczyznie rownolegle] do osi naczynia macierzystego
miejsce wewnatrznaczyniowego zwezenia ma sktonnos¢ do wystepowania w czesci obwodu
przekroju miejsca odejscia wskazujacej kierunek przebiegu perforatora. Obserwacje
potwierdzita analiza statystyczna z uzyciem modeli mieszanych, ktora wykryta silny zwiazek
pomiedzy odchyleniami osi krotkiej miejsca odejScia 1 osi perforatora od osi naczynia

macierzystego, a zatem o$ krotka i o$ perforatora majg zwykle w przyblizeniu ten sam kierunek.
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Badania z uzyciem mikroskopu potwierdzity, ze zasadniczo naddatek S$ciany naczynia
wystepuje od strony naptywu krwi (Ryc. 34). Wydaje si¢ wiec, ze obecnos¢ i miejsce powstania
zaburzenia kolistego przekroju naczynia ma zwigzek z warunkami hemodynamicznymi
dyktowanymi dalszym przebiegiem perforatora, co powinno by¢ przedmiotem badan

symulacyjnych.

Mediana stosunku dtugosci osi miejsc odejécia perforatora wyniosta 0.77 w przypadku
preparatéw tetnicy srodkowej mozgu i 0.8 w przypadku preparatow tetnicy podstawnej. Takie
wartos$ci koresponduja z okoto 20% zwezeniem $wiatla, co w przypadku duzych naczyn np.
tetnic wiencowych nie bytoby uznane za klinicznie istotne, jednak nie wiadomo, czy mozna tak
uzna¢ w przypadku naczyn o $rednicy ponizej 1 mm w krazeniu moézgowym, ktore jest zgota
odmienne od wiencowego. Zastanawiajacy jest potencjalny wpltyw utrudnienia doptywu krwi
przez perforatory w kontek$cie rozwoju choroby matych naczynh czy otgpienia
naczyniopochodnego, gdzie kompensacja zwezenia miejsca odej$cia przez autoregulacje

(rozszerzenie dystalnej czes$ci drzewa naczyniowego) moze by¢ uposledzona.

Powstato zatem pytanie, czy obecno$¢ wewnatrznaczyniowych struktur w miejscach
odej$cia tetnic przeszywajacych jest wrodzona, czy tez rozwija si¢ w czasie zycia cztowieka.
W tym celu przeprowadzono analize zwigzku stosunku dtugosci obu osi elipsy stanowiacej
miejsce odejsécia, a wiec wyktadnika stopnia zwezenia, z wiekiem. Analiza wykazata spadek
wspomnianego  stosunku wraz z wiekiem, co moze sugerowal narastanie
wewnatrznaczyniowych struktur z biegiem lat. Jest to szczeg6lnie ciekawe w kontekScie
wykrywania w badaniach obrazowych mniejszej liczby perforatorow wsrod osob obcigzonych
chorobg matych naczyn. > Byé moze zachodzace wraz z uptywem zycia zmiany w miejscach
odejsciach tetnic przeszywajacych prowadza do stopniowego ograniczania $wiatta niektorych
z nich, uposledzenia przeptywu krwi, a w konsekwencji przyczyniaja si¢ do rozwoju otepienia,
co w badaniach rezonansu magnetycznego moze by¢ uwidocznione jako hiperintensywne
obszary istoty bialej. 182 Warto tez przypomnie¢, ze to wlasnie poprawa ukrwienia z zakresu
tetnic przeszywajacych jest uznawana za mechanizm skutecznosci rywastygminy w leczeniu

choroby Alzheimera., 102103

Ciekawe jest w tym kontekScie znaczenie tetnicy naczynidowkowej przedniej, ktorej
rozmiar jest zblizony do wigkszych z perforatorow, dlatego przez analogi¢ mozna spodziewac
si¢, ze miejsce odejscia od tetnicy szyjnej wewnetrznej rowniez moze podlega¢ przebudowie

wraz z wiekiem. Zakres unaczynienia obejmuje m.in. struktury wchodzgce w sktad kregu
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Papeza, co by wyjasniato powszechne wsrdd starszych osob zaburzenia pamigci pod postacig
niezapamig¢tywania nowych faktow. Warto w tym kontek$cie réwniez przypomnieé, ze
zaburzenia wechu sg jednym z pierwszych wskaznikéw starzenia si¢ mozgowia i rozwoju

zaburzen poznawczych. 18

Kolejnym pytaniem, ktore si¢ nasuwa, jest pytanie o zwigzek rozwoju zwezen miejsc
odejs¢ perforatorow z typowymi czynnikami ryzyka chorob sercowo-naczyniowych, takimi jak
na przyktad nadci$nienie tetnicze, hipercholesterolemia. W badanej grupie dysponowano
danymi dotyczacymi nasilenia miazdzycy, ktora moze by¢ uznana za wskaznik nasilenia
wspomnianych czynnikow ryzyka. A zatem wykryty zwigzek pomiedzy stosunkiem dtugos$ci
osi miejsc odejécia oraz nasileniem miazdzycy moze wskazywac na to, ze typowe czynniki
odpowiedzialne rozwojowi miazdzycy moga sprzyja¢ pojawianiu si¢ 1 rozwijaniu zwezen
miejsc odejscia perforatoréw tetnicy srodkowej mozgu. Analiza reszt poziomu pierwszego
przeprowadzonych analiz pozwala twierdzi¢, ze utworzone modele nie w cato$ci wyjasniaja

badane zjawiska, co uzasadnia poszukiwanie i przedstawianie kolejnych hipotez badawczych.

Oczywiscie, przeprowadzone badania jest przekrojowe i podlega jego ograniczeniom,
dlatego wymagane jest przeprowadzenie dalszych badan. 18 Rzeczone zwiagzki zostaty wykryte
jedynie wsrdd perforatoréw odchodzacych od tetnicy srodkowej moézgu, co po czeéci mozna

thumaczy¢ ograniczong liczbg badanych preparatow tetnicy podstawne;.

Otwarte pozostaje pytanie o charakter wewnatrznaczyniowych struktur. Zasadne wydaje
si¢ wykonanie badan histologicznych, jednak ze wzgledu na stopien pracochtonnosci i wysoka
specjalistycznos$¢ przygotowania preparatow i oceny histologii drobnych tetniczek badania te

wykraczajg poza zakres niniejszej rozprawy i moga stanowi¢ temat kolejnych projektow.

11.3 Potencjalny wptyw stentowania MCA i1 BA na drozno$¢ perforatoréw

Przykrycie miejsca odejscia duzego naczynia przez stent uznawane jest powszechnie za
klinicznie neutralne dla ukrwienia zaopatrywanego obszaru. 8618 Sytuacja pozostaje jednak
niezbadana dla drobnych t¢tnic, gdzie wielko$¢ miejsca odejscia naczynia jest poréwnywalna
z szerokos$cig rozporki stentu. Przeprowadzone obliczenia pokazaty, ze flow-divertery — stenty
modyfikujace przeptyw zbudowane sg z gestej sieci drobnych nici 0 srednicy od 30 do 78 um
— zmniejszaja pole powierzchni miejsca odejscia perforatora od kilku do 20-30 procent, a wigc

dla wigkszo$ci perforatoréw nie sg to zwezenia istotne. Stopien zwezenia zalezy oczywiscie od
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wielkosci odchodzacego perforatora 1 dla drobnych perforatorow MCA flow diverter moze
jednak catkowicie zakry¢ dane miejsce odej$cia. Oczywiscie, drobne perforatory unaczyniaja
mniejsze objetosci tkanki nerwowej i potencjalne ognisko niedokrwienne nie jest duze, jednak
ze wzgledu na charakter zaopatrywanego obszaru moze by¢ istotne klinicznie (tzn. wywotaé

pojawienie si¢ zespotu neurologicznego).

W literaturze znane sg przypadku zarowno wczesnych, jak 1 poéznych powiktan
niedokrwiennych zwiazanych z implantacja flow-diverterow. 10818189 Odsetek ostrych udarow
niedokrwiennych z zakresu naczyn przeszywajacych jest wyzszy w przypadku krazenia
kregowo-podstawnego i siega 7%. %019 Podobne powiklania obserwuje sie rowniez po
zabiegach stentowania zwezen naczyh wewnatrzczaszkowych stentami klasycznymi. 107192
Wydaje sie, ze wyzszy odsetek powiktan w tym krazeniu wynika z elokwencji zaopatrywanego

obszaru i braku krazenia obocznego.

Warto podkresli¢, ze w znakomitej wigkszosci przypadkéw wykonuje si¢ badania
obrazowe OUN po zabiegu jedynie w przypadku pojawienia si¢ ewidentnego zespotu
neurologicznego. 1°* Mozliwe jest zatem niezdiagnozowanie powiktan. W przypadku udaréw z
zakresu perforatorow MCA obraz kliniczny moze nie by¢ tak klarowny, szczegdlnie wsrod
pacjentow leczonych z powodu krwawienia podpajeczynéwkowego, ktorych stan
neurologiczny juz przed zabiegiem nie jest doskonaty. Istotne znaczenie ma réwniez rodzaj
wykonywanego badania obrazowego, poniewaz rezonans magnetyczny ma wyzszg czuto$¢ w
wykrywaniu niewielkich ognisk niedokrwienia niz tomografia komputerowa. Dotyczy to
szczegblnie struktur tylnego dotu czaszki, a wiec struktur zaopatrywanych m.in. tetnice
podstawng, poniewaz czesta obecnos¢ artefaktow zwigzanych z przejSciem promieniowania
przez piramidy kos$ci skroniowych znacznie utrudnia uwidocznienie w CT matych udarow tego

obszaru.

Sytuacja prezentuje si¢ nieco odmiennie dla stentdéw o rozporkach wigkszej szerokosci:
100 — 150 pum. W odroznieniu od stentow modyfikujacych przeptyw (flow diverterow), stenty
te maja inng funkcje, a co za tym idzie inne wskazania. Rozporki tworzg nie tak gesta siec, a
ich zadaniem moze by¢ na przyktad podtrzymywanie materiatu embolizacyjnego w tetniakach
naczyn mozgowych. Wielko$¢ rozporek jest w ich przypadku porownywalna do szerokosci
miejsc odejécia wiekszosci perforatorow, dlatego tez w przypadku co drugiego badanego
perforatora zakrywaly one co najmniej jedng trzecig miejsca odejscia. Rzadsza sie¢ rozporek

zmniejsza prawdopodobienstwo trafienia elementu stentu na odchodzace drobne naczynie,
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jednak jesli juz do tego dojdzie, to wptyw jest istotniejszy niz w przypadku flow diverterow.
Znajduje to odzwierciedlenie w pojawianiu si¢ powiklan niedokrwiennych po zabiegach

stentowania zwezen tetnic wengtrzczaszkowych, 107192

Warto w tym kontekscie przypomnie¢ o wykrytych w badaniach morfometrycznych, a
opisanych w poprzednim rozdziale zwezeniach miejsc odejscia perforatorow. W przypadku
stentowania ostateczny stopien zwezenia ujscia wynika¢ bedzie bowiem z sumy wpltywu
obecnosci wewnatrznaczyniowych struktur opisanych powyzej oraz stopnia zakrycia przez sam
stent. Ponadto, w niektorych sytuacjach klinicznych implantuje sie wiecej niz jeden stent,** a
zatem nachodzace na siebie rozpdérki beda poglebia¢ ograniczenia przeptywu krwi.
Dodatkowo, kontakt krwi ze stentem moze prowadzi¢ do aktywacji kaskady krzepniecia i
pojawienia si¢ materiatu zatorowego. Dlatego tez mozna spodziewac si¢ nasilenia uposledzenia
przeptywu krwi, co klinicznie moze odzwierciedla¢ si¢ w przyspieszeniu starzenia si¢
moézgowia. Jest to problem, ktoéry rozwigza¢ moze przeprowadzenie kolejnych, wnikliwych

badan.

11.4 Symulacje przeptywu krwi przez tetnice przeszywajace

Celem czgéci symulacyjnej niniejszej rozprawy bylo zbadanie mozliwosci badania
hemodynamiki przeptywu przez tgtnice przeszywajace. Przedstawione wyniki potwierdzaja, ze
jest to mozliwe, cho¢ praco- i czasochtonne oraz wymaga wyspecjalizowanej wiedzy z zakresu
nauroanatomii, neurofizjologii, hemodynamiki oraz symulacyjnych metod numerycznych.
Poza przedstawionym powyzej naktadem pracy zwigzanym z przygotowaniem trojwymiarowej
geometrii naczyn nalezy mie¢ na uwadze chociazby czas potrzebny na wykonanie obliczen

przez oprogramowanie komputerowe, ktory wynidst okoto 200 godzin.

Przedstawione symulacje sa pierwszymi opisanymi w literaturze dotyczacymi tak
matych, jednak szczegdlnie istotnych klinicznie, naczyn. Brak byto dotychczas wystarczajaco
szczegdtowych modeli geometrycznych, ktore moglyby by¢ wykorzystane do badan
symulacyjnych. Odpowiednich tréjwymiarowych siatek dostarczyta dopiero stworzona i
opisana w niniejszej pracy metoda oparta na nastrzykiwaniu tetnic kontrastem barytowym,

skanowaniu przy pomocy mikrotomografii komputerowej i obrébce wynikoéw radiologicznych.
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11.4.1 Warunki poczatkowo — brzegowe i wyniki symulacji
Dla potrzeb symulacji okreslono cisnienie na wylotach jako ci$nienie atmosferyczne. Jak
zaznaczono we wstepie, nie jest to warunek fizjologiczny, jednak powszechnie stosowany,
dlatego uzyto go dla niniejszego badania, ktore nosi znamiona wstepnego. Z zastosowaniem
omawianego warunku wigza si¢ dwa btedne zatozenia: identyczno$¢ warunku dla wylotow
wszystkich naczyn oraz znacznie zanizona warto$¢ cisnienia na wylotach. Z pierwszego
zatozenia wynika identyczny gradient ci$nienia migdzy wlotem i kazdym z wylotéw, co
prowadzi do preferencyjnego kierowania si¢ pltynu przez naczynia o wigkszej srednicy, a wigc
0 nizszym oporze naczyniowym. Ilustruje to doskonale prawo Hagena-Poiseuille’a:
mr* Ap
= WT'
gdzie ® — strumien przeptywu przed ptaszczyzng, r — promien naczynia, ) — lepkos¢ ptynu, Ap
— gradient ci$nienia, [ — dlugo$¢ naczynia. Z drugiego zalozenia wynika znacznie zawyzony
gradient ci$nien. Mozna si¢ zatem spodziewa¢ zawyzonych predkosci przeptywu przez
naczynia o wyzszej $rednicy, a wiec réwniez zawyzonych panujacych w nich naprezen

$cinajacych, oraz ograniczenia przeptywu przez mniejsze naczynia.

Powyzsze roznice dotycza szczegdlnie uktadéw, w ktorych bada si¢ naczynia o znacznej
rozpigtosci $rednicy. Tak wlasnie jest w omawianym przypadku, gdzie najwieksze (t¢tnica
podstawna) i najmniejsze naczynia (naczynia przeszywajace) maja Srednice réozne o rzad
wielkosci. Zgodnie z przewidywaniami, srednie predkosci przeplywu przez tetnice mostowe
byty bardzo niskie i w ponad polowie przypadkéw wynosity do 1 % (Ryc. 31). Dlatego tez

otrzymane wyniki nalezy interpretowa¢ w kontekscie mozliwosci wykonania analiz oraz w

zakresie porownan cech jako$ciowych.

W przypadku wymodelowanych naprezen $cinajacych zastanawiajgca jest znaczna
dysproporcja ich warto$ci pomiedzy tetnicg podstawna, a tgtnicami mostowymi (Ryc. 30).
Zgodnie z przytoczonymi we wstepie badaniami, mozna si¢ raczej spodziewac, ze wartosci
powinny by¢ podobne i wynosi¢ 1.5 — 2 Pa. 12130 Istotne réznice w zakresie naprezen
$cinajacych wynikajg zapewne glownie z przedstawionych powyzej znacznych rdznic
predkosci przeptywu krwi, jednak warto podkresli¢, ze mamy do czynienia ze szczegdlnym
uktadem, gdzie drobne tetniczki odchodza od wysokocisnieniowej tetnicy, dlatego zagadnienie

to wymaga dalszych badan.
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Interesujaca kwestig jest obecno$¢ obszarow relatywnie zmniejszonych naprgzen
$cinajacych od strony napltywu krwi 1 zwigkszonych naprgzen po dystalnej stronie miejsca
odejscia perforatora. Moze to mie¢ zwigzek z tendencja do wstecznego przebiegu tych naczyn
wzgledem tetnicy podstawnej 1 zmniejszenia predkosci przeptywu krwi po wewngtrznej stronie
zakretu. Warto zauwazy¢, ze naczynia przeszywajace odchodzace od tetnicy srodkowej mozgu
réwniez maja podobny przebieg. Co ciekawe, to wlasnie od strony naptywu krwi znaleziono w
badaniu morfologicznych obecno$¢ zwezen miejsc odejécia. Jak przedstawiono we wstepie,
warunki hemodynamiczne pod postacig obnizonych napr¢zen Scinajgcych, pojawienia si¢
miejsc zastoju i recyrkulacji moga sprzyja¢ aktywacji mig¢sni gtadkich warstwy srodkowej i
rozwoju neointimy. Mozliwe jest, ze narastanie lokalnych zwezen miejsc odej$cia prowadzi do
ostabienia dysproporcji rozktadu predkosci i naprezen w miejscach odejécia perforatorow |

umozliwia powr6t do warunkow fizjologicznych.

Nalezy poszukiwac okreslenia fizjologicznych warunkéw jako warunkéw poczatkowo-
brzegowych, co pozwoli opisa¢ hemodynamike przeplywu przez t¢tnice przeszywajace. Jest to
szczegoOlnie istotne w konteksécie danych wskazujacych na silng zalezno$¢ od zadanych profili
predkosci. 1°81%° Na podstawie przeprowadzonych obliczen mozna sugerowaé, ze na wylocie
tetnicy podstawnej nalezatoby zadac cisnienie wyzsze niz na wylotach perforatoréw. Podanie

konkretnych warto$ci wymaga przeprowadzenia dalszych badan.

Z drugiej strony, gdy poréwnamy sposoby rozgaleziania si¢ perforatorow i dalszego
przebiegu tetnicy $rodkowe)] mozgu, dojdziemy do wniosku, ze przypominaja one uklad
samopodobny, czyli uktad, w ktorym ksztatt jego fragmentu jest podobny do ksztattu catosci
(Ryc. 36). Mozna si¢ zatem spodziewac, ze warunki panujace w okolicy podziatu perforatora
odchodzacego od odcinka M1 MCA begda przypomina¢ warunki panujace w okolicy podzialu
MCA. Byloby to duze zaskoczenie, poniewaz w te¢tniczkach o $rednicy okoto 0.3 mm
spodziewalibySmy si¢ chociazby cisnief charakterystycznych dla naczyn o tym kalibrze (okoto
60/40 mmHg), a nie ci$nien panujagcych w duzych tetnicach wewnatrzczaszkowych (okoto
120/80 mmHg). Moze si¢ zatem okazaé, ze owszem nalezy zalozy¢ wyzsze ciSnienie na
wylocie naczynia duzego kalibru, jednak r6znica wzgledem wylotow naczyn przeszywajacych

nie bedzie tak duza.
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wiec okoto 5 milisekund. Jest to warto$¢ na tyle mata, ze jej uwzglednianie w obliczeniach

wydaje si¢ zatem niepotrzebne.

Nie ulega watpliwosci, ze przestawiona symulacja to jedynie wstep do kolejnych,
wnikliwych badan dotyczacych warunkéw hemodynamicznych panujacych w tetnicach

przeszywajacych.

11.5 Ograniczenia badania

Badanie przeprowadzono na dostgpnym materiale anatomicznym, co utrudnia
uogodlnienie wnioskoéw. Przeprowadzona dodatkowa analiza zwigzku stosunku dtugo$ci osi
miejsc odejScia z wiekiem ma charakter przekrojowy i podlega zwigzanym z tym
ograniczeniom (w szczeg6lnosci sita wnioskdw dotyczacych zwiazkdéw przyczynowo-
skutkowych jest niska). 8 Liczebno$¢ badanej grupy perforatorow byta wystarczajaca dla
realizacji celéw badania, to znaczy opracowania metodologii pozyskiwania tréjwymiarowych
modeli naczyn, zbadania geometrii miejsc odej$cia perforatorow, okre§lenia relacji
przestrzennych mig¢dzy fragmentami stentu a ujSciami naczyn przeszywajacych oraz oceny
mozliwo$ci wykonania symulacji hemodynamicznych. Niewykrycie odpowiednich zwigzkow
w dodatkowych analizach w grupie perforatorow tetnicy podstawnej moze wynikaé z
ograniczonej liczby analizowanych preparatow. Warunki poczatkowo-brzegowe okreslone dla
potrzeb badan symulacyjnych nie sg fizjologiczne, jednak powszechnie stosowane;

poszukiwanie odpowiedniejszych zatozen powinno stanowi¢ przedmiot dodatkowych badan.

Ograniczenia dotyczace opracowane] metody pozyskiwania geometrii naczyn

przeszywajacych omowiono powyzej (rozdziat 11.1).
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12 Podsumowanie i wnioski

Opracowana metoda pozyskiwania trojwymiarowych geometrii t¢tnic przeszywajacych
odchodzacych od tetnicy srodkowej moézgu i tetnicy podstawnej dostarcza doktadnych i
wiarygodnych modeli naczyn, jest powtarzalna, nie wymaga uzycia kosztownych i
specjalistycznych odczynnikow lub sprzetu (poza mikrotomografem) i moze by¢ wykorzystana
do wnikliwych badan morfologicznych. Uniwersalno$¢ metody pozwala mysSle¢ o jej

wykorzystaniu w innych obszarach uktadu krazenia.

Przekroje miejsc odejscia naczyn przeszywajacych nie maja ksztattu kolistego, lecz sg
asymetryczne i przypominaja elipsy, co najprawdopodobniej zwigzane jest z lokalnym
pogrubieniem $ciany naczynia. Umiejscowienie zwezenia na obwodzie elipsy zalezy od
kierunku przebiegu poczatkowego odcinka perforatora, a jego stopien nasilenia moze wzrastac¢
z wiekiem. Wplyw wykrytych anomalii na ukrwienie i czynno$¢ zaopatrywanych obszarow
powinien by¢ przedmiotem kolejnych badan, poniewaz w przypadku naczyn
wewnatrzczaszkowych o $rednicy ponizej 1 mm niezbadana pozostaje kliniczna istotno$¢

zwezen, ktore wynoszg zwykle od 15 do 30%.

Przykrycie miejsca odejscia naczynia przeszywajacego przez stent prowadzi do
zmniejszenia jego pola powierzchni, stopien ktorego zalezy od kalibru perforatora i szerokosci
rozporki stentu. Rozporki stentow modyfikujacych przeptyw — flow diverterow — zakrywaja
zwykle do 25% powierzchni miejsca odej$cia, natomiast rozporki stentow klasycznych
zdecydowanie wigcej: do 50% w przypadku rozporek o szerokosci 150 um. W przypadku
implantéw obu rodzajow najmniejsze z perforatorOw moga zosta¢ catkowicie odciete od
naptywu krwi. Skutki ograniczenia przeplywu przez naczynia przeszywajace powinny by¢

brane pod uwage przy planowaniu zabiegdw neuroradiologicznych.

Wykonanie symulacji przeplywu krwi z uzyciem trojwymiarowych modeli naczyn
przeszywajacych uzyskanych w wyniku zastosowania opracowanej metodologii jest mozliwe i
dostarcza interesujgcych wynikow. Warunki hemodynamiczne w miejscach odejscia naczyn
przeszywajacych sa ztozone, wystepuja lokalne maksima 1 minima naprezen $cinajacych, co
koresponduje z asymetrig ich geometrii. Wykonanie dodatkowych symulacji jest konieczne dla
opisania warunkdw hemodynamicznych tej czgsci krazenia moézgowego. Szczegdlny nacisk

powinien zosta¢ potozony na okreslenie fizjologicznych warunkoéw poczatkowo-brzegowych.
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12.1 WhnioskKi

e Dokladne i wiarygodne trojwymiarowe modele tetnic przeszywajacych mogg by¢
utworzone w wyniku nastrzyknigcia nieutrwalonych preparatow anatomicznych
barytowym  $§rodkiem  kontrastowych, zeskanowania przy  pomocy
mikrotomografii komputerowej i analizy zdje¢ radiologicznych.

e Przekroje miejsc odejscia perforatorow majg ksztatt eliptyczny, a sposob utozenia
elipsy wzgledem naczynia macierzystego zalezy od poczatkowego przebiegu
perforatora. Zwe¢zenia s3a najprawdopodobniej zwigzane =z lokalnym
pogrubieniem $ciany naczynia, a ich nasilenie moze wzrasta¢ z wiekiem.

e Implantacja stentow do tetnicy podstawnej i tetnicy srodkowej mozgu prowadzi
do czgéciowego zakrycia miejsc odejscia perforatorow. Najmniejsze z
perforatoréw mogg zosta¢ catkowicie odcigte od naptywu krwi.

e Analizy symulacyjne przeplywu krwi przez tetnice przeszywajace sg mozliwe.
Wykorzystanie doktadnych tréjwymiarowych modeli naczyn pozwala na analize
lokalnych warunkéw hemodynamicznych w miejscach odejScia naczyn

przeszywajacych.
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15 Zaswiadczenie Komisji Bioetycznej

Badanie zostato przeprowadzone zgodnie ze standardami etycznymi, a w szczegolnosci
z deklaracjg Helsinska z 1964 roku. Protokol badania zostat zaakceptowany przez Komisje

Bioetyczng Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego (zaswiadczenie nr 138/2020).
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Komisja Bioetyczna
przy Warszawskim Uniwersytecie Medycznym

Tel.: 022/ 57 - 20 -303 ul. Zwirki i Wigury or 61
Fax: 022/57 - 20 -165 02-091 Warszawa

e-mail: komisja.bioetyczna @wum.edu.pl
www.komisja-bioetyczna.wum.edu.pl

Warszawa, dnia 22 lipca 2020r.
AKBE/ 124 /2020

Lek. Radostaw Rzeplinski
Zaktad Anatomii Prawidtowej i Klinicznej,
ul. Chatubinskiego 5,

OSWIADCZENIE

Niniejszym oswiadczam, ze Komisja Bioetyczna przy Warszawskim Uniwersytecie
Medycznym w dniu 22 lipca 2020 r. przyj¢ta do wiadomosei informacj¢ na temat
badania pt.:”Zaleznosci anatomiczne i hemodynamiczne wystgpujace migdzy
umiejscownieniem stentéw w wybranych odcinkach kota tetniczego mozgu

a odgatezieniami tetnic wewnatrzczaszkowych .” Przedstawione badanie nie stanowi
eksperymentu medycznego w rozumieniu art. 21 ust. | ustawy z dnia 5 grudnia 1996r. o
zawodach lekarza i lekarza dentysty(Dz.U. z 2018 r. poz. 617) i nie wymaga uzyskania
opinii Komisji Bioetycznej przy Warszawskim Uniwersytecie Medycznym, o ktérej
mowa w art. 29 ust. 1 ww. ustawy.

Przewodniczaca Komisji Bioetycznej

%/f// (el

Prof. dr hab. n. med. Magdalena Kuima -Kozakiewicz
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16 Podzigkowania

Moim Rodzicom i Bratu Jakubowi za rozbudzenie pasji do $swiata i codzienne,
wytrwale, pelne wyrzeczen, niewidoczne z zewnatrz wsparcie, bez ktorego praca nigdy by nie

powstata,

Panu profesorowi Jerzemu Malachowskiemu, Dziekanowi Wydziatu Inzynierii
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okolicznos$ciach i umozliwienie przeprowadzenia badan,
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1 stworzenie przestrzeni dla badan,

Sylwii Tarce za niegasngcy usmiech, wsparcie merytoryczne i nieustajacg gotowos¢ do

wspoOtpracy,

Mikolajowi Stugockiemu za cierpliwg gotowos¢ do pomocy, dzielenie si¢ swoja szeroka

wiedza neuroanatomiczng i owocne dyskusje w drodze po Gassach,

Michalowi Tomaszewskiemu i Michalowi Kucewiczowi za nieoceniong pomoc w

rozwiklaniu zagadek inzynierskich,

Panu profesorowi Pawlowi Krajewskiemu, kierujgcemu Zaktadem Medycyny Sadowej

WUM, za mozliwo$¢ zgromadzenia materiatu badawczego,

Panu dr. Zbigniewowi Lewandowskiemu za wspdlny jezyk, poznanie mojego imienia i

kazda wypita kawe,

Panu docentowi Januszowi Trzebickiemu, kierujacemu I Klinikag Anestezjologii i
Intensywnej Terapii, oraz calemu zespolowi Kliniki za dostarczenie kontekstu klinicznego dla

prowadzonych badan 1 wyrozumiatos¢,

Nauczycielom kolejnych stopni edukacji za wychodzenie poza schemat i wprowadzenie

w $wiat nauki.
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